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RESUMO

JULIANI, PS. Avaliacdo morfogeométrica do ventriculo esquerdo e do anel
valvar mitral na cardiomiopatia dilatada isquémica ou idiopatica: estudo
comparativo computadorizado. Sado Paulo, 2008. 104 p. Tese (Doutorado).
Faculdade de Medicina, Universidade de S50 Paulo.

INTRODUCAO: O conhecimento anatdmico desempenha importante papel no
desenvolvimento de técnicas diagnosticas e cirurgicas. Com esse objetivo, na érea
cardiolégica, se mostra fundamenta para o entendimento do processo de
remodelamento cardiaco que acompanha as cardiomiopatias dilatadas (CMD) tanto
isqguémicas (CMDIsg) como idiopéticas (CMDId), de modo particular do ventriculo
esgquerdo (VE) e sua correlagdo com alteragOes do anel atrioventricular esquerdo,
levando a graus variaveis de insuficiéncia cardiaca (1C). OBJETIVOS: Os objetivos
desta pesguisa sdo: 1) Obter medidas do anel atrioventricular esquerdo (mitral) e do
ventriculo esguerdo em coragdes normais, com CMDIsg ou CMDId, comparando-as
entre si; 2) Anaisar a proporcionalidade entre segmentos da camara ventricular
esquerda dos coragdes com CMDIsg ou CMDId em relagdo ao normal; 3)
Determinar a esfericidade ou ndo da camara ventricular esquerda nos coragoes com
CMDIsg ou CMDId. METODO: Foram analisados 43 coragfes humanos, divididos
em trés grupos. NORMAL (n=10), CMDIsg (n=15) e CMDId (n=18). De posse da
medida da disténcia do sulco atrioventricular posterior até o pice do VE, foram
realizados cortes transversais baso-apicais seqlienciais e, apos digitalizagdo dos
mesmos, por meio de método computadorizado, foram obtidas medidas perimetrais e

espessura das paredes. Empregando-se 0 mesmo método, mensurou-se o perimetro



do anel mitral. Foram criados indices de propor¢do porcentual entre os perimetros
dos segmentos provenientes dos cortes do VE, comparando-os intergrupos. Nos
dilatados os perimetros segmentares mensurados foram comparados com 0s
perimetros esperados se considerassemos a camara ventricular como uma esfera
perfeita. Realizou-se a andlise estatistica dessas medidas e indices. RESULTADOS:
O perimetro do anel mitral teve o seguinte resultado: somente o grupo CMDIsg teve
média significativamente maior que o grupo NORMAL e houve baixo coeficiente de
correlacdo com 0s perimetros ventriculares segmentares nos coragdes dilatados.
Disténcia do sulco atrioventricular até o épice do VE: CMDId = CMDIsq >
NORMAL. Perimetros segmentares ventriculares basais (PerB), equatoriais (PerE) e
apicais (PerA): grupo NORMAL-> PerE = PerB > PerA; grupos CMDId e CMDIsg-
> PerE > PerB > PerA, sendo que o grupo CMDI d teve essas 3 medidas maiores que
0 grupo CMDIsg e ambos tiveram essas 3 medidas maiores que 0 grupo NORMAL.
Nos 3 grupos as medidas de espessura das paredes ventriculares foram iguais
estatisticamente. O indice de proporcéo perimetral PerB/PerE foi igual nos 3 grupos,
enquanto o indice PerA/PerE foi igua entre os coracdes dilatados, mas em ambos foi
menor que no grupo NORMAL. Todos perimetros segmentares ventriculares dos
coracOes dilatados foram menores do que os calculados segundo a formula da esfera.
CONCLUSOES: 1) O anel atrioventricular esquerdo dilata-se na CMDIsg, sendo
essa ateracdo independente da dilatacdo dos trés segmentos do VE; 2) Os coracdes
com CMDId e CMDIsg desenvolvem uma similar dilatagdo longitudina do VE; 3)
Ocorre uma dilatacdo transversal do VE nessas afeccdes, sendo essa maior nos
coracbes com CMDId; 4) A espessura das paredes ventriculares esquerdas dos

coragbes com CMDIsg ou CMDId n&o se altera quando comparada aos coragtes



normais; 5) A dilatacdo transversal da camara ventricular esquerda nos coragdes com
CMD néo se da de forma proporcional ao longo do seu eixo longitudinal, sendo mais
acentuada nas regides basal e equatorial; 6) A camara ventricular esquerda nos
coragbes com CMD de origem isquémica ou idiopética ndo apresenta formato

esférico.

Descritores: 1.Coragdo/anatomia & histologia 2.Coracéo/patologia 3.Ventriculos
cardiacos anatomia & histologia 4.Ventriculos cardiacog/patologia 5.Vava
mitral/anatomia &  histologia 6.Vava mitral/patologia 7.Cardiomiopatia

Dilatada/patol ogia 8.Remodel acéo ventricular.



SUMMARY




SUMMARY

JULIANI, PS. M orphogeometric evaluation of left cardiac ventricle and mitral
valval ring in dilated ischemic and idiopathic cardiomyopathies. computer
assisted compar ative study. Sdo Paulo, 2008. 104 p.. Tese (Doutorado). Faculdade
de Medicina, Universidade de S&o Paulo.

BACKGROUND: Anatomic knowledge is the cornerstone for the development of
surgical and diagnostic image technigues and for understanding pathological entities.
Understanding cardiac anatomy is essential for understanding cardiac remodeling in
both ischemic and idiopathic dilated cardiomyopathies. Dysfunction in the
physiological relationship between the morphology of left ventricle and its mitral
ring plays an important role in the cardiac insufficiency etiopathogenesis.
OBJECTIVES: 1) To compare morphology of left ventricle and its mitral ring among
normal, ischemic and idiopathic dilated cardiomyophatic anatomic specimens; 2) To
compare intra specimen ventricular segmental perimeters relationships between
normal and dilated specimens; 3) To verify the presence of the spheroid shape of left
ventricular chamber in dilated specimens. METHODS: It was analyzed 43 specimens
of human hearts, classified in three groups: normal (n=10), dilated due to ischemic
(n=15) or idiopathic cardiomyopathies (n=18). Several lengths were measured: the
length from the posterior atrioventricular sulcus to the ventricular apex in the intact
specimen; followed by three sequential transversal ventricular slicing in the basal,
equatorial and apical level. Digital pictures were taken from these dlices, in order to

be analyzed in a computer assisted fashion. Internal perimeter and ventricular walls

width of each dice were measured, as well the mitral ring perimeter. The three intra



group perimeters were compared and correlated between themselves. Basdl,
equatorial and apical perimeter of each group was compared to their correspondent
pairs inter groups. Regarding intra group relationships, for a gven group, each slice
perimeter was measured and considered as a percentage of the equatorial slice
(index). This percentage was compared inter groups. Three perimeters were
evaluated in both dilated groups, each one was compared to its expected value when
considering left ventricular chamber as a perfect sphere (hypothesis). Measurements
and index datistical analysis was performed. RESULTS: Mitra ring perimeter was
longer than the NORMAL group only in ischemic group. There was a low
correlation coefficient between mitral ring perimeter and ventricular segmental
perimeters in both dilated groups. Longitudina length from the left atrioventricular
sulcus until the gpex was similar in dilated specimens and higher compared to the
normal group. Regarding sequential perimeters of ventricular dlices in the normal
specimens, the equatorial perimeter was as long as the basal ones, but both of them
longer than the apical one. In the other hand, for dilated specimens, equatoria
diameter was the longest one and apica the smallest one. Comparing ventricular
dlices perimeters between dilated groups, al the perimeters lengths were longer in
the idiopathic group than in the ischemic one. All the ventricular slices perimeters
were longer for both dilated groups than for the norma group. There was no
difference of ventricular wall width between groups. The proposed index of
proportional perimeter: considering the proportion between basal and equatoria
perimeter, there was no difference between any groups, but considering the
proportion between apical and equatorial perimeter, dilated specimens displayed a

lower index when compared to normal specimens. All the observed ventricular slice



perimeters were smaller than the hypothetical (sphere) expected ones in both dilated
groups. CONCLUSIONS: 1) Left atrioventricular ring dilatation occurs in ischemic
dilated cardiomyopathy and it is independent of the dilatation of segments (apical,
basal and equatorial) ventricular; 2) Longitudina left ventricular dilatation is similar
between dilated groups; 3) A transversal ventricular chamber dilatation was observed
in dilated diseases and it is greater in the idiopathic disease; 4) The left ventricular
wall widths in both dilated cardiomyopathies were similar to normal hearts; 5)
Transversal dilatation of left ventricular chamber in both dilated cardiomyopathies is
not proporcional along their longitudinal axis because it is more accentuated in
equatorial and basal regions; 6) Left ventricular chamber in both dilated

cardiomyopathies does not keep spherical shape.

Descriptors: 1.Heart, anatomy 2.Heart, pathology 3.Heart Ventricle, anatomy 4.Heart
Ventricle, pathology 5.Mitral Valves, anatomy 6.Mitra Vaves, pathology

7.Cardiomyopathy, Dilated 8.Remodeling, Ventricular.
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Avaliagdo morfogeométrica do ventriculo esquerdo e do anel valvar mitral na
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1 INTRODUCAO

A Anatomia compreende em s fundamentos necessarios para um preciso
entendimento, diagndstico e evolugdo de estratégias cirdrgicas em diversas situacdes
patol 6gicas que acometem 0s seres vivos. A historia médica do desenvolvimento de
técnicas diagndsticas e cirdrgicas teve sempre, nos estudos anatdbmicos, um
importante suporte e, via de regra, grandes marcos dessas técnicas foram
acompanhados por detalhados processos de el ucidacdo anatdbmica.

Portanto, devido acrescente casuistica mundial de cardiopatias que, sendo
elemento de grande preocupacdo em salde publica, suscita esforcos concentrados
nos estudos sobre a fisiopatologia, diagndstico e terapéutica das mesmas, a pesquisa
anatémica cardiol 6gica tem encontrado espaco para um maior aprofundamento.

De especiad interesse mostrase 0 entendimento do processo de
remodelamento cardiaco, mais especificamente as ateragdes morfogeométricas, que
acompanham as cardiomiopatias dilatadas (CMD), tanto isquémicas (CMDIsq) como
idiopéticas (CMDId), de modo particular do ventriculo esquerdo (VE) e suas
correlagbes com ateracbes do anel atrioventricular esquerdo, levando a graus
variaveis de insuficiéncia cardiaca (1C).

Durante os anos 60 e 70 do século passado, acreditava-se que as ateractes
ocorridas na musculatura cardiaca, atualmente referidas como remodelamento
cardiaco, davam-se predominantemente por fendmenos hemodindmicos decorrentes
das cardiopatias. Hoje, mostra-se claro que o remodelamento, em especia o

ventricular, ocorrido tanto nas cardiomiopatias dilatadas isqguémicas como nas

Paulo Sérgio Juliani



Avaliagdo morfogeométrica do ventriculo esquerdo e do anel valvar mitral na
cardiomiopatia dilatada isquémica ou idiopética: estudo comparativo computadorizado

idiopéticas, é fruto de complexas interacbes. Delas participam o0 sistema
neurohormonal, representado de maneira relevante pelo sistema renina-angiotensina-
aldosterona e sistema nervoso simpético, bem como a ativacdo das citocinas pré-
inflamatorias (com énfase as interleucinas 1, 2 e 6 e o fator de necrose tumoral), os
fendmenos de estresse intracavitario, de isquemiareperfusdo e de apoptose
cardiomiocitica, também a ativacdo de fatores de crescimento e 0 estresse oxidativo.
A interacdo desses fatores leva a ativagdo das metaloproteinases matriciais, com
remodelamento da matriz extracelular e hipertrofia cardiomiocitica.

Houve, dessa forma, um avanco dignificativo na compreensdo dos
mecanismos envolvidos no remodelamento ventricular esquerdo, com alteracéo na
expressdo génica. Assim, 0s aspectos macroscopicos decorrentes dessa alteragdo séo
objeto de avaliacdo das técnicas de obtencéo de imagens por vias ndo- invasivas, cada
vez mais refinadas, que progrediram concomitantemente, como o ecocardiograma, a
ressonancia nuclear magnética e a tomografia computadorizada. Essas vieram a
fornecer dados subsididrios a analise do processo de remodelamento, bem como
propiciaram correlagdo das alteragbes em diferentes sitios ventriculares dentro de
uma mesma doenca e comparacdo desses fendbmenos entre af eccdes como a CMDIsqg
ou CMDld.

Nesse contexto, os estudos anatdbmicos ainda tém papel importante na
validacdo da fisiopatologia atualmente proposta para o remodelamento ventricular
esquerdo, tanto na CMDId como na CMDIsg , e também na confirmagdo dos dados
obtidos nos exames de imagem, visando a otimizar as terapias, especialmente as

cirdrgicas, para essas duas entidades.
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Existem poucos trabalhos comparativos entre o remodelamento mais apical e
mais basal no VE nessas duas afeccbes e implicacbes desse em possiveis alteracdes
no anel vavar mitral. Sendo assim, o presente trabalho fornece e compara dados
anatdmicos relativos as éareas acima mencionadas, fazendo também uma andlise
geométrica, podendo, desta forma, auxiliar o diagnéstico por imagem e colaborar no
desenvolvimento de técnicas cirdrgicas mais precisas. A busca por essas técnicas
visa a melhor performance hemodindmica e ao remodelamento reverso ras areas
onde 0 miocardio remodelado inadequadamente pode estar colaborando, de forma

mais ativa, na manutencdo da disfuncéo ventricular esquerda.
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2 REVISAO DE LITERATURA

Krehl apud Mady e Fernandes' realizou a primeira descricdo de
cardiomiopatia.

Brigder? foi quem introduziu o termo cardiomiopatia na literatura médica, no
seu artigo “‘Uncommon myocardial diseases. The non-coronary cardiomyopathies”,
publicado na revista Lancet, suscitando, ja naguele primeiro momento, polémicas
com relagdo a definicbes e aspectos classificatérios, com vérias tentativas de
padronizacdo que Se seguiram conseqlientemente.

A mais conhecida classificagdo, publicada pela primeira vez, em 1980, pela
World Health Organization (WHO) e International Society and Federation of
Cardiology (ISFC)?, definiu as cardiomiopatias como “doencas do misculo cardiaco
de causa desconhecida’ (idiopaticas). Ainda subdividiu-as em dilatadas, hipertréficas
e restritivas. Quando a causa do comprometimerto do miocardio fosse conhecida, a
doenca seria classificada dentro do grupo “doencas especificas do musculo
cardiaco”, tendo etiologia infecciosa, téxica, metabdlica, heredofamiliar e sistémica.
As cardiomiopatias alcodlica e periparto foram classificadas separadamente.

Vérios autores*8, em seus artigos, contestaram e criticaram essa classificago,
colocando em duvida os critérios utilizados, considerando-arigida e restrita.

