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Glossério de abreviagoes:

IC- insuficiéncia cardiaca

HR- hazard ratio

OR- odds ratio

IC 95%- intervalo de confianca

FEV- fracéo de ejecdo do ventriculo esquerdo
BNP- peptideo natriurético atrial

NYHA- New York Heart Association

BPC- Boas Préticas em Cardiologia

HCor- Hospital do Coracéo

GWTG- Get with the guidelines

AHA- American Heart Association

SBC- Sociedade Brasileira de Cardiologia
SUS- Sistema Unico de Sadde

PAS- pressdo arterial sistélica

CID- Classificacao internacional de doencas
Q1- quartil 1/ Q3- quartil 3

UFMG- Universidade Federal de Minas Gerais
IECA- inibidor da enzina conversora de angiotensina
BRA- bloqueador do receptor de angiotensina
ISGLT2- inibidores do co-transportador sodio- glicose 2

ECG- eletrocardiograma



Resumo da tese

Introducdo: A insuficiéncia cardiaca é uma doenga muito prevalente e com alta morbidade e
mortalidade em nosso meio. E a principal causa de internacdes hospitalares por doenca
cardiovascular no Brasil e a sua forma de apresentacdo clinica esta relacionada com o
prognoéstico da doenca. O conhecimento desse cenario faz-se necessario para melhorar as
estratégias de seu manejo. Objetivos: Descrever as caracteristicas de internacBes por
insuficiéncia cardiaca aguda no Brasil e a associagdo entre o perfil hemodindmico de admissdo
hospitalar, baseado em congestdo (Umido ou seco) e perfusdo (frio ou quente), com desfechos
de mortalidade, tempo de internacdo e taxa de reinternacdo. Métodos: Coorte nacional, de
2.762 pacientes internados por insuficiéncia cardiaca aguda em hospitais publicos terciarios
brasileiros, participantes do programa Boas Praticas em Cardiologia, no periodo de marco de
2016 a dezembro de 2019, com seguimento de seis meses. Foram realizadas analises das
caracteristicas populacionais e do perfil hemodindmico de admissdo, além de analises de
sobrevivéncia pelos modelos de COX, para associacgdo entre o perfil de admissao e mortalidade,
e Regressao Logistica para chance de reinternacdo. Resultados: A maioria dessa populacdo é
do sexo masculino (58,3%) e foi admitida em perfil quente e itmido (72,5%). A idade média foi
60,2 anos (+14,8) e a fracdo de ejecdo média do ventriculo esquerdo ao ecocardiograma foi
39,8% (+17,3). A mortalidade hospitalar por insuficiéncia cardiaca aguda foi de 11,1% e a taxa
de rehospitalizacdo de 22%. Houve associacdo entre os perfis clinicos frios e a mortalidade
intra-hospitalar (HR=1,72; IC 1,27-2,31; p < 0,001) e entre os perfis umidos e a chance de
reinternacdo em 6 meses (OR 2,30; IC 1,45-3,65; p < 0,001). Conclusdes: A insuficiéncia
cardiaca aguda no Brasil é responsavel por alta mortalidade e o perfil hemodindmico dos
pacientes na admissdo hospitalar se correlaciona com a evolucdo da doenca a curto prazo.
Melhorias na assisténcia baseada nas particularidades de cada perfil hemodindmico séo

necessarias para reduzir mortalidade daqueles que internam e reduzir reinternacdes.

Palavras chaves: Insuficiéncia cardiaca aguda, perfil hemodinamico, mortalidade



Abstract

Introduction: Heart failure is a very prevalent disease with high morbidity and mortality in our
midst. It is the main cause of hospital admissions for cardiovascular disease in Brazil and its
clinical presentation is related to the prognosis of the disease.Knowledge of this scenario is
necessary to improve management strategies. Objectives: To describe the characteristics of
hospitalizations for acute heart failure in Brazil and the association between the hemodynamic
profile of hospital admission, based on congestion (wet or dry) and perfusion (cold or warm),
with mortality outcomes, length of stay and rate of rehospitalization. Methods: National cohort
of 2762 patients hospitalized for acute heart failure in Brazilian tertiary public hospitals,
participants in the “Boas Praticas em Cardiologia” program, from March 2016 to December
2019, with a six-month follow-up. Analysis of population characteristics and hemodynamic
profile at admission were performed, in addition to survival analyzes using COX models, for
the association between the admission profile and mortality, and Logistic Regression for the
chance of readmission. Results: The majority of this population is male (58.3%) and was
admitted in a hot and humid profile (72.5%). The mean age was 60.2 years (+14.8) and the
mean left ventricular ejection fraction on echocardiography was 39.8% (+17.3). Hospital
mortality due to acute heart failure was 11.1% and the rehospitalization rate was 22%. There
was an association between the cold clinical profiles and in-hospital mortality (HR=1.72; ClI
1.27-2.31; p < 0.001) and between the wet profiles and the chance of readmission at 6 months
(OR 2, 30; Cl 1.45-3.65; p < 0.001). Conclusions: Acute heart failure in Brazil is responsible
for high mortality and the hemodynamic profile of patients on hospital admission correlates
with the short-term evolution of the disease. Improvements in assistance based on the
particularities of each hemodynamic profile are necessary to improve the outcomes of

hospitalized patients and reduce readmissions.

Keywords: Acute heart failure, hemodynamic profile, mortality
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Introducao

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma sindrome clinica complexa, na qual o coracéo
apresenta alteragOes estruturais ou funcionais que interferem no seu enchimento ou
esvaziamento, gerando sinais e sintomas tipicos: dispneia, edema e retencdo hidrica, fadiga,
intolerancia ao esforco. Os fatores de risco que levam a essa doenca sd@o muito prevalentes no

nosso meio, destacando-se doenca coronariana, hipertenséo arterial e doenga de Chagas 2.

O diagndstico da insuficiéncia cardiaca inicia-se com aspectos clinicos (sintomas e
sinais), podendo ser corroborado por exames complementares simples como raio- X de térax e
eletrocardiograma. O ecocardiograma tem um papel fundamental ao evidenciar alteracoes
estruturais, que podem inclusive ajudar na definicdo etioldgica, além de definir a fracdo de
ejecdo do ventriculo esquerdo (FEV). J& os peptideos natriuréticos atriais (BNP ou NT pro-
BNP) podem ajudar na exclusdo da doenca se negativos ou reforcar o diagnostico e estimar
prognostico, se positivos.! Apos o diagndstico, os pacientes devem ser classificados quanto a
FEV: reduzida (ICFER) se <40%, levemente reduzida se entre 41-49% e preservada se > 50%;
guanto aos sintomas pela classe funcional da New York Heart Association (NYHA): | se sem
limitacdo para atividade fisica, 1l se limitacdo leve, 111 se limitacdo importante mas confortavel
em repouso e IV se sintomas em repouso. Além disso, é fundamental pesquisar a etiologia da

insuficiéncia cardiaca, ja que algumas apresentam tratamentos especificos.®

Em relacdo a epidemiologia, trata-se de uma doenca muito prevalente e com alta
mortalidade. Estima-se que 23 milhdes de pessoas no mundo séo afetadas e que a sobrevida
em 5 anos pode ser de apenas 35% nos casos mais graves *°. A prevaléncia mundial esta
estimada em 1-2% para populacéo adulta, mas passa de 10% naqueles com mais de 70 anos.?
A prevaléncia atual estimada no Brasil é de 1,7 milhdo de pessoas com a doenca, 0 que gera
uma alta carga de internacdes hospitalares relacionadas as descompensacfes clinicas da
insuficiéncia cardiaca, sendo, no Sistema Unico de Saude (SUS), a principal causa de
hospitalizacdes dentre as doencas cardiovasculares, totalizando mais de 3 milhGes nos ultimos
10 anos (Figura 1)°
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Figura 1- Internacdes por causas cardiovasculares, Brasil. 2008-2019)
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Figura 1-15 - Tofal de hospitalizagoes para procedimentos clinicos para doengas cardiovasculares por ano de competéncia, Brasil, 2008 a 2019.
Fonte: Sisterna de Informagdes sobre Mortalidade — SIM/DATASUS.©

