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RESUMO 
 
No cenário da terapia intensiva, sepse constitui uma das principais causas de 

mortalidade. Considera-se, portanto, muito desejável a identificação de 

ferramentas que apresentem boa acurácia para determinação da gravidade da 

infecção e do prognóstico dos pacientes acometidos. O speckle tracking strain 

(STE) constitui uma técnica ecocardiográfica capaz de identificar disfunção 

ventricular precoce com potencial para estratificação de risco e abordagem 

clínica dos pacientes. Dados preliminares acerca da utilidade da técnica de STE 

como marcador de disfunção miocárdica em pacientes com sepse mostraram-

se promissores. A hipótese do presente estudo foi de que a técnica STE poderia 

predizer resposta à terapia e evolução intra-hospitalar. Assim, o objetivo desse 

estudo foi avaliar o STE em pacientes com sepse internados em unidade de 

terapia intensiva, comparando os valores do strain à inclusão com os valores 

obtidos após sete dias de tratamento e determinar o potencial valor prognóstico 

do STE nesses pacientes. Para tal, um estudo de coorte, prospectivo, 

observacional, foi conduzido no centro de terapia intensiva (CTI) do Hospital das 

Clínicas da Universidade Federal de Minas Gerais (HC-UFMG). Foram incluídos 

todos os pacientes adultos (idade ≥ 18 anos), com sepse ou choque séptico, 

iniciados em até 24 horas, sem cardiopatia prévia e com imagens adequadas 
para análise do strain. Os pacientes incluídos foram submetidos à coleta de 

dados clínicos, laboratoriais e ao estudo ecocardiográfico nos dias 1 e 7 a partir 

da inclusão e acompanhados até a alta hospitalar ou óbito. Foram inicialmente 

selecionados 56 pacientes, sendo que 26 pacientes foram incluídos na análise 

final deste estudo. A mediana da idade foi de 57,0 [35,8/64,8] anos, 54% eram 

do sexo feminino. Choque séptico foi diagnosticado em 88% com mediana do 

APACHE II e do escore SOFA de 15 [12,8/21,5] e oito [5,8/11,3], 

respectivamente. Todos os pacientes possuíam fração de ejeção do VE 

preservada à inclusão (65,6 ± 9,1%), e não ocorreram alterações significativas 

desse parâmetro durante o tratamento. Apesar da fração de ejeção do VE 
preservada, a média do valor absoluto do strain miocárdico ventricular esquerdo 

estava reduzido em seis pacientes (23%) à inclusão, considerando o valor 

inferior de referência de -17%. Durante a internação hospitalar, sete pacientes 
faleceram.  O strain longitudinal do VE e do VD melhorou significativamente nos 



 

pacientes que sobreviveram (-18,8 ± 3,6 no D1 versus - 20,8 ± 2,5 no D7; p = 

0,003; e - 21,3 ± 4,9 no D1 versus - 24,3 ± 5,8 no D7; p = 0,035, 

respectivamente), enquanto o strain permaneceu inalterado nos pacientes que 

morreram. Após ajuste para o escore SOFA inicial, o strain longitudinal do VD à 

inclusão foi associado a mortalidade intra-hospitalar (odds ratio ajustado 0,760; 

Intervalo de confiança 95%; 0,591- 0,977; p = 0,033). 

Em conclusão, os resultados desse estudo demonstraram melhora significativa 

do strain após a primeira semana de tratamento nos pacientes com sepse que 

sobreviveram, quando comparado aos que morreram durante a internação. O 

strain longitudinal de VD à inclusão foi preditor de mortalidade intra-hospitalar. A 

melhora do strain biventricular durante o tratamento de sepse pode ser útil na 

predição de desfecho intra-hospitalar.  

Palavras-chave: Sepse, função cardiovascular, ecocardiografia speckle 

tracking strain, prognóstico. 

  



 

ABSTRACT 
 
In the intensive care setting, cases sepsis are the main causes of mortality. 

Therefore, it is important to identify tools that are accurate and reliable in 

assessing the severity of the infection and the patient's prognosis. The speckle 

tracking echocardiography (STE) represents a marker of early ventricular 

dysfunction with potential value in risk stratification and clinical management of 

patients. Preliminary data concerning the utility of STE as a marker of myocardial 

dysfunction in patients with sepsis are promising. We hypothesize that the STE 

technique can predict response to therapy and in-hospital outcome. The aim of 

this study was to evaluate STE in patients with sepsis admitted to an intensive 

care unit (ICU), comparing values of myocardial strain at inclusion with values 

obtained after 7 days of treatment and determining the potential prognostic value 

of STE. We conducted a cohort prospective observational study in the ICU of the 

University Hospital of the Federal University of Minas Gerais (HC-UFMG). Our 

study included all adult patients (≥ 18 years of age) with sepsis or septic shock, 

initiated within 24 hours of hospital admission, without cardiomyopathy or 

insufficient image quality for STE. We collected clinical and laboratory data and 

performed echocardiographic studies on days 1 and 7 post study inclusion. 

These patients were accompanied until hospital discharge or death. We initially 

selected 56 patients and 26 patients were included in the final analysis of this 

study. Median age was 57.0 [35.8/64.8] years, and 54% were female. Septic 

shock was diagnosed in 88%. The baseline APACHE II and SOFA score were 

15 [12.8/21.5] and 8 [5.8/11.3], respectively. The left ventricular (LV) ejection 

fraction at baseline was 65.6 ± 9.1%, without changes during treatment. Despite 

the preserved LV ejection fraction, the mean absolute value of left ventricular 

myocardial strain was reduced in six patients (23%) at inclusion, considering the 

lower reference value of -17%. During hospital stay, seven patients died. LV and 

RV longitudinal strain increased significantly in the patients who survived (-18.8 

± 3.6 at D1 vs -20.8 ± 2.5 at D7; p = 0.003; and -21.3 ± 4.9 at D1 vs -24.3 ± 5.8 

at D7; p = 0.035, respectively), whereas strain values remained unchanged in 

those who died. After adjustment for the SOFA score, RV longitudinal strain at 

admission was associated with in-hospital mortality (adjusted odds ratio [OR] 

0.760; 95% confidence interval [CI] 0.591 – 0.977; p - 0.033). 



 

In conclusion, these results demonstrated that STE improved significantly after 

the first week of treatment in patients with sepsis who survived compared with 

those patients who died during hospitalization. RV strain at admission predicted 

in-hospital mortality. An improvement in STE during sepsis treatment appears to 

be a useful tool for predicting in-hospital outcome. 

Keywords: Sepsis, cardiovascular function, speckle tracking strain, prognosis.  
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1 CONSIDERAÇÕES INICIAIS 
 

Sepse é definida como uma resposta inflamatória sistêmica desencadeada por 

infecção suspeita ou confirmada, que pode evoluir para formas graves de disfunção 

orgânica aguda, caracterizando a sepse e o choque séptico (1). Tais afecções 

apresentam grande relevância na saúde pública, acometendo milhões de pessoas a 

cada ano em todo o mundo. Com sua incidência se elevando progressivamente nas 

últimas três décadas, quadros de sepse têm sido responsáveis por aumentos 

expressivos nos custos hospitalares, e por taxas de mortalidade constantemente 

elevadas apesar dos avanços nos campos de antibioticoterapia e terapia de 

ressuscitação (2, 3). 

No cenário de terapia intensiva, casos de sepse e choque séptico são a causa 

líder de morbidade e mortalidade (3). Considera-se, portanto, muito desejável a 

identificação de ferramentas acuradas para determinação da gravidade da infecção e 

do prognóstico dos pacientes acometidos. Nesse contexto, o método ecocardiográfico 

de speckle tracking strain (STE) poderia detectar disfunção miocárdica precoce com 

potencial valor prognóstico na sepse. A avaliação da função biventricular com o STE 

vem sendo estudado de forma crescente nos últimos anos. Mais especificamente, 

nos centros de terapia intensiva (CTI), a constatação de disfunção ventricular precoce 

pode auxiliar diversas etapas da condução clínica de um paciente, como diagnóstico, 

estratificação de gravidade, predição do prognóstico, assim como orientação 

terapêutica. O sistema cardiovascular (ou macro-vascular, incluindo coração, vasos 

sanguíneos e volemia) sofre grande impacto nos casos de sepse grave e, sobretudo, 

de choque séptico (4).  
O presente estudo foi proposto para investigar o método de STE na detecção 

de disfunção miocárdica e o comportamento do strain miocárdico na sepse, como 

marcador isolado ou associados aos outros marcadores de gravidade da doença. 

Este estudo fez parte do projeto intitulado “Investigação de novos 

biomarcadores em doenças humanas por plataformas de alto desempenho: NEBiD”, 

formulada pelo Nucleo de Excelência no Estudo de Biomarcadores em Doenças 

Humanas (NEBiD) e submetida ao Edital SECTES/FAPEMIG No. 19/2013. O NEBiD 

foi cadastrado no Diretório de Grupos do CNPq e é constituído por pesquisadores de 

várias instituições de ensino superior e de pesquisa do estado de Minas Gerais 

envolvidos com o estudo de biomarcadores em doenças humanas. O NEBiD foi 

constituído como proposta de se estabelecer um grupo de referência no estudo de 

biomarcadores relacionados a processos inflamatórios/imunes de doenças humanas. 
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Este projeto encontra-se também incluído no âmbito do Brazilian Group for Sepsis 

Investigation (BRASIS). A coleta dos dados iniciou em 2010 e na sua terceira etapa, 

com início em outubro de 2014, esta coorte contou com minha participação 

juntamente com outras duas alunas de doutorado do programa de Pós-Graduação 

em Infectologia e Medicina Tropical. Os subprojetos envolveram a avaliação de novos 

biomarcadores prognósticos na sepse como interleucina-3, e a avaliação de vias de 

sinalização celular relacionadas ao recrutamento e ativação de neutrófilos. Em 

dezembro de 2014, iniciei a realização dos exames de ecocardiografia. Os exames 

foram executados por um único examinador, sendo assim houve necessidade de 

superação de obstáculos de ordem logística como disponibilidade para realização do 

ecocardiograma em tempo hábil, incluindo disponibilidade de aparelho no momento 

da inclusão dos pacientes com sepse e após sete dias da admissão. O estudo contou 

com a ajuda de uma equipe bastante dedicada que foi responsável pelo rastreio diário 

de pacientes elegíveis, coleta de material biológico, coleta de dados e o 

acompanhamento clínico de todos os pacientes incluídos. Tive a oportunidade de 

participar ativamente da elaboração e organização do banco de dados referentes aos 

dados ecocardiográficos e das análises estatísticas iniciais. Esta coorte é 

desenvolvida pelo Núcleo Interdisciplinar de Investigação em Medicina Intensiva 

(NIIMI), do qual faço parte. O NIIMI está cadastrado no Diretório de Grupos do CNPq 

e é um grupo pioneiro no desenvolvimento de pesquisa em medicina intensiva no 

estado de Minas Gerais e na UFMG, sendo “sepse e biomarcadores” uma de suas 

principais linhas de pesquisa. 
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2 REVISÃO DA LITERATURA 
 
2.1 SEPSE 

           2.1.1 Epidemiologia da sepse 
 

A sepse é considerada a décima causa de morte nos Estados Unidos da 

América (EUA) representando 10% das admissões em Terapia Intensiva neste país 

(5). O número de casos nos EUA é superior a 750.000 casos por ano, porém há 

variações no que diz respeito ao diagnóstico clínico da sepse grave podendo impactar 

no número de registro dos casos (5, 6). Um aumento progressivo da incidência de 

sepse grave nos EUA foi observado com taxas de 13% ao ano (6). 

No Brasil um estudo epidemiológico desenvolvido em 2003 abrangendo 65 

hospitais de todas as regiões do país apontou uma incidência de sepse de 16,7% em 

UTIs, sendo a sepse grave e o choque séptico as principais causas de óbito em 

terapia intensiva, com uma mortalidade global de 46,6%. O estudo evidenciou uma 

incidência de sepse grave de 29,6% e de choque séptico de 50,8%, com mortalidade 

de 34,4% e 65,3% respectivamente (7). 

 
           2.1.2 Definição de sepse e critérios diagnósticos 
 

O termo sepse refere-se tradicionalmente a uma síndrome de resposta 

inflamatória sistêmica secundária a uma agressão infecciosa. Presente há milhares 

de anos na literatura, inclusive em registros hipocráticos que datam o período a.c., 

apenas na última década do século XX a terminologia utilizada para caracterização 

da síndrome passou por processo de padronização. Em conferência realizada em 

Chicago em agosto de 1991 pelo American College of Chest Physicians e pela 

Society of Critical Care Medicine, definições foram elaboradas com o objetivo de 

aumentar a capacidade diagnóstica, melhorar a padronização do cuidado ao paciente 

e facilitar pesquisas na busca por protocolos e novas intervenções terapêuticas (8). 

O termo síndrome da resposta inflamatória sistêmica (SIRS) foi proposto para a 

descrição do conjunto de achados clínicos e laboratoriais que refletiam uma resposta 

inflamatória de causa não específica, podendo ser secundária a uma grande 

variedade de insultos, infecciosos ou não. A SIRS foi definida como a presença de 

dois ou mais dos seguintes sinais: 

• Temperatura corporal > 38ºC ou < 36ºC; 

• Frequência cardíaca > 90 bpm; 

• Frequência respiratória > 20 irpm ou hiperventilação indicada por Pco2 
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< 32 mmHg; 

• Leucocitose (>12.000/mm3) ou Leucopenia (< 4.000/mm3) ou presença 

> 10% de formas imaturas de neutrófilos. 

De acordo com as primeiras definições, quando a SIRS é resultado de um 

processo infeccioso confirmado, tem-se a sepse. Como infecção define-se um 

processo patológico causado pela invasão de tecidos, fluidos ou cavidades corporais 

normalmente estéreis por micro-organismos patogênicos ou potencialmente 

patogênicos. 