Em seu relatério de 1995, a WHO/I SFC® retomou o debate, reconhecendo que
ndo havia sentido diferenciar “cardiomiopatia’ de “doengas especificas do musculo

cardiaco”, em razéo do avanco no entendimento da etiopatogénese dessas doencas.

Paulo Sérgio Juliani



Avaliagdo morfogeométrica do ventriculo esquerdo e do anel valvar mitral na
cardiomiopatia dilatada isquémica ou idiopética: estudo comparativo computadorizado

Nesse novo relatorio, denominouse “Cardiomiopatias’ as moléstias envolvendo o
miocardio que resultam em disfuncéo cardiaca, encerrando, portanto, uma forma
definitiva, mais abrangente e simples.
A classificagéo propostafoi a seguinte:
Cardiomiopatia dilatada (CMD), da qual fazem parte, como agentes
etioldgicos, os fatores idiopéticos, virais e/ou auto-imunes e acodlico-
toxicos;
Cardiomiopatia hipertrofica, que tem na hipertrofia miocardica e
disfuncéo diastdlica suas principais caracteristicas,
Cardiomiopatia restritiva, caracterizada pelo déficit de elasticidade da
parede levando a uma reducéo do volume diastolico, como observado
nos casos de endomiocardiofibrose;
Cardiomiopatia arritmogénica do ventriculo direito;
Cardiomiopatias ndo-classificadas, das quais fazem pate a
fibroelastose, a disfuncdo sistdlica acompanhada de mitocondriopatia
e dilatacdo cardiaca minima, e outras doencas, como a hipertensdo
arterial sistémica e a amiloidose, que também podem participar de
outros tipos de cardiomiopatias;
Cardiomiopatias especificas, as quais alguns autores, como Johnson et
d.1%, jadenominavam cardiomiopatias secundarias:
» Cardiomiopatia  isquémica, definida  como uma
cardiomiopatia dilatada, ja citada e estudada na sua evolucéo
natural por Yatteau et a.’, que a chamaram também de

miopatia da doenca arterial coronéria, caracterizada por
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diminuicdo generalizada da contratilidade do ventriculo
esquerdo, gerando uma fragdo de gecdo < ou = 25%,
acompanhada por aterosclerose coroné&ria de um ou mais
vasos. Os pacientes com danos miocardicos segmentares
(aneurisma de VE e infarto miocérdico causando acinesia) néo
se incluem nesse subgrupo;

» Cardiomiopatia valvar, secundéria a uma sobrecarga de
volume ou pressdo decorrente de valvopatia, de longa
duracdo e de grande intensidade'>*3;

» Cardiomiopatia hipertensiva, freqientemente traduzida em
cardiomiopatia hipertrofica, mas pode estar presente nas
CMD e cardiomiopatias restritivas,

» Cardiomiopatia inflamatéria, ou uma miocardite
acompanhada de disfuncdo cardiaca. Diagnosticada por meio
de critérios histol 6gicos, imunol 6gicos e
imunohistoquimicos. Fazem parte deste grupo a
cardiomiopatia chagésica, as cardiomiopatias viréticas (HIV,
enterovirus, adenovirus e  citomegalovirus), as
cardiomiopatias auto-imunes, as cardiomiopatias bacterianas
e as outras afeccdes promotoras de inflamac&o do miocardio;

» Cardiomiopatias metabdlicas, as quais tém como fatores
etiolégicos o0s distarbios enddcrinos  (hipotireoidismo,

tireotoxicose, insuficiéncia adreno-cortical, feocromocitoma,
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diabete melito), os disturbios nutricionais-carenciais, a
amiloidose, e outros;

» Cardiomiopatias derivadas de outras doencas sistémicas
como, por exemplo, o lUpus eritematoso, a artrite reumatéide,
aesclerodermia e a sarcoidose;

» Cardiomiopatias causadas por distirbios musculares e
neuromusculares como, por exemplo, a doenca de Duchenne,
as distrofias miotdnicas e a ataxia de Friedreich;

» Cardiomiopatias toxicas — alcodlicas, antraciclina e
irradiacao;

» Cardiomiopatia periparto, que tem um perfil etiolégico
multifatorial.

Boffa et a.'* discutem que, nessa classificacdo, a WHO/ISFC definiu a
cardiomiopatia isqguémica como uma cardiomiopatia dilatada que causa prejuizo a
performance contrétil, ndo justificado pela extensdo da doenca coronaria ou pelos
danos isquémicos. Entretanto, sua andlise retrospectiva feita com 14 pacientes,
portadores de lesdo obstrutiva de até 50% de tronco principal das corondrias ou mais
de 50% da porcdo distal desses troncos ou ramos secundarios, fracéo de gecdo do
VE de 27% +/- 6% e volume diastélico final do VE de 170 +/- 45 mi/nt, leva a0
guestionamento da aplicabilidade clinica dessa classificacdo no caso especifico das
cardiomiopatias isquémicas. Nesse estudo, s autores encontraram a0 menos uma
outra possivel causa (diabetes e/ou hipertensdo arteria sistémica, acoolismo,
CMDId, infarto prévio silencioso) para a grave disfuncdo do VE, ndo explicada pela
coronariopatia detectada.
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Em seu Tratado de Medicina Cardiovascular, Baunwald et a.'® definem a
CMDId como uma sindrome caracterizada pela dilatacdo cardiaca e
comprometimento da funcdo sistélica de um ou dos dois ventriculos. Ressaltam,
porém, que em alguns casos a funcdo contrétil pode estar normal. Relatam uma
incidéncia de 58 casos por 100 mil habitantes por ano, mas ressalvam que este
nimero pode ser fruto de uma subavaliagcdo. Nos EUA, cerca de um quarto dos casos
de insuficiéncia cardiaca congestiva é devido a CMDId. Ocorre com freguéncia
quase trés vezes maior em negros e homens que em brancos e mulheres, com
sobrevida possivelmente pior no primeiro grupo. Atestam, assim como outros
autores, que a doenca pode representar uma via fina comum resultante de leséo
miocérdica produzida por uma variedade de mecanismos citotoxicos, metabdlicos,
imunoldgicos, familiais e infecciosos'®*8. Citam o dcool, por exemplo, como
potencial produtor de disfuncdo cardiaca grave e com achados clinicos,
hemodindmicos e patoldgicos idénticos aqueles presentes na CMDId. A ligacdo
familial parece exercer maior influéncia do que normalmente se considera. Em cerca
de 20% dos pacientes, um parente de primeiro grau também mostra evidéncias de
CMDId. Foi demonstrada transmissdo autossOmica dominante e seis loci
cromossomicos foram ja identificados. Atestam que alguns casos sdo ligados ao
cromossomo X, determinando uma alteracdo no primeiro exon do gene, que codifica
para a proteina distrofina, componente do citoesqueleto dos midcitos. Alegam
também ser intrigante a deficiéncia metabdlica familia de carnitina nesses casos,
ocorrendo melhora da miopatia com a reposi¢céo dessa substancia.

Mady e Fernandes' afirmam que a conceituacdo e classificacdo das
cardiomiopatias permanecem dificels e controversas e que, atualmente, essas sao
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classificadas pela fisiopatologia dominante e, se possivel, por agentes etioldgicos e
patogénicos.

Algumas novas propostas classificatérias foram sugeridas. Thiene et al.°
consideram a possibilidade de uma classificacdo gendmica ou pds-genémica para as
cardiomiopatias. Alegam que, com os extraordinarios avancos da genética molecular,
nas Ultimas duas décadas, houve identificacdo de defeitos genéticos para algumas das
cardiomiopatias, tanto dilatadas como hipertroficas, restritivas ou arritmogénicas do
ventriculo direito, ndo havendo mais sentido para chamar algumas dessas de
idiopaticas. Propdem, para as cardiomiopatias herdadas, a distincdo entre aquelas que
afetam o0 citoesqueleto, o sarcdomero ou canais ibnicos, chamando-as de
citoesquel etopatias, sarcomiopatias e canal opatias, respectivamente.

Portanto, é sensivel a complexidade de possibilidades que envolvem o
desenvolvimento das até entdo chamadas, segundo a WHO e a ISFC, CMDId e
CMDiIsa.

Independente das divergéncias classificatorias, um ponto comum é que,
nessas doencas, as alteragbes na massa e, em especia, na geometria ventricular
esguerda, geram consequiéncias na mecanica dessa estrutura, com déficits de funcédo e
prognéstico varidveis, sendo alvo, portanto, de diversas estratégias terapéuticas?®>!.
Visando a otimizar essas estratégias, estudos realizados em coracdes normais e
doentes sdo desenvolvidos para melhor compreenséo desse remodelamento, tanto do
VE como um todo, como em segmentos ventriculares diferentes®.

Go6mez Doblas et al.*° afirmam que a melhor forma de estudar a geometria do
ventriculo esquerdo seria a andlise da pega anatbmica, 0 que € viavel somente em
estudos experimentais. Porém, alguns métodos foram criados para 0 estudo da
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geometria ventricular, a maioria por ventriculografia ou ecocardiografia®> . Estes
geraram aguns indices que foram correlacionados com mortalidade, capacidade de
exercicio e progressao do aparecimento de eventos cardiovasculares. Um dos mais
utilizados é o idealizado por Lamas et a.®, em 1989, o indice de esfericidade
telesistdlico e telediastolico (SSI e DSI). Este é calculado dividindo-se o volume do
VE, obtido por eco ou ventriculografia, pelo volume de uma esfera hipotética com
um didmetro igual ao eixo maior do VE. Esses autores advogam gue, a medida que
este indice aumenta, a forma do ventriculo esquerdo se aproxima mais da forma de
uma esfera. Vale ressaltar que a grande variedade desses métodos, bem como a falta
de padronizagcdo no emprego destes, comprometem suas valorizagbes em diferentes
estudos sobre geometria ventricular.

Edwards et al. apud Cerqueira et a.3°, em trabalho anatémico que serviu
como base para uma andlise regional tomogréfica do coragdo, seccionaram
perpendicularmente ao maior eixo ventricular esquerdo 102 coragdes, provenientes
de pessoas adultas, sem doenca cardiaca, em tercos apicais, mediais e basais.
Verificaram o porcentual de massa miocardica em cada um dos tercos ventriculares,
obtendo como resultado a média de 42% para o basal, 36% para 0 medial e 21% para
o gpical.

Markus et a.?° avaliaram a massa ventricular esquerda em pacientes com
insuficiéncia cardiaca, por ecocardiografia em modo M, e indexaram: na pela altura.
Encontraram indices de massa vertricular esguerda variando de 35,3 g/m a 332,6
g/m (média 177,7 g/m), nos portadores de CMDId, e de 86,5 g/m a 264,2 g/m (média

162 g/m), nos portadores de CMDIsqg.
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Hueb et al.*°, em um estudo anatémico com 68 coragdes humanos de adultos,
sendo 20 normais, 24 com CMDId e 24 com CMDIsqg, realizaram seccdo transversal
das paredes dos ventriculos esquerdo e direito ao nivel da meia altura do corpo do
musculo papilar anterior. Na cavidade ventricular esquerda, analisaram: (1) Distancia
do Septo Interventricular a0 Musculo Papilar Posterior; (2) Distancia entre os
Musculos Papilares; (3) Distancia do Septo Interventricular a0 Musculo Papilar
Anterior; (4) Extensdo do Septo Interventricular e o Perimetro Interno do VE.
Verificaram que as variaveis ventriculares analisadas demonstraram uma dilatacéo
global e proporcional entres os segmentos observados.

Segundo Kono et al. apud Hueb et a.*°, as mudancas na cavidade ventricular
esquerda, que ocorrem durante o curso da insuficiéncia cardiaca, manifestam-se pelo
aumento da esfericidade da camara, ou sga, ndo ocorrem em segmentos e sim,
globamente.

Nikitin et al.*! avaliaram, com metodologia ecocardiogréfica, 71 pacientes
com CMDIsg e mais 30 pessoas como grupo controle. Salientaram, no embasamento
de seu trabalho, que independente da variada etiopatologia, 0 remodelamento
ventricular esquerdo esta sempre associado com uma sequéncia similar de eventos
moleculares, bioquimicos e mecénicos, que podem levar a faéncia cardiaca,
hipertrofia cardiomiocitica, acentuada producdo de matriz extracelular e fibrose.
Também afirmaram gue a distor¢do geométrica e a dilatagdo ventricular esquerda séo
conhecidas como os principais marcadores do remodelamento ventricular esquerdo.
NoO seu estudo, usaram um indice de esfericidade diastélica do ventriculo esquerdo
como indicador da progressdo do remodelamento ventricular. Atestaram que, em
seus estudos prévios, ficou demonstrada a sensibilidade desse indice no processo de
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remodelamento ventricular esquerdo, em pacientes com cardiomiopatia dilatada.
Concluiram que, nesses individuos, um remodelamento ventricular mal adaptado
progride com significativa dilatacdo e distor¢céo geométrica do ventriculo esquerdo,
hipertrofia excéntrica e aumentada tensdo de parede no final da sistole. A
esfericidade ventricular esguerda aumentada se correlacionou com restricdes no
enchimento diastélico e no grau de regurgitacdo mitral. Assim, os dados obtidos
indicaram gue a evolucdo do remodelamento ventricular na cardiomiopatia dilatada
estd associada com deterioracdo da funcdo sistélica do ventriculo esquerdo e maior
gravidade da insuficiéncia cardiaca.

Essa distor¢cédo geométrica acaba por determinar um indice de sobrevida pior
nesses pacientes. Douglas et d.?! analisaram, por ecocardiografia bidimensional, as
relacbes entre formato (maior e menor eixos) e estresse de parede ventricular
esquerda com a sobrevida em 36 pacientes com CMDId, em um seguimento de 52
meses dos sobreviventes (n = 16). Concluiram gue a pior sobrevida estava associada
ao menor eixo diastolico final > 7,6 cm, a raz&o menor/maior eixo diastolica final >
0,76, e a uma razéo de estresse meridional/circunferencial de parede no fina da
sistole > 0,54, ou sgja, a um ventriculo mais esférico e uma distribuicdo mais
uniforme da pés-carga. N&o encontraram associacdo entre a sobrevida e a espessura
da parede ventricular, funcéo sistdlica ou massa ventricular.