Alguns desses pacientes tem o primeiro diagnostico de IC em uma internacao hospitalar
(IC aguda de novo) mas a maioria ja possui o diagndstico (IC aguda descompensada) e interna
por piora dos sintomas congestivos/ retencdo hidrica e/ou de baixo débito/ hipoperfusdo. Nesse
contexto, € importante definir a forma de apresentacdo da doenca aguda, pois ha implicacdes
progndsticas relacionadas. A classificagdo mais utilizada foi proposta por Diamond- Forrester’
em 1976, estudando pacientes pos-infarto agudo do miocardio, e divide os pacientes em quatro
grupos: quente-seco; quente-umido; frio-seco; frio-umido. A mortalidade intra-hospitalar nesse
estudo variou de 1% nos pacientes classificados como quente- seco até 60% nos pacientes frio-
umido. Essa divisdo era feita de acordo com os achados ao cateter de artéria pulmonar
(congestdo pulmonar se pressao de capilar pulmonar > 18 mmHg e hipoperfusdo se indice

cardiaco < 2,2 L/min/m?):
1) auséncia de sinais de hipoperfusdo ou congestdo pulmonar: quente e seco;
2) auséncia de sinais de hipoperfusao, presenca de congestdo pulmonar: quente e Umido;
3) hipoperfuséo tecidual com congestéo pulmonar: frio e tmido;

4) hipoperfuséo tecidual sem congestéo pulmonar: frio e seco.
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A utilizacdo dessa classificagdo é recomendada para adequado manejo do paciente com
um quadro de IC aguda e pode ser feita de maneira ndo invasiva, por meio de exame fisico,
raio-X de torax, ultrassom a beira leito e exames laboratoriais. As terapias empregadas variam
de acordo com o quadro clinico, sendo priorizado o emprego de diuréticos e vasodilatadores
para os pacientes em perfil imido e inotrépicos para os perfis frios.*

No cenario de IC aguda no Brasil, destacam-se os dados do registro BREATHE?, estudo
observacional multicéntrico publicado em 2015, que avaliou
internacdes de 51 centros brasileiros, entre 2011 e
2012. A idade média dessa populacédo foi de 64 anos (x15,9), a maioria era do sexo feminino
(60%) e a etiologia mais frequente da IC foi isquémica (30%). O perfil hemodinamico de
admissao mais prevalente foi quente e umido (67,4%) e a taxa de mortalidade intrahospitalar
foi de 12,6%. Essa mortalidade encontrada é bem maior que as descritas em registros
internacionais, como o0 grande registro americano ADHERE®, que avaliou 81.545
hospitalizaces por IC aguda em 256 hospitais no periodo de julho/2002 a dezembro/2003 e
apresentou mortalidade hospitalar média de 3,5%.

O atual trabalho pretende avaliar o cenario da IC aguda no Brasil, por meio da analise
dos dados internacdes por IC aguda em 17 hospitais publicos, participantes do Programa Boas
Praticas em Cardiologia. O programa Boas Praticas em Cardiologia (BPC) foi adaptado do
programa Get With The Guidelines (GWTG) da American Heart Association (AHA) para ser
utilizado no Brasil. O programa é idealizado pela Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC),
sob coordenacdo do Hospital do Coracdo (HCor Sdo Paulo) em trés dominios de cuidado
(sindrome coronariana aguda, fibrilacdo atrial e insuficiéncia cardiaca). O principal objetivo do
estudo é avaliar as taxas de adesdo as medidas de cuidado recomendadas pelas diretrizes 101,
Ja o objetivo da presente dissertacdo é utilizar os dados dos pacientes admitidos com IC aguda
nos diversos hospitais brasileiros para entender o comportamento dessa doenga em nosso

territorio e o risco inerente de cada perfil hemodinamico para desfechos cardiovasculares.
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Antecedentes cientificos:

Em pacientes hospitalizados por IC aguda, a avaliacdo dos sinais de congestdo e
hipoperfusdo deve ser realizada a admissdo para direcionamento do tratamento inicial e
definicdo prognostica. As diretrizes brasileiral, europeia® e americana?> recomendam
fortemente o reconhecimento precoce dos perfis frios e o inicio de inotropicos pela pior
evolucdo desses casos, além do inicio de diureticoterapia venosa para alivio dos sintomas

congestivos nos perfis tmidos.

Vérios registros internacionais também ja descreveram a relacdo entre o perfil
hemodindmico de admissdo e os desfechos cardiovasculares. Nota-se, predominantemente,
maior mortalidade naqueles pacientes admitidos em perfil frio-Umido e maior morbidade, como

tempo de internacdo e rehospitalizacdo, naqueles de perfil quente- imido.

Um grande registro espanhol (EAHFE Registry)®3, estudou 11.360 pacientes admitidos
por IC aguda no pais entre 2007 e 2018. A maioria dos pacientes foi admitida em perfil quente-
umido (N=8.558, 76%), seguido pelo perfil frio-imido (N=1.929, 17,1%). A mortalidade total
em um ano de seguimento foi de 30,8%, sendo maior naqueles pacientes admitidos em perfis
frios (frio-umido: 42%; frio-seco: 42,4%; quente-Umido: 27,1%; quente-seco: 23,9%), com
hazard ratio (HR) =1,66 (1,4-1,97; IC 95%) para perfil frio e tmido e HR =1,67 (1,19-2,35; IC
95%) para perfil frio e seco. Ja os perfis imidos, se associaram com maior risco de internacdo
prolongada (>7 dias), com odds ratio (OR) =1,52 (1,25-1,85; IC 95%) para perfil frio e tmido
e OR =1,27 (1,06-1,51; IC 95%) para perfil quente e imido.

Outro registro europeu (ESC-HF-LT Registry)!* acompanhou por um ano 6.629
pacientes hospitalizados no contexto de IC aguda e demonstrou maior taxa mortalidade
hospitalar naqueles admitidos com hipotensdo (perfis frios): 26,5% para pressao arterial
sistdlica (PAS) < 85 mmHg; 8,71% para PAS entre 85-110 mmHg; 4,7% para PAS 110-140
mmHg e 2,6% para aqueles admitidos com PAS >140 mmHg (p< 0,0001). J& os perfis umidos,
apresentaram maiores taxas de rehospitalizagdo em um ano de seguimento: 32,2% para perfil
frio-umido, 26,9% para perfil quente-imido; 25% para perfil frio-seco e 16,4% para perfil

quente-seco (p<0,001).