Como a sepse possui um espectro clínico e fisiopatológico contínuo de 

gravidade, relacionado à ocorrência de disfunção orgânica e que está intimamente 

ligado ao seu prognóstico, estádios de gravidade foram definidos, sendo eles: 

• Sepse grave: sepse associada a disfunção orgânica, alterações 

sugestivas de hipoperfusão (acidose lática, oligúria e alteração do 

estado mental) e hipotensão (pressão sistólica < 90mmHg ou redução 

> 40mmHg em relação ao estado basal sem outra justificativa além da 

sepse). 

• Choque séptico: hipotensão induzida pela sepse que persiste a despeito 

de ressuscitação volêmica adequada, juntamente com sinais de 

hipoperfusão e disfunção orgânica. 

Em 2001 estas primeiras definições foram revisadas em uma conferência 

internacional composta por diversas sociedades norte-americanas e europeias (9). 

Objetivando aumento de chance de diagnóstico e tratamento mais precoces, portanto 

ainda priorizando a sensibilidade no diagnóstico, os termos sepse, sepse grave e 

choque séptico foram mantidos. Entretanto com a percepção de que tais categorias 

não permitiam um estadiamento claro do prognóstico destes pacientes e que o 

conceito de SIRS, apesar de útil, carecia de especificidade. Neste consenso a lista 

de sinais e sintomas de infecção foi ampliada, caracterizando-os como sendo 

secundários a: 

• SIRS: febre ou hipotermia, taquicardia, taquipneia, alteração do estado 

mental, hiperglicemia, edema; 

• Inflamação: leucocitose, leucopenia, elevação de proteína C reativa 

(PCR) e procalcitonina (PCT); 

• Perfusão tecidual: hiperlactatemia e redução da perfusão capilar 

periférica; 

• Alterações hemodinâmicas: hipotensão arterial, hipoxemia, redução de 

saturação venosa central de oxigênio, oligúria, elevação de creatinina, 
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alterações da coagulação, íleo, trombocitopenia, hiperbilirrubinemia. 

Reforçou-se também a possibilidade de que infecção e sepse poderiam ser 

apenas fortemente suspeitas e não objetivamente documentadas, na ausência de 

confirmação microbiológica. Além disso um novo modelo de estadiamento foi 

proposto, considerando características individuais do paciente, dados 

microbiológicos, resposta inflamatória e ocorrência de disfunção orgânica – 

Predisposition, Insult, Response e Organ dysfunction (PIRO). A potencial utilidade do 

modelo proposto estaria em discriminar morbidade secundária à infecção de 

morbidade secundária à resposta à infecção (9). 

Em fevereiro de 2016 o terceiro consenso internacional, também composto por 

sociedades norte-americanas e europeias, trouxe novas definições de sepse e 

choque séptico (1). Baseado em dados disponíveis em ampla literatura desde 1992, 

as novas definições simplificaram a nomenclatura e o termo “sepse” agora é definido 

como a presença de infecção já associada a disfunção orgânica, tendo sido extinto o 

termo “sepse grave”. A nova nomenclatura sugere os termos “infecção sem 

disfunção”, “sepse” e “choque séptico”. Além disso critérios de SIRS não são mais 

fundamentais para se definir sepse, considerando-se o número considerável de 

pacientes graves com sepse que não preenchem os critérios de SIRS (10) e a falta 

de especificidade do termo. Entretanto a definição de disfunção orgânica para o 

diagnóstico da sepse passa a exigir alterações de pelo menos 2 (dois) pontos na 

avaliação do escore Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) (Tabela 1) (11), e 

a hiperlactatemia passou a ser exigida para a definição de choque séptico, com 

possibilidade de diagnóstico e seleção de um grupo já mais grave de pacientes. Tais 

definições, muito recentes, ainda estão em discussão em sociedades referência no 

estudo de sepse em âmbito global e, como discutido acima, não foram adotadas no 

presente estudo. 
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Tabela 1 – Sequential (Sepsis-related) Organ Failure Assessment a 
PONTUAÇÃO 

Sistema 0 1 2 3 4 
Respiratório  
PaO2/FIO2, mmHg 
(KPa) 

≥400 
(53.3) 

<400 
(53.3) <300 (40) 

<200 (26.7)    
com suporte 
ventilatório 

<100 (13.3)     
com suporte 
ventilatório 

Coagulação 
Plaquetas x 103 /µL ≥150 <150 <100 <50 <20 

Fígado 
Bilirrubina mg/dL 
(µmol/L) 

<1.2 
(20) 

1.2-1.9 
(20-32) 2.0-5.9 (33-101) 6.0-11.9 (102-

204) >12.0 (204) 

Cardiovasular b 
PAM 

≥70 mm 
Hg 

PAM 
<70 mm 

Hg 

Dopamina <5 ou 
Dobutamina 

(qualquer dose) 

Dopamina 5.1-15 
ou Epinefrina   

≤0.1  ou 
Norepinefrina  

≤0.1 

Dopamina >15    
ou Epinefrina 

>0.1   ou 
Norepinefrina 

>0.1 
SNC 
ECG 15 13-14 10-12 6-9 <6 

Renal 
Creatinina, mg/dL 
(µmol/L) 

<1.2 
(110) 

1.2-1.9 
(110-170) 2.0-3.4 (171-299)  

3.5-4.9 (300-440) 
 

>5.0 (440) 

Débito urinário,  
mL/d    <500 <200 

FIO2= Fração Inspirada de O2; PAM= Pressão Arterial Média; SNC= Sistema Nervoso Central; ECG= 
Escala de Coma de Glasgow; a Tabela adaptada de Vincent  et al (11); b Catecolaminas administradas 
em µg/Kg/min por pelo menos 1 hora. 
 

           2.1.3 Fisiopatologia da sepse 
 

Sepse é uma resposta multifacetada do hospedeiro a um patógeno infectante 

que pode ser significativamente ampliada por fatores endógenos (5). Hoje sabemos 

que ela envolve ativação precoce de respostas pró e anti-inflamatórias, juntamente 

com importante alteração da homeostasia de vias não imunológicas como 

cardiovascular e neuroendócrina (5, 12). 

A cascata fisiopatológica da sepse começa quando o sistema imune do 

hospedeiro responde a um patógeno invasor resultando em ativação da resposta 

imune inata (13). Isso acarreta geração e liberação de mediadores pró-inflamatórios 

e moléculas de sinalização que podem ser fisiológicas ou patológicas. Além disso, 

também ocorre liberação de mediadores anti-inflamatórios. Essas moléculas agem 

através de diversas cascatas sinalizadoras de transdução que em alguns casos 
alteram a expressão gênica e ativam alças de feedback positivas e negativas do 

sistema imune (14). Avanços recentes em relação ao dano oxidativo de lipídios 

identificaram produtos do metabolismo lipídico que estão envolvidos nas fases iniciais 

(eicosanoides) e de recuperação (lipoxinas e resolvinas) (15). A desregulação 

induzida pela sepse da resposta imune normal pode levar a efeitos deletérios variados 

incluindo miocardiopatia séptica, disfunção de múltiplos órgãos e morte nos pacientes 

(16). 
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O choque séptico é usualmente classificado como choque distributivo, relativo 

a hipovolemia resultante da má distribuição do volume circulatório devido 

vasodilatação periférica, disfunção do glicocálix e permeabilidade capilar aumentada. 

Essa desordem foi também descrita como sendo bifásica, com uma fase precoce 

hiperdinâmica envolvendo alto débito cardíaco (DC), baixa resistência vascular 

sistêmica (RVS) e extremidades quentes, e outra fase tardia hipodinâmica 

envolvendo baixo DC e má perfusão tecidual (16, 17). Acredita-se que os agentes 

causadores sejam os mediadores inflamatórios na circulação, através da ação direta 

nos cardiomiócitos e também na vasculatura periférica, acarretando alterações na 

resistência vascular periférica (RVP) e no retorno venoso e dessa forma afetando a 

performance cardíaca.  

O aumento da pré-carga tem sido a intervenção primária na sepse há muito 

tempo e pode aumentar o DC via mecanismo de Frank Starling. No entanto, sua 

habilidade para isso depende do estado da função cardíaca. As medidas de pré-carga 

como pressão venosa central (PVC) e dimensões da veia cava inferior (VCI) fornecem 

informação limitada sobre a função cardíaca subjacente. Mesmo quando a 

responsividade a volume é sugerida por baixa PVC, aumento da variação da 

dimensão da VCI ou outros métodos invasivos, a ressuscitação guiada com base 

nessas medidas não demonstrou melhora dos desfechos (18, 19).  

As mudanças na pós-carga também afetam a habilidade do coração em 

fornecer suprimento sanguíneo aos tecidos. Dessa forma, quando a RVS é baixa, o 

coração com contratilidade intrínseca deprimida pode ser capaz de aumentar o DC 

aparentando função preservada, quando de fato a performance cardíaca está 

prejudicada. Assim, a disfunção cardíaca pode se tornar aparente apenas quando a 

RVS retorna ao normal por vias naturais, através da recuperação da sepse, ou por 

vias artificiais, através do uso de vasopressores. Boissier e colaboradores (20) 

demonstraram essa relação inversa entre fração de ejeção do ventrículo esquerdo 

(FEVE) e RVS em pacientes sépticos.  

Acredita-se que desarranjos na fisiologia dos cardiomiócitos exerçam um papel 

predominantemente em nível microcirculatório (21) e que moléculas inflamatórias 

sejam responsáveis por esses efeitos pleiotrópicos (16). Esse dano ocorre através de 

alterações na permeabilidade endotelial, que provoca edema e através da migração 

aumentada de neutrófilos para o interstício, deposição de fibrina e em alguns casos 

ativação da cascata de coagulação (22).  

O aumento do estresse oxidativo pode induzir disfunção mitocondrial e 

alteração do manejo normal de cálcio (23). Apesar das diversas alterações envolvidas 
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na disfunção cardíaca séptica, vários estudos clínicos demonstraram sua 

reversibilidade (21, 24, 25). 

Estudos com ressonância magnética cardíaca detectaram mudanças que 

sugerem estado metabólico alterado, um padrão distinto daquele visto na isquemia e 

na necrose sendo o primeiro consistente com reversibilidade (26). 

 
           2.1.4 Disfunção orgânica na sepse 
 

Embora extensamente estudados, os mecanismos responsáveis pela 

disfunção orgânica na sepse ainda não foram completamente elucidados. De 

maneira semelhante à falência de múltiplos órgãos (FMO) que ocorre em pacientes 

vítimas de politrauma, a ativação do sistema imune inato com liberação 

excessiva de mediadores pró e anti-inflamatórios e a baixa oxigenação tecidual 

possuem papel central (5, 27). 

Vários fatores incluindo hipotensão, redução da capacidade de deformação 

das hemácias e trombose microvascular contribuem para a redução da liberação 

celular de oxigênio no contexto de choque séptico. Inflamação pode causar disfunção 

endotelial acompanhada de perda da integridade e morte celular dando origem ao 

edema subcutâneo e intracavitário. Além disso, o dano mitocondrial causado pelo 

estresse oxidativo e outros mecanismos prejudicam o aproveitamento celular de 

oxigênio (5).   

A morbidade cardiovascular na sepse pode se manifestar como falência 

circulatória, disfunção ou lesão miocárdica contribuindo para pior desfecho clínico 

(28-30). 

 
2.2 ECOCARDIOGRAFIA SPECKLE TRACKING STRAIN 

           2.2.1 Definição de strain 
 

O strain reflete a deformação do miocárdio em relação ao seu comprimento 

inicial (31). O strain conhecido como Lagrangiano é matematicamente definido como 

a mudança no comprimento da fibra miocárdica durante o estresse na sístole final 

comparado ao seu comprimento basal na diástole final, sendo normalmente expresso 

em porcentagem (Figura 1) (32). 
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Figura 1 – Padrão de deformação miocárdica em sentido longitudinal 

 
 Fonte: Pavlopoulos et al., 2008. 
 Lo: comprimento diastólico basal L: Comprimento após deformação. 
 

Por convenção, um valor positivo do strain reflete o estiramento em relação ao 

seu tamanho original, enquanto um valor negativo está relacionado ao seu 

encurtamento. 

 
2.2.2 Definição de speckle tracking 
Os speckles (do inglês, pontos) foram descritos por Burckhardt como 

estruturas granulares formadas por inúmeros pontos diminutos, resultantes das 

interfaces existentes nos tecidos e que refletem os ecos de maneira difusa (33). Os 
speckles conferem padrões específicos a cada região, como se fossem uma 

“impressão digital”, e, por serem estáveis, sua localização pode ser acompanhada ao 

longo do tempo, possibilitando obter informações mais refinadas durante o ciclo 

cardíaco (34, 35) (figura 2). 
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Figura 2 – Padrão representativo dos speckles no miocárdio 

 
Fonte: Leitman et al., 2004. 
 

A imagem de strain miocárdico foi inicialmente desenvolvida como uma 

extensão da imagem do Doppler tecidual. No entanto dada a dependência de ângulo 

da imagem do Doppler, somente strain longitudinal poderia ser obtido com essa 

abordagem (36, 37).  

A técnica ecocardiográfica conhecida como speckle tracking (STE), 

posteriormente desenvolvida, se baseia na análise da imagem em escala de cinza. O 

uso de programas de computador apropriados permite o rastreamento (tracking) 

quadro a quadro dos speckles, através de todo o ciclo cardíaco, por meio do algoritmo 

da soma das diferenças absolutas (Figura 3) (34, 35, 38-40). 

 
Figura 3 – Ilustração simplificada das etapas técnicas do speckle tracking strain 

 
 

Tendo em vista que o STE possibilita o estudo do strain e do strain rate através 
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da escala de cinza, o strain derivado do STE é também denominado strain 

bidimensional, dessa forma pode ser diferenciado do strain obtido pelo Doppler 

tecidual. Essa técnica permite a avaliação da deformação miocárdica nos planos 

longitudinal, circunferencial e radial, uma vez que não existe dependência do ângulo 

de incidência do ultrassom, propiciando assim um estudo mais abrangente das 

propriedades funcionais relacionadas à mecânica miocárdica (34). 