Outro ponto importante € que, nessas afeccdes, a disfuncdo valvar mitral,
gerando regurgitacdo, é bastante comum, contribuindo sobremaneira para o déficit

hemodinamico, progressio desfavoravel e pior prognéstico*

4243 'E pouco explorada
na literatura a correlacdo entre o perimetro do anel mitral e a dilatacéo do VE em
diferentes segmentos, tanto na CMDId como na CMDIsg. Existem indicagles que a
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disfuncdo da valva atrioventricular esquerda, encontrada tanto na CMDIsg como na
CMDId, esta relacionada a dilatacdo do seu proprio anel, do VE e do atrio esquerdo,
bem como a distensdo das cordas tendineas e a anormalidades na contracdo dos
muscul os papilares e da parede do VE*,

Alguns estudos procuraram embasar essas indicacdes sobre esse mecanismo
regurgitante. He et a.***%, em estudo com valvas porcinas, defendem que a dilatacio
do anel valvar mitral contribui de forma consistente para regur gitacdo, e que o
deslocamento dos musculos papilares, com conseqlente aumento da tensdo das
cordas tendinesas, restringe o fechamento das cuspides. Existe, também, por conta da
disfuncéo ventricular esquerda, uma diminuicdo na pressdo sistélica contra a face
ventricular dos folhetos. Alegam que, esses fatores, atuando de forma conjunta na
CMD idiopatica ou isquémica, geram regurgitacdo mitral.

Um trabalho, realizado por Chandraratna e Aranow®’, com 22 pacientes
portadores de CMD com e sem regurgitacdo mitral, avaliou, pela ecocardiografia, a
dilatacdo do anel, do VE e a regurgitacdo, e concluiu que a dilatacdo do anel ocorre
somente em alguns pacientes, sem proporcionalidade ao grau de dilatagdo do VE.
Sugeriu que a regurgitacdo, associada a dilatacdo do VE, poderia se dar em
consequéncia da perda da agdo esfincteriana do anel e/ou alinhamento inadequado

dos muscul os papilares e ndo simplesmente pela dilatagdo do anel.
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3 OBJETIVOS

Os obj etivos desta pesgui sa séo:

1. Obter medidas do anel atrioventricular esquerdo e do ventriculo esquerdo em

coragdes normais, com CMDIsg ou CMDId, comparando-as entre si;

2. Analisar a proporcionalidade entre segmentos da camara ventricular esquerda

dos coragdes com CMDIsg ou CMDId em relagdo ao normdl;

3. Determinar a esfericidade ou ndo da camara ventricular esguerda nos

coragBes com CMDIsq ou CMDId.
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4 METODO

O projeto deste estudo foi inicidmente submetido e aprovado pelas
Comissdes Cientifica e de Etica do Instituto do Coracéo (InCor) e de Etica para
Andlise de Projetos de Pesquisa (CAPPesq da Diretoria Clinica do Hospital das
Clinicas e da Faculdade de Medicina (FM) da Universidade de S&o Paulo (USP)),
conforme pareceres apresentados (Anexos 1 e 2). Para efeito do nosso estudo,
usamos 0 padréo classificatorio atual, proposto pela World Health Organization
(WHO) e International Society and Federation of Cardiology (ISFC)° , na selecdo

das pecas utilizadas e andlise dos resultados.

41 Material

Foram estudados coragbes considerados normais e dilatados. Os normais
foram provenientes do Servico de Verificacdo de Obitos da Capital (SVOC-USP),
cedidos dentro das normais legais e éticas vigentes. Os dilatados foram provenientes
do Laboratério de Anatomia Patol6gica do Instituto do Coracdo do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo (InCor-HC-FM-
USP), oriundos de necropsias realizadas em pacientes falecidos na Instituicdo ou do
Centro Cirurgico, resultado de cardiectomia em pacientes submetidos a transplante
cardiaco. O numero de registro e caracteristicas das pegas estdo no Anexo 3. A
caracterizacdo dos grupos foi estabelecida com base nos laudos anatomopatol 6gicos.

Os critérios de incluséo e exclusdo estéo listados a seguir:
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Critérios de Incluséo:
» Coracfes normais:
1. Causa mortis ndo relacionada a cardiopatia.
2. Pecas livres de alteragbes macroscopicas, em particular
valvopatias.
3. Peso até 340g.
4. Provenientes de pessoas entre 18 e 75 anos.
5. Laudo anatomopatol 6gico atestando normalidade.
» Coracoes dilatados:
1. Provenientes de pessoas entre 18 e 75 anos.
2. Laudo anatomopatol 6gico atestando CMDId.
3. Laudo anatomopatol 6gico atestando CMDIsq ou doenca cardiaca

isquémica associada a dilatacéo do VE.

Critérios de Exclusdo:
» Coragbes com CMDId:
1. Doencacoronériaisguémica e/ou aneurismas do VE.
Anormalidades cardiacas congénitas.
Anomalias valvulares.
Doenca miocéardica infiltrativa.

Cirurgia cardiaca prévia.

©o o A W D

Uso prévio de marca-passo ou terapia de ressincronizacéo e/ou
dispositivos de assisténcia circul atéria.
» Coragbes com CMDIsg:

1. Os mesmos dos coragBes com CMDId, com excecdo da doenca

corondria isquémica.
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Os seguintes grupos foram constituidos:

Grupo CMDId: 18 coracbes, dos quais 13 (72,22%) provinham de
individuos do sexo masculino. A idade variou de 26 a 64 anos, com
média de 42,44 anos. O peso dos coragdes variou de 358 a 942 gramas,
com média de 595,44 gramas,

Grupo CMDIsg: 15 coragfes, todos provenientes de individuos do sexo
masculino. A idade variou de 35 a 75 anos, com média de 59,73 anos. O
peso dos coragdes variou de 400 a 840 gramas, com média de 606,47
grameas,

Grupo NORMAL: 10 coracOes, dos quais 9 (90%) provinham de
individuos do sexo masculino. A idade variou de 29 a 70 anos, com
média de 51,4 anos. O peso dos coragdes variou de 212 a 338 gamas,

com média de 280,4 gramas.

4.2 Méodo para obtencédo das pecas anatdmicas

O método para retirada das pecas obedeceu a rotina propria do Servico de
Verificagdo de Obito da Capital (SVOC), do Laboratério de Anatomia Patol dgica do
InCor HC-FM-USP, utilizando-se as seguintes técnicas, descritas a seguir. No item
(d) é feita referéncia aos coragdes obtidos de receptores do Programa de Transplante
Cardiaco.

(a) Decubito dorsal horizontal;

(b) Incisdo longitudinal mediana desde a projecdo superficial da incisura

jugular até a projecdo da sinfise pubica, abrangendo pele, tela subcutanea e,

no abdome, a linha aba e o peritonio parietal. Os retalhos da pele e
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subcuténeo do térax foram rebatidos, e a por¢do anterior da caixa torécica

seccionada no nivel das articulacbes condrocostais direita e esguerda, e

retirada, mantendo-se 0 musculo diafragma integro.

(c) O pericardio foi seccionado longitudinalmente, o coracéo elevado pelo seu

apice e redlizada a seccéo da veia cava superior e inferior, além dos vasos da

base.

(d) Os coracdes de receptores de transplantes foram retirados de acordo com

atécnica de cardiectomia padroni zada para esta operagéo.

Todos os coracles foram retirados dos cadaveres num periodo maximo de
24h “post-mortem”. Os provenientes de pacientes submetidos a transplante, uma vez
realizada a cardiectomia, foram encaminhados para o Servico de Anatomia
Patol6gica. Apos pesagem e identificacdo, os coragbes foram submetidos a fixacéo

em folmaldeido a 10%, em conformidade com outros estudos anatomicos™®4°.

4.3 Método para preparo das pecasanatémicas
Caracterizouse pela disseccdo e preparacéo das pegas para a obtencdo das

imagens digitais das regides que foram posteriormente mensuradas.

4.3.1 Preparo ventricular

Os cortes transversais de cada coragdo, para possibilitar a visualizagdo e
obtencdo de imagens digitais do ventriculo esquerdo, foram reaizados por faca
el étrica apos estabilizacdo e fixacdo das pecas em posi¢do adequada, sobre superficie
plana, com sua face posterior voltada para cima. Para caracterizacéo dos locais de
corte, determinou-se uma linha imaginaria (mestra) na face cardiaca posterior,
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paralela e proxima ao sulco interventricular e perpendicular ao sulco atrioventricular
(AV), ligando esse ao apice ventricular esquerdo. De posse da medida dessa linha,
redlizada por fita flexivel sobre a superficie cardiaca, foi fixado um critério de
proporcionalidade, partindo-se do apice ventricular esquerdo, promovendo-se, entéo,
cortes perpendiculares (laminagdo) a essa linha, transversais a0 VE, nos pontos
relativos a 20% (segmento apical), 50% (segmento equatorial) e 80% (segmento
basal) da distancia total da mesma. Na Figura 1, estdo representados
esguematicamente estes locais de laminagdo, a partir dos quais foram obtidos os

segmentos estudados.

Segmento Basal - 80%

Dist AV-AP y ; = Segmento Equatorial - 50%

Segmento Apical - 20%

Figura 1 Face posterior de coracdo com delimitacdo esquemética dos pontos para
laminac&o ventricular. Segmento basal (80%), segmento equatorial (50%), segmento
apica (20%). DistAV-AP = distancia do sulco atrioventricular até o apice
ventricular esquerdo
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A laminagdo foi realizada sem pressdes externas deformantes, de modo
suave, uniforme e perpendicular a linha mestra. Os segmentos provenientes dessa

laminagdo estdo representados nas Figuras 2, 3 e 4.

Figura 2 Vidta da face cranial do segmento apical (A) ventricular esquerdo em
coragdo dilatado

Figura 3. Vista da face cranial do segmento equatorial (E) ventricular esquerdo em
coracdo dilatado

Paulo Sérgio Juliani



25

Avaliagdo morfogeométrica do ventriculo esquerdo e do anel valvar mitral na
cardiomiopatia dilatada isquémica ou idiopética: estudo comparativo computadorizado

Figura 4 Vista da face crania do segmento basal (B) ventricular esquerdo em
coracdo dilatado

4.3.2 Preparo valvar

O preparo dos espécimes para a captura das imagens das valvas
atrioventriculares esquerdas foi feito por meio da excisdo dos étrios esguerdo e
direito na regido basal cardiaca e dissecgdo meticulosa até a altura do anel valvar

esguerdo, expondo-o de maneira adequada para a digitalizacéo.

4.4 Método de captura deimagem digital
Uma vez redizadas as secgOes, 0s segmentos provenientes foram
posicionados sobre uma superficie plana de uma mesa com suporte de aco para

fixacdo da maquina fotogréfica digital (“Sony” modelo “Cyber-Shot” de 3,2
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megapixels). A face de corte basal (cranial) do segmento foi posicionada paralela a
superficie da mesa e voltada para cima, de modo a permitir a captura de imagens
digitais, pelo equipamento fotogréfico, num plano de incidéncia precisamente
perpendicular a superficie citada. Ao lado de cada peca, e na mesma atura da
superficie que seria posteriormente analisada, posicionou-se uma régua graduada em
centimetros, usada na calibragdo do “software” para a mensuragdo dos espécimes
(Figuras 2 a 4). Da mesma forma procedeurse a captura das imagens das valvas
atrioventriculares esquerdas (Figura 5). SeqUencialmente, foram identificados os

segmentos e respectivas imagens.

Figura 5 Vista crania da regido atrioventricular com visualizagdo de vasos da
base, das valvas semilunares e atrioventriculares
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45 Méodo de mensuracao computadorizada dasimagens digitais

Consistiu de mensuragdes computadorizadas, realizadas por trés observadores
independentes, feitas a partir das imagens digitais captadas. Os “softwares’
utilizados foram o Image Tool for Windows, versdo 1.28, desenvolvido pelo The
University of Texas Health Science Center, EUA, e o AutoCad 2006 (Autodesk,
Inc.). Previamente a mensuracéo, realizouse a calibracéo do programa utilizado. 1sso
foi obtido através da delimitacdo de uma reta, com auxilio do “mouse” e respectivo
cursor, sobre um centimetro da régua milimetrada disposta ao lado das pegas. Feito
isso, inserirse no programa a informagdo que a distancia daguela reta tracada
equivaleria a um centimetro. Calibrados os programas, foram coletadas as seguintes

medidas (em cm) de cadasegmento.

4.5.1 Perimetro interno do ventriculo esquerdo
Delimitouse, com o cursor, 0 perimetro da cavidade ventricular esquerda,

com exclusdo do relevo trabecular (Figura 6).

Figura 6. Vista da face cranial do segmento equatorial (E) ventricular esquerdo em
coracado dilatado com delimitacdo (linha preta) de seu perimetro interno
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45.2 Espessura das paredes anterior, posterior, lateral e do septo

interventricular

Para avaliacdo das espessuras das paredes e septo, procedeuse ao seguinte
modelo, usando o “software” AutoCad 2006: uma reta foi tracada entre os limites
anterior e posterior da parede septal (linha vermelha da Figura 7), e entdo, partindo
da meia distancia dessa reta, tracou-se uma outra linha, perpendicular a primeira
(linha verde da Figura 7), em direcdo a parede lateral, determinando o ponto da
medida de espessura dessa parede. Essa mesma linha (verde) prolongou-se em
direcdo ao septo, determinando o ponto de medida da espessura desse. Na meia
distancia dessa reta, entre 0 septo e a parede lateral, partiu uma outra reta
perpendicular tanto na direcdo da parede anterior como também da posterior (linha
rosa no centro do VE da Figura 7), determinando assim os pontos da medida de

espessura em ambas.

Figura 7. Corte transversal ventricular esquerdo, vista crania do segmento basal,
com delimitacdo esquemética dos pontos para mensuracdo das seguintes espessuras.
A: Espessura do septo interventricular; B: Espessura da parede posterior do VE; C:
Espessura da parede lateral do VE; D: Espessura da parede anterior do VE
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45.3 Perimetro do ane mitral

Delimitourse, com o cursor, 0 perimetro do anel atrioventricular esquerdo

(mitral). Essa delimitago esta representada na Figura 8.

Figura 8. Vista crania da regido atrioventricular com delimitacdo (linha preta
pontilhada) do perimetro do anel valvar atrioventricular esquerdo
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46 Variaveismensuradas

As variaveis obtidas em cada grupo foram:

No anel mitral:

0 Perimetro do And Mitral

No ventriculo esquerdo:

v' Medida externa:

o Distanciado Sulco Atrioventricular (AV) Posterior até o Apice do

VE (DitAV-AP)

v A partir dalaminagao:

» Segmento Apical (A)

o

O O o o©O

> Seg
0
0
0
0
0

> Seg
0
0
0
0
0

Perimetro Interno Apica do VE (PerA)

Espessura da Parede Anterior (PAA)

Espessura da Parede Posterior (PPA)

Espessura da Parede Lateral (PLA)

Espessura do Septo Interventricular ou Parede Septal
(PSA)

mento Equatoria (E)

Perimetro Interno Equatorial do VE (PerE)

Espessura da Parede Anterior (PAE)

Espessura da Parede Posterior (PPE)

Espessura da Parede Lateral (PLE)

Espessura do Septo Interventricular ou Parede Septal
(PSE)

mento Basal (B)

Perimetro Interno Basal do VE (PerB)

Espessura da Parede Anterior (PAB)

Espessura da Parede Posterior (PPB)

Espessura da Parede Lateral (PLB)

Espessura do Septo Interventricular ou Parede Septal
(PSB)
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4.7 Andlisesrealizadas
As andlises realizadas estdo descritas a seguir:

Comparacéo e correlacdo das medidas de diferentes locais

dentro do mesmo grupo (andlise intragrupo);

Comparacdo das medidas do mesmo local entre os 3 grupos

(andlise intergrupos);

Andlise das relacbes do VE :

€) De proporcionalidade perimetral  intersegmentar
(porcentual) entre os coragOes dilatados e deles com
relacdo ao normal;

(b) De esfericidade nos coragdes dil atados.