Dados de paises em desenvolvimento também demonstram associa¢fes semelhantes.
Um registro unicéntrico indiano apresentou maior mortalidade hospitalar naqueles pacientes

admitidos em perfil frio-imido (25%) e maior taxa de internacdo prolongada (> 5 dias) nos
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pacientes admitidos em perfil quente-Gmido (60,3%). Outro registro, com analise de 7.759
pacientes internados por IC aguda em um grande hospital mexicano, demonstrou altissima
mortalidade (71,3%) para os pacientes internados em choque cardiogénico (perfil frio-imido),
sendo esse perfil um preditor independente para mortalidade, com um HR =3,37 (2,12-5,35; IC
95%).1°

Outra forma de definicdo do perfil hemodindmico é pelo ecocardiograma, ferramenta
que pode estimar as medidas do cateter de artéria pulmonar de forma nédo invasiva. Um grupo
da Mayo Clinic avaliou parametros ecocardiograficos de 4.563 internagdes por IC aguda de
2007-2018, de forma retrospectiva. A definicéo de perfil frio foi indice cardiaco <2,2 L/ min/m?
e de perfil imido a relagdo E/e’>14 (sinal indireto de aumento da pressao de capilar pulmonar).
Os achados foram de maior mortalidade hospitalar naqueles em baixo débito em relagdo aos
pacientes quentes (mortalidade 12,7% x 6,1%, p <0,0001) e também de maior mortalidade

naqueles congestos em relacéo aos secos (mortalidade 9,2% x 3,7%, p < 0,0001Y7,

Figura 2- Andlise de sobrevivéncia anual por perfil hemodindmico-medidas indiretas ao

ecocardiograma, Mayo Clinic.
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Objetivos geral e especificos:

Objetivo Geral:

- Avaliar a relacédo do perfil hemodinamico de admissdo e mortalidade hospitalar em pacientes

internados por IC aguda em um grande registro brasileiro
Objetivos Especificos:

- Identificar associagao entre o perfil hemodindmico de admisséo e desfechos cardiovasculares

maiores (mortalidade e taxa reinternagcdo) no seguimento de 6 meses.
- Estabelecer tempos médios de internacao hospitalar por perfil hemodinamico.

- Estimar os riscos de o6bito e reinternacdo associados a cada perfil hemodinamico ap6s uma

internacdo por IC aguda
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Metodologia:

Esse trabalho é um subestudo do programa BPC, iniciativa da SBC para estimular a
pratica baseada em evidéncias, segundo as recomendacdes das diretrizes atuais em trés bragos:
Fibrilacdo Atrial, Sindrome Coronariana Aguda e Insuficiéncia Cardiaca. Os hospitais
participantes estdo vinculados ao SUS e prestam assisténcia terciaria em cardiologia no pais,
sendo referéncias em suas regifes. Cada centro pesquisador incluiu pacientes que se
enquadraram nos critérios para cada brago do estudo. No trabalho em questéo, consideramos 0s
participantes do braco de IC.

Trata-se de uma amostra de 2.762 pacientes internados por IC aguda em 17 hospitais
(lista em Anexos), de 13 estados brasileiros, no periodo de margo de 2016 a dezembro de 2019.
As informacdes dessa populacdo foram coletadas durante a internacdo por formulérios
eletronicos proprios, e em 30 dias e 6 meses apos a alta por meio de contato telefonico de

entrevistadores treinados.

O BPC é um estudo prospectivo, multicéntrico, observacional, ndo controlado. Foram
incluidos na analise os pacientes maiores de 18 anos admitidos nos hospitais brasileiros
participantes com diagndstico de IC aguda (CID-10 150; 150.0; 150.1 ou 150.9) de ambos 0s
sexos, com inicio rapido ou mudanca clinica dos sinais e sintomas de IC, resultando na
necessidade urgente de internacdo hospitalar com intervencdo terapéutica. A elegibilidade
engloba pacientes com IC aguda nova ou com IC crbnica descompensada, incluidos

preferencialmente dentro de 72 horas da admissao.
Anélise estatistica:

As varidveis continuas foram descritas como média = desvio padrdo se distribuicéo
normal ou mediana e faixa interquartil (Q1 e Q3) se ndo apresentavam distribuicdo normal
(teste Shapiro-Wilk). As variaveis categoricas foram descritas com base em sua frequéncia
absoluta e relativa. As caracteristicas dos grupos foram comparadas usando os testes qui-

quadrado de Fischer. Considerou-se nivel de significancia estatistica de 5%.

Para avaliacdo dos desfechos de mortalidade, tempo de internacédo e taxa reinternacao,

comparou-se de forma univariada os pacientes em relagéo aos quatro perfis hemodindmicos de
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admissdo: quente-seco: perfil de referéncia ou sem sinais de descompensagéo; quente-umido:

boa perfusdo, mas congesto; frio-seco: ma perfusdo periférica, mas sem congestao; frio-Umido:

ma perfusdo e congesto. Foram construidas curvas de sobrevivéncia pelo método de Kaplan
Meyer, por analise univariada, para avaliar o efeito do perfil hemodindmico de admissdo na
mortalidade durante todo o seguimento do estudo (teste de log-rank). Também foram realizadas
analises de sobrevivéncia e multivariadas estimando os riscos para os desfechos de interesse
em duas novas categorias de admissao hospitalar: frio x quente e itmido x seco. Nessa nova
andlise, procurou-se estabelecer como a hipoperfusdo e a congestdo interferem no risco de

forma independente.

O modelo de riscos proporcionais de Cox foi utilizado para investigar a influéncia dos
perfis hemodindmicos sobre a mortalidade durante a internagdo e também sobre a mortalidade
no periodo total (hospitalar e 6 meses apds alta), controlando o efeito das variaveis idade, sexo,
presenca de comorbidades avaliadas a admissao hospitalar e FEV, de forma incremental. Para
avaliar a influéncia dos perfis hemodinamicos sobre a ocorréncia de pelo menos uma
reinternacdo no seguimento de 6 meses, utilizou-se modelos de Regressdo Logistica, com as

mesmas Vvariaveis de controle do modelo de Cox.

Todas as andlises estatisticas foram realizadas nos pacotes stats, survival, survminer, e
mice do software R (R Core Team, 2020).

Aspectos éticos

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica do centro coordenador- HCor S&o Paulo (sob o
nimero 48561715.5.1001.0060) e no Comité de Etica do Hospital das Clinicas UFMG (sob o
namero 1.487.029). Como se trata de um estudo observacional, ndo foram feitas intervencdes
terapéuticas nos pacientes, além daquelas indicadas para o seu cuidado habitual.
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Artigo cientifico:

Titulo: Associagdo entre o perfil hemodindmico de admisséo hospitalar e mortalidade- um
registro de insuficiéncia cardiaca aguda no Brasil.

Autores: André Silva Rodrigues, Fabio Morato de Castilho, Aloisio Joaquim Freitas Ribeiro,
Fabio Papa Taniguchi, Ant6énio Luiz Pinho Ribeiro, Pesquisadores do Programa Boas Préticas

em Cardiologia.

Resumo

Fundamento: A insuficiéncia cardiaca é responsavel por alta carga de internacdes hospitalares.
A sua forma de apresentacdo esta relacionada com a gravidade do quadro e prognostico da
doenca. Objetivos: Descrever a associacdo entre o perfil hemodindmico de admissao hospitalar
por insuficiéncia cardiaca aguda no Brasil, baseado em congestdo (Umido ou seco) e perfusdo
(frio ou quente), e desfechos de mortalidade, tempo de internagéo e taxa de reinternagéo.
Meétodos: Coorte nacional, de 2.762 pacientes internados por insuficiéncia cardiaca aguda em
hospitais publicos brasileiros, no periodo de mar¢co de 2016 a dezembro de 2019, com
seguimento de seis meses. Foram realizadas analises das caracteristicas populacionais e do
perfil hemodinamico de admisséo, além de analises de sobrevivéncia pelos modelos de COX,
para associacgdo entre o perfil de admissao e mortalidade, e Regressdo Logistica para chance de
reinternacdo. Resultados: A maioria dessa populacdo é do sexo masculino (58,3%) e foi
admitida em perfil quente e imido (72,5%). A idade média foi 60,2 anos (+14,8) e a fracdo de
ejecdo média do ventriculo esquerdo ao ecocardiograma foi 39,8% (+17,3). Houve associagédo
entre os perfis hemodindmicos frios e a mortalidade intra-hospitalar (HR=1,72; IC 1,27-2,31; p
< 0,001), assim como a mortalidade em 6 meses (HR= 1,61, IC 95% 1,29-2,02). Ja a chance de
reinternagdo em 6 meses foi maior para os pacientes admitidos em perfis tmidos (OR 2,30; IC
1,45-3,65; p < 0,001). Conclusdes: O perfil clinico de admissdo hospitalar dos pacientes
internados com insuficiéncia cardiaca aguda se correlaciona com a evolugdo da doenca a curto

prazo e esse conhecimento é importante para reduzir desfechos desfavoraveis.
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Introducéo:

A insuficiéncia cardiaca (IC) € uma sindrome clinica complexa, responsavel por alta
carga de internagcdes hospitalares e mortalidade, sendo a principal causa de hospitalizagédo
dentre as doencas cardiovasculares no Brasil, totalizando mais de 3 milhGes nos Gltimos 10
anost. A taxa de mortalidade hospitalar de pacientes internados por IC aguda no Brasil ainda é

muito elevada, atingindo, por exemplo, 12,6% no registro BREATHE?, de 2015.