O método é simples e tem boa reprodutibilidade. Os estudos demonstraram 

que, por possibilitar a análise mais refinada da função, o STE atua como sinalizador 

precoce das alterações cardíacas, além de diferenciar fenótipos ecocardiográficos 

semelhantes (39). 

 
           2.2.3 Aplicações clínicas 
 

O foco principal do STE tem sido o strain longitudinal global (GLS) do ventrículo 

esquerdo (VE), refletindo a função das fibras miocárdicas subendocárdicas, que são 

orientadas longitudinalmente. Essas fibras são especialmente sensíveis à isquemia e 

ao aumento do estresse de parede miocárdica. O método de STE tem aplicabilidade 

potencial ainda melhor para avaliação quantitativa da função do ventrículo direito 

(VD), pois diferentemente do VE, o VD possui predomínio de fibras longitudinais, e 

devido a isso, a maior parte da contratilidade do VD ocorre em direção da base ao 

ápice (41). 

Uma das aplicações do método STE descrita foi a capacidade de predição de 

eventos na cardiomiopatia dilatada (42).  

Pirat et al., investigaram pacientes com hipertensão arterial pulmonar e 

encontraram boa correlação entre a função sistólica do VD avaliada pelo strain e 

strain rate longitudinal (GLS) com a fração de ejeção do VD estimada pelo método de 

Simpson modificado (43). 

Foi demostrado que STE é uma técnica quantitativa reprodutível e sensível 

para avaliação da contratilidade ventricular em várias doenças cardiovasculares 

como cardiotoxicidade induzida por quimioterapia (44), amiloidose, pré-eclâmpsia e 

em uma população pediátrica com sepse grave (45). Orde et al., demonstraram que 

STE de parede livre de VD foi o único parâmetro associado a mortalidade em 

pacientes com sepse grave ou choque séptico (46). Tendo em vista a evolução do 

ultrassom em terapia intensiva, as técnicas convencionais e avançadas em 

ecocardiografia têm sido mais utilizadas em pacientes críticos com sepse (47, 48).  

Um estudo evidenciou que mudanças agudas nas pressões de enchimento do 
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ventrículo podem influenciar os índices de deformação miocárdica. Foi reportado que 
o valor absoluto do strain rate longitudinal foi reduzido quando ocorreu aumento da 

pré-carga e da pós-carga, sendo esse um fator que deve ser considerado na 
aplicação clínica do strain. Esse estudo falhou em demonstrar a piora do strain global 

longitudinal com a administração de fluido (49).  
A ecocardiografia bidimensional com o strain é uma modalidade de imagem 

promissora com o potencial de fornecer importantes conclusões sobre a dinâmica do 

miocárdio, incluindo análise segmentar ventricular quantitativa (39, 50), além de 

poder se tratar de método promissor de avaliação da contratilidade do VD. 

 

2.3 FUNÇÃO VENTRICULAR E SEPSE 

 
           2.3.1 Função sistólica e sepse 
 

A miocardiopatia associada a sepse foi descrita pela primeira vez em 1984 por 

Parker e colaboradores que demonstraram redução da fração de ejeção para abaixo 

de 40% em pacientes com choque séptico utilizando a técnica da ventriculografia por 

radionuclídeos (24).   

A disfunção cardiovascular é frequente em pacientes com sepse, causada 

primariamente pela liberação de citocinas, disfunção mitocondrial e hipóxia tecidual 

que leva a lesão miocárdica (28, 51). Recentemente foi descrito que vesículas da 

membrana externa bacteriana podem contribuir para a disfunção cardíaca induzida 

pela sepse (52). O acometimento da performance cardiovascular geralmente se 

apresenta como o surgimento de disfunção ventricular esquerda ou direita ao 

ecocardiograma. Entretanto, não há um critério diagnóstico formal para 

miocardiopatia séptica (53). Além disso, a associação entre disfunção ventricular e 

prognóstico na sepse não está clara. Alguns estudos mostraram que a disfunção 

cardiovascular na sepse está associada a piores desfechos intra-hospitalares e a 

longo prazo (29, 30), enquanto outros estudos não mostraram essa associação (4, 

28, 54-56).  

Um estudo realizado por Jardin e colaboradores na década de 1990, 

envolvendo 90 pacientes com choque séptico, avaliou a função cardíaca através de 

ecocardiograma convencional diário a partir do primeiro dia em que foi iniciado o 

suporte hemodinâmico (25). Esse estudo demonstrou que os pacientes sobreviventes 

apresentavam pior função ventricular que os não sobreviventes no momento da 

inclusão. No entanto, o mesmo reportou que os pacientes sobreviventes mantinham 
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o volume sistólico principalmente porque apresentavam melhora progressiva da 

fração de ejeção durante o tempo em que recebiam suporte hemodinâmico, que 

correspondeu a 4,4 ± 1,6 dias. Por fim, os autores sugeriram que a disfunção do 

ventrículo esquerdo no paciente com choque séptico não acarreta risco maior de 

mortalidade a esses pacientes. Outro estudo, no entanto, encontrou associação entre 

disfunção sistólica do ventrículo esquerdo, evidenciada através de fração de ejeção 

menor que 50% e mortalidade na sepse (57). Além disso, esse estudo reportou que 

disfunção diastólica, representada pela velocidade de pico diastólico mitral precoce 

(onda e´septal) menor que 8 cm/s, foi a preditora mais forte de mortalidade. 

Posteriormente Landesberg e colaboradores encontraram associação em análise 

univariada entre a velocidade de pico no anel mitral (s´strain-rate) e mortalidade na 

sepse (58). Entretanto, essa associação não se manteve na análise multivariada.  

A disfunção miocárdica nas formas mais graves da sepse ocorre 

frequentemente de forma precoce e envolve ambos ventrículos (4, 59). Ainda não 

está claro se a disfunção miocárdica está relacionada a desfecho clínico e pode ser 

em parte associada com sua definição e método de avaliação (59, 60).  

As medidas de mudança de área fracional e fração de ejeção podem ser 
influenciadas por oscilações no status volêmico e pré-carga do paciente, cenário 

comum na sepse. Sendo assim, essas medidas podem não refletir adequadamente 

a contratilidade subjacente, além de possivelmente não apresentarem sensibilidade 

adequada. 

Uma série de estudos ecocardiográficos, demonstraram diferentes incidências 

de disfunção ventricular esquerda quando avaliadas em diferentes momentos do 

diagnóstico de sepse. Nas primeiras seis horas de ressuscitação houve incidência de 

disfunção ventricular de 18%, que aumentou para 40% após 24 horas e 60% após 2-

3 dias. Foi postulado que o aumento da pós-carga secundário ao uso de 

vasopressores na ressuscitação do paciente, ou mesmo a resolução natural da 

doença explicariam esse fenômeno (61, 62). Dessa forma, Viellard-Baron descreveu 

em uma revisão sobre miocardiopatia associada a sepse que as medidas de fração 

de ejeção na realidade refletem mais a pós-carga ventricular esquerda que sua 

contratilidade intrínseca. Nesse contexto a miocardiopatia não é usualmente 

associada a pressões de enchimento elevadas, possivelmente devido aumento da 

complacência do ventrículo esquerdo e por disfunção ventricular direita 

frequentemente associada. Apesar da falta de evidências correlacionando a 

disfunção ventricular com prognóstico na sepse, o autor aponta para a existência um 

grupo de pacientes hipercinéticos, ou seja, taquicárdicos, com fração de ejeção 
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elevada e cavidade ventricular esquerda reduzida à despeito de adequada 

ressuscitação volêmica, que poderia retratar um estado de profunda vasoplegia 

associado a maiores taxas de mortalidade (63). 

Uma meta-análise, que incluiu 14 estudos e uma amostra com mais de 750 

pacientes, não encontrou relação entre diferenças na função ventricular do VD ou VE 

e mortalidade na sepse grave ou choque séptico através dos métodos 

ecocardiográficos convencionais, além disso, quando indexado pela superfície 

corporal dos pacientes as dimensões do ventrículo esquerdo foram similares entre os 

sobreviventes quando comparado aos não sobreviventes (64). Entretanto, técnicas 

ecocardiográficas convencionais podem sofrer influência de fatores agravantes 

potencialmente envolvidos na sepse como sobrecarga de volume, níveis elevados da 

pressão expiratória final, atelectasia, hipóxia ou hipercapnia, entre outros (46). 

 
           2.3.2 Função diastólica e sepse 
 

Na ausência de doença cardíaca infiltrativa ou restritiva, a diástole é a principal 

determinante da complacência do VE (65). Mesmo que a pressão diastólica final do 

VE (PD2VE) seja inicialmente baixa na miocardiopatia séptica, ela pode aumentar à 

medida que a função diastólica piora, independentemente da função sistólica. O 

aumento da pré-carga pode levar à elevação adicional da PD2VE através do aumento 

do volume diastólico final. Brown e colaboradores (66) reportaram que disfunção 

diastólica (DD) foi mais comum em pacientes que receberam maior volume de fluido 

intravenoso. Mahjoub e colaboradores (67) demonstraram menor aumento da PD2VE 

em pacientes sépticos que responderam a volume que naqueles não respondedores, 

demonstrando os efeitos variados da reposição volêmica dependendo da função 

cardíaca subjacente.  

Uma suposta explicação para os efeitos deletérios da DD na sepse é que as 

pressões de enchimento elevadas nas câmaras esquerdas levam ao aumento da 

pressão na circulação pulmonar, no ventrículo direito e nos tecidos periféricos, 

acarretando aumento de líquido extravascular pulmonar e edema tecidual.  

O método preferido para avaliação da função diastólica é a velocidade do anel 

mitral derivada do Doppler tecidual durante a diástole precoce (e´), com menores 

valores correspondendo a pior função diastólica (65). A relação entre a velocidade de 

pico do fluxo mitral na diástole precoce (E) e a velocidade diastólica do anel mitral ao 

Doppler tecidual (E/e´) foi comprovadamente correlacionada com a pressão atrial 

esquerda, um substituto para a pressão capilar pulmonar em cunha (65) e maiores 
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valores refletem pressão elevada. 

O valor da relação E/e´e da onda e´em predizer prognóstico foi avaliada em 

pacientes sépticos com resultados conflitantes. Três estudos reportaram menor e´em 

não sobreviventes comparado com sobreviventes (57, 58, 68), e outros dois estudos 

demonstraram que relação E/e´elevada foi preditora independente de mortalidade 

intra-hospitalar (68, 69). Uma meta-análise realizada em 2015 (70) que incluiu sete 

estudos e 636 pacientes encontrou prevalência de 20 a 57% de DD e risco relativo 

de morte de 1,82 (IC 95%; 1,12-2,97; p=0,002). Uma atualização realizada em 2017 

(71) com 1507 pacientes encontrou menor e´lateral e maior relação E/e´entre os não 

sobreviventes. Interessantemente, Brown e colaboradores (66) reportaram 

mortalidade aumentada apenas em pacientes com baixo grau de DD, com 

relaxamento alterado e mínima elevação da PD2VE, no entanto esses pacientes 

receberam significativamente menos fluido que aqueles com DD mais grave, 2,6 L 

versus 5,5 litros, antes do ecocardiograma inicial e dessa forma eles podem ter 

recebido ressuscitação volêmica inadequada. Enquanto a onda e´ é considerada ser 

relativamente independente de pré-carga (65), esse último achado sugere que existe 

uma ligação entre reposição volêmica e o desarranjo na função diastólica. Em 

contraste, vários outros estudos falharam em detectar associação entre DD e 

mortalidade, precoce ou tardia (considerando seguimento de até um ano) em 

pacientes com sepse grave e choque séptico (4, 55, 72-74). 

Lanspa e colaboradores (54) encontraram melhor viabilidade na avaliação 

diastólica simplificada comparada à diretriz da Sociedade Americana de 

Ecocardiografia de 2009 sem redução do valor preditivo. 

 
2.4 FUNÇÃO VENTRICULAR AVALIADA ATRAVÉS DO STRAIN NA SEPSE 

 
A técnica ecocardiográfica STE é um método relativamente novo e sensível 

para avaliar a função ventricular e pode detectar disfunção miocárdica não observada 

através da ecocardiografia convencional (46, 75, 76). Vários estudos corroboraram 
com os achados de que o strain detecta de forma mais sensível a disfunção 

ventricular presente em pacientes sépticos (77-79). Um estudo experimental 

demonstrou que duas horas após a injeção de endotoxina lipopolissacarídeo em 

coelhos o strain global longitudinal estava reduzido anteriormente à fração de ejeção 

(80). A ecocardiografia utilizando strain representa uma medida gerada pelo software 

e é potencialmente mais objetiva que outras medidas ecocardiográficas (55). Além 
disso, foi demonstrado que o strain global longitudinal (GLS) é diretamente 
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proporcional a outros marcadores de gravidade como elevação da troponina, níveis 

séricos de lactato e saturação venosa central, independente da fração de ejeção do 

ventrículo esquerdo (58, 81).  

Em pacientes estratificados usando escores de gravidade de sepse, incluindo 

o SOFA escore, pacientes mais graves apresentavam pior GLS (79). Observa-se 
discrepância nos valores de corte do strain utilizados nos estudos em sepse. Isso 

provavelmente se deve a múltiplos fatores, incluindo diferenças nas propriedades dos 
softwares e na tecnologia STE dos fabricantes. Uma meta-análise com 24 estudos 

incluindo pacientes sadios ou pacientes controles mostrou valores normais de GLS 

de VE variando entre -15,9% e – 22,1%, com média de -19,7% (82). 