4.7.1 Comparacdo e correlacdo das medidasintra e intergrupos

Nessa andlise, houve comparagéo (para deteccdo de diferencas) e correlacdo
(para deteccdo de relacfes de dependéncia) das variaveis mersuradas. O perimetro
do anel mitra foi comparado entre os grupos e também correlacionado com os
perimetros segmentares nos coragdes dilatados. A disténcia do sulco atrioventricular
posterior até o dpice do VE foi comparada entre os grupos. Os perimetros de cada
segmento do VE foram comparados entre os grupos. Os perimetros segmentares do
VE também foram comparados e correlacionados entre si dentro do mesmo grupo.
Cada espessura segmentar de cada parede do VE foi comparada entre os grupos.
Houve também uma comparacéo entre as espessuras segmentares de cada parede

dentro do mesmo grupo.
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4.7.2 Analisedasrelacbesdo VE

A camara ventricular esquerda das patologias implicadas em nosso estudo
tendem, segundo a literatura, a um formato esférico®®?"**3!, Analisamos os dados
perimetrais segmentares obtidos do VE, objetivando uma melhor compreenséo de
suas relacOes geomeétricas. Para isso, aém da analise comparativa dos perimetros
ventriculares esquerdos intra e intergrupos, usamos também a comparagdo desses
perimetros com a férmula tridimensional da esfera nos coragbes dilatados e

realizamos uma andlise de propor¢do perimetral intersegmentar (porcentual).

4.7.2.1 Analise das relagdes de proporcionalidade perimetral intersegmentar
(por centual)

Anaisamos a relacdo intersegmentar de forma porcentual em cada grupo,
comparando-a entre os coragdes dilatados e deles com relagdo ao normal. Assm
criamos 3 indices, todos expressos em porcentual. Foram esses. o porcentual
perimetral da base em relacdo ao equador PerB/PerE), o porcentual perimetral do
apice com relacdo ao equador (PerA/PerE) e o porcentua perimetral do apice com
rdlacdo a base (PerA/PerB). Os porcentuais encontrados foram relacionados
intergrupos para deteccdo de diferencas significativas e verificagdo de dilatacéo

proporcional ou ndo do VE nos coracdes dilatados.
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4.7.2.2 Andlise da esfericidade nos coracfes dilatados por meio da submissdo

das medidas perimetrais ventriculares esquerdas e distAV-AP a formula

tridimensional da esfera

A partir da distdncia média sulco AV-apice de cada grupo patolégico,
calculorse, por meio da formula perimetra de um segmento de uma esfera
(representada abaixo), qual deveria ser o perimetro basal, equatorial e apical em cada
um deles para que tivessem um formato esférico, e se relacionou esse resultado com
a média perimetral basal, equatorial e apica mensurada nas pegas, objetivando
detectar similaridades da camara ventricular com o formato de uma esfera. Formula
perimetral de um segmento de esfera: P= 2 Pi . raiz quadrada de (R?- d?), onde P
representa o perimetro calculado, R o raio da esfera e d a distancia entre o centro da
esfera e 0 centro do segmento. Portanto, o R usado para o calculo foi o equivalente a
metade da média da DitAV-AP em cada grupo. O vaor de d foi o equivaente a

30% dessa mesma disténcia (Figura 9).

B0 %

Dist AV-AP

50 %

20 % e

Figura 9. Representacdo geométrica da esfera, com determinacdo das variaveis
participantes do calculo dos perimetros segmentares
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4.8 Método de analise estatistica

O método consistiu da ardlise estatistica intra e intergrupos das variaveis
coletadas nos trés grupos, sgjam eles. Grupo NORMAL, Grupo CMDId e Grupo
CMDIsg. Foi usado o teste de KolmogorowSmirnov que, detectando normalidade na
distribuicdo da amostra, orientou a escolha de testes comparativos paramétricos da
andlise. Para 0 estudo comparativo das variaveis do VE, foram utilizados o teste de
correlacdo de Pearson e testes de andlise de varidncia de medidas repetidas,
complementados pelo teste de Tukey para a discriminacdo das diferencas
encontradas. Nessa andlise de variancia para medidas repetidas, trés hipoteses

bésicas foram testadas:

Hoi1: Os perfis de médias sdo paralelos, ou sgja, 0 comportamento dos grupos € igual
ao longo dos segmentos,

Hoz: Os perfis de médias sdo coincidentes, ou segja, ndo existe diferenca de médias
entre 0S grupos;

Hos: N&o ha efeito de posicdo (segmento), ou sgja, os perfis sGo paralelos ao eixo

das abscissas.

Para a andlise das relagdes do VE e das variaveis distancia sulco AV-Apice e
perimetro do anel mitral foram utilizadas andlises de Variancia de um Fator,
complementados pelo teste de Tukey para a discriminagdo das diferencas
encontradas, bem como o teste t de Student. Foi usado também um teste de
correlacdo de Pearson para o estudo entre o perimetro do anel mitral e os perimetros
dos segmentos ventriculares. O nivel de significancia considerado neste trabaho foi

de 5%.
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5 RESULTADOS

5.1 Analise dasVariaveis Mensuradas (comparacao e correlacao)
Apresentamos os resultados de maneira comparativa e correlativa, em tabelas

contendo média, desvio padréo, valores minimos e maximos, e, por fim, em gréaficos.

Objetivando facilitar a compreensdo dos resultados, as andlises das variavel's, obtidas

nos trés grupos (CMDId, CMDIsq e NORMAL), foram disponibilizadas como se

segue:

5.1.1 AndlisedaVariavel Perimetro do Anel Mitral

Uma premissa importante € relatar que, nessa andlise, houve a
impossibilidade, pelo estado ruim da regido valvar mitral de algumas pecas, da
digitalizagcéo e mensuracéo dessa variavel em todos os espécimes selecionados no
estudo. A varidvel Perimetro do Anel Mitral € uma medida cujo comportamento
demonstrou ser diferente entre os grupos pela andise de variancia (p= 0,007). No
teste de Tukey, observou se somente diferenca significativa entre o grupo NORMAL
e 0 grupo CMDIsqg, sendo o primeiro menor que o segundo (p= 0,006). Nas demais
associacOes feitas pelo teste, ndo houve diferenca significativa. A Tabela 1 e o

Gréfico 1, representam esses resultados.
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Tabela 1 - Medidas descritivas da variavel perimetro do anel mitral nos grupos
CMDId, CMDIsg eNORMAL (cm)

Desvio
Grupo N Média Minimo Méaximo
Padrao
CMDId 14 10,19 1,37 7,51 12,03
CMDlIsg 12 10,74 1,28 9,15 13,69
NORMAL 10 9,00 0,81 7,68 10,23

p= 0,007 (analise de variancia)

Grafico 1 - Variavel perimetro do anel mitral nos grupos CMDId, CMDIsq e

PERIMETRO DO ANEL MITRAL
[ep)

NORMAL (cm)

p=0,06

p=0,489

(NN

p=0,006

CMDId

CMDlsq

NORMAL
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5.1.2 Andlise da Correlagéo entre o Perimetro do Anel Mitral e os Perimetros

Segmentar es Ventriculares Esquer dos (intragrupo)

5.1.2.1 Andlise da Correlagéo entre o Perimetro Segmentar Apical Ventricular
Esquerdo e o Perimetro do Anel Mitral nos Grupos CMDId e CM DI sq
Conforme se pode observar no Grafico 2, por meio do teste de Correlacéo de
Pearson, os grupos CMDId e CMDIsq apresentaram fraca correlagdo (R?=0,0053 e
R?=0,0183 respectivamente), sendo esse valor do coeficiente de determinagso baixo
um indicativo de pouca dependéncia do perimetro apical em relacéo ao perimetro do
anel mitral, nos dois grupos. As curvas gréficas foram determinadas pelas seguintes

equacoes:

Grupo CMDId: y=-0,0426x + 10,745

Grupo CMDIsg: y =0,0625x + 10,011
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Gréfico 2 - Regressdo linear entre o perimetro segmentar apical ventricular

PERIMETRO ANEL MITRAL

16 1

esquerdo e o perimetro do anel mitral nos grupos CMDId e
CMDlsg(cm)

14 .
R’=0,0183
12 - ] °
(1 %, ®
10 - 4__'—'% _ e
(] .0. . °
8 1 ° o« R?=0,0053
6 i
4 i
2 i
0 T T T 1
0 5 10 15 20
PERIMETRO APICAL VE

e CMDId e CMDIsq—Linear (CMDId) — Linear (CMDIsq)

5.1.2.2 Andlise da Correlagdo entre o Perimetro Segmentar Equatorial

Ventricular Esquerdo e o Perimetro do Ane Mitral nos Grupos

CMDIdeCMDIgqg

Conforme se pode observar no Gréfico 3, por meio do teste de Correlacdo de

Pearson, os grupos CMDId e CMDIsq apresentaram fraca correlagdo (RP=0,0282 e

R?=0,0832 respectivamente), sendo esse valor do coeficiente de determinac&o baixo
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um indicativo de pouca dependéncia do perimetro equatorial em relagcdo ao perimetro

do aned mitral, nos dois grupos. As curvas graficas foram determinadas pelas

seguintes equagoes:

Grupo CMDId: y=-0,0689x + 11,57

Grupo CMDIsy: y=0,1001x + 8,8829

Gréfico 3 - Regressao linear entre o perimetro segmentar equatorial ventricular
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5.1.2.3 Andlise da Correlagéo entre o Perimetro Segmentar Basal Ventricular
Esquerdo e o Perimetro do Anel Mitral nos Grupos CMDId e CM DI sq
Conforme se pode observar no Gréfico 4, por meio do teste de Correlagéo de
Pearson, os grupos CMDId e CMDIsg apresentaram fraca correlagdo (R?=0,0088 e
R?=0,0153 respectivamente), sendo esse valor do coeficiente de determinacdo baixo
um indicativo de pouca dependéncia do perimetro basal em relagdo ao perimetro do

anel mitral, nos dois grupos. As curvas graficas foram determinadas pelas seguintes

equacoes:

Grupo CMDId: y=0,0471x + 9,3197
Grupo CMDIsg: y =0,0612x + 9,6745

Gréfico 4 - Regressdo linear entre o perimetro segmentar basal ventricular
esquerdo e o perimetro do anel mitral nos grupos CMDId,
CMDlsqg(cm)
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5.1.3 AnadlisedasVariaveisdo Ventriculo Esquerdo
A andlise das variaveis ventriculares esquerdas foi subdividida da seguinte

forma:

5.1.3.1 Andliseda Variavel DistAV-AP

Nessa variavel, a comparacdo entre os trés grupos pela técnica de andlise de
variancia foi significante (p= 0,0001), indicando diferenca entre os grupos com
relacdo a DistAV-AP. Verificouse o aumento dessa distancia nos grupos CMDId e
CMDIsg com relagdo ao grupo NORMAL (p=0,0001) e ndo houve diferenca entre

0s grupos CMDId e CMDIsg. Isso fica demonstrado na Tabela 2 e no Gréfico 5.

Tabela 2 - M edidas descritivas da variavel distancia sulco AV-apice nos grupos
CMDId, CMDIsq e NORMAL (cm)

Desvio
Grupo N Média M inimo Méaximo
Padrao
CMDId 18 10,39 1,14 8,50 12,50
CMDIsqg 15 10,60 1,07 9,00 13,00
NORMAL 10 8,35 0,91 7,00 10,00

p= 0,0001 (andlise de variancia)
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Gréfico 5 - Variavel distancia sulco AV-Apice nos grupos CMDId, CMDIsg e
NORMAL (cm)
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5.1.3.2 Analise dos Perimetros Segmentares (Intra e I ntergrupos)

O perfil das médias dos perimetros ao longo dos segmentos, ou sgja, PerA,
PerE e PerB, tem comportamento diferente entre os grupos (p<0,001), portanto, o
aumento desta medida n&o é proporcional ao longo dos segmentos, ou as medidas
dos grupos com doenga ndo aumentam proporcionalmente em relagdo ao grupo
NORMAL. Nos grupos CMDId e CMDIsg, existe diferenca entre as médias dos
trés segmentos. Nesses, o PerE tem média maior que os demais e o PerB, maior que
0 PerA. No grupo NORMAL, observou-se que o PerA é menor que PerE e PerB
(p=0,001 e p= 0,05, respectivamente) e entre PerE e PerB ndo houve diferenca
significativa. O grupo CMDId tem médias maiores que o grupo CMDIsg, em todos
0s segmentos (PerA: p=0,048, PerE: p=0,005 e PerB: p=0,049). Os grupos CMDId

e CMDIsq tém médias maiores que o grupo NORMAL, em todos os segmentos
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(PerA: p<0,001, PerE: p<0,001e PerB: p<0,001). Esses dados estdo representados

nas Tabelas 3 e 4, e no Gréfico 6.