Registros internacionais trazem taxas de mortalidade menores, sendo de 5,5% no
contexto intra-hospitalar e de 26,7% em um ano apds a alta hospitalar, na Europa®. No grande
registro americano ADHERE®*, a mortalidade hospitalar média no cenario de IC aguda foi de
3,5%. Ha diferencas nessas taxas ao se avaliar as caracteristicas clinicas de perfusdo e congestao
a admissdo hospitalar, com aumento de até 66% na probabilidade de ébito em um ano nos

pacientes com perfil frio-Gmido em relagdo aos com perfil quente-seco °.

A avaliacdo clinica de perfusdo (pressdo arterial, pressdo de pulso, perfusdo periférica,
sensorio) e congestdo (pressao venosa jugular aumentada, ortopneia, edema, B3) define o perfil
hemodinamico do paciente: quente-seco; quente-umido; frio-seco; frio-umido, que se relaciona
com a gravidade de evolucdo do quadro e prognostico da doenca®. Tal classificagdo foi
inicialmente descrita por Diamond- Forrester’ em 1976, no cenario de pacientes pos infarto
agudo do miocardio. No contexto de IC, Stevenson publicou diversos trabalhos sobre a
importancia do reconhecimento dos sinais clinicos de congestdo e hipoperfusdo nos pacientes
internados com IC aguda para terapia guiada por perfil hemodindmico, priorizando a
diureticoterapia e vasodilatacdo naqueles pacientes Umidos e inotrépicos para 0s pacientes

frios®®.

O objetivo do presente estudo é caracterizar o atual comportamento da IC aguda no
Brasil e entender o valor prognostico do perfil clinico-hemodindmico de admissdo nos
desfechos de mortalidade intra-hospitalar e em seis meses de seguimento, alem do risco de

reinternacéo.
Métodos:

Estudo de coorte, com pacientes admitidos por IC aguda em 17 hospitais publicos
brasileiros, no periodo de marco de 2016 a dezembro de 2019. Os centros sdo hospitais
terciarios de todas as regibes brasileiras e participantes do programa Boas Praticas em
Cardiologia (BPC), da Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC). O BPC é inspirado na
iniciativa Get With The Guidelines (GWTG) da American Heart Association (AHA) e tem
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como objetivo principal a avaliagdo das taxas de adesdo aos indicadores de desempenho
recomendados pelas diretrizes brasileira e americana de cardiologia. Os detalhes do programa

estdo descritos em publicacdes anteriores 1011,
Populagdo

Foram incluidos os pacientes com 18 anos ou mais admitidos com quadro IC aguda
(CID-10 150; 150.0; 150.1 ou 150.9) nos hospitais participantes. Foram excluidos os pacientes
com proposta de transferéncia ou internacdo prevista menor que 24 horas, além daqueles com

outra causa provavel para dispneia, mesmo sendo portadores de insuficiéncia cardiaca.
Coleta de dados:

Os dados apresentados foram coletados de forma prospectiva durante a internacéo,
através de prontuario eletrénico e formularios proprios, e em 30 dias e 6 meses apos a alta por
meio de contato telefonico feito por entrevistadores treinados. O Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido foi assinado por todos os participantes e o estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica do centro coordenador- HCor S&o Paulo (sob o niimero 48561715.5.1001.0060) e no
Comité de Etica do Hospital das Clinicas da UFMG (sob o niimero 1.487.029).

Perfis hemodinamicos

O perfil hemodinamico foi definido pela avaliacdo clinica do médico responsavel pela
admissdo do paciente, sendo classificado em quente-seco: sem sinais de descompensagéo;
guente-umido: boa perfusdo, mas congesto; frio-seco: ma perfusdo periférica, mas sem
congestdo; frio-umido: ma perfusdo e congesto. Nessa classificacdo em quatro categorias, 0s
niveis exposicdo definidores sdo dois: perfuséo (frio ou quente) e congestdo (Umido ou seco).
Baseado nisso, foram feitas analises de sobrevivéncia e multivariadas estimando os riscos para
os desfechos de interesse nos quatro perfis classicos e também em duas novas categorias de

admissdo hospitalar: frio x quente e imido X seco.
Desfechos:

O objetivo do estudo foi demonstrar associacdo entre o perfil hemodindmico de
admissdo hospitalar com desfechos cardiovasculares maiores: Mortalidade geral intra-
hospitalar (desfecho priméario) e Mortalidade geral em até 6 meses (hospitalar e seguimento);

tempo de internacdo hospitalar e taxa de reinternacdo em 6 meses (desfechos secundarios).



22
Andlise estatistica:

As variaveis continuas foram descritas como média + desvio padrao se distribuicédo
normal ou mediana e faixa interquartil (Q1 e Q3) se nédo apresentavam distribuicdo normal
(teste Shapiro-Wilk). As varidveis categoricas foram descritas com base em sua frequéncia
absoluta e relativa. As caracteristicas dos grupos foram comparadas usando os testes qui-

quadrado de Fischer. Considerou-se nivel de significancia estatistica de 5%.

Foram construidas curvas de sobrevivéncia pelo método de Kaplan Meier, por anélise
univariada, para avaliar o efeito do perfil hemodindmico (em quatro e duas categorias) de
admissdo na mortalidade durante o seguimento do estudo - periodo de 6 meses (teste de log-

rank). O grupo de referéncia para estimativa dos riscos e chances foi 0 grupo quente-seco.

O modelo de riscos proporcionais de Cox foi utilizado para investigar a influéncia dos
perfis hemodindmicos sobre a mortalidade durante a internagdo e também sobre a mortalidade
no seguimento de 6 meses, controlando o efeito das varidveis idade, sexo, presenca de
comorbidades avaliadas a admissdao hospitalar e FEV, de forma incremental. Para avaliar a
influéncia dos perfis hemodinamicos sobre a ocorréncia de pelo menos uma reinternacao no
seguimento de 6 meses, utilizou-se modelos de Regressdo Logistica, com as mesmas variaveis

de controle do modelo de Cox, além do tempo de seguimento dos pacientes apo6s a alta.

Todas as andlises estatisticas foram realizadas nos pacotes stats, survival, survminer, e
mice do software R (R Core Team, 2020).