Em um estudo observacional prospectivo em pacientes com sepse grave e 

choque séptico, Lanspa e colaboradores demonstraram que não foi possível 

classificar quase 60% das funções diastólicas na população estudada utilizando as 

definições preconizadas pela Sociedade Americana de Ecocardiografia (54). Um 

estudo realizado por Landesberg e colaboradores em 2014 demonstrou associação 
entre strain diastólico medido através da onda diastólica de enchimento precoce pelo 

strain longitudinal e mortalidade intra-hospitalar (58).  

Recentemente Orde e colaboradores investigaram a função biventricular 

através do STE em 60 pacientes com sepse grave ou choque séptico, demonstrando 

disfunção miocárdica frequente nas primeiras 24 horas do diagnóstico. Além disso, 

esse estudo detectou maior sensibilidade do STE na avaliação da disfunção sistólica 

biventricular em comparação à técnica ecocardiográfica convencional. Nesse estudo 

a incidência de disfunção ventricular esquerda e direita baseada no strain foi duas 

vezes maior que aquela detectada pela ecocardiografia convencional. O valor de 

corte do strain global longitudinal foi de -17% para o ventrículo esquerdo e de -21% 

para o ventrículo direito. A disfunção ventricular esquerda avaliada através do strain 

não se correlacionou com sobrevida. Por fim, a detecção de disfunção ventricular 

direita importante, avaliada através do STE, foi associada a pior prognóstico em um 

seguimento realizado com 30 e 180 dias (46).  

Em um estudo desenvolvido com 149 pacientes consecutivos admitidos em 

unidade de terapia semi-intensiva com sepse ou choque séptico foram obtidas 115 
imagens ecocardiográficas com strain nas primeiras 24 horas. Esse estudo acessou 

a relevância prognóstica da função ventricular avaliada através do strain e da fração 

de ejeção em um seguimento de sete e 28 dias. O valor de corte para o strain global 

longitudinal ventricular esquerdo utilizado foi de -15%. A fração de ejeção ventricular 
esquerda não apresentou valor prognóstico. O strain global longitudinal do ventrículo 
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esquerdo ajustado para a idade apresentou correlação limítrofe com mortalidade com 

28 dias de seguimento e foi estatisticamente significante no acompanhamento mais 

curto de sete dias. O estudo concluiu que a avaliação precoce da função sistólica 
através do strain na sepse pode ser um alvo para futuros estudos maiores devido a 

possibilidade de impactar na decisão clínica e no tratamento do paciente durante a 

internação hospitalar (83). 

Em coorte retrospectiva desenvolvida por Dalla e colaboradores foram 

avaliados 48 pacientes com sepse grave e choque séptico, 24 pacientes com trauma 

maior sem sepse e 16 controles sadios (75). O ecocardiograma foi realizado com 48 

horas da admissão no centro de terapia intensiva. A função biventricular avaliada 

através do strain foi menor em pacientes com sepse grave e choque séptico quando 

comparada a pacientes com trauma maior sem sepse. Além disso, o strain detectou 

disfunção ventricular esquerda em pacientes com sepse, não detectada através da 

medida da fração de ejeção, que se encontrava preservada nesses pacientes, tendo 

sido usado -15% como limite inferior do GLS de VE (75). 

Um grande estudo prospectivo realizado em população asiática, que incluiu 

111 pacientes com choque séptico, reportou que pacientes com pior strain global 

longitudinal de ventrículo esquerdo apresentaram maior mortalidade no CTI e intra-

hospitalar. Além disso o valor de corte do strain de -13% apresentou a melhor 

sensibilidade e especificidade (AUC: 0,79) para mortalidade. Foi evidenciado que 

GLS do ventrículo esquerdo foi preditor independente de morte quando considerado 

tanto como variável contínua quanto dicotômica utilizando o valor de corte de -13% 

(77). No entanto outro estudo menor publicado em 2015 não confirmou esse 

resultado. De Geer e colaboradores não demonstraram diferença estatisticamente 

significativa no GLS de sobreviventes quando comparado a não sobreviventes em 

uma coorte com 50 pacientes com choque séptico (55). 

Em estudo subsequente, Ng e colaboradores reportaram que o strain pode 

identificar disfunção ventricular significativa em pacientes com choque séptico, não 

detectável com ecocardiografia convencional. Além disso, o estudo demonstrou a 
natureza reversível da disfunção miocárdica na sepse, sendo o strain útil no 

diagnóstico e monitorização da disfunção miocárdica induzida pela sepse. Esse 

estudo comparou 33 pacientes com choque séptico versus 29 pacientes com sepse. 

Foram realizados ecocardiogramas com 24 horas da admissão no CTI, 72 horas após 

ou conforme recuperação (76).  

Um estudo retrospectivo no qual se avaliou função ventricular na primeira 

semana da admissão no CTI, e não nas primeiras 24 horas, reportou falha do GLS 
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do ventrículo esquerdo em predizer mortalidade em pacientes com sepse e choque 
séptico, no entanto a redução do valor absoluto do strain do segmento basal anterior 

foi associada a mortalidade intra-hospitalar (84).  

Mais recentemente alguns estudos demonstraram a influência das condições 

hemodinâmicas como taquicardia e aumento das pressões de enchimento nas 
medidas de strain ventricular em pacientes sépticos (20, 85). 

Os estudos que examinaram o valor do STE em predizer mortalidade na sepse 

demonstraram resultados conflitantes (28, 46, 75, 83, 86). A natureza reversível da 

disfunção miocárdica e as diferenças na gravidade da apresentação da doença 

dificultam a avaliação do valor prognóstico do STE nos pacientes sépticos (76) e pode 

contribuir para essa controvérsia.  

Recentemente foi realizada uma revisão sistemática com o objetivo de 

relacionar strain a mortalidade na sepse (86). Os autores reportaram que não foi 

possível realizar uma meta-análise devido heterogeneidade dos estudos realizados 

com essa finalidade. Foi ressaltado que havia diferenças nos critérios de inclusão e 
exclusão, no momento da realização dos ecocardiogramas, na tecnologia do strain 

fornecida por diferentes fabricantes e no valor inferior de referência do strain na sepse 

dificultando essa análise. Um sumário das maiores limitações na literatura em 

ecocardiografia na miocardiopatia séptica foi descrito na figura 4. Por fim, foram 

selecionados cinco estudos observacionais prospectivos, que incluíram 561 

pacientes, e possuíam qualidade metodológica moderada a alta de acordo com a 

escala Newcastle–Ottawa. Três estudos demonstraram que pior GLS estava 

associado a maior mortalidade (58, 77, 83) enquanto dois estudos não mostraram 

associação significativa (46, 55), dessa forma foram observados dados conflitantes 

no que concerne à relação entre strain e mortalidade na sepse (86).  

Sendo assim, ainda não foi definido se a alteração transitória da função 

biventricular na sepse detectada através do STE se correlaciona com marcadores de 

gravidade da sepse, e se pode ser preditora de resposta desfavorável à terapia 

instituída facilitando intervenção precoce. 
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Figura 4 – Limitações gerais da literatura sobre ecocardiografia em miocardiopatia 
séptica a 

 
 
GLS: strain global longitudinal, SIRS: Síndrome da Resposta Inflamatória Sistêmica, SOFA: Avaliação 
de Falência Orgânica Sequencial. 
aAdaptada de Ehrman et al., 2018 (53). 
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3 OBJETIVOS 
3.1 GERAL 

 
Avaliar a utilidade do estudo da função biventricular através do método de 

speckle tracking strain (STE) em pacientes críticos portadores de sepse, no que 

concerne à identificação precoce de disfunção cardíaca e associação com 

parâmetros de gravidade da sepse, com potencial prognóstico. 
 

3.2 ESPECÍFICOS 

 
Avaliar a frequência de disfunção ventricular pelo método de STE em pacientes 

com sepse; 

Comparar os achados do STE com os achados obtidos utilizando-se métodos 

convencionais (ecocardiograma, marcadores de lesão e estress miocárdicos);  

Correlacionar medidas de função biventricular através do método STE com a 

gravidade da sepse;  

Correlacionar medidas de função biventricular através do método de STE com 

desfechos clínicos de pacientes sépticos, quais sejam a mortalidade hospitalar por 

qualquer causa e tempo de internação no CTI e no hospital; 
Comparar os valores do strain ao diagnóstico da sepse e ao final da primeira 

semana de tratamento. 
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4 MATERIAIS E MÉTODOS 
 
4.1 SUJEITOS DA PESQUISA E LOCAL 

 
Este estudo foi conduzido no centro de terapia intensiva (CTI) do Hospital das 

Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais (HC-UFMG) em Belo Horizonte. A 

unidade possui 18 leitos, destinados ao atendimento de pacientes em pós-operatório 

ou com condições críticas de caráter clínico. 

Todos os pacientes adultos (idade ≥ 18 anos), com sepse ou choque séptico, 

diagnosticados há menos de 48 horas, internados no CTI do Hospital das Clinicas da 

UFMG, foram considerados para potencial inclusão. 

Um estudante de mestrado visitou a unidade diariamente para proceder à 

busca de novos casos, e a inclusão de pacientes elegíveis. Os pacientes internados 

no CTI são procedentes da unidade de pronto atendimento, das enfermarias ou do 

bloco cirúrgico daquele hospital, além de outras unidades de pronto atendimento do 

estado ou município. 

 

4.2 DESENHO DO ESTUDO E POPULAÇÃO 

 
Este foi um estudo de coorte, prospectivo, observacional. 

 
           4.2.1 Critérios de inclusão 

• Idade ≥ 18 anos; 

• Pacientes internados em Centro de Terapia Intensiva; 

• Assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (permitiu-

se assinatura por um familiar ou responsável caso o paciente não 

estivesse consciente ou com condições de discernimento adequadas); 

• Paciente com suspeita clínica ou com confirmação microbiológica de 

sepse. Os pacientes deveriam apresentar no mínimo 2 de 4 critérios de 

SIRS: temperatura corporal > 38ºC ou < 36ºC; frequência cardíaca > 90 

bpm; frequência respiratória > 20 irpm ou hiperventilação indicada por 

Pco2 < 32 mmHg; e leucocitose (>12.000/mm3) ou Leucopenia 

(<4.000/mm3) ou presença > 10% de formas imaturas de neutrófilos. 

 

A suspeita de sepse foi definida como a expressão clara da suspeita de uma 

condição infecciosa grave por parte dos médicos assistentes, associada ao início de 

tratamento antimicrobiano e à realização de propedêutica direcionada ao 
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esclarecimento da provável infecção. 

Sepse confirmada foi definida pela documentação microbiológica de uma 

infecção grave, devendo-se assim haver isolamento de pelo menos um 

microorganismo considerado patogênico, não mais do que 48h antes da inclusão no 

estudo, e para o qual os médicos assistentes tivessem direcionado a terapêutica 

antimicrobiana. 

Os pacientes incluídos foram classificados como tendo sepse grave ou choque 

séptico, de acordo com as definições do segundo consenso de sepse (8, 9). 

 
           4.2.2 Critérios de exclusão 
 

• Uso de antibióticos supostamente ou comprovadamente eficazes contra 

o processo infeccioso em questão por mais de 48h; 

• Pacientes sob cuidados paliativos (ênfase em conforto); 

• Pacientes com expectativa de óbito para as próximas 24h; 

• Infecções crônicas, localizadas (e.g. osteomielite crônica), sem SIRS; 

• Paciente submetido a cirurgia de grande porte nos últimos 5 (cinco) dias 

(permitida a inclusão de pacientes submetidos a cirurgia para controle 

do foco infeccioso); 

• Pacientes imunossuprimidos graves: portadores de HIV com linfócitos 

CD4+ < 200/mm3; pacientes em terapia imunossupressiva pós-

transplante de órgãos sólidos ou de medula óssea; pacientes 

neutropênicos (abaixo de 500 neutrófilos/mm3 ou abaixo de 1000/mm3 

com tendência a queda); pacientes que tivessem sido submetidos à 

quimioterapia nos últimos 28 dias ou a outras terapias 

imunossupressoras; pacientes em uso crônico de corticoide em doses 

imunossupressoras (equivalente a 10mg/dia de prednisona por ≥ 30 

dias ou 40mg de prednisona por ≥ 10 dias). 

• Pacientes com doença cardíaca prévia que cause disfunção ventricular, 

incluindo especialmente miocardiopatias, doenças valvares e 

insuficiência coronariana;     

• Pacientes apresentando arritmia supraventricular no momento da 

captura das imagens ecocardiográficas; 

• Pacientes com imagem insuficiente para análise do speckle strain. 
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4.3 COLETA DE DADOS E AMOSTRAS 

 
           4.3.1 Dados clínicos 
 

Os pacientes incluídos foram acompanhados desde a admissão na UTI (ou 

imediatamente após o diagnóstico de um episódio de sepse grave ou choque séptico 

diagnosticado durante a internação na unidade) até a alta hospitalar, ou até o óbito, 

caso este tenha ocorrido durante a internação. 

Utilizou-se questionário padronizado para coleta de dados referentes às 

informações laboratoriais e clínicas, as quais foram obtidas prospectivamente, e 

digitadas em banco de dados criado utilizando-se o programa EpiData versão 3.1 As 

variáveis coletadas foram: 

• Idade (anos); 

• Sexo (masculino, feminino); 

• Presença de comorbidades (insuficiência cardíaca sistólica ou em 

classe funcional NYHA ≥ II; doença pulmonar obstrutiva crônica 

confirmada; cirrose hepática; insuficiência renal crônica dialítica e não 

dialítica; hipertensão arterial sistêmica; diabetes mellitus; infecção pelo 

HIV; neoplasia sólida ou hematológica); 

• Tipo de internação (clínica, cirúrgica); 

• Escores de gravidade SOFA (dias 1, 3 e 7) (87, 88) e APACHE II (89); 

• Exames laboratoriais de rotina em terapia intensiva (níveis de 

hemoglobina, leucócitos totais, neutrófilos, bastonetes, eosinófilos, 

plaquetas, lactato arterial, PCR, ureia, creatinina, pH, tempo de 

protrombina, tempo de tromboplastina parcial ativado, alanino 

aminotransferase, aspartato aminotransferase); 

• Ocorrência de disfunções orgânicas (cardiovascular, respiratória, renal, 

hematológica) e necessidade de terapias de substituição orgânica 

(aminas vasoativas, inotrópicos, ventilação mecânica, terapia 

substitutiva renal); 

• Tempo de internação hospitalar (dias) e em terapia intensiva (dias). 