Tabela 3 - Medidas descritivas das variaveis perimetro apical (PerA),
perimetro equatorial (PerE) e perimetro basal (PerB) nos grupos

CMDId, CMDIsg e NORMAL (cm)

Grupo Segmento N Média DesvioPadrdo Minimo Maximo
CMDId A 18 12,59 2,30 9,09 17,96
E 18 19,85 2,99 15,19 26,20
B 18 1791 2,88 12,30 22,42
CMDIgq A 15 11,58 2,47 8,61 17,34
E 15 18,39 3,35 13,96 27,14
B 15 16,90 2,55 13,25 23,35
NORMAL A 10 881 0,89 7,69 10,22
E 10 11,09 0,99 9,91 13,20
B 10 10,10 1,12 8,62 12,21

p< 0,001 (andlise de variancia para medidas r epetidas)
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Tabela 4 - Probabilidades de significancia (p) no contraste intra (células azuis)
e intergrupos (células amarelas) com relacdo ao perimetro
segmentar do VE

NOR-A|NOR-E|NOR-B

ISQ-E|ISQ-B|ID-A|ID-E|ID-B

0,048 <0,001 <0,001 0,412

0,014

<0,001

I1SQ-E <0,001 0,005 0,342 | <0,001 <0,001 <0,001

1SQ -B <0,001 <0,001 0,049 | <0,001 <0,001 <0,001
ID-A <0,001 0,010 <0,001
ID-E <0,001 <0,001 <0,001
ID-B <0,001 <0,001 <0,001
NOR-A
NOR-E

Gréfico 6 - Variavel perimetro segmentar do VE nos grupos CMDId, CMDIsqg e
NORMAL (cm)
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5.1.3.3 Andlise da Correlagdo entre os Perimetros Segmentares Ventriculares

Esquerdos (intragrupo)

51331 Andlise da Correlacdo entre os Perimetros Segmentares Apicais e
Equatoriais Ventriculares Esquerdos nos Grupos CMDId, CMDIsqg e

NORMAL
Conforme pode-se observar no Gréfico 7, por meio do teste de Correlacéo de
Pearson, no grupo NORMAL houve uma fraca correlacdo entre o PerA e o PerE,
com coeficiente de determinagdo baixo (R* = 0,1328). Ja nos grupos CMDId e
CMDIsq, essa correlacdo foi mais forte (R?=0,5333 e R?=0,7865, respectivamente).
Especialmente no grupo CMDIsg, cujo coeficiente de determinacdo permite até
previsibilidade por meio de curvas de regressdo, houve uma relacdo de dependéncia
no aumento desses dois perimetros, nessas duas afecces. As curvas géficas foram

determinadas pel as seguintes equagoes:

Grupo CMDId: y=0,9467x + 7,9258

Grupo CMDIsg: y = 1,2058x + 4,425

Grupo NORMAL: y =0,4063x + 7,5129
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Gréfico 7 - Regressdo linear entre os perimetros segmentares apicais e
equatoriais ventriculares esquerdos nos grupos CMDId, CMDIsg
e NORMAL (cm)
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5.1.3.3.2 Andliseda Correlacdo entre os Perimetros Segmentares Apicais e
Basais Ventriculares Esquerdos nos Grupos CMDId, CMDIsg e
NORMAL

Conforme pode—se observar no Grafico 8, por meio do teste de Correlacéo de

Pearson, nos grupos NORMAL e CMDId houve uma fraca correlagéo entre o PerA e

o PerB, com coeficientes de determinagdo baixos (R?=0,0592 e R?=0,0863,

respectivamente). Ja no grupo CMDIsg, essa correlacdo foi mais forte (RP=0,647),

sendo esse valor do coeficiente de determinacdo alto o suficiente para permitir
previsibilidade por meio de curvas de regressdo, indicando, portanto, uma relagdo de
dependéncia no comportamento desses dois perimetros segmentares nesse grupo. As

curvas graficas foram determinadas pelas seguintes equacoes:
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Grupo CMDId: y=0,3667x + 13,288
Grupo CMDIsy: y=0,8319x + 7,2626

Grupo NORMAL: y =0,3059% + 7,404

Grafico 8 - Regresséo linear entre os perimetros segmentar es apicais e basais
ventriculares esquerdos nos grupos CMDId, CMDIsg e NORMAL
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5.1.3.3.3 Andlise da Correlagdo entre os Perimetros Segmentares Basais e
Equatoriais Ventriculares Esquerdos nos Grupos CMDId, CMDIsg e

NORMAL
Conforme pode-se observar no Gréfico 9, por meio do teste de Correlacéo de
Pearson, nos grupos NORMAL e CMDIsg houve umaforte correlacéo entre o PerB e

o PerE, com codficientes de determinacdo dtos (R®=0,6781 e R?=0,7479,
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respectivamente). J& no grupo CMDId, essa correlacdo foi mais fraca (R°=0,3335),

sendo esse valor do coeficiente de determinagdo baixo um indicativo de pouca

dependéncia desses perimetros nessa afeccdo. Ja o valor de R ato no grupo CMDIsq

€ suficiente para permitir previsibilidade por meio de curvas de regressdo, indicando,

portanto, uma relacdo de dependéncia no comportamento desses dois perimetros

segmentares nesse grupo. As curvas gréficas foram determinadas pelas seguintes

equacoes:

Grupo CMDId: y =0,5561x + 6,8695
Grupo CMDIsg: y=0,6578x + 4,7998

Grupo NORMAL: y=0,929 - 0,2061

Grafico 9 - Regressdo linear entre os perimetros segmentares basais e
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5.1.3.4 Andlise Comparativa da Espessura da Parede Anterior Segmentar
(PAB, PAE e PAA), Intraelntergrupos
Os perfis das médias de espessura da parede anterior (PA) sdo paralelos
(p=0,057) e coincidentes (p=0,323), ou sga, ndo existe diferenca entre 0s grupos,
porém héa diferenca entre os segmentos (p<0,001). O segmento B tem n¥dia maior
gue os demais segmentos e 0 segmento E tem média maior que o segmento A. Essas
constatagtes estéo representadas nas Tabelas 5 e 6, e no Gréfico 10.
Tabela 5- Medidas descritivas das variaveis espessura da parede anterior

apical (PAA), equatorial (PAE) e basal (PAB) nos grupos CMDId,
CMDIsg eNORMAL (cm)

G Segment N pesvio Mini Maxi
rupo mento 2o inimo aximo
P Media  pagr a0
CMDId A 18 1,13 0,20 0,75 1,49
18 1,20 0,28 0,88 2,06
18 1,44 0,48 0,86 2,48
CMDIsq A 15 0,95 0,25 0,56 1,28
E 15 1,09 0,22 0,70 1,41
B 15 1,44 0,29 0,70 1,82
NORMAL A 10 1,10 0,10 0,86 1,22
E 10 1,17 0,10 1,06 1,33
B 10 1,19 0,09 1,06 1,35
Hox p=0,057 Osperfisdemédias sao paralelos
Hoz p=0,323 Osperfisdemedias sio coincidentes
Hos p<0,001 Hadiferencaentre os segmentos
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Tabela 6 - Probabilidades de significancia (p) no contraste entre 0os segmentos
com relacdo a espessura da parede anterior (PA)

Contraste p

AXE 0,013
AXxB <0,001
ExB <0,001

Graéfico 10 - Variavel espessura da parede anterior (PA) segmentar do VE nos
grupos CMDId, CMDIsg eNORMAL (cm)
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5.1.3.5 Andlise Comparativa da Espessura da Parede Posterior Segmentar
(PPB, PPE e PPA), Intra e Intergrupos
Os perfis das médias de espessura da parede posterior (PP) sdo paralelos
(p=0,580) e coincidentes (p=0,443), ou sga, ndo existe diferenca entre 0s grupos,
porém ha diferenca entre os segmentos (p<0,001). O segmento B tem média maior
gue os demais segmentos e 0 segmento E tem média maior que o segmento A. Essas
constatagtes estéo representadas nas Tabelas 7 e 8, e no Gréafico 11.
Tabela 7- Medidas descritivas das variaveis espessura da parede posterior

apical (PPA), equatorial (PPE) e basal (PPB) nos grupos CMDId,
CMDIsg eNORMAL (cm)

Grupo Segmento N Média Desvio Minimo Maximo
Padréo

CmMmDld A 18 0,91 0,25 0,57 1,42
E 18 1,10 0,39 0,62 1,95
B 18 1,29 0,55 0,66 2,95

CMDIgg A 15 0,85 0,26 0,47 1,35
E 15 0,95 0,33 0,40 1,61
B 15 1,20 0,36 0,79 191

NORMAL A 10 0,94 0,06 0,78 0,99
E 10 1,00 0,08 0,82 1,06
B 10 1,12 0,11 0,91 1,33

Ho1 p=0,580 Osperfisde médias sdo paralelos

Hoz p=0,443 Os perfisde médias sdo coincidentes

Hos p<0.001 Hadiferenca entre ossegmentos
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Tabela 8 - Probabilidades de significancia (p) no contraste entre os segmentos
com relacdo a espessura da parede posterior (PP)

Contraste p

AXE 0,030
AxB <0,001
ExB 0,023

Grafico 11 - Variavel espessura da parede posterior (PP) segmentar do VE nos
gruposCMDId, CMDIsg e NORMAL (cm)
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5.1.3.6 Analise Compar ativa da Espessura da Parede L ateral Segmentar (PLB,
PLE ePLA), Intra e lIntergrupos
Os perfis das médias de espessura da parede latera (PL) sdo paralelos
(p=0,545) e coincidentes (p=0,416), ou sgja, ndo existe diferenca entre 0s grupos,
também ndo ha diferenca entre os segmentos (p=0,256). Esses dados estdo

representados na Tabela 9 e no Gréfico 12.

Tabela 9 - M edidas descritivas das varidveis espessura da parede lateral apical
(PLA), equatorial (PLE) e basal (PLB) nos grupos CMDId, CMDIsqg
e NORMAL (cm)

- Desvio - "
Grupo Segmento N Meédia Minimo Maximo
Padrao
CmMmDId A 18 1,27 0,32 0,79 2,01
18 1,21 0,35 0,74 2,09
18 1,21 0,37 0,88 2,34
CMDIg A 15 1,23 0,32 0,62 1,87
E 15 1,21 0,30 0,76 1,69
B 15 1,27 0,29 0,74 1,82
NORMAL A 10 1,06 0,07 0,94 1,21
10 1,10 0,09 0,96 1,27
10 1,22 0,08 1,10 1,36
Ho1 p=0,545 Osperfisdemédias sao paralelos
Hoz p=0,416 Os perfisde médiassdo coincidentes
Hos p=0,256 N&o ha diferenca entre o0s segmentos
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Gréfico 12 - Variavel espessura da parede lateral (PL) segmentar do VE nos

grupos CMDId, CMDIsg eNORMAL (cm)
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5.1.3.7 Andlise Comparativa da Espessura da Parede Septal Segmentar (PSB,
PSE e PSA), Intra e Intergrupos
Os perfis das médias de espessura da parede septal (PS) sdo paralelos
(p=0,562) e coincidentes (p=0,453), ou sgja, ndo existe diferenca entre 0s grupos,
porém ha diferenca entre os segmentos (p=0,001). O segmento A tem média menor
gue os demais segmentos e ndo ha diferenca entre os segmentos E e B (p=0,394).

Esses dados sdo visualizados nas Tabelas 10 e 11, e no Gréfico 13.
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Tabela 10 - Medidas descritivas das variaveis espessura da parede septal apical
(PSA), equatorial (PSE) e basal (PSB) nos grupos CMDId, CMDIsq
e NORMAL (cm)

YT DeSVI 0 ;. -
Grupo Segmento N Media N Minimo Maximo
CMDId A 17 0,85 0,39 0,00 1,33
E 17 1,12 0,20 0,82 1,43
B 17 1,04 0,30 0,69 1,70
CMDIsq A 12 0,62 0,51 0,00 1,25
E 12 1,06 0,36 0,47 1,68
B 12 1,06 0,30 0,63 1,82
NORMAL A 10 0,90 0,10 0,76 1,07
E 10 1,05 0,22 0,70 1,53
B 10 1,00 0,09 0,91 1,17
Hot p=0,562 Os perfisde médias sdo paralelos
Ho2 p=0,453 Os perfisde médias sdo coincidentes
Hos p=0,001 Hadiferenca entre o0ssegmentos
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Tabela 11 - Probabilidades de significancia (p) no contraste entre os segmentos
com relacdo a espessura da parede septal (PS)

Contraste p

Ax E <0,001
AXB 0,006
ExB 0,394

Gréfico 13 - Variavel espessura da parede septal (PS) segmentar do VE nos
grupos CMDId, CMDIsqg e NORMAL (cm)
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5.2  Andlisedas Relagbes do Ventriculo Esquerdo

Confrontamos os resultados obtidos tanto por meio da submissdo das medidas
perimetrais ventriculares esquerdas e distancia sulco AV- édpice a formula
tridimensona da esfera como por meio da andlise de proporcao porcentual
intersegmentar dos perimetros ventriculares. Nessa andlise, feita em conjunto com a
andlise comparativa dos perimetros ventriculares, constatouse um formato néo
esférico da cAmara ventricular esguerda nos coracdes dilatados e uma dilatagéo néo

uniforme da mesma nos 3 segmentos analisados.

521 Andlise da Relacdo de Proporcdo Porcentual Intersegmentar dos

Perimetros Ventriculares

O indice PerB/PerE ndo apresentou diferenca significativa nos 3 grupos, ou
sgja, nos coragoes doentes, mesmo ocorrendo dilatacdo nos segmentos basal e
equatorial, ela se deu de forma proporcional, mantendo a mesma relagdo que possui
no grupo NORMAL. J& o indice PerA/PerE ndo demonstrou diferenca significativa
entre grupos CMDId e CMDIsg, mas em ambos foi menor que o grupo NORMALL,
significando que nos grupos patologicos a dilatagdo apical é proporcionamente
menor que a dilatacdo equatorial. E, por fim, o indice PerA/PerB também nédo
demonstrou diferenca significativa entre grupos CMDId e CMDIsg, mas em ambos
foi menor que o grupo NORMAL, significando que nos grupos patologicos a
dilatacdo apical é proporcionamente menor que a dilatacdo basal. Esses dados estéo

representados na Tabela 12 e Gréfico 13.
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Tabela 12 - indices porcentuais da relacio perimetral intersegmentar nos
gruposCMDId, CMDIsg e NORMAL

~Indice\Grupos [ CMDId | CMDIsy | NORMAL
PerB/PerE 90,22% 91,89% 91,07%
PerA/PerE 63,42% 62,97% 79,44%
PerA/PerB 70,29% 68,52% 87,22%

Grafico 13 - Representacéo da relacdo de proporcéo porcentual inter sesgmentar
dos perimetros ventriculares (intergrupos)
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5.2.2 Submissio das medidas perimetrais ventriculares esquerdas e distAV-AP

aformulatridimensional da esfera

Tanto no grupo CMDId como no CMDIsg, os valores mensurados no
perimetro apical, equatorial e basal foram bem menores que os calculados pela
férmula da esfera, demonstrando clara falta de similaridade das cadmaras do VE nos
corages doentes com o formato esférico. Esses dados estéo representados na Tabela

13 e Gré&ficos 14, 15 e 16.

Tabela 13 - M edidas descritivas e compar ativas das variaveis perimetro apical,
equatorial e basal observados nas pecas e calculados pelo método da
formula perimetral do segmento de uma esfera, nos grupos CMDId

e CMDIsqg(cm)
CALCULADO
OBSERVADO
GRUPO SEGMENTO (ESFERA)
Media
CMDlId A 12,59 26,23
E 19,85 32,67
B 17,91 26,23
CMDIsqg A 11,58 26,63
E 18,39 33,19
B 16,90 26,63
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Grafico 14 - Representacdo dos valores perimetrais apicais ventriculares
esquerdos observados e aqueles calculados pelo método da
formula perimetral do segmento de uma esfera, nos grupos
CMDId eCMDIgg (cm)
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Gréfico 15 - Representacdo dos valores perimetrais equatoriais ventriculares
esquerdos observados e aqueles calculados pelo método da
formula perimetral do segmento de uma esfera, nos grupos
CMDId eCMDIsqg(cm)
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Gréfico 16 - Representacdo dos valores perimetrais basais ventriculares
esquerdos observados e aqueles calculados pelo método da
formula perimetral do segmento de uma esfera, nos grupos
CMDId eCMDIgg (cm)
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5.3 Representacdo esquematica do ventriculo esquerdo
Com base nos dados obtidos, foi possivel construir um modelo esquemético,
em escala, para melhorar a visibilizagdo da configuracdo geométrica do ventriculo

esquerdo (Figuras 10 a 12).