Falta de dados e tratamento das perdas:

O perfil hemodinamico de admissdo de 784 pacientes nédo foi informado, fazendo com
que esses pacientes fossem excluidos do presente estudo, o que corresponde a uma perda de
28% da amostra inicial. Porém, essa perda foi aleatoria, ndo sendo demonstrada diferenga
estatistica no desfecho priméario dos pacientes que tinham ou néo o perfil informado (p= 0,08;
tabela 1- suplemento). O valor da varidvel FEV ndo foi informado em 96 pacientes, o que foi
resolvido com imputacdo multipla pelo metodo mice (Multivariate Imputation by Chained
Equations) do software R'?. Em relagdo aos medicamentos em uso, ndo foi encontrada
informacdo de 679 pacientes (34% da populagédo do presente estudo). Para o desfecho
secundario de reinternagdo em 6 meses, foram avaliados 1.543 participantes, que sdo 1.758
sobreviventes menos 215 participantes que nao tiveram dois contatos telefonicos efetivos nesse

periodo (12% de perda de seguimento).
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Resultados:
Descricdo da populacédo a admissao:

Dos 2.762 pacientes incluidos na coorte até 2019, foram analisados os dados de 1.978
que tinham a informacdo do perfil hemodindmico em prontuario. Os dados basais estdo
apresentados na Tabela 1, estratificados pelo perfil hemodindmico de admissao. A maioria dos
pacientes era do sexo masculino (58,3%), com baixa escolaridade (65% analfabetos ou com
ensino fundamental) e baixa renda (73,2% com até 2 salarios minimos de renda familiar
mensal). A idade média foi de 60,2 anos (+14,8) e a comorbidade mais prevalente foi a

hipertenséo arterial (68,3%).

Em relacdo a insuficiéncia cardiaca, 79,8% ja apresentavam diagnostico prévio (IC
descompensada) e 70,4% estavam em CF I1I-IV New York Heart Association (NYHA). As
etiologias mais frequentes encontradas foram: Idiopatica (23,3%); Isquémica (21,3%);
Hipertensiva (16,1%); Valvar (15,3%) e Cardiomiopatia Chagasica (9,9%), dentre outras
(tabela 2 em Suplemento). A maioria dos pacientes do estudo apresentava FEV <40% (57,4%),
com valor médio de 39,78% (+£17,34%) e o perfil hemodindmico de admissao mais frequente

foi o quente-umido (72,5% da coorte).

Tabela 1: Caracteristicas basais dos pacientes, estratificadas pelo perfil hemodinamico.

Caracteristicas | Total Quente-seco Quente-Umido Frio- imido Frio-seco

Basais (N=1978/100%)  (n=183/9,3%)  (n=1435/72,5%) @ (n=298/15,1%)  (n=62/3,1%)
Sexo masculino* | 1154 (58,3%) 91 (49,7%) 832 (58%) 191 (64,1%) 40 (64,5%)
Idade 60,2 (14,8) 54,8 (16,7) 61,1 (14,4) 59,2 (14,9) 61,8 (14,4)
(média, DP)

Escolaridade*

Analfabeto 192 (9,7%) 16 (8,7%) 152 (10,6%) 21 (7%) 3 (4,8%)
Ensino 1094 (55,3%) 85 817 157 35
Fundamental (46,4%) (56,9%) (52,7%) (56,5%)
Ensino 519 65 353 81 20

Médio (26,2%) (35,5%) (24,6%) (27,2%) (32,3%)
Ensino 169 17 112 36 4

Superior (8,5%) (9,3%) (7,8%) (12,1%) (6,5%)
Renda familiar*

< 1 salario 656 (33,2%) 82 (44,8%) 467 (32,5%) 93 (31,2%) 14 (22,6%)
1 a2 salarios 792 (40%) 53 (29%) 608 (42,4%) 108 (36,2%) 23 (37,1%)
2 a 5 salarios 433 (21,9%) 39 (21,3%) 301 (21%) 71 (23,8%) 22 (35,5%)



> 5 salarios

Comorbidades
Hipertensao
arterial *

Diabetes melitus
Doenca de Chagas

Doenca
coronariana
Fibrilacao/

flutter atrial *
Doenga renal
cronica *

Classe funcional*
I-11

H-1v

ndo informada
Fracéo de ejecao*
> 50%

41- 50%

<40%

Insuficiéncia
cardiaca prévia
Internacgdes
altimos 6 meses*
Medicamentos t
(uso prévio)

Betabloqueador*
IECA ou BRA
Espironolactona*

Diurético de alca*

90 (4,6%)

1351(68,3%)

652 (33%)
208 (10,5%)

285 (14,4%)

503 (25,4%)

309 (15,6%)

208 (10,5%)

1393 (70,4%)

377 (19,1%)

500 (25,7%)

232 (11,7%)

1135 (57,4%)

1578 (79,8%)

651 (32,9%)

Total

(N=1299)
926 (71,3%)

854 (65,7%)
524 (40,3%)

885 (68,1%)

8 (4,4%)

111 (60,7%)

48 (26,2%)
12 (6,6%)

20 (10,9%)

30 (16,4%)

8 (4,4%)

67 (36,6%)

102 (55,7%)

14 (7,7%)

77 (42,1%)

24 (13,1%)

66 (36,1%)

147 (80,3%)

65 (35,5%)

Quente-seco

(n=123)
75 (61%)

80 (65%)
45 (36,6%)

72 (58,5%)

57 (4%)

1028 (71,6%)

497 (34,6%)
135 (9,4%)

217 (15,1%)

375 (26,1%)

227 (15,8%)

114 (7,9%)

1032 (71,9%)

289 (20,1%)

383 (26,7%)

173 (12,1%)

808 (56,3%)

1131 (78,9%)

444 (30,9%)

Quente-umido

(n=952)
676 (71%)

616 (64,7%)
348 (36,6%)

648 (68,1%)

22 (7,4%)

178 (59,7%)

92 (30,9%)
51 (17,1%)

42 (14,1%)

75 (25,2%)

60 (20,1%)

18 (6%)

212 (71,1%)

68 (22,8%)

37 (12,4%)

23 (7,7%)

224 (59,7%)

243 (81,5%)

124 (41,7%)

Frio- tmido

(n=191)
147 (77%)

137 (71,7%)
109 (57,1%)

137 (71,7%)

24

3 (4,8%)

34 (54,8%)

15 (24,2%)
10 (16,1%)

6 (9,7%)

23 (37,1%)

14 (22,6%)

9 (14,5%)

47 (75,8%)

6 (9,7%)

12 (19,4%)

12 (19,4%)

37 (59,7%)

57 (79,8%)

18 (29,1%)

Frio-seco

(n=33)
28 (84,8%)

21 (63,6%)
22 (66,7%)

28 (84,8%)

*p valor < 0,05 para diferenca entre os perfis hemodinamicos. T Houve perda de dados sobre ao uso de medicac6es

prévias, sendo analisados 1299 pacientes
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Analise univariada dos desfechos de interesse

Houve 220 obitos intra-hospitalares, o que corresponde a uma mortalidade geral de
11,1% da amostra. Essa mortalidade foi significativamente maior nos pacientes admitidos com
baixa perfusdo periférica (perfis frios), sendo de 21,5% no perfil frio-imido e 14,5% no perfil
frio-seco. No periodo total do estudo, que inclui a internagcdo e o seguimento em 6 meses, a
mortalidade geral foi de 22% da amostra, sendo significativamente maior nos pacientes
admitidos em perfil frio-imido, que apresentaram taxa de mortalidade geral de 32%. O tempo
de internacdo também variou significativamente entre os perfis hemodinamicos, sendo a
mediana de 17 (9-33 dias) na populacao geral e de 23 (13-42 dias) no perfil frio- imido (Tabela
2).

No seguimento de 6 meses ap06s a alta hospitalar, foram acompanhados 1.543 pacientes
com dois contatos telefonicos. Desses, 334 pacientes tiveram pelo menos uma reinternacédo
hospitalar (22% da amostra seguida) e houve efeito significativo do perfil hemodindmico de
admisséo hospitalar para esse desfecho. Nesse caso, a reinternacéo foi mais frequente naqueles
pacientes congestos (perfis itmidos), sendo 23% no grupo quente-umido e 23,8% no grupo frio-

umido, e somente 11,5% no grupo quente-seco e 10,9% no grupo frio-seco. (Tabela 2).

Tabela 2: Desfechos primarios e secundarios, estratificados pelo perfil hemodinamico.