 
           4.3.2 Dados ecocardiográficos 

Foi realizado ecocardiograma bidimensional e avaliação da função 
biventricular através do speckle tracking strain. Os exames ecocardiográficos foram 

executados por um único examinador especialista em cardiologia e ecocardiografia: 
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Foi realizado nas primeiras 24 horas seguintes à inclusão (D1), e no D7 com 

aparelho portátil de Ecocardiografia pertencente ao HC UFMG, (Vivid q, General 

Electric Healthcare, Milwaukee, WI, EUA), equipado com um transdutor eletrônico de 

frequência variável de 4-12MHz de alta resolução. Os estudos envolveram o emprego 

das técnicas de ecocardiografia uni e bidimensional, Doppler pulsado e contínuo, 

guiados por mapeamento de fluxo em cores, conforme técnica de exame já 

estabelecida (90, 91). A fração de ejeção foi calculada utilizando o método de 

Teichholz. Para avaliar as pressões de enchimento do ventrículo esquerdo foi 

empregado o Doppler tecidual, obtendo-se o índice E/e’ médio. Foram empregados 

vários parâmetros para o estudo da função do ventrículo direito, como índice de 

performance miocárdica, deslocamento do anel tricúspide ao modo M e a análise de 

sua contratilidade ao bidimensional. Estudamos a função biventricular utilizando o 

método de speckle tracking strain. 

Para o cálculo do índice ao Doppler da performance miocárdica do ventrículo 

direito, a velocidade do fluxo tricúspide foi medida no corte apical de quatro câmaras, 

com a amostra de volume do Doppler pulsado posicionada na extremidade dos 

folhetos da valva tricúspide ou no centro do anel tricúspide durante a diástole (92). 

A presença e quantificação da regurgitação tricúspide foram determinadas pelo 

Doppler com mapeamento de fluxo em cores. A medida da velocidade máxima da 

regurgitação tricúspide foi usada para obtenção do gradiente átrio direito/ventrículo 

direito através da equação de Bernoulli modificada (Gradiente de pressão = 4 x V2). 

O gradiente assim obtido foi considerado estimativa não invasiva da pressão sistólica 

em artéria pulmonar (PSAP) (90, 91), na ausência de estenose pulmonar, através da 

fórmula: PSAP = 4 V 2 + Pressão no átrio direito.  

O Doppler tecidual, permite a medida direta das velocidades de contração e 

relaxamento do músculo cardíaco, podendo-se analisar também a função do 

ventrículo direito. No corte apical de 4 (quatro) câmaras, no segmento basal da 

parede livre do ventrículo direito, foram medidas as velocidades de contração e 

expansão longitudinal, determinando-se o pico sistólico (S) e as velocidades na proto 

(E’) e telediástole (A’). 

Para avaliação do speckle tracking strain, foram obtidas imagens 

bidimensionais do ventrículo esquerdo nas incidências apical 4 (quatro) câmaras, 

apical 2 (duas) câmaras e apical 3 (três) câmaras, utilizando uma taxa de aquisição 
maior que 44 frames/seg. Em cada plano foram obtidos três ciclos cardíacos 

consecutivos ao final da expiração, quando possível, e armazenados digitalmente 
para análise off-line. A análise das imagens foi realizada off-line em um computador, 
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utilizando software de análise e função de imagem automatizada (EchoPAC PC, 

versão 113; GE Healthcare, Fairfield, CT, EUA) conforme previamente descrito (93). 

O ventrículo esquerdo foi dividido em 18 segmentos, e cada segmento foi analisado 
individualmente. Com a utilização do software foi medido o strain longitudinal como 

anteriormente descrito (39). O strain longitudinal foi avaliado nas paredes do VE nas 

três incidências apicais e o valor médio dos seis segmentos em cada incidência foi 

utilizado para comparações. A medida do strain global longitudinal foi obtida através 

da divisão da soma do strain de todos os 18 segmentos das paredes do VE por 18. 

As imagens com rastreamento inadequado da borda miocárdica (dois ou mais 
segmentos) foram excluídas das medidas de strain (Figura 5). O strain longitudinal 

bidimensional do VD foi obtido a partir da incidência apical quatro câmaras. As 
paredes septal e lateral do ventrículo direito foram rastreadas (tracked) e então 

divididas em três segmentos resultando em um total de seis segmentos do VD (Figura 

6) (94, 95). 

Os valores dos dados ecocardiográficos obtidos nos pacientes com sepse 

foram avaliados em relação à: 

• Mortalidade no 28º dia após o início da infecção, no CTI e na internação 

hospitalar. 

• Gravidade da doença de acordo com os escores previamente citados, 

incluindo-se então a avaliação sobre falência orgânica, necessidade de 

uso de aminas vasoativas e ventilação mecânica. 

• Variáveis demográficas (idade e sexo) e presença de comorbidades. 
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Figura 5 – Detecção dos speckles no corte apical de quatro câmaras (strain longitudinal 
ventricular esquerdo normal) 
 

 
Fonte: Imagem adquirida de Indivíduo participante do estudo (número 25) 
 

Figura 6 – Detecção dos speckles no corte apical de quatro câmaras (strain longitudinal 
ventricular direito normal) 

 

 
 
Fonte: Imagem adquirida de Indivíduo participante do estudo (número 25) 
 
4.4 COLETA E PROCESSAMENTO DO MATERIAL BIOLÓGICO 

 
As amostras de soro foram obtidas a partir do sangue coletado para os 

exames da rotina diária da terapia intensiva. Para este estudo, utilizou-se amostras 
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de sangue coletadas no dia da inclusão (dia 1) e nos dias 3 e 7 de seguimento. 

 

4.5 CÁLCULO AMOSTRAL 

 
O cálculo amostral foi feito para detectar um aumento de 10% do strain global 

longitudinal do ventrículo esquerdo após sete dias de tratamento em relação a 

admissão por sepse. O valor de 10% foi baseado em estudos que empregaram o 
strain para avaliar o efeito cardiotóxico de drogas quimioterápicas. Em uma revisão 

sistemática (96), uma redução de 10% a15% do strain global longitudinal durante a 

quimioterapia foi o parâmetro mais importante na predição de cardiotoxicidade, 

definida por redução da fração de ejeção do VE ou surgimento de insuficiência 

cardíaca.    

A amostra foi calculada considerando o valor do strain global de 19,7 ± 2,5% 

(82), erro alfa de 0,05, poder estatístico de 95%, obtendo-se uma amostra de 23 

pacientes nos dois tempos (à admissão e ao final de sete dias).   

Como às vezes não é possível obter imagem satisfatória para medida 

ecocardiográfica de speckle strain, e que alguns pacientes podem evoluir para o óbito 

antes do segundo exame, optou-se pela inclusão de mais 10% do número inicial para 

garantir que seriam avaliados no D1 e no D7 de seguimento. Dessa forma, a amostra 

total ficou de 26 pacientes.  

O cálculo do tamanho amostral foi realizado utilizando-se o software GPower 

3.1. 

 

4.6 ANÁLISE ESTATÍSTICA 

 
Variáveis categóricas foram apresentadas de acordo com sua frequência 

absoluta e relativa. Média e desvio padrão foram utilizados para apresentação de   

variáveis   contínuas   de   distribuição   normal; e   mediana   e   intervalo interquartílico 

para variáveis contínuas de distribuição não normal. Comparações entre variáveis 

categóricas foram feitas através do teste de chi-quadrado ou teste exato de Fisher. 

Variáveis contínuas foram comparadas pelos testes t Student ou Mann-Whitney U, de 

acordo com tipo de distribuição. Correlações entre variáveis contínuas foram feitas 

utilizando-se o teste de correlação de Spearman. A escolha do teste estatístico a ser 

empregado (paramétrico ou não paramétrico) na avaliação das variáveis ocorreu 

após análise de distribuição normal das variáveis pelo teste de Shapiro-Wilk. 

Empregou-se o modelo de regressão linear para analisar as variáveis que se 
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correlacionaram com o strain longitudinal global biventricular. Em todos os testes, 

utilizou-se a probabilidade de significância p < 0,05 como necessária para rejeição da 

hipótese nula. O software Statistical Package for Social Sciences (SPSS) versão 21 

foi empregado para todas as análises. 

 
4.7 ASPECTOS ÉTICOS 

 
Este projeto de pesquisa obedece à resolução do Conselho Nacional de Saúde 

(CNS) n° 466/12 que dispõe sobre diretrizes e normas regulamentadoras de 

pesquisas envolvendo seres humanos. Este projeto foi submetido ao Comitê de Ética 

em Pesquisa da UFMG (COEP-UFMG) como parte adendo ao projeto previamente 

aprovado e intitulado “Avaliação de marcadores biológicos da sepse de pacientes 

internados no CTI adulto do HC” em curso por grupo de pesquisadores de linha de 

pesquisa sobre sepse humana. Número de aprovação: 0319.0.203.000-11. Data da 

aprovação: 29 de julho de 2014. 
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ABSTRACT  

Background 

Speckle-tracking echocardiography (STE) has been increasingly used for detection 

of sepsis-related myocardial dysfunction. However, the impact of strain changes 

during sepsis treatment has not been defined. This study assessed STE at 

admission and during the treatment of patients with sepsis to evaluate its changes 

as a potential factor for predicting in-hospital outcome.  

Methods: This study included 26 patients with sepsis who underwent STE 

echocardiography on day 1 and 7 during treatment. Myocardial deformation of both 

ventricles was assessed using global longitudinal strain. The endpoint was in-

hospital mortality.  

Results: The mean age was 51.4 ± 18.3 years, and 54% were female. The average 

SOFA score at T0 was 8.6 ± 3.8 points and at day 7 was 4.9 ± 4.7 points. The left 

ventricular (LV) ejection fraction at baseline was 65.6 ± 9.1%, without changes in 

echocardiographic parameters during treatment. LV and RV longitudinal strain 

increased significantly in the patients who survived (-18.8 ± 3.6 at D1 vs -20.8 ± 

2.5 at D7; p = 0.003; and -21.3 ± 4.9 at D1 vs -24.3 ± 5.8 at D7; p = 0.035, 

respectively), whereas strain values remained unchanged in those who died. After 

adjustment for the SOFA score, RV longitudinal strain at admission was associated 

with in-hospital mortality (adjusted odds ratio [OR] 0.760; 95% confidence interval 

[CI] 0.591 – 0.977; p - 0.033).  

Conclusions: STE improved significantly after the first week of treatment in 
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patients with sepsis who survived compared with those patients who died during 

hospitalization. RV strain at admission predicted in-hospital mortality. An 

improvement in STE during sepsis treatment appears to be a useful tool for 

predicting in-hospital outcome. 

Keywords: Sepsis, cardiovascular function, speckle tracking echocardiography, 

longitudinal strain, ventricular function. 

 

 

INTRODUCTION   

 

Cardiovascular dysfunction is frequent in patients with sepsis, driven primarily by 

release of cytokines, mitochondrial dysfunction, and tissue hypoxia that leads to 

myocardial injury [1, 2]. Impaired cardiovascular performance often present as 

new-onset left ventricular (LV) or right ventricular (RV) dysfunction by 

echocardiography, defined as septic cardiomyopathy (SCM). However, the impact 

of sepsis-related myocardial dysfunction on outcomes remains unclear. Some 

studies showed that cardiovascular dysfunction in sepsis is associated with worse 

hospital and long‐term outcomes [3, 4], whereas other studies did not find this 

association [2, 5].  

These controversial results can be related to the method used to assess ventricular 

contractility in the context of sepsis [6]. A meta-analysis including 14 studies failed 

to find any differences in LV or RV functions between the survivor and non-survivor 

patients with sepsis using conventional echocardiographic methods [7]. 

Nevertheless ventricular function in sepsis is often affected by several factors, 

especially changes in load conditions, which can influence the assessment of 
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ventricular contractility by echocardiographic measurements [8].  

 

Speckle-tracking echocardiography (STE) has been increasingly used for detection 

of early myocardial changes in sepsis, which may be not observed by 

conventional echocardiography [8-10].  Previous studies examining the value of 

STE in predicting mortality in sepsis have yielded conflicting results [2, 8, 9, 11, 

12]. The reversible nature of myocardial dysfunction and illness severity difficult 

the evaluation of the prognostic value of STE in sepsis [10], and may contribute for 

this controversy. Therefore, strain changes in monitoring myocardial dysfunction 

during treatment would be useful to better predict outcome. 

 

We hypothesized that STE technique can predict response to therapy and in-

hospital outcome. Therefore, the aim of this study was to evaluate whether strain 

in patients with sepsis admitted to an intensive care unit (ICU) is a useful technique 

for monitoring therapy response and predicting in-hospital outcome. 

  

 

METHODS  

We conducted a prospective observational study in the ICU of the University 

Hospital of the Universidade Federal de Minas Gerais (HC-UFMG), a mixed ICU 

with 18 beds. This study was approved by the institutional ethics committee, and 

informed consent was signed by all patients or their next of kin. To be included in 

the study the patients should have the diagnosis of sepsis [13] in the first 24 hours 

of ICU admission. Patients who presented with LV systolic dysfunction at sepsis 

diagnosis, characterized by reduced LV ejection fraction or with other cardiac 

diseases were not included. The cases with limited image quality to measure STE 
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were excluded after the echocardiogram.  

Fifty-six patients were initially evaluated for potential eligibility, from which 30 were 

excluded (16 did not performed the second echocardiogram on day 7, 10 had 

associated cardiac disease, and 4 presented with tachyarrhythmia at admission), 

leaving 26 patients with all data available for analysis.   