NORMAL ISOUEMICD IDIOPATICO

Figura 10. Formato e representacdo esquematica em escala dos perimetros
segmentares e da disténcia do sulco atrioventricular ao apice do VE nos grupos
NORMAL, CMDIsg, CMDId
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NORMAL ISQUEMICD IDIOPATICO

B
\
A\ 4

Septal Lateral Septal Lateral Septal Lateral

Figura 11. Formato e representagdo esquemética em escada das espessuras
segmentares da parede septal e lateral do VE nos grupos NORMAL, CMDIsq,
CMDId

HORMAL ISQUEMICD IDIOPEATICD

PAC AT

Posterior Furberior Posterior Auvtarior

Figura 12. Formato e representacd0 esquemética em escala das espessuras
segmentares da parede anterior e posterior do VE nos grupos NORMAL, CMDIsq,
CMDId
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6 DISCUSSAO

Para efeito de melhor compreensdo andlitica, dividimos este capitulo da
seguinte forma:

6.1 — Consideracoes Gerais,

6.2 — Andlise do Método;

6.3 — Andlise dos Resultados;

6.4 — ConsideracOes Finais.

6.1  Consderacdes Gerais

A idéiae a estruturagdo desse estudo surgiram apoés levantamento de estudos
morfogeométricos do VE na CMDId e CMDIsg.

Autores realizaram estudos sobre indices geométricos do VE, sobre a
morfologia dessas afeccbes na regido equatorial do VE, sobre a massa do VE em
diferentes sitios e a relacéo dessa com algumas variaveis, como por exemplo, aaltura
do individuo, entre outrog?®21:30:33-3538,

Porém, notamos existir uma deficiéncia de estudos relativos ao
remodelamento macroscopico nas areas mais apicais e basais do VE nessas afeccies,
bem como possivel correlacdo desses com alteracdes do anel valvar mitral. Referente
ainda as duas patologias, ndo encontramos estudos anatbmicos que correlacionassem

a dilatacdo ocorrida entre diferentes segmentos da camara ventricular esquerda, no

seu sentido baso-apical. 1sso nos propiciaria confirmar ou ndo se a dilatagdo se da de
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forma proporciona em todo o VE, gerando conceitos de tendéncias geomeétricas,
com claras implicacfes em condut as terapéuticas.

Outro fato que julgamos importante foi a percepcédo, ja no inicio do projeto,
de haver consideravel discussdo e controvérsia em torno dos aspectos classificatorios
referentes &s duas afeccdes que nos propinhamos a estudart %*419%  Decidimos
adotar na selecdo da amostra a classificagio proposta pela WHO e ISFC®, em 1995,
cientes que, se no futuro essa vier a ser revisada, podera gerar a necessidade de
reavaliacdo do presente estudo.

As principais caracteristicas macroscépicas ha CMDId sdo: massa cardiaca
aumentada, dilatacéo dos ventriculos e com frequéncia também dos atrios, presenca
de trombos nas camaras cardiacas, dilatacdo dos anéis das valvas atrioventriculares e
artérias corondrias normais™>. Microscopicamente temos hipertrofia acentuada e
degeneracdo de cardiomidcitos, fibrose intersticial e aglomerados linfociticos*>?.

Ja a CMDIsg tem caracteristicas muito semelhantes & acima citadas para
CMDId, com adico de doenca coronéria obstrutiva>?.

A obtencdo do material foi permeada de grande dificuldade.

Para os coracfes doentes, foi necessaria a avaliagdo dos laudos e visualizacéo
direta de mais de 900 pecas. N&o é rotina no Laboratério de Anatomia Patol égica do
InCor HC-FM-USP a separacéo dos espécimes por afeccdes e sim por datas, sendo
acondicionadas varias pegas nos baldes com solucédo de formalina. Quando partiamos
da separacdo de laudos que se encaixavam em nossos critérios de selecdo para
posterior localizagcdo das pegcas nos baldes com formalina, fregientemente nos
depardvamos com pegas que haviam sofrido muitos cortes e, portanto, inviaveis a
nossa metodologia. Também a coleta dos coracfes normais sofreu dificuldades visto
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que, freglientemente, foram feitos cortes na andlise pelo patologista, 0 que muitas
vezes inviabilizou a peca para nosso estudo. Esses fatos implicam em limitacdo na
deteccdo de diferencas muito pequenas entre algumas das variaveis comparadas, ja
gue a dificuldade encontrada na obtencdo de amostras adequadas impossibilitou o
calculo e adogdo de um numero de espécimes () suficiente, necessario segundo
Jones et al.>3, para cumprir esse escopo especifico.

Nas duas afeccbes estudadas, € comum ocorrer insuficiéncia valvar mitral,
atribuida a diferentes fatores'®. Deslocamento dos miisculos papilares com retracéo
das cuspides pelas cordas tendineas e dilatacdo do anel valvar levando a deficiente
coaptacao das cuspides sdo fatores citados como causadores de regurgitacdo mitral.
A importancia isolada de cada componente da disfun¢do valvar ainda permanece
pouco compreendida®®. Vérios autores advogam que a dilatacdo do anel valvar
mitral, gerando regurgitacdo, se da em consegiéncia da dilatacdo da camara
ventricular esquerda® .

Avaliamos a dilatacéo do anel valvar mitral especiamente no que tange a sua
relacdo de dependéncia da dilatagdo dos trés segmentos analisados do VE.

Também a dilatacdo longitudinal do VE foi analisada, por existirem poucos
estudos anatémicos comparativos dessa variavel®2.

Outro aspecto que merece destaque nessa analise € o nimero reduzido de
coragOes provenientes de individuos do sexo feminino nos trés grupos formados,
dificultando a avaliagdo da influéncia do sexo nas varidveis estudadas.

E dado de literatura que as patologias estudadas ocorrem com freguéncia
maior em individuos do sexo masculino™. E também existe grande dificuldade na
obtencéo de pegas anatémicas normais, provenientes de individuos do sexo feminino
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gue tenham sofrido morte acidental ou morrido em conseqiiéncia de afecgbes néo
relacionadas ao sistema cardiovascular’®. Bezerra® alega que essa dificuldade
possivelmente esteja relacionada a exposicdo menos freqlente das mulheres aos

fatores causais de morte acidental.

6.2 Analisedo Método

Trabalhos morfométricos realizados na historia da anatomia cardiaca séo
passiveis de discussdes, criticas e tentativas de evolucdo com relacéo a fidedignidade
dos métodos escol hidos para mensuraggo das estruturas' 49 60-6¢,

A informética “enxertouse” de modo profundo na vida da sociedade
moderna e ndo poderia ser diferente na area médica, onde assume um papel vital no
seu desenvolvimento, certamente pouco imaginado ha vinte anos atras™ "%

Nesse contexto, analisamos traba hos anatémicos recentes, bem estruturados,
de resultados fidedignos e que usaram metodologia computadorizada®®®. Optamos,
desta forma, pelo uso de metodologia similar em nosso estudo, ja bem aceita no meio
cientifico e de superior precisdo com relagdo aos métodos convencionais de
mensuracdo manual.

Algumas consideracdes importantes devem ser feitas no processo de selecdo
das pecas, baseadas nos critérios de inclusio e exclusio estabel ecidos.

Para os coragbes normais, aém do laudo do médico patologista, atestando
normalidade, e de detalhada inspecdo da peca apds nossos cortes e disseccdes,
determinamos a variacdo de peso cardiaco com base em trabalhos anteriores,

realizados com coracdes de individuos brasileiros™*>% "
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A literatura cita a CMDId e a CMDIsg como sendo as cardiomiopatias de
maior incidéncia™ 2.

Portanto, ndo tivemos grande dificuldade em selecionar laudos atestando
CMDId no Laboratério de Anatomia Patologica do InCor HC-FM-USP. Entretanto,
como citado anteriormente, ao verificarmos as pecas relativas aos laudos pré-
selecionados, nos deparamos com espécimes ja submetidos a diversos cortes e,
consequentemente sem condicbes necessarias a precisdo que desegjavamos a0 N0Sso
estudo. Mesmo assim, o0 “n” conseguido foi suficiente para deteccdo de diferencas
significativas importantes na analise intragrupo dessa afec¢do, como por exemplo,
entre 0 perimetro segmentar apical, equatorial e basal do VE.

Ja na sdecdo dos coragdes com CMDIsg tivemos algumas dificuldades
adicionais além do estado das pecas. A terminologia CMDIsq praticamente ndo
aparecia nas filtragens dos bancos de dados dos laudos, e tivemos que realizar
minuciosas buscas por doenca cardiaca isgquémica concomitante a dilatagdo do VE.
Em concordancia com as afirmacdes de Boffa et al.**, nos pareceu muito dificil a
ocorréncia isolada de dilatagdo do VE associada a uma deficiéncia da performance
contratil ndo justificada pela extensdo do dano isquémico, como afirma a
WHO/ISFC® na sua classificagio de CMDIsg. Como esses autores, encontramos com
freqgiiéncia nos laudos algum outro fator que poderia contribuir para a disfuncéo,
como por exemplo, a hipertensdo ou o acoolismo. Portanto, essa discussdo
classificadria de CMDIsg foi detectada também na emissGo dos laudos no
Laboratério de Anatomia Patol 6gica do InCor HC-FM-USP.

Ao contrério de outros estudos™, evitamos, na selecdo de coragdes com essa
afeccdo, espécimes com infarto agudo do miocardio (IAM) prévio, obstrucoes
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superiores a 50% dos ramos principais das artérias corondrias e aquel es submetidos a
cirurgia de revascularizagdo. Essa conduta teve por finalidade evitar alteragtes
morfogeométricas em areas especificas do VE.

Cabe ressdtar alguns aspectos referentes a digitalizacdo das imagens,
determinacdo de locais para mensuracéo e metodologia empregada para este fim.

A digitalizacéo das imagens das valvas mitrais foi feita com as mesmas in
situ e posicionadas perpendicularmente a camera digital, evitando, deste modo, a
obliqlidade dos anéis atrioventriculares direito e esquerdo citadas por Van Der
Spuy”, passivel de imprecisdo na mensuragdo futura A ndo excisio valvar, com
posterior digitalizacdo fora da pega, conferiu maior precisdo, visto existir, segundo
Chiechi et al.®®, uma tendéncia a superestimar as dimensdes de valvas excisadas.

Optamos por mensurar a distancia do sulco AV até o dpice na face posterior
dos coragOes em razdo de notarmos, nesta face, uma posicdo mais perpendicular
entre sulco AV e sulco interventricular. 1sso facilitou a padronizacdo dessa medida e
maior precisao na determinacdo dos locais de corte segmentares do VE, diminuindo
0 risco de obliquidade na laminag&o.

Discutimos amplamente sobre os pontos que deveriamos adotar para a
mensuracdo das espessuras das paredes anterior, posterior, lateral e septal. Cerqueira
et a.>° sugeriram, para efeito de avaiacdo por tomografia, uma segmentagdo das
paredes do VE. Indicaram 17 pontos distribuidos nos niveis apical, medial e basal,
porém sem a precisdo que desgavamos na delimitacdo dos pontos a serem
mensurados. N&o encontramos outros trabalhos padronizando, nos trés niveis, essas
localizagbes, nem tampouco estruturas anatbmicas bem definidas que pudessem
servir de referéncia.
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A presenca dos limites anterior e posterior da parede septal nos impulsionou a
criacd do método baseado nessas possivels e talvez Unicas referéncias de cada
segmento.

O método, ja detalhado anteriormente, desenvolvido por meio do programa
de informética Auto Cad, padronizou esses pontos de mensuracgéo, aperfeicoando a
andlise dessas variaveis.

Alguns coracdes ndo apresentavam mais a parede septal em seu corte apical,
sendo, desta forma, excluidos da andlise dessa variavel.

Uma divida surgida durante a mensuracdo dos perimetros segmentares do
VE foi sobre aimportancia de se levar em consideracéo ou ndo a anatomia trabecular
durante a mensuragdo com o programa Image Tools. Ou sgja, contornariamos o
relevo trabecular ou simplesmente ndo o levariamos em consideracéo, realizando
uma medida mais externa, na base de todo esse relevo. Em um trabalho usando
ressonancia magnética, Papavassilliu et d.”* verificaram o efeito das trabéculas
endocardicas em medidas do VE. Concluiram que sua inclusio ou ndo na
mensuragdo afeta de forma significativa medidas como volume e massa. Como néo
encontramos estudos bem estabelecidos determinando a influéncia trabecular na
forma geométrica da cdmara ventricular esquerda, realizamos, em cada grupo, testes
de correlagdo de Pearson intersegmentares (A, E e B), usando medidas perimetrais
levando em consideracéo ou ndo o relevo trabecular. Como resultado, obtivemos
indices de correlagcdo similares nos testes. Da mesma forma, calculamos a proporcéo
porcentual de um segmento com relagdo ao outro, com e sem o relevo trabecular,

obtendo resultados similares. Sendo assim, adotamos a mensuragéo sem o relevo
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trabecular, diminuindo a complexidade e agilizando sua reaizagd em estudos
futuros.

As mensuragbes foram feitas por trés observadores diferentes. Tal
procedimento visou a reducdo da imprecisdo nas medidas, fato caracterizado pela

literatura como possivel viés em estudos anatémicos’®®!

. N& entendemos ser
necesséria a realizagcdo do teste de concordancia entre os trés observadores por ndo se
tratar da verificagdo de varidvel qualitativa e sim quantitativa, portanto, as trés
medidas tém por escopo gerar, ha sua média, um valor mais confiavel.

Na avaliacdo estatistica, discutimos muito a respeito do emprego da analise
de variancia para medidas repetidas. Esse teste € normalmente empregado quando
analisamos o0 comportamento de determinada varidvel ao longo do tempo. Tratando-
se nosso trabalho de um estudo transversal e, portanto, sem o componente tempo,
guestionamos a aplicabilidade desse tipo de teste.

No entanto, N0 NOSSO caso, Seu emprego também é possivel e justificouse
pela alta correlagéo encontrada entre diversas variaveis do nosso estudo, o que fez
com que nossos coragBes fossem considerados como uma Unica unidade, com
medidas repetidas dentro da mesma, viabilizando desta maneira, segundo discusséo

com alguns estaticistas e a literatura’™ "

, resultados mais fidedignos.
Cabe agui um detalhamento das hipoteses pesquisadas nesse teste.
A hipotese Hoz afirma serem os perfis das médias paralelos, significando que,

na comparacao entre 0s grupos, a varidvel analisadatem o mesmo comportamento ao

longo dos trés segmentos, mas ndo necessariamente a mesma medida.
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A hipGtese Hy, afirma existir uma coincidéncia no perfil das médias, ou sga,
na comparacdo entre o0s grupos, a variavel analisada possui a mesma medida ao
longo dos trés segmentos.