Desfechos Total Quente-seco | Quente-Umido = Frio- Gmido = Frio-seco = p-valor
(N=1978)  (n=183) (n=1435) (n=298) (n=62)

Obitos na 220 (11,1%) 14 (7,7%) 133 (9,3%) 64 (21,5%) 9 (14,5%) <0,001

internacao (qui-quad)

Obitos no periodo total 432 (22%) 32 (16%) 290 (20%) 96 (32%) 14 (22%)  <0,001

(internacdo e 6 meses (qui-quad)

de seguimento)
Dias de internacéo 17 (9-33) 22 (10-35) 16 (8-30) 23 (13-42) 15 (10-32) <0,001
Mediana (intervalo (Kruskal)

interquartil)

Desfechos Total Quente-seco = Quente-Umido = Frio- Gmido = Frio-seco = p-valor
(N=1543)* (n=157) (n=1138) (n=202) (n=46)
Taxa de 334 (22%) @ 18 (11,5%) 262 (23%) 48 (23,8%) 6 (13%) 0,004

reinternacdo

*Perdas de seguimento (6bitos na internagdo e pacientes ndo acompanhados)
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Na andlise de sobrevida univariada pelas curvas de Kaplan Meier, houve associacao
entre o perfil clinico de admissao e a mortalidade no periodo total (hospitalar e seguimento em
6 meses), com maior mortalidade do perfil frio-Umido em relagédo aos outros, p < 0,0001 (log-
rank). Ao se avaliar separadamente perfusdo e congestéo, nota-se que os perfis frios ttm maior
mortalidade no seguimento em relacéo aos perfis quentes, p < 0,0001 (log-rank), o que nao é

observado para os perfis umidos versus secos, p = 0,08 (log-rank). Figura 1.

Figura 1: Curvas de Kaplan Meier em relagdo a mortalidade geral
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Anélise multivariada

Em relacdo ao risco de 6bito na internacéo, ao se comparar com o perfil de referéncia
quente-seco, 0s pacientes admitidos com perfil frio-Umido apresentaram risco aumentado de
obito (HR= 2,2, IC 95% 1,20-4,04), assim como perfil frio-seco (HR= 2,39, IC 95% 1,02-5,57).
O perfil quente-Umido, por sua vez, ndo se associou ao aumento de risco de 6bito na internacao
(HR= 1,33, IC 95% 0,76-2,33). Na analise do periodo de seguimento do estudo (até 6 meses
apos a alta), esse risco aumentado de obito tambeém se mantem para o perfil frio-Gmido (HR=
1,96, IC 95% 1,3-2,97) -Tabela 3.

Comparado ao perfil de referéncia (quente-seco), os pacientes admitidos em perfil
quente-Umido tem maior chance de reinternacdo em 6 meses (OR= 2,39, IC 95% 1,41-4,05),
assim como aqueles de perfil frio-imido (OR= 2,59, IC 95% 1,40-4,79) (Tabela 3).

Avaliou-se também separadamente a perfusdo (perfis frios x perfis quentes) e a
congestdo (perfis Umidos x perfis secos) atraves de andlise multivariada. Para o desfecho
primario de 6bito na internacdo, os perfis frios aumentam o risco quando comparados aos perfis
quentes (HR= 1,72, IC 95% 1,27-2,31). Os perfis umidos, por sua vez, ndo se associaram ao
aumento de risco de o6bito na internacdo (HR= 1,17, IC 95% 0,76-1,80). O mesmo resultado €
observado na analise do periodo total (mortalidade hospitalar e em 6 meses de seguimento),
com risco aumentado de morte para os perfis frios em relacéo aos perfis quentes (HR= 1,61, IC
95% 1,29-2,02) e sem aumento de risco para os perfis imidos em relacdo aos secos (HR= 1,27,
IC 95% 0,93-1,73).

Ja em relacdo a chance de reinternacdo no periodo em 6 meses, observamos que 0S
pacientes admitidos com perfis Umidos apresentam risco aumentado de serem reinternados
(OR= 2,30, IC 95% 1,45-3,65), comparado ao grupo com perfis secos. Ja os perfis frios,
comparados aos perfis quentes, ndo aumentaram o risco de reinternacdo com significancia
estatistica (OR= 1,10, IC 95% 0,78-1,56).
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Tabela 3: Associagdo de Risco entre o perfil hemodindmico de admisséo, 6bito e taxa de

reinternacao (perfil de referéncia: quente-seco).

Perfil Hazard Ratio para 6bito hospitalar- HR (I1C 95%b)
Hemodinamico Modelo néo Modelo ajustado | Modelo ajustado Modelo
ajustado (sexo, idade) (sexo, idade e ajustado
comorbidadest) (anteriores e
FEVY)
Quente e tmido 1,35 (IC 0,78-2,35) 1,31 (0,75-2,27) 1,33 (0,76-2,31) 1,33 (0,76-2,33)
Frio e Gmido* 2,21 (1,24-3,95) 2,15 (1,20-3,85) 2,18 (1,21-3,93) 2,20 (1,20 — 4,04)
Frio e seco* 2,5 (1,08- 5,77) 2,53 (1,09- 5,87) 2,37 (1,02- 5,52) 2,39 (1,02- 5,57)
Perfil Hazard Ratio para 6bito no seguimento de 6 meses- HR (I1C 95%)
Hemodinamico Modelo néo Modelo ajustado | Modelo ajustado Modelo ajustado
ajustado (sexo, idade) (sexo, idade e (anteriores e
comorbidadest) FEVI)
Quente e tmido 1,33(0,93-1,92) 1,26 (0,87-1,82) 1,20 (0,83-1,74) 1,18 (0,82-1,72)
Frio e Gmido* 2,34 (1,57- 3,5) 2,24 (1,5- 3,34) 2,02 (1,34- 3,03) 1,96 (1,3- 2,97)
Frio e seco 1,66 (0,89-3,11) 1,54 (0,82-2,89) 1,36 (0,73-2,57) 1,34 (0,71-2,53)

Perfil Hemodindmico | Odds Ratio para reinternagédo em 6 meses- OR (I1C 95%)

Modelo ndo Modelo ajustado | Modelo ajustado Modelo ajustado
ajustado (sexo, idade) (sexo, idade e (anteriores e
comorbidadest) FEVI)
Quente e Umido* 2,51 (1,54-4,33) 2,55 (1,56-4,42) 2,38 (1,45-4,14) 2,39 (1,41-4,05)
Frio e Umido* 2,75 (1,54-5,10) 2,81 (1,57-5,22) 2,57 (1,42-4,8) 2,59 (1,40-4,79)
Frio e seco 1,35 (0,46-3,49) 1,39 (0,47-3,61) 1,27 (0,43-3,34) 1,28 (0,47-3,51)

*p valor < 0,05 para diferenca entre os perfis hemodinamicos.

T Hipertensdo arterial, doenca pulmonar obstrutiva crénica, doenca de Chagas, doenga coronariana, diabetes,

fibrilac&o atrial/flutter atrial);

:C Modelos ajustados com método de imputagdo maltipla para os valores faltantes da variavel FEV (fragdo de

ejecdo do ventriculo esquerdo)
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Discussao:

Os resultados do nosso estudo trazem marcadores prognosticos para 0s pacientes
internados por IC aguda no Brasil. As principais caracteristicas desses pacientes sdo: renda
familiar baixa, em sua maioria idosos e do sexo masculino, com multiplas comorbidades, fracdo
de ejecdo reduzida e insuficiéncia cardiaca ja conhecida e sintomatica. A distribuicdo da
etiologia da insuficiéncia cardiaca foi semelhante & literatura®, mas vale destacar a alta
prevaléncia de Doenca de Chagas em nosso meio, que correspondeu a quase 10% da amostra.
A maior parte dos pacientes é admitida no servico de Emergéncia em perfil quente e imido.
Foram encontradas altas taxas de mortalidade e reinternacdo hospitalar, com associacéo

significativa ao perfil hemodinamico de admisséo.