 

We collected clinical and laboratory data and performed echocardiographic studies 

on day 1 and 7 during hospitalization.  Sequential Organ Failure Assessment 

(SOFA) score was calculated at ICU admission to quantifies the number and 

severity of organ dysfunction in six organ systems (respiratory, coagulatory, liver, 

cardiovascular, renal, and neurologic). The SOFA score is made of 6 variables, 

each representing an organ system, including PaO2/FIO2, platelets, bilirubin, mean 

arterial pressure, Glasgow coma score, and creatinine or urine output. Each organ 

system was assigned a point value from 0 (normal) to 4 (high degree of 

dysfunction). 

 

Ventricular contractility was assessed by STE, as previously described [14-16] and 

global longitudinal strain was obtained from LV and RV. Serum samples were 

obtained from the blood, obtained for daily intensive care workups. The patients 

were followed until hospital discharge or death.  

 

Statistical analysis   

 

Clinical and echocardiographic data were analysed using the Statistical Package 

for Social Sciences (SPSS) version 22.1. Data were presented in absolute and 
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relative frequencies, mean ± SD, median and interquartile range, as appropriate. 

The paired t-test (Student or Mann-Whitney) compared the continuous variables 

and the chi-square or Fisher’s test compared the categorical variables.    

Logistic regression analysis was performed to determine the potential value of STE 

in predicting in-hospital death. In the multivariate model, longitudinal strain of both 

LV and RV were included, after adjustment for SOFA score.  

  

RESULTS 

The mean age was 51.4 ± 18.3 years, and 54% were female. Eleven patients (43%) 

had a solid malignancy and three (12%) suffered from chronic obstructive 

pulmonary disease (COPD). Septic shock was diagnosed in 88%, with 17 patients 

(65%) mechanically ventilated.  

Table 1 summarizes the demographics, initial clinical and echocardiographic 

characteristics of the entire study population at T0 and after 1 week of treatment.   

The average SOFA score at T0 was 8.6 ± 3.8 points and at day 7 was 4.9 ± 4.7 

points in the entire population.   

 

All patients had normal LV function assessed by ejection fraction at baseline (65.6 

± 9.1%), without changes in the conventional echocardiographic parameters with 

the treatment (Table 1). In the overall patients, there was an increase in longitudinal 

strain in both ventricles at the end of the first week of treatment (Table 1).   

 

During hospitalization, seven patients (27%) died. There were no differences 

related to comorbidities including solid malignancy, diabetes mellitus, 

hypertension, chronic kidney disease, or COPD between survivors and non-

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2703722/table/T2/
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survivors. Baseline clinical characteristics of the patients according to in-hospital 

mortality are shown in Table 2. Patients who died had significantly higher SOFA 

score (11.1 ± 5 vs 7.7 ± 2.9, p=0.036, arterial lactate levels (4.1 ± 1.7 vs 2.6 ± 1.5, 

p=0.040) and urea (92.9 ± 16.8 vs 54.6 ± 37.5, p=0.017) compared with those who 

survived.   

 

STE according to in-hospital outcome showed a significant improvement in both 

ventricles after 7 days of treatment in the surviving compared to non-surviving 

patients. Left ventricular longitudinal strain in the patients who died was -18.4 ± 3.2 

% at D1 vs -19.0 ± 4.0 at D7 (p= 0.767) whereas in those who survived the strain 

was -18.8 ± 3.6 at D1 vs -20.8 ± 2.5 at D7; p = 0.003) (Figure 1, A). Similarly, right 

ventricular strain increased significantly in the patients who survived whereas in 

those who died the strain did not change during the treatment (-16.3 ± 6.1 at D1 vs 

-19.5 ± 4.8 at D7 in deceased; p= 0.232; and -21.3 ± 4.9 at D1 vs -24.3 ± 5.8 at D7 

in survivors; p = 0.035) (Figure 1, B).  

 

After adjustment for the SOFA score, right ventricular global longitudinal strain at 

admission remained as an independent predictor of in-hospital mortality (adjusted 

OR 0.760; 95% CI 0.591 – 0.977; p - 0.033) (Table 3). 

 

DISCUSSION  

In the patient's population admitted in ICU with sepsis and preserved LV ejection 

fraction, an improvement in ventricular longitudinal strain was associated with a 

favorable prognosis. STE increased after the first week of treatment in the alive 

patients compared with those who died during hospitalization. Right ventricular 
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global longitudinal strain at ICU admission was associated with in-hospital 

mortality. Global longitudinal strain changes might be useful for in-hospital risk 

stratification in sepsis. 

 

Several studies corroborate the findings that strain detects ventricular dysfunction 

in septic patients with better sensitivity than conventional echocardiography [17-

19]. STE is able to unmask systolic dysfunction, which may be missed when using 

conventional echocardiography. Additionally, STE may be useful in monitoring 

sepsis-induced myocardial dysfunction [8, 10, 11, 20], with potential impact on 

prognosis in patients with sepsis. 

 

Studies addressing the prognostic value of STE in sepsis demonstrated 

controversial results [8, 10, 12]. Orde et al assessing myocardial function by strain 

showed that LV dysfunction did not predict survival, whereas RV dysfunction was 

associated with high mortality in patients with severe sepsis or septic shock [8], 

which is agreement with our study. In contrast, Palmieri et al demonstrated that 

global LV longitudinal strain was associated with mortality at 7-day follow-up [11]. 

A retrospective study found that LV and RV systolic functions are impaired in 

patients with early septic shock and preserved LV ejection fraction compared to 

major trauma patients [9].  

 

Different from previous studies that evaluated the strain only at baseline [3, 8, 17]   

our study measured strain in 2 consecutive moments. As myocardial dysfunction 

in patients with sepsis is usually reversible, we examined the impact of STE 

changes during treatment on in-hospital mortality. Interesting, an improvement of 
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ventricular strain was associated with favorable outcome. A recent study showed 

that acute LV dysfunction was not associated with a worse prognosis in septic 

shock [2]. However, different from our study that used strain, this previous study 

assessed LV function by conventional measurement of LV ejection fraction [2].  

In our present study, all patients with myocardial impairment detected by 

conventional echocardiographic assessment at sepsis diagnosis were excluded to 

avoid introducing confounding factors that may be associated with outcome.  

  

The main limitation of the present study was the small number of patients included, 

and the results need to be confirmed by further studies.  

 

 

CONCLUSIONS 

 

Speckle-tracking ecocardiography improved significantly after the first week of 

treatment in patients with sepsis who survived compared with those patients who 

died during hospitalization. Right ventricular longitudinal strain at ICU admission 

was associated with in-hospital mortality. An improvement in biventricular 

longitudinal strain during sepsis treatment may predict a good in-hospital outcome. 
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Figures 

 

 

Figure 1A: Left ventricular longitudinal STE of -18.4 ± 3.2 % at D1 versus -19.0 ± 4.0 at 

D7 in deceased patients; P= 0.767; and -18.8 ± 3.6 at D1 versus -20.8 ± 2.5 at D7 in 

survivors; P = 0.003.  
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Figure 1B: Right ventricular longitudinal STE of -14.9 [11.1/20.5] at D1 versus -19.5 ± 4.8 at 

D7 in deceased; P= 0.232; and -22.7 [19.7/24.6] at D1 versus -24.3 ± 5.8 at D7 in survivors; P 

= 0.035) 

 

TABLES 

Table 1:   Clinical, laboratorial and echocardiographic data at baseline and after 7 days of 
treatment  

 Baseline  Time D7 p value    

SOFA (points) 8.6 ± 3.8 4.9 ± 4.7 <0.001 

Lactate levels (mg/dl) 3.2 ± 1.7 1.5 ± 0.9 <0.001 

Leukocytes (cells x10³/µL) 16.5 ± 10.7 15.7 ± 8.4 0.701 

Platelets (cells x10³/µL) 208.1 ± 140.3 291.2 ± 187.2 0.011 

C-reactive protein (mg/L) 256.6 ± 143.9 135.0 ± 106.3 0.001 

Echocardiographic data   

LVEDD (mm) 45.1 ± 3.9 44.6 ± 5.3 0.538 

LVESD (mm) 29.0 ± 4.2 27.5 ± 4.8 0.051 

LVEF (%) 65.6 ± 9.1 68.0 ± 7.7 0.132 

Global LV strain (%)  -18.7 ± 3.5 -20.3 ± 3.0 0.024 
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Global RV strain (%) -20.0 ± 5.6 -23.0 ± 5.9 0.012 

RV FAC (%) 44.4 ± 9.4 48.8 ± 7.1 0.075 

TAPSE (mm) 19.9 ± 3.9 21.7 ± 3.1 0.063 

E velocity (cm/s) 77.4 ± 18.3  70.5 ± 17.7 0.090 

A velocity (cm/s) 64.0 ± 16.8 65.4 ± 13.1  0.560 

E/A ratio 1.35 ± 0.65 1.15 ± 0.45 0.086 

E/e’ ratio 7.8 ± 2.1 6.7 ± 1.6 0.039  

*Data presented as n (%), mean ± standard deviation 

LVEDD: Left ventricular end-diastolic diameter; LVESD: Left ventricular end-systolic diameter; 

LVEF: Left ventricular ejection fraction; LV: Left ventricular; RV: Right ventricular; RV FAC: Right 

ventricular fractional area change; Tricuspid annular velocity: tricuspid annular Doppler tissue 

velocity; A late mitral valve inflow velocity; TAPSE: tricuspid annular plane systolic excursion; 

E/e’ratio: E/e’ ratio of early diastolic mitral inflow blood velocity to early diastolic mitral annular tissue 

velocity. 
 

Table 2:  Baseline clinical characteristics of the patients according to in-hospital mortality   

  Survivors Deceased p value    

Age (years) 49.1 ± 17.7 57.6 ± 19.8 0.302 

Female (n/%) 11 (58) 3 (43) 0.495 

SOFA (points) 7.7 ± 2.9 11.1 ± 5  0.036 

Lactate levels (mg/dl) 2.6 ± 1.5 4.1 ± 1.7 0.040 

Urea (mg/dL) 54.6 ± 37.5 92.9 ± 16.8 0.017 

Leukocytes (cells x10³/µL) 15.1 ± 11.1 20.6 ± 7.7  0.175 

Platelets (cells x10³/µL) 222.4 ± 99.7 183.7 ± 222.2 0.540 

C-reactive protein (mg/L) 266.2 ± 147.7 316.0 ± 140.6 0.448 

LVEF (%) 69.1 ± 8.2 64.3 ± 9.3 0.238 

RV FAC (%) 44.5 ± 10.6 43.9 ± 4.9 0.874 

Global LV strain (%)  -18.7 ± 3.6 -18.4 ± 3.2 0.803 

Global RV strain (%) -21.3 ± 4.9 -16.3 ± 6.1 0.042 

*Data presented as n (%), mean ± standard deviation  

 

Table 3:  Predictors of in-hospital mortality obtained at 24 hours of admission    
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 Odds ratio  95% CI p-value    

SOFA (points) 1.120 0.816 - 1.538 0.483 

Global RV strain (%) 0.760 0.591 – 0.977 0.033 
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5.2 RESULTADOS COMPLEMENTARES  

 
5.2.1 Características dos pacientes estudados: 

 
A coorte foi realizada no período de dezembro de 2014 a março de 2017. Foram 

inicialmente selecionados 56 pacientes, porém 30 apresentaram critérios de exclusão, 

10 devido à cardiopatia, 4 devido à taquiarritmia e 16 devido a limitações técnicas e 

logísticas incluindo impossibilidade de realização do exame após sete dias da 

inclusão. Sendo assim, 26 pacientes foram incluídos no estudo (Figura 7).  

 
Figura 7  – Fluxograma de inclusões dos pacientes 

 
A mediana da idade foi de 57.0 [35.8/64.8] anos, 54% eram do sexo feminino. 

Choque séptico foi diagnosticado em 88% com mediana do APACHE II e do escore 

SOFA de 15 [12,8/21,5] e 8 [5,8/11,3], respectivamente. Onze pacientes (43%) 

apresentavam neoplasia sólida e três (12%) apresentavam doença pulmonar 

obstrutiva crônica. Dezessete pacientes (65%) estavam em ventilação mecânica no 

momento da inclusão (Tabela 2). 

Todos os pacientes incluídos possuíam fração de ejeção do VE dentro dos 

valores de referência, (65.6 ± 9.1%), sem alterações nos parâmetros 

ecocardiográficos convencionais com o tratamento, com exceção da relação E/e´que 
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reduziu discretamente (7,8 ± 2,1 vs 6,7 ± 1,6, p=0.039) (Tabela 4). Apesar da fração 

de ejeção do VE preservada, a média do valor absoluto do strain miocárdico 

ventricular esquerdo estava reduzido em 23% dos pacientes com sepse ou choque 

séptico à inclusão, considerando o valor inferior de referência de -17% (46). Os valores 
à inclusão do strain do VE e VD não foram diferentes comparando-se os pacientes 

que morreram com os sobreviventes (Tabela 5).  