Ja a hipétese Hy; afirma ndo existir efeito de segmento, ou sgja, a variavel
analisada tem a mesma medida nos trés segmentos (intragrupo).

Fixos nos objetivos do trabalho, outro aspecto que se revestiu de estratégica
importancia foi a discussdo e desenvolvimento da metodologia de avaliacéo
geométrica da camara ventricular esquerda nos coragdes estudados. Atuamente
existe grande interesse em determinar-se o comportamento geométrico do VE, tanto
na CMDId como na CMDIsg. S&o muitos os trabalhos que relacionam a geometria
ventricular com regurgitacdo valvar mitral, funcdo ventricular, gravidade da
insuficiéncia cardiaca, prognostico, consumo de energia do miocardio, estado clinico,
enchimento diastdlico, capacidade de exercicio, entre outros’2427:30:31,33404L77-19

Concomitantemente, métodos e indices foram criados, objetivando
determinar a progressdo da distorcao geométrica do VE em diversas cardiopatias®®3*
3880 Esses d3o suporte s terapias e avaliagso prognéstica.

Estratégias cirdrgicas ou ndo cirargicas sdo desenvolvidas objetivando
restaurar a “geometria fisiologica’ do VE em CMD. Muitas resultam em efetiva
melhora no desempenho ventricular esquerdo e nos parametros clinicos?> 22318195,

A idéia de submetermos as medidas perimetrais basais, equatoriais e apicais
do VE e a disténcia do sulco atrioventricular até o 4pice do VE a formula
tridimensional da esfera, nasceu do questionamento sobre a afirmacdo de grande
parte da literatura a respeito do formato esférico dos coragdes com CMDId e

CMDI 3]21'23'24'27'30'31'33'40.
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Esse conceito é baseado na Lel de Laplace, que prevé uma cavidade mais
esférica conseguiente ap aumento da tensdo na parede ventricular.

Autores comp Gibson e Brown™ e Hutchins et a.2* questionam esse conceito,
afirmando existirem mais varidveis envolvidas no ciclo cardiaco que podem
influenciar o estresse da parede e ndo sdo detectadas nos métodos baseados na Lei de
Laplace.

Conseglientemente, esse estresse pode se dar de maneira ndo uniforme,
gerando também uma dilatagdo ndo uniforme da camara ventricular.

No nosso método pudemos, por meio da comparacdo das medidas perimetrais
segmentares encontradas no VE dos coragdes estudados com a formula
tridimensional da esfera, analisar o quéo o remodelamento do VE nessas patologias
aproxima ou ndo a camara ventricular esquerda do formato esférico.

O outro “brago” dessa avaliacdo geométrica foi a andlise da proporcgéo
porcentual entre os segmentos A, E e B nos trés grupos estudados.

Sua finalidade principal foi responder se as relacbes de proporcdo entre 0s
segmentos nos coragdes normais se mantinham ou ndo nos coragdes doentes, bem
como quantificar essas relagdes de proporcionalidade.

Essa resposta implicaria no entendimento de um possivel aumento global,
proporcional da cAmara ventricular esquerda, como afirmam Kono et d.%3, e também
poderia auxiliar no desenvolvimento de terapias focadas no restabelecimento das

relacdes entre os segmentos do VE.
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6.3 Andlise dos Resultados

81,96-100 e

O desempenho da bomba cardiaca altera-se de acordo as micro
macro 21279101 glteraces advindas das afeccdes focadas em nosso estudo.

A andlise dos resultados obtidos passa pela avaliacdo individual de cada
regido topogréafica escolhida no método, bem como pela integracdo desses dados.

Dessa forma, uma ateracdo que nos pareceu interessante foi a dilatagdo
longitudinal, observada por meio do aumento da disténcia sulco AV-apice nos
grupos com CMDId e CMDIsq (p< 0,001). Essa medida € pouco explorada em
estudos anatémicos, existindo uma tendéncia a afirmar que ela ndo se altera nessas
afecgdes. Simdo Filho®? encontrou valores absolutos dessa variavel similares aos
Nossos para coragdes normais e com CMDId, detectando, como nés, diferenca entre
eles (p = 0,0001). Porém, ao contrério do nosso trabalho, ndo encontrou dilatacéo
significativa nos coragdes com CMDIsq (p = 0,54).

Mesmo parecendo paradoxal, pensamos que essa dilatacdo longitudina pode
ser um fendmeno importante na manutencdo de uma performance mais adequada.
Em seus estudos, Torrent-Guasp et a.2%%1% demonstraram haver uma configuracdo
helicoidal dos feixes miocardicos em coracGes normais. Essa disposicdo confere,
segundo os autores, um processo diastolico otimizado, ativo por um mecanismo
fisico de “envaretamento”, gque ocorre com a despolarizagdo dos Ultimos feixes
muscul ares ventriculares.

Buckberg?™! advoga que essa configuracdo gera eixos de tracdo muscular
dispostos em um angulo aproximado de 60° no seu sentido baso-apical, o que
confere uma contragdo (sistole) otimizada tanto no eixo transversal (horizontal)
como no longitudina (vertical). Portanto, uma dilatacdo transversal modifica a
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orientagdo dessas fibras musculares, diminuindo sua angulacdo, tornando-as mais
transversais e menos eficientes na tracdo do apice ventricular em direcdo a base,
fundamento de um bom bombeamento. Nessa linha de raciocinio também o processo
de enchimento ventricular (diastélico) poderia ficar prejudicado pela alteracdo na
angulacao dos feixes de tracéo.

Diante do exposto, reafirmamos nossa idéia de que a dilatacdo longitudinal
verificada nos coracdes com CMDId e isgquémico pode colaborar na reorientagdo dos
feixes musculares ventriculares para sentidos mais longitudinais e, portarto, ser um
fendbmeno benéfico para a performance ventricular.

Na avaliacdo do perimetro do anel mitral, obtivemos valores similares entre
CMDId e CMDIsg, mas somente o0 isquémico se mostrou significativamente maior

que o norma. Hueb et al.*%>*

verificaram dilatacdo significativa do anel mitral em
ambas afeccOes com relacdo aos coragdes normais. Chservaram valores absolutos
dessa variavel similares aos nossos tanto nos seus coracBes normais como nos com
CMDIsg. Porém, nos coraces com CMDId os nossos vaores absolutos foram
menores que o0s desses autores. Esse fato pode ser devido a um nimero maior de
individuos do sexo feminino no nosso grupo CMDId (27,78%) versus um nimero
menor (10,5%) no trabalho anatdbmico computadorizado dagueles autores. O nimero
maior de mulheres em nosso grupo CMDId provavelmente proporcionou uma média
menor dessa variavel em nosso estudo, podendo também ser a explicacéo para néo
encontrarmos diferenca significativa em relacdo ao nosso grupo de coragdes normais

(p = 0,06), o qual possuia somente 10% de coracdes provenientes de individuos do

sexo feminino.
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Portanto, entendemos existir sm uma dilatacéo do anel mitral em coracbes

com CMDId, fato que ndo foi evidenciado nesse estudo pelos motivos acima citados.
A dilatacdo do anel mitral nessas afeccdes ja € relatada com freqiéncia na

literatura, a qual também assume estratégias terapéuticas relacionadas a essa

dilatacdo como parte fundamental do tratamento nas CMDId e CM DI sq®38790104,

Nesse sentido, a correlacdo, pouco explorada em estudos anatdmicos, entre a
dilatacéo do VE e do aned mitral nessas afeccOes, pode fornecer elementos
importantes para o desenvolvimento de ferramentas terapéuticas.

Assim, confirmamos em nosso estudo a independéncia, encontrada por Hueb
et d.**>, entre o fendmeno de dilatacdo do anel mitral e da dilatacdo da regido
mediana ou equatorial do VE nessas afecgdes (CMDId=> R? = 0,0282 e CMDIsg=>
R2 = 0,0832 no nosso trabal ho).

Além disso, detectamos ndo haver também dependéncia da dilatacgo do anel
mitral com adilatagcdo ocorrida tanto no segmento apical (CMDId=> R? = 0,005 e
CMDIsg=> R2? = 0,018) como no basal do VE ( CMDId=> Rz = 0,008 e CMDIsg=>
R? = 0,015) do anel. Como justificar esse resultado de independéncia entre a
dilatacdo do anel mitral e a dilatacéo de todos os segmentos do VE?

Uma hipGtese seria que os tecidos formadores do anel mitral s&0 mais ricos
em matriz fibrosa, em especia a regido da menor distancia intertrigonal, que o
musculo ventricular e, portanto, mesmo sofrendo a “pressdo” da dilatacéo
ventricular, aém de estarem sujeitos aos mesmos agentes etiolégicos que
determinam a dilatacdo do VE na CMDId e CMDIsq, seu ritmo de dilatacéo se da de

modo diferente.
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A andlise puramente topogréfica da regido equatorial dos coracfes doentes
estudados ndo trouxe nenhuma novidade, confirmando os resultados de trabalhos
similares, ou sga, houve dilatacdo perimetral acentuada nessa regido, sendo essa
ainda maior nos coragBes com CMDId**>*. O mesmo aconteceu com as regides basal
e apical. N&o encontramos rabalhos anatdmicos comparando essas regides. Esses
ultimos resultados poderiam levar a leitura simplista de que todo o VE dilata em seu
perimetro interno, nas duas patologias, sendo a dilatacdo mais acentuada no grupo
com CMDId (nos trés segmentos). Isso € verdade e a literatura também se orienta
nesse sentido!! Mas seria esse aumento uniforme, proporcional, como afirma a
literatura®>4%>42

Por meio dos testes de proporcéo porcentual, notamos que, apesar de existir
dilatacdo do segmento apica nas duas patologias, ndo se da de forma
proporcional, uniforme, com relagdo a base e ao equador.

Nos coragdes normais, 0 perimetro apical representa 87,22% do perimetro
basal, enquanto nos coragdes com CMDId e CMDIsq esses valores séo de 70,29% e
68,52%, respectivamente.

O mesmo acontece na relacdo apice/equador. Nos coragdes normais, O
perimetro apical representa 79,44% do perimetro equatorial, enquanto nos coragdes
com CMDId e CMDIsq estes valores séo de 63,42% e 62,97%, respectivamente.

Esses resultados indicam que a dilatagdo do segmento equatorial e basal nas
afecces estudadas se d& de forma mais acentuada que a dilatagdo do segmento
apical. Aqui ndo existe uniformidade. Tal fenbmeno vai contra as afirmacdes de
grande parte da literatura sobre o aumento globa e proporcional de toda camara
ventricular esquerda. Uma provavel explicacdo para esse resultado seria o préprio
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arranjo arquitetonico dos feixes musculares do VE que formam no 4pice ventricular

uma regido mais densa 31102103

, portanto com maior resisténcia a dilatago.

Importante frisar que essa relagdo entre apice e equador encontrada nos
grupos CMDId e CMDIsqg de nosso estudo € previsivel.  Isto porque os testes de
correlacdo entre esses dois segmentos nos proporcionaram coeficientes de
determinacdo razoavelmente altos (R? = 0,5333 no grupo CMDId e R? = 0,786 no
grupo CMDIsg).

Isso nos permite dizer que a dilatagdo desses dois segmentos sdo fendbmenos
dependentes, passiveis de reproducdo e extrapolacdo, por meio de curvas de
regressao, para a populacéo acometida por essas patol ogias.

Nessa relacdo entre os segmentos do VE outro ponto nos chamou atencdo. O
fato de que ndo exigtia diferenca significativa entre o perimetro basal e equatorial no
nosso grupo de coragBes normais (p = 0,128), ao contrario dos resultados obtidos dos
coracfes doentes, nos quais 0 maior perimetro ventricular acontecia em sua por¢éo
equatorial, seguida da basal e apical.

Questionamos se nosso “n” no grupo NORMAL seria suficiente para detectar
uma diferenca tdo peguena entre essas duas regifes, basa e equatorial.
Provavelmente ndo! Por conta dessa davida realizamos, de modo informal, o célculo
do “n” necessario para deteccdo dessa diferenca especifica.

Encontramos um “n” de aproximadamente 75 coragdes normais, que teriam
um poder de 85% em demonstrar essa diferenca entre a base e o0 equador, se ela
porventura existisse. E nos coragdes patoldgicos, ja com um “n” bem menor que o
acima caculado (15 isquémicos e 18 idiopéticos) encontramos diferencas
significativas entre esses dois segmentos (id=> p < 0,001 eisg. => p = 0,006).
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O motivo dessa diferenca teria sido uma dilatagdo n&o uniforme entre esses
dois segmentos, mais acentuada na regido equatorial? Ou sendo a diferenca muito
pequena desses segmentos nos coragdes normais e esses sofrendo uma dilatacéo
proporcional, porém acentuada, também a diferenca se acentuou e foi detectada pelo
teste estatistico e também notada na representacdo geométrica? Concluimos ser a
segunda afirmacéo a mais adequada. Para isso nos servimos dos testes de relacéo da
proporcdo porcentual intersegmentar ventriculares. Neles observamos que nos
coragdes normais o perimetro basal representa 91,07% do perimetro equatorial. Nos
coragdes com CMDId e CMDIsg, esses valores sdo de 90,22% e 91,89%,
respectivamente, ndo havendo diferenca estatistica entre esses valores nos trés
grupos.

Isso significa que, nas duas patologias, a dilatacdo desses dois segmentos se
da de forma proporcional, uniforme. Portanto, a diferenca encontrada nos valores
perimetrais foi decorrente da amplificacdo da pequena diferenca, ndo detectada
estatisticamente, mas que ja existia nos coragdes normais.

Outro resultado importante nessa relagdo base-equador nos coragbes normais
€ gue ela é previsivel e extrapolavel para populacdo (R? = 0,6781). Isso significa
dizer que a diferenca perimetral entre esses dois segmentos € realmente pequena em
individuos normais.

Essa forte relacéo de dependéncia no comportamento da dilatacéo foi obtida
também como resultado no teste de correlacdo entre a base e o equador do VE nos
coracOes com CMDIsqg (R2 = 0,7478), ao contrario dos coragdes com CMDId (R2 =

0,3235).
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Algumas observacBes nos parecem pertinentes na andlise dos resultados
referentes a espessura segmentar das paredes do VE.