Em relacdo a taxa de mortalidade intra-hospitalar, o estudo apresenta resultados
semelhantes ao Gltimo registro brasileiro disponivel (11,1% x 12,6%)?. As taxas também s&o
semelhantes aos dados existentes para mortalidade na América Latina (11,1% x 11,67%)*3.
Sabemos que os dados variam entre os Centros participantes pelo perfil de pacientes admitidos
em cada local. Dados recentemente publicados pelo Hospital das Clinicas da UFMG, em Belo
Horizonte, exibem maior mortalidade hospitalar (17,9%), porém a etiologia predominante da
insuficiéncia cardiaca foi Doenca de Chagas (25,8%) e 18,3% dos pacientes foram
encaminhados para transplante cardiaco na mesma internacéo, confirmando a maior gravidade

dessa amostra.*

Ao se comparar os dados do presente estudo com coortes europeias e americanas,
observa-se maior mortalidade hospitalar (11,1% x 5,5% no registro europeu® e 11,1% x 4% em
coortes americanas*'®). Ao se estratificar essa mortalidade pelo perfil hemodinadmico de
admissdo, encontramos taxas maiores para os perfis frios, que representam 0s pacientes
hipotensos e mais graves, com comprometimento multi-organico pela insuficiéncia cardiaca.
Em nosso modelo ajustado, encontramos um aumento de risco de morte intra-hospitalar com
hazard-ratio de 2,20 (IC 95% 1,20 — 4,04) para o perfil hemodinamico frio-umido. Em um
registro europeu semelhante, esse perfil se associou ao risco de ébito intra-hospitalar com
hazard-ratio de 3,47 (IC 95 % 2,31-5,22)°. Diante disso, 0 manejo dos pacientes desse grupo
deve ser imediato e eficaz, a fim de tentar reverter a evolucdo natural dessa apresentacéo, com
alta chance de oébito. Times de reposta rapida em choque cardiogénico e protocolos

institucionais bem elaborados podem contribuir para melhoria dos resultados.’
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Ao se analisar a mortalidade geral do estudo, agrupando a mortalidade hospitalar e no
seguimento de 6 meses, também héa diferenca estatistica entre os perfis, com maior taxa de
mortalidade para o perfil frio-umido (32%). Esse perfil apresentou maior risco de morte no
seguimento, com hazard-ratio de 1,96 (IC 95% 1,3- 2,97). Dados europeus corroboram esses
achados, com taxas de mortalidade geral em um ano de 26,7% apds internagdo hospitalar por

IC aguda, sendo de 54% nos pacientes admitidos em choque cardiogénico *.

Outro achado do estudo é a maior chance de reinternagdo dos pacientes com perfis
umidos (OR = 2,30, IC 95% 1,45-3,65), que recorrem com sintomas congestivos no
seguimento. E descrito na literatura que os perfis mais congestos tém maior taxa de reinternagéo
em um ano, sendo de 32,2% para perfil frio-Umido, 26,9% para perfil quente-iGmido e somente
16,4% para perfil quente-seco (p<0,001)3. Ha um periodo de vulnerabilidade nos 30 dias apds
a alta, em que o acompanhamento é importante para reavaliar sintomas congestivos ou outras
complicacdes, a fim de prevenir reinternacdes. Estratégias de otimizacdo e monitorizacdo do
tratamento devem ser tracadas antes da alta e para o seguimento ambulatorial. Essas medidas
envolvem desde avaliacdo multidisciplinar: orientac@es dietéticas, aderéncia medicamentosa e
programas de reabilitacdo cardiaca, até avaliagdo médica periddica quanto ao ajuste e tolerancia
a medicacdes, monitorizacio de biomarcadores e sintomas congestivos.*®* Como exemplo, 0
estudo multicéntrico randomizado STRONG-HF*® comparou uma estratégia mais intensiva de
seguimento ambulatorial apds internacdo por IC aguda, com titulacdo das medicacGes
modificadoras de doenca (betablogueadores, bloqueadores do sistema renina-angiotensina e
antagonistas dos receptores mineralocorticoides) até doses-alvo em 2 semanas ao invés do
manejo habitual, e demonstrou reducdo de reinternacdo ou 6bito em 6 meses de 23% para 15%
(p = 0,002).

O presente estudo apresenta limitacOes por se tratar de uma coorte, estudo de nédo
intervencgdo, em que as associagdes entre perfil hemodindmico e desfechos podem conter vieses.
As perdas por falhas de registro ou seguimento foram altas, mas todas consideradas nas analises
estatisticas. A classificacdo do perfil hemodinamico foi realizada pelo julgamento clinico do
médico emergencista, o que traduz subjetividade, mas se aproxima mais da realidade. O estudo
foi realizado em hospitais terciarios, a maioria também universitarios, que sdo centros de
referéncia regionais. Se as Unidades de Pronto Atendimento (servigo medico de urgéncia pré-
hospitalar no sistema de satde brasileiro) e hospitais de baixa complexidade fossem avaliados

no estudo, nossos resultados poderiam ser diferentes.
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Conclusao:

A IC aguda no Brasil apresenta alta morbimortalidade, que se relaciona com o perfil
hemodinamico de admissao hospitalar. Os pacientes admitidos em perfil frio (mal perfundidos)
tém seu risco de 6bito aumentado em 72% na internacdo e em 61% no seguimento de 6 meses,
e aqueles pacientes que se apresentam congestos (perfil imido) tém 2,3 mais chances de

reinternacdo em 6 meses.
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Material Suplementar:

» Tabela 1: Avaliagédo da perda de 784 pacientes: ndo houve diferenga entre o desfecho

primario no grupo com perfil hemodindmico informado x ndo informado:

Obito na internagao N&o Sim Total

Perfil Hemodinamico 1758 (88,9%) | 220 (11,1%) | 1978
Informado

Perfil Hemodinémico 715 (91,2%) | 69 (8,8%) 784
informado

Populacao total 2473 (89,5%) | 289 (10,5%) | 2762 (100%)

Teste Qui-quadrado: 2,99; p valor = 0.083

Tabela 2: Distribuicédo das etiologias da IC

Etiologia N %

Idiopética 462 23,30%
Isquémica 420 21,30%
Hipertensiva 318 16,10%
Valvar 303 15,30%

Doenca de Chagas | 195 9,90%
Outras etiologias 151 7,40%

Alcoolica 56 2,90%
Hipertrofica 35 1,80%
Cardiotoxicidade 19 1%

Miocardite 12 0,60%

Restritiva 7 0,40%




35

Consideracoes finais:

A IC representa um grande problema de saude publica no Brasil. A sua forma aguda
(descompensada) é responsavel pela maior parte e pelos maiores gastos (R$ 359.301.691,00 em
2019)° com internacdes hospitalares por doencas cardiovasculares no SUS. O presente trabalho
traz um retrato atual desse cenario, que apresenta alta taxa de mortalidade hospitalar (11%) e
em 6 meses (14%), além de tempo médio de internacdo de 17 dias e 22% de reinternacGes por
IC aguda em 6 meses. Todos esses resultados séo piores que aqueles levantados na literatura
internacional, como no registro europeu ESC-HF-LT Registry**: mortalidade hospitalar de
5,5%; mortalidade em um ano de 26,7%, tempo médio de internacdo de 7 dias e reinternacéo

por IC aguda em um ano de 25,9%.