 
Tabela 2 – Características demográficas, clínicas e laboratoriais dos pacientes com 
sepse ou choque séptico à inclusão 

Variáveis ao diagnóstico  
Dados clínicos* 
Idade (anos) 57,0 [35,8/64,8] 

Sexo feminino 14 (54) 
Patologias subjacentes 
Neoplasia sólida 11 (43) 

Neoplasia hematológica 1 (4) 

DPOC 3 (12) 

Cirrose 2 (8) 

Doença renal crônica 1 (4) 

Doença renal crônica (terapia de substituição renal) 1 (4) 

Hipertensão 9 (35) 

Diabetes 4 (15) 
Gravidade da doença 
Sepse grave 3 (12) 

Choque séptico 23 (88) 

APACHE II 15,5 [12,8/21,5] 

SOFA  8,0 [5,8/11,3] 

Ventilação mecânica (72h) † 17 (65) 

Terapia de substituição renal (72h) † 5 (19) 

Suporte hemodinâmico (72h) † 19 (73) 
Tipo de admissão 
Clínica 15 (58) 

Cirúrgica 11 (42) 
Dados laboratoriais 
Leucócitos (por µL) 14135 [9100/26305] 

Lactato (mg/dL) 2,0 [1,3/3,1] 

PCR (mg/L) 255,0 [177,0/355,5] 

Ureia (mg/dL) 63 [35/88,5] 

Creatinina (mg/dL) 0,9 [0,6/2,3] 
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RNI 1,3 [1,2/1,6] 

Plaquetas (por µL) 225000 [102250/329250] 

*Dados apresentados como n (%), média ± desvio padrão ou mediana (intervalo entre quartis), 
† Necessidade nas primeiras 72h; DPOC: Doença pulmonar obstrutiva crônica; APACHE II: Acute 
Physiology and Chronic Health disease Classification System II; SOFA: Sequential Organ Failure 
Assessment; PCR: Proteína C reativa; RNI: Razão normatizada internacional. 
 
 

Tabela 3 – Características demográficas, clínicas e laboratoriais dos pacientes com 
sepse ou choque séptico à inclusão, estratificada por mortalidade durante a internação 
hospitalar 

Variáveis ao diagnóstico 
Geral 

 (n = 26) 

Óbitos 
(n = 7) 

Sobreviventes 
(n = 19) 

p-valor 

Dados clínicos*     

Idade (anos) 
57,0 

[35,8/64,8] 
58 [47/77] 57 [35/64] 0,33 

Sexo feminino 14 (54) 3 (43) 11 (58) 0,66 

Patologias subjacentes     

Neoplasia sólida 11 (43) 3 (43) 8 (42) 1,00 

Neoplasia hematológica 1 (4) 0 (0) 1 (5) 1,00 

DPOC 3 (12) 0 (0) 3 (16) 0,54 

Cirrose 2 (8) 2 (29) 0 (0) 0,06 

Doença renal crônica 1 (4) 1 (14) 0 (0) 0,27 

Doença renal crônica (terapia de 

substituição renal) 
1 (4) 1 (14) 0 (0) 0,27 

Hipertensão 9 (35) 4 (57) 5 (26) 0,19 

Diabetes 4 (15) 2 (29) 2 (10) 0,29 
Gravidade da doença     

Sepse grave 10 (38) 1 (14) 9 (47) 0,19 

Choque séptico 16 (62) 6 (86) 10 (53) 0,19 

APACHE II 
15,5 

[12,8/21,5] 
23,0 [12,0/31,0] 15,0 [13,0/20,0] 0,23 

SOFA  8,0 [5,8/11,3] 11,1 ± 5,0 7,7 ± 2,9 0,036 
Ventilação mecânica (72h) †   17 (65) 6 (86) 11 (58) 0,357 

Terapia de substituição renal 

(72h) † 
5 (19) 3 (43) 2 (11) 0,101 

Suporte hemodinâmico (72h) † 19 (73) 5 (71) 14 (74) 1,0 

Tipo de admissão     

Clínica 15 (58) 5 (71) 10 (53) 0,658 

Cirúrgica 11 (42) 2 (29) 9 (47) 0,658 
Dados laboratoriais     
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Leucócitos (103 por µL) 14,1[9,1/26,] 20,5 ± 7,7 15,0 ± 11,2 0,242 

Lactato (mg/dL) 2,0 [1,3/3,1] 4,1 ± 1,7 2,6 ± 1,5 0,040 

PCR (mg/L) 
255,0 

[177,0/355,5] 
316,0 ± 140,6 266,2 ± 147,7 0,448 

Ureia (mg/dL) 63 [35/88,5] 90,0 [80,0/96,0] 47,0 [25,0/67,2] 0,003 
Creatinina (mg/dL) 0,9 [0,6/2,3] 1,0 [0,5/1,7] 0,7 [0,55/1,3] 0,701 

RNI 1,3 [1,2/1,6] 1,2 [1,1/3,5] 1,4 [1,2/1,8] 0,692 

Plaquetas (103 por µL) 
225 

[102,2/329,2] 
97 [26/324] 232 [129/330] 0,135 

*Dados apresentados como n (%), média ± desvio padrão ou mediana (intervalo entre quartis). 
† Necessidade nas primeiras 72h; DPOC: Doença pulmonar obstrutiva crônica; APACHE II: Acute 
Physiology and Chronic Health disease Classification System II; SOFA: Sequential Organ Failure 
Assessment; PCR: Proteína C reativa; INR: Razão normatizada internacional. 
 

5.2.2 Análise Clínica e Ecocardiográfica 
 

Ao final da primeira semana, observou-se aumento dos valores do strain 

longitudinal de ambos os ventrículos (STE longitudinal do VE -18,7 ± 3.5 % no D0 

versus -20,3 ± 3,0 % no D7; P: 0,024; e STE longitudinal do ventrículo direito -20,0 ± 

5,6% no D0 versus -23,0 ± 5,9 % do D7; P: 0,012) (Tabela 4 e Figura 8).  

Durante a internação hospitalar, sete pacientes faleceram, correspondente a 

27% dos pacientes com sepse estudados. Não houve diferença em relação às 

comorbidades entre os sobreviventes e não sobreviventes, incluindo neoplasia sólida, 

diabetes, hipertensão, doença renal crônica ou DPOC. Os pacientes não 

sobreviventes apresentavam escore SOFA (11,1 ± 5 vs 7,7 ± 2,9, p= 0,036), níveis 

arteriais de lactato (4,1 ± 1,7 vs 2,6 ± 1,5, p= 0.04) e níveis de uréia [90,0 [80,0/96,0] 

vs 47,0 [25,0/67,2], p=0,003] mais elevados quando comparado aos sobreviventes 

(Tabela 3). 

A análise por desfecho intra-hospitalar demonstrou melhora significativa do 
strain biventricular após sete dias de tratamento no grupo sobrevivente em relação 

aos pacientes não sobreviventes. O strain global longitudinal do ventrículo esquerdo 

nos pacientes que morreram foi -18,4 ± 3,2% no D1 vs -19,0 ± 4,0 no D7 (p= 0,767) 

enquanto naqueles que sobreviveram o strain foi -18,8 ± 3,6 no D1 vs -20,8 ± 2,5 no 
D7; p = 0,003) (Figura 1/ A do artigo). De forma similar o strain ventricular direito 

melhorou significativamente durante o tratamento nos pacientes que sobreviveram, 

enquanto não se modificou nos que morreram (-16,3 ± 6,1 no D1 vs -19,5 ± 4,8 no D7 

em não sobreviventes; p= 0,232; e -21,3 ± 4,9 no D1 vs -24,3 ± 5,8 at D7 nos 
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sobreviventes; p = 0,035) (Figura 1/ B do artigo). Considerando apenas os pacientes 

em ventilação mecânica, o grupo sobrevivente manteve melhora significativa do strain 

ventricular direito no sétimo dia em relação à inclusão (p = 0,032).  

 
Tabela 4 – Dados ecocardiográficos à inclusão (D1) e após 7 dias de tratamento 

 

Dados ecocardiográficos* D1 D7 p-valor 

VED (mm) 45,1 ± 3,9 44,6 ± 5,3 0,538 

VES (mm) 29,0 ± 4,2 27,5 ± 4,8 0,051 

FEVE (%) 65,6 ± 9,1 68,0 ± 7,7 0,132 

Strain global longitudinal do 
ventrículo esquerdo (%) -18,7 ± 3,5 -20,3 ± 3,0 0,024 

Strain global longitudinal do 
ventrículo direito(%) -20,0  ± 5,6 -23,0  ± 5,9 0,012 

FAC VD (%) 44,4 ± 9,4 48,8 ± 7,1 0,075 

Velocidade ao Doppler tecidual no 
anel tricúspide (cm/s) 15,0 [12,7/17,0] 16,0 [14,0/17,0] 0,181 

TAPSE (mm) 19,9 ± 3,9 21,7 ± 3,1 0,063 

PSAP (mmHg) 40,5 [35,5/44,2] 36,0 [30,5/41,0] 0,610 

Volume atrial esquerdo (mL) 39,0 ± 13,6 40,4 ± 12,9 0,669 

Velocidade E (cm/s) 77,4 ± 18,3 70,5 ± 17,7 0,090 

Velocidade A (cm/s) 64,0 ± 16,8 65,4 ± 13,1 0,560 

Relação E/A 1,1 [0,9/1,5] 1,2 ± 0,5 0,086 

DT (ms) 179,2 ± 47,6 187,1 ± 58,2 0,581 

E’ septal (cm/s) 9,3 ± 2,7 10,0 ± 2,5 0,200 

E’ lateral(cm/s) 13,3 ± 3,9 12,6 ± 3,3 0,272 

Relação E/e’ 7,8 ± 2,1 6,7 ± 1,6 0,039 
*Dados apresentados como n (%), média ± desvio padrão ou mediana (intervalo entre quartis). 
VED: diâmetro diastólico final ventricular esquerdo; VES: diâmetro sistólico final ventricular esquerdo; 
FEVE: f ração de ejeção do ventrículo esquerdo; FAC VD: mudança de área fracional do ventrículo 
direito; PSAP: pressão sistólica da artéria pulmonar; V e l o c i d a d e  E : velocidade de enchimento 
ventricular diastólico precoce; Velocidade A: velocidade de enchimento ventricular diastólico tardio; 
DT: tempo de desaceleração; TAPSE: excursão sistólica do plano do anel tricúspide; E’ septal: 
velocidade diastólica precoce septal ao Doppler tecidual; E’ lateral: velocidade diastólica precoce 
lateral ao Doppler tecidual; Relação E/e’: Relação da velocidade de fluxo sanguíneo transmitral pela 
velocidade do Doppler tecidual. 
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Tabela 5 – Dados ecocardiográficos à inclusão (D1), estratificada por mortalidade 
durante a internação hospitalar 

Dados ecocardiográficos* 
 

Geral 
 (n = 26) 

Óbitos 
(n = 7) 

Sobreviventes 
(n = 19) 

p-valor 

VED (mm) 45,1 ± 3,9 43,6 ± 3,2 45,7 ± 4,0 0,228 

VES (mm) 29,0 ± 4,2 26,6 ± 3,0 29,9 ± 4,2 0,071 

FEVE (%) 65,6 ± 9,1 69,1 ± 8,2 64,3 ± 9,3 0,238 

Strain global longitudinal do 

ventrículo esquerdo (%) 

 

-18,7 ± 3,5 -18,4 ± 3,2 -18,8 ± 3,6 0,803 

Strain global longitudinal do 

ventrículo direito (%) 
-20,0  ± 5,6 -14,9 [11,1/20,5] -22,7  [19,7/24,6] 0,063 

FAC VD (%) 44,4 ± 9,4 41,2 ± 2,6 41,4 ± 10,2 0,964 

Velocidade ao Doppler tecidual 

no anel tricúspide (cm/s) 
14,8  ± 2,6 14,7 ± 3,2 14,9  ± 2,4 0,870 

TAPSE (mm) 19,9 ± 3,9 18,9 ± 3,6 20,2 ± 4,1 0,497 

PSAP (mmHg) 39,7  ± 9,6 40,5 [38,5/53,0] 40,5 [33,2/44,2] 0,574 

Volume atrial esquerdo (mL) 39,0 ± 13,6 43,5 ± 15,4 39,7 ± 13,4 0,581 

Velocidade E (cm/s) 77,4 ± 18,3 70,0 ± 21,9 80,2 ± 18,7 0,282 

Velocidade A (cm/s) 64,0 ± 16,8 81,0 ± 6,7 61,3 ± 16,7 0,001 

Relação E/A 1,1 [0,9/1,5] 0,83 [0,65/1,26] 1,28 [0,97/1,67] 0,048 

DT (ms) 179,2 ± 47,6 165,3 ± 15,3 176,7 ± 50,9 0,713 

E’ septal (cm/s) 9,3 ± 2,7 8,2 ± 2,6 9,7 ± 2,7 0,243 

E’ lateral(cm/s) 13,3 ± 3,9 12,5 ± 4,5 13,5 ± 3,8 0,601 

Relação E/e’ 7,8 ± 2,1 7,8 ± 2,3 7,6 ± 2,1 0,847 

*Dados apresentados como n (%), média ± desvio padrão ou mediana (intervalo entre quartis). 
VED: diâmetro diastólico final ventricular esquerdo; VES: diâmetro sistólico final ventricular esquerdo; 
FEVE: f ração de ejeção do ventrículo esquerdo; FAC VD: mudança de área fracional do ventrículo 
direito; PSAP: pressão sistólica da artéria pulmonar; V e l o c i d a d e  E : velocidade de enchimento 
ventricular diastólico precoce; Velocidade A: velocidade de enchimento ventricular diastólico tardio; 
DT: tempo de desaceleração; TAPSE: excursão sistólica do plano do anel tricúspide; E’ septal: 
velocidade diastólica precoce septal ao Doppler tecidual; E’ lateral: velocidade diastólica precoce 
lateral ao Doppler tecidual; Relação E/e’: Relação da velocidade de fluxo sanguíneo transmitral pela 
velocidade do Doppler tecidual. 
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Tabela 6 – Dados ecocardiográficos da amostra do estudo em D7, estratificada por 
mortalidade durante a internação hospitalar 

Dados ecocardiográficos*   Geral 
(n = 26) 

Óbitos 
(n = 7) 

Sobreviventes 
(n = 19) 

p-valor 

VED (mm) 44,6 ± 5,3 44,0 ± 7,8 44,8 ± 4,3 0,806 

VES (mm) 27,5 ± 4,8 25,7 ± 5,5 28,1 ± 4,5 0,265 

FEVE (%) 68,0 ± 7,7 73,0 [60,0/77,0] 68,0 [65,0/72,0] 0,334 

Strain global longitudinal do 
ventrículo esquerdo (%) 
 