A primeira € ndo ter havido diferenca em todas as medidas entre coractes
normais e os doentes. Em uma rapida andlise poderiamos deduzir que ndo houve
incremento na espessura das paredes dos coragcbes com CMDId e CMDIsg. Em
valores absolutos isso € verdade. Porém, se fizermos uma analogia com a parede de
um baldo (bexiga) que, quanto mais se enche, dilata, mais tem suas paredes afinadas,
reavaliariamos com mais atencdo esses resultados. Poderiamos inferir que, se ao
contrario do fenémeno fisico que acontece com a bexiga, as paredes dos coractes
dilatados ndo se afinam, provavelmente, além do alongamento houve também um
aumento de espessura dos cardiomidcitos como tentativa de compensagéo da fungéo
ventricular. 1sso confirmaria o raciocinio desenvolvido por Braunwald et a.*® sobre o
assunto.

Uma outra observacdo foi relativa a espessura das paredes no segmento basal.

Notamos que esse possui a espessura de parede septal e lateral igual a dos
segmentos equatorial e apical, porém ganha desses na espessura de suas paredes
anterior e posterior. 1sso pode significar uma maior reserva contrétil nesse segmento,
com consequientes implicagdes clinico-terapéuticas

Finalizando, a comparacéo do formato da camara ventricular esguerda nos
coragOes com CMDId e CMDIsg com afigura geométrica de uma esfera levou a uma

reflexdo sobre os conceitos de esferismo?123:2427:30,31,3340

nessas patologias.
No grupo com CMDId, obtivemos médias perimetrais de 12,59 cm no 4pice,
19,85 cm no equador e 17,91 cm na base, contra 26,23 cm, 32,67 cm e 26,33 cm,

respectivamente, pela formula da esfera. E consideravelmente grande a diferenca
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entre 0 que encontramos e 0 que deveria existir para que estivéssemos diante de uma
camara ventricular esférica, nos proporcionando sempre um p inferior a 0,001. A
diferenca, em valores absolutos, foi ainda um pouco maior nos coragbes com
CMDIsg. Obtivemos no apice 11,58 cm, no equador 18,39 cm e na base 16,90 cm,
contra 26,63 cm, 33,19 cm e 26,63 cm, respectivamente, pela férmula da esfera (p<
0,001). Desta forma, como Gibson e Brown®, questionamos e propomos revisio dos
conceitos sobre esferismo e aumento global e proporcional da camara ventricular

esquerda.

6.4  ConsideragdesFinais

Parece-nos importante tecer mais algumas considerages sobre a forma da
camara ventricular esquerda.

Em determinado ponto do trabalho, observamos a pequena, ndo notada
estatisticamente (p = 0,128) e confirmada como previsivel pelo teste de correlacéo
(R?2=0,6781), diferenca entre o perimetro equatorial e o basal nos coragdes normais.
Assm, no sentido equador-base, a angulagdo das paredes é minima, conferindo a
camara ventricular esquerda um aspecto similar a uma parabola, advindo dai o termo
parabol6ide. Nesse mesmo trecho, conforme discutimos anteriormente, a diferenca
se acentuou nos coragdes com CMDId e CMDIsg, conferindo-lhes um aspecto mais
similar a uma €lipse, derivando o termo elipsdide. Esse aspecto visual,
macroscopico, desse trecho de “saida’ da cdmara ventricular esquerda se confirmou
guando representamos essas camaras com desenhos em escala, respeitando com

precisdo todas as medidas encontradas.
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Nosso foco nesse trecho equador-base tem sua razéo, possibilitando algumas
inferéncias sobre o fluxo sangliineo na cdmara ventricular esquerda que discutiremos
aseguir.

Do ponto de vista fisico, podemos considerar que a sistole ventricular
esquerda gera, na regido entre o equador e a base, um vetor de fluxo resultante em
direcéo avia de saida.

Esse vetor principal, que acaba por determinar a eficiéncia com que o sangue
€ bombeado para a aorta, € basicamente o resultado da soma dos vetores gerados pela
contracdo miocardica no seu sentido apice -> base, ou sgja, longitudinal, e no seu

sentido transversal ou circunferencial®®

. Seimaginarmos a contracéo de um coragéo
normal com um formato paraboldide teriamos basicamente trés tipos de vetores
geradores de fluxo sendo formados. 1- vetor longitudinal gerado pelo movimento do
apice em direcdo a base; 2 — vetores gerados pela contracéo circunferencial no trecho
apice->equador, em direcdo ao certro ventricular e angulados no sentido 4pice-
equador, somando e potencializando o primeiro; 3- Os vetores gerados pela
contragdo circunferencial do trecho equador->base que formariam um éangulo
proximo a 90° com o vetor proveniente da soma dos dois primeiros.

Porém, se imaginarmos a mesma situagdo nos coragbes com CMDId e
CMDIsq, teriamos, pela angulacdo das paredes (elipsdide), um vetor final de saida
menor. No trecho entre o equador e base, gerados pela contracéo circunferencial, os
vetores caminhariam no sentido contrario ao fluxo proveniente das duas primeiras

forcas citadas anteriormente. Isso poderia gerar um fluxo mais turbulento nesse

trecho, diminuindo a eficiéncia da bomba.
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Antes de redlizar essas inferéncias, tivemos o cuidado de discutir com alguns
engenheiros (Escola Politécnica USP e Departamento de Bioengenharia do Incor)
com experiéncia em fluxo de fluidos e bombas, se essa linha raciocinio era
pertinente. Confirmaram que, isolando-se todas as demais varidvels que entram em
um processo de bombeamento, hipoteticamente uma bomba com formato
parabol bide seria mais eficiente do que uma com formato elipsoide.

Vae a pena ressaltar que a possibilidade de uma reserva contrétil maior no
trecho basal (em concordancia com Greenbaum et .1 verificamos maior espessura
na parede anterior e posterior nesse segmento, nos trés grupos) implicaria em um
poder maior desse contra-fluxo. Soma-se a isso a angulacdo mais transversal dos
feixes musculares ventriculares®” que ocorre nos coracdes com CMDId e CMDIsqg,
levando a uma deficiéncia natracéo do dpice em direcdo a base. Isso faria com que o
vetor proveniente dessa contracdo longitudinal tivesse menor intensidade.

A soma de todos esses fatores poderia clarificar, do ponto de vista fisico, a
influéncia dessas ateragcbes morfogeométricas na eficiéncia da bomba ventricular
esquerda.

A insuficiéncia cardiaca representa hoje um enorme problema de salde em
termos de nimero de pacientes, hospitalizacdes e custos®19"1%  Say prognstico é
extremamente pobre, com uma taxa de sobrevivéncia em torno de 40% em cinco
anos'®®. O nimero desses pacientes triplicou nos Gltimos vinte anos e é estimado em
torno de 1% da populagdo'*°.

Sabemos que, nas afecgbes estudadas, a faléncia da bomba ventricular
esquerda é dependente de outros fatores além da geometria, como o estado contratil
(alteragBes microscopicas), pré e pos-carga, ateracdes no ritmo cardiacot*t %,
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Porém, € ainda desafiador determinar 0 “peso” de cada um desses elementos
na génese e perpetuacdo da insuficiéncia cardiaca.

Novos estudos surgem e outros S0 hecessarios para aprofundarmos a
guestdo. Terapias cirdrgicas e ndo cirlrgicas objetivam anular ou amenizar a
influéncia desses f atoresz5'29'82'84'88'90’104'107'111'114'115.

Apostando em uma significativa contribuicdo da geometria ventricular
esguerda no desenvolvimento da insuficiéncia cardiaca, estratégias terapéuticas mais
incisivas sdo discutidas. Teriam por funcéo a restauracéo de um formato geométrico
mais proximo da normalidade. Entre outras, a ventriculectomia®’ 9294116117 g 55
mal has contentoras®™®° se destacam em tentar cumprir esse objetivo.

Os resultados de nosso estudo podem, em conjunto com outros, servir de
suporte para o refinamento dessas técnicas de reestruturacdo da geometria ventricular

esquerda, alterada nessas afecgoes.
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7 CONCLUSOES

Quanto as medidas do anel mitral e ventriculo esquerdo:

v' O and atrioventricular esquerdo dilata-se na CMDIsg, sendo essa alteracéo
independente da dilatacdo dos trés segmentos do VE.

v' Os coragdes com CMDId e CMDIsg desenvolvem uma similar dilatagdo
longitudinal do VE.

v Ocorre uma dilatacdo transversal do VE nessas afeccfes, sendo essa maior
nos coragdes com CMDId.

v A espessura das paredes ventriculares esquerdas dos coragdes com CMDIsq
ou CMDId ndo se atera quando comparada aos coragbes normais.

Quanto a proporcionalidade e esfericidade:

v' A dilatagdo transversal da cdmara ventricular esguerda nos coracbes com
CMD néo se da de forma proporcional ao longo do seu eixo longitudinal,
sendo mais acentuada nas regides basal e equatorial.

v A camara ventricular esquerda nos coragdes com CMD de origem isquémica

ou idiopatica ndo apresenta formato esférico.
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8 ANEXOS

8.1 Aprovacdo da Comissio de Etica do | nstituto do Corag&o (InCor)

Ko D

Mem. CC. 0738

S840 Paulo, 18 de maio de 2006

Ao
Prof. Dr. Fabio Biscegli Jatens

Ref.: Protocolo de Pesquisa SDC 2803/06/048

A Comissao Clentifica do Institute do Coraglo, apreciou na sessao 494/06/08 da 18,05 2006,
o Protocolo da Pesguisa SDC  2803/06/048 “Estudo Anatimico Comparativo
Computadorizade de Medidas Baso-Apicais do Ventriculo Esquerdo em Coragbes
Humanos Normais, com Cardiomiopatia Dilatada lsquénmica e com Cardiomiopatia
Dilatada Idicpatica™, & foi o seguinte parecer: “Aprovadoe no mérito cientifice”.

Alenciosamenie

Secretdria da issio Cientifica
InCer - HC.FMUSPF

1895 da 10MVEE_ incisos L @ 2, & regponsabilidads co

g can@ ol
0 O ponuncaEmento
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8.2 Aprovacio da Comissio de Etica para Andlise de Projetos de Pesquisa —
CAPPesg da Diretoria Clinica do Hospital das Clinicas e da Faculdade de

M edicina da Univer sidade de Sao Paulo

FC
b kg
APROVACAO

A Comissio de Etica para Andlise de Projetos de
Pesquisa - CAPPesq da Diretoria Clinica do Hospital das Clinicas e da
Foculdade de Medicing do Universidade de Sdo Poulo, em sessdo de
140606, APROVOU Protocalo de Pesquisa n® 501/06 intituledo:
“Estude anatdmico comparative computaderizade de medidas base-
apicais de wvenfricule esquerde em coracBes humanes normais,com
cardiomiopatia dilatada isquémica e com cordiomiopatic dilatada

idiopdtica”, apresentande pela Comissde Cientifica de Etica do Incor

Cobe oo pesquisador eloborar e apresentar d
CAPPesqg, os relatdrios parcigis e final sobre o pesquiso (Resolugdo do

Conselho Macional de Sadde n® 196, de 10101996, incise IX, 2, letra "c”)

Pesquisador{a) Responsdvel: Prof DR. Fdbio Biscegli JTatene

CAFPesq, 14 de Junho de 2006

l ﬁlll :III‘, u:.{ VES

PROF. DR. EUCLIDES AYRES DE CASTILHO
Presidente do Comissde de Etica para Andlise
de Projetos de Pesquisa

Comuiste de Elwea paro Andlise de Frogeios de Pesqusa de HOFWUSE & da FMUSF
Dirgtano ines do Foipial dad Clnieed do Foruldode de Miedieina Sa Uriseridade de Sdn Faula
Qun Chidic Pres de Carpoe 225, 5% andor - CEF (E403 000 - S8 Paulo - 51
Fore: O11 - 30606842 Four - 017 - 3045 6453 - e-mail | (oppesiShome t wap be ¢ secre to-groppe sq S
P
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8.3 Numero de registro, patologia, idade (anos), sexo, peso do coracéo (gramas)

e distancia do sulco atrioventricular posterior até o apice ventricular

esquerdo (cm)
. Patologia/
NUmero Normal
A 160/03 Isq
AQ72/00 Isq
A124/05 Isq
B1126/89 Id
A212/03 Id
A168/00 Id
A172/00 Id
A010/00 Id
A171/00 Id
A146/04 Id
B562/00 Id
A233/00 Id
B3545/03 Isq
B1676/05 Id
B2474/05 Id
A140/01 Isq
A080/02 Isq
B1027/88 Id
B1191/05 Isq
B256/00 Id
A021/05 Id

Causa Mortis

Choque
cardiogénico
Choque
cardiogénico
Choqgue
cardiogénico

Choque
cardiogénico
Choque
cardiogénico e
séptico
Choque
cardiogénico
Choqgue
cardiogénico
Choque
cardiogénico
Choque
cardiogénico
Choque
cardiogénico e
neurogénico

Choque
cardiogénico
Choque
cardiogénico

Choque
cardiogénico

|dade

73

58

50
51
64

41

31

50

29

48
57

43

58
26
40

35

75

38
53
46

47

Sexo

Masculino

Masculino

Masculino
Masculino

Masculino

Feminino

Feminino

Feminino

Masculino

Masculino

Feminino

Masculino

Masculino
Masculino
Feminino

Masculino

Masculino

Masculino
Masculino
Masculino

Masculino

Peso do Distancia
coracio sulpo AV-
G Apice
580 9
580 10,5
706 12
900 11
726 11,5
620 10
440 9
650 10
470 10
810 10,5
365 10
600 12
478 10
500 11
358 9
514 9
740 11
390 9
410 11
485 10
942 12
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NUmero

A178/01
A176/01

A122/03

B245/88
A148/02
BO70/04

A54/00

B2923/01
A56/02

AQ070/05

B203/05
A126/99

11923

12075

11024
12077
11034

11161

11171

11032
308

11850

Patologia/
Normal

Normal

Norma
Normal
Normal

Normal
Normal
Normal
Normal

Normal

Causa Mortis

Choqgue
cardiogénico
Choque
cardiogénico
Choque
cardiogénico e
séptico

Choque
cardiogénico
Insuficiéncia

cardiaca

descompensada

Choque
cardiogénico
Choque
cardiogénico

Choque séptico
AVC
hemorréagico
Insuficiéncia
respiratoria
Hemoptise
Broncopneumonia
Broncopneumonia
Insuficiéncia
respiratoria
Edema cerebral
Hemorragia
digestiva dta
Choque séptico
Tuberculose
pulmonar
cavitada

|dade

71

71

g

47

74

33
32

41

58
63

70

52

63
66
52

49
29
46
42

45

Sexo

Masculino

Masculino

Masculino

Masculino
Masculino

Masculino

Masculino

Masculino

Masculino

Masculino

Masculino
Masculino

Masculino

Masculino

Masculino
Masculino
Masculino

Masculino
Feminino
Masculino

Masculino

Masculino
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Distancia
E;_Sg qg sulco AV-
ga Apice

590 10
545 10
710 13
400 10
790 10
804 125
840 11
462 11
570 85
626 10
514 115
700 11
338 8,5
238 7
262 8
256 8
274 9
320 10
330 85
212 8,5
280 7
294 9
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