Em relacdo a avaliacdo do perfil hemodinamico de admissdo, notamos semelhancas
entre os resultados do estudo e os dados prévios na literatura, em que a maioria dos pacientes
com IC aguda internam em perfil quente e imido (72,5% na presente amostra), por sintomas
congestivos. Esse perfil ndo se associou a maior mortalidade, mas apresentou maiores chances
de reinternacdo no seguimento, com OR= 2,39 (IC 95% 1,41-4,05). J& o perfil frio-umido
(pacientes em choque cardiogénico), que representou 15,1% da nossa amostra, apresenta piores
desfechos e demonstrou forte associacdo com mortalidade hospitalar, com HR 2,20 (IC 95%
1,20 - 4,04). Associacdo de risco semelhante ja havia sido descrita em registro europeu, em que

admiss&o por perfil frio e tmido aumentou 3,47 vezes a chance de morrer na internagio®2.

Observamos que a avaliacao inicial do perfil hemodinadmico para os pacientes admitidos
por IC aguda é fundamental no direcionamento de condutas e previsibilidade dos possiveis
desfechos do caso. Os resultados do trabalho nos permitem separar a avaliagdo hemodindmica
em relagdo as duas principais caracteristicas: perfusdo (frio x quente) e congestdo (Umido x

seco), o que pode simplificar o manejo.

Os pacientes com sinais de hipoperfusdo (perfis frios) tém maiores taxas de mortalidade
hospitalar (72% de risco a mais que os perfis quentes) e por isso sua abordagem deve ser rapida
e eficaz. S&o pacientes com necessidade de suporte intensivo, uso de inotropicos, suporte

ventilatorio, em que ha necessidade de equipes de referéncia para o atendimento. Por isso, é
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importante estimular a educacdo continuada em insuficiéncia cardiaca, com a elaboracdo de
protocolos e times de resposta rapida ao choque cardiogénico, além de profissionais com
experiéncia em IC avancada. Muitos desses pacientes ja apresentam sinais de insuficiéncia
cardiaca refrataria e deveriam estar em acompanhamento para terapias avangadas, como

dispositivos implantaveis e/ou transplante cardiaco®*2.

Ja os pacientes com predominio de congestdo (perfis dmidos), que sdo a maioria dos
pacientes em IC aguda, necessitam inicialmente de diuréticos de alga e vasodilatadores venosos
para controle da hipervolemia. Além disso, a otimizagdo das medicagdes modificadoras de
desfechos na IC (betabloqueadores, bloqueadores do sistema renina- angiotensina- IECA, BRA
ou INRA, bloqueadores do receptor de aldosterona e inibidores do co-transportador sodio-
glicose 2- iSGLT2) antes da alta é ponto-chave para estabilidade da doenca e reducéao da chance
de reinternacdes, que nesse grupo é 2,3 vezes maior que nos pacientes sem congestao (secos).
Outro ponto chave é identificar motivos para descompensacdes frequentes, como ma aderéncia,
doses baixas de diuréticos, infeccdes, anemia, efeitos colaterais de outras medicagdes*?. Esses
pacientes devem receber alta euvolémicos, com a maior dose de medicac6es para IC toleradas
e com um plano de seguimento, que envolve reavaliacbes frequentes da equipe médica e
multiprofissional, principalmente nos primeiros dias apds alta hospitalar para um adequado para

controle dos sintomas congestivos e progressao da terapia.

Sabemos que a linha de cuidado em IC é complexa e estratégias para facilitar esse
seguimento apdés a alta hospitalar devem ser tracadas. Uma promissora estratégia € o
telemonitoramento dos pacientes quanto aos sintomas congestivos, em que os dados vitais e
sintomas podem ser acompanhados a distancia e permitem a intervencao antes de complicacdes,
como hospitalizagdes indesejadas. No estudo alemdo TIM-HF2', uma estratégia de
telemedicina (acompanhamento diario remoto de peso, pressao arterial, frequéncia cardiaca,
saturacdo de pulso, anélise de ritmo por ECG e auto-avalia¢do do estado de saude) em pacientes
com IC FER sintomatica e internacdo nos ultimos 12 meses, conseguiu reduzir o desfecho de
dias perdidos por internacdo hospitalar ou morte, comparado ao tratamento usual. A
porcentagem de dias perdidos foi de 4,88% no grupo de intervencdo versus 6,64% no grupo
controle (p =0,04) e a taxa de mortalidade 7,86 por 100 pessoas/ano versus 11,34 por 100
pessoas/ano (p= 0,028).

Outra estratégia promissora mas ainda com necessidade de mais estudos para
implementacdo € o uso de biosensores para avaliacdo de congestdo pulmonar. No estudo

GUIDE-HF?, o biossensor implantavel em artéria pulmonar CardioMEMS; Abbott, foi testado
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com intuito de reducdo de desfechos de hospitalizagdes e mortalidade ao monitorar de forma
remota pressdes e resisténcias pulmonares. O resultado foi negativo, mas em analise pré-
especificada da fase pré pandemia por COVID-19, houve reducdo do desfecho secundario de
hospitalizacbes em 28%. Tais achados precisardo ser confirmados por outros estudos e

dispositivos nao invasivos (‘“wearables”) estdo sendo testados com o mesmo objetivo.

Além de tratar as complicacdes da IC, devemos também pensar em sua prevencao, 0
que se faz cada vez mais necessario frente aos alarmantes resultados encontrados. Estimular a
atencdo primaria, o controle dos fatores de risco, como hipertensdo, diabetes, dislipidemia,
cessacdo de tabagismo e etilismo, pratica regular de atividade fisica sdo exemplos de medidas

mais custo-efetivas a longo prazo.
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Anexos:

Hospitais participantes do projeto Boas Préaticas em Cardiologia

(fonte: http://cardiol.br/boaspraticasclinicas/hospitais.asp):

Hospitais Participantes

Estado Cidade Hospital Pl

Alagoas Maceié Santa Casa de Migsricordia de Maceid Dra. Maria Alayde Mendonca da Silva
Bahia Salvador Hospital Ana Nery Dr. Luiz Carles Santana Passos

Ceara Fortaleza Hospital de Messejana Dr. Carlos Alberfo Studart Gomes Dr. Jo#io David de Souza Neto

Distrito Federal Brasilia Institutc de Cardiclogia - ICDF Dr. Vitor Salvstore Barzilsi

Goids Goifnia Hospital das Clinicas - Universidade Federal de Goiss Dr. Weimar Kunz Sebba Bamoso de Souza
Maranho S#o Luis Hospital Universitario Federal do Maranhio (HU — UFMA) Dr. José Albuquerque Figueirede Neto

Minas Gerais

Minas Gerais

Belo Horizonte

Pocos de Caldas

UFMG - Universidade Federal de Minas Gerais

Hospital Matemidade & Pronto Socorro Santa Licia

Dr. Luiz Builherme Passaglia

Dr. Frederico Toledo Campo Dall Orto

Minas Gerais Uberisndia Hospital das Clinicas - Universidade Federal de Uberéndia Dr. Elmirc Resende

Paré Belém Fundago Plblica Estadual Hespital dss Clinicas Gaspar \ianna Dr. itor Bruno Teixsirs de Holands
Parané Curitiba Hospital de Clinicas da Universidade Federsl do Parana Dr. Migue! Morita

Parané Londrina Hospital Universitario Regional do Norte do Parang Dr. Manoe! Fernandes Canesin
Parans Campe Largo Hospital do Reocio Dr. Cesar de Oliveira Lopes Dusilek
Pemambuco Recife PROCAPE - PrentoSocormo Cardicldgico de Pemambuco Dr. Sergio Mentenegro

Rig de Janeiro Rio de Janeiro UER.J - Universidade do Estado do Rio de Janeiro Dr. Denilson Albuguergue

Rig Grande do Sul Porto Alegre HCPA - Hospital de Clinicas de Porto Alegre Dra. Mariana ‘argas

S0 Paulo SHo Paulo UMNIFESP - Universidade Federal de 580 Paulo Dr. Angelo /. A de Paola