-20,3 ± 3,0 -19,0 ± 4,0 -20,8 ± 2,5 0,188 

Strain global longitudinal do 
ventrículo direito (%) -23,0  ± 5,9 -19,5 ± 4,8 -24,3 ± 5,8 0,065 

FAC VD (%) 48,8 ± 7,1 46,9 ± 6,5 46,5 ± 6,2 0,901 
Velocidade ao Doppler tecidual 
no anel tricúspide (cm/s) 16,0 [14,0/17,0] 17,0 ± 3,9 15,7 ± 2,5 0,357 

TAPSE (mm) 21,7 ± 3,1 20,7 ± 3,5 22,0 ± 3,0 0,351 

PSAP (mmHg) 36,0 [30,5/41,0] 50,0 ± 14,4 34,2 ± 6,5* 0,008 

Volume atrial esquerdo (mL) 40,4 ± 12,9 41,8 ± 10,5 42,0 ± 14,5 0,978 

Velocidade E (cm/s) 70,5 ± 17,7 63,8 ± 13,6 73,8 ± 18,1 0,265 

Velocidade A (cm/s) 65,4 ± 13,1 79,8 ± 12,9 62,9 ± 12,8* 0,016 

Relação E/A 1,2 ± 0,5 0,82 ± 0,3 1,24 ± 0,4 0,06 

DT (ms) 187,1 ± 58,2 178,0 ± 42,4 196,2 ± 60,2 0,687 

E’ septal (cm/s) 10,0 ± 2,5 9,0 ± 3,1 10,1 ± 2,4 0,374 

E’ lateral(cm/s) 12,6 ± 3,3 11,3 ± 4,4 12,9 ± 2,7 0,265 

Relação E/e’ 6,7 ± 1,6 8,1 ± 1,9 6,7 ± 1,7 0,159 

*Dados apresentados como n (%), média ± desvio padrão ou mediana (intervalo entre quartis). 
VED: diâmetro diastólico final ventricular esquerdo; VES: diâmetro sistólico final ventricular esquerdo; 
FEVE: f ração de ejeção do ventrículo esquerdo; FAC VD: mudança de área fracional do ventrículo 
direito; PSAP: pressão sistólica da artéria pulmonar; V e l o c i d a d e  E : velocidade de enchimento 
ventricular diastólico precoce; Velocidade A: velocidade de enchimento ventricular diastólico tardio; 
DT: tempo de desaceleração; TAPSE: excursão sistólica do plano do anel tricúspide; E’ septal: 
velocidade diastólica precoce septal ao Doppler tecidual; E’ lateral: velocidade diastólica precoce 
lateral ao Doppler tecidual; Relação E/e’: Relação da velocidade de fluxo sanguíneo transmitral pela 
velocidade do Doppler tecidual. 
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Tabela 7 – Variação dos dados ecocardiográficos da amostra do estudo, estratificada 
por mortalidade durante a internação hospitalar 

Dados ecocardiográficos *   Geral Óbitos Sobreviventes p-valor 

N 26 (100%) 7 (27%) 19 (73%)  

VED (mm) 0 [-2,0/1,25] 2 [0,0/3,0] -1 [-2,0/-1,0] 0,073 

VES (mm) -1,5 [-3,0/0,0] 0 [-5,0/4,0] -2,0 [-3,0/-1,0] 0,188 

FEVE (%) 2,3 ± 7,7 1,7  ± 9,0 2,6  ± 7,3 0,805 

Strain global longitudinal do 
ventrículo esquerdo (%)  
 

1,6 ± 3,4 0,6 ± 5,2 2,0 ± 2,5 0,533 

Strain global longitudinal do 
ventrículo direito (%) 
 

3,0 ± 5,7 3,1 ± 6,2 2,9 ± 5,7 0,947 

FAC VD (%) 5,0 ± 13,2 7,1 [-0,2/7,8] 5,0 [-0,9/13,2] 0,878 

Velocidade o Doppler tecidual no 
anel tricúspide  (cm/s) 
 

1,2 ± 3,2 2,2  ± 5,3 0,9  ± 2,4 0,634 

TAPSE (mm) 1,8 ± 4,5 1,7  ± 4,2 1,8  ± 4,7 0,970 

PSAP (mmHg) -1,8 ± 10,3 8  ± 5,6 -4,7  ± 9,6 0,056 

Volume atrial esquerdo (mL) 1,3 ± 13,2 2,2  ± 6,0 1,0  ± 15 0,808 

Velocidade E (cm/s) -6,8 ± 17,7 - 4,5  ± 10,8 -7,4  ± 19,1 0,775 

Velocidade A (cm/s) 1,3 ± 9,8 -2.0  ± 7.0 1,9  ± 10,2 0,541 

DT (ms) 7,9 ± 53,9 4  ± 46,7 8,4  ± 56,7 0,918 

E´septal (cm/s) 0,7 ± 2,6 0,8  ± 1,5 0,7  ± 2,9 0,897 

E´ lateral (cm/s) -0,7 ± 2,9 -1,0  ± 2,7 -0,5  ± 3,0 0,753 

Relação E/e´ -1,0 ± 2,0 -1,3  ± 1,2 -1,0  ± 2,2 0,764 

*Dados apresentados como n (%), média ± desvio padrão ou mediana (intervalo entre quartis). 
VED: diâmetro diastólico final ventricular esquerdo; VES: diâmetro sistólico final ventricular esquerdo; 
FEVE: fração de ejeção do ventrículo esquerdo; FAC VD: mudança de área fracional do ventrículo 
direito; PSAP: pressão sistólica da artéria pulmonar; Velocidade E: velocidade de enchimento 
ventricular diastólico precoce; Velocidade A: velocidade de enchimento ventricular diastólico tardio; DT: 
tempo de desaceleração; TAPSE: excursão sistólica do plano do anel tricúspide; E’ septal: velocidade 
diastólica precoce septal ao Doppler tecidual; E’ lateral: velocidade diastólica precoce lateral ao Doppler 
tecidual; Relação E/e’: Relação da velocidade de fluxo sanguíneo transmitral pela velocidade do 
Doppler tecidual. 
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Figura 8  – Strain global longitudinal à inclusão e ao sétimo dia de tratamento 
      A                                                                                        B 

 
A: GLS VE: strain global longitudinal do ventrículo esquerdo;  
B: GLS VD: strain global longitudinal do ventrículo direito. 
* p-valor <0,05 
 

Os fatores associados aos valores do strain à inclusão foram posteriormente 

analisados. A pontuação inicial do escore SOFA respiratório, presença de choque 

séptico e o tempo de internação no CTI foram associados ao strain do VD, enquanto 

diabetes, pontuação do escore SOFA respiratório, níveis basais de lactato e proteína 

C reativa foram associados ao strain do VE (Tabela 8).  Após ajuste para o escore 

SOFA inicial, o strain longitudinal do VD à inclusão foi associado a mortalidade intra-

hospitalar (odds ratio ajustado 0,760; Intervalo de confiança 95%; 0,591-9,77; p = 

0,033) (Tabela 3 do artigo). 

A associação do strain longitudinal do ventrículo esquerdo com o nível sérico 

de lactato é particularmente interessante pois reflete o potencial do strain na predição 

do subgrupo de pacientes com sepse de maior morbimortalidade. Recentemente a 

definição de choque séptico foi modificada com a incorporação de hiperlactatemia 

como condição necessária para seu diagnóstico (1). Foi argumentado que o lactato 

representa um marcador robusto de disfunção celular e oferece ao conceito de choque 

séptico maior acurácia na identificação da sepse de maior gravidade. 
A associação do strain longitudinal com o escore SOFA respiratório pode refletir 

a associação da função miocárdica reduzida, detectada de forma mais sensível pelo 

STE, com possível congestão pulmonar subjacente. 
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Tabela 8 – Fatores associados com strain global longitudinal à inclusão 

Variável Univariável Multivariável 
 Coeficiente b p-valor Coeficiente b     p-valor 
Strain global longitudinal do ventrículo 
direito* 

    

Idade ,042 ,566 ,038 ,525 

Escore SOFA (respiratório) -2,794 ,040 -2,300 ,019 
Tempo de permanência no CTI -,254 ,057 -,253 ,003 
Choque séptico** 4,799 ,258 6,697 ,033 
Strain global longitudinal do 
ventrículo esquerdo† 

    

Tempo de permanência no CTI ,018 ,789 ,027 ,586 

Escore SOFA (respiratório) -1,606 ,013 -1,477 ,002 
Lactato -,715 ,054 -,644 ,037 
DM 4,761 ,005 4,802 ,001 
PCR -,010 ,055 -,009 ,012 

* O valor R2 para o modelo multivariado final foi 0,62 
† O valor R2 para o modelo multivariado final foi 0,71 
**Definição conforme consenso Sepse 2, Levy et al,, 2003 (9), 
DM: Diabetes PCR: Proteína C reativa CTI: Centro de Terapia Intensiva SOFA: Sequential Organ 
Failure Assesment 
 

Em uma subanálise comparando o grupo dos pacientes que foram excluídos 

em relação aos incluídos para o estudo ecocardiográfico, não observamos diferença 

em relação ao sexo nem à presença de choque séptico, porém a idade foi 

estatisticamente diferente entre os dois grupos, sendo mais elevada no grupo dos 

pacientes excluídos (p = 0,022). Não houve associação do strain global longitudinal 

do ventrículo direito com idade, no entanto foi observada associação do strain com o 

escore SOFA respiratório.  Dentre as condições que motivaram as exclusões temos a 

presença de cardiopatia, que é uma comorbidade mais prevalente em pacientes 

idosos.  
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6 CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 

Na população de pacientes admitidos no CTI com sepse e fração de ejeção 
preservada, a melhora do strain global longitudinal foi associada a prognóstico 

favorável. O STE aumentou em valores absolutos após a primeira semana de 

tratamento nos pacientes sobreviventes comparado aos que morreram durante a 

internação. O presente estudo sugere que as variações dos valores de strain global 

longitudinal podem ser úteis na estratificação de risco intra-hospitalar do paciente 

séptico. 

A disfunção ventricular esquerda é um fenômeno bem estabelecido nos 

pacientes com sepse e choque séptico. Acredita-se que múltiplos mecanismos são 

responsáveis pela depressão da função ventricular esquerda induzida pela sepse, 

incluindo disfunção mitocondrial, estresse oxidativo, mecanismos inflamatórios e lesão 

miocárdica (97). 

Diversos estudos corroboram com os achados de que o strain miocárdico 

detecta disfunção ventricular em pacientes sépticos com melhor sensibilidade que a 

técnica ecocardiográfica convencional (77-79) e que é um método viável para o estudo 

da função ventricular nesses pacientes (84). A técnica do STE é capaz de evidenciar 

disfunção sistólica não identificada através dos índices de função sistólica do 

ecocardiograma convencional. A medida convencional da fração de ejeção do 

ventrículo esquerdo tem como base a mudança fracional do volume ventricular 

sistólico e diastólico. Tendo em vista que o movimento sistólico em direção ao interior 

do ventrículo traciona conjuntamente segmentos normais e doentes, a fração de 

ejeção pode ser relativamente pouco sensível para detectar mudanças sutis na função 

miocárdica (98). Orde e colaboradores demonstraram que nos pacientes com sepse 

ou choque séptico estudados, 33% apresentavam disfunção ventricular com base na 

fração de ejeção, enquanto 69% apresentavam disfunção avaliada pelo strain 

miocárdico (46). O presente estudo evidenciou que a média do valor absoluto do strain 

miocárdico ventricular esquerdo estava reduzido em 23% dos pacientes com sepse 

ou choque séptico à inclusão, considerando o valor inferior de referência de -17% (46), 

no entanto esses pacientes apresentavam fração de ejeção preservada. Esses 

resultados estão de acordo com outros estudos em modelo animal e também com 
estudos clínicos que compararam medidas de strain miocárdico e de fração de ejeção, 

demonstrando redução do valor absoluto do strain sem alterações significativas na 
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fração de ejeção do ventrículo esquerdo no contexto de sepse (45, 99). Apesar de 

ainda não ter sido esclarecido os mecanismos envolvidos nas alterações do strain em 

pacientes com sepse e choque séptico, uma possibilidade é que ocorra disfunção 

endotelial e alteração do tônus da microvasculatura da musculatura subendocárdica 

(100), sendo essa camada mais vulnerável à isquemia. A técnica STE pode ser útil 

para monitorar disfunção miocárdica induzida pela sepse (46, 76, 83) com potencial 

implicação prognóstica em pacientes com sepse. 

Os estudos que avaliaram o valor prognóstico do STE na sepse demonstraram 

resultados controversos (46, 55, 76, 86). Orde e colaboradores reportaram que a 

disfunção ventricular esquerda avaliada pelo strain não prediz sobrevida, enquanto 

disfunção ventricular direita avaliada pelo strain foi associada a maior mortalidade em 

pacientes com sepse grave e choque séptico (46). Em um estudo prospectivo no qual 

se avaliou função ventricular na primeira semana da admissão no CTI foi demonstrada 

falha do strain global longitudinal do ventrículo esquerdo em predizer mortalidade em 

pacientes com choque séptico (55). Em contraste, Palmieri e colaboradores 

demonstraram que o strain global longitudinal do ventrículo esquerdo foi associado 

com mortalidade no sétimo dia de seguimento (83). Um estudo retrospectivo 

encontrou que as funções sistólicas do VE e VD avaliadas pelo strain estavam 

alteradas no choque séptico precoce em pacientes com fração de ejeção preservada 

quando comparada a pacientes com trauma maior (75). 

Diferentemente dos estudos prévios que avaliaram a função ventricular e o 

strain miocárdico somente à inclusão (46, 75, 77), o presente estudo mediu o strain 

biventricular em dois momentos consecutivos. Tendo em vista que a disfunção 

miocárdica em pacientes com sepse é usualmente reversível, nesse estudo foi 

avaliado o impacto das mudanças do STE na mortalidade hospitalar durante o 

tratamento de sepse. Foi observado que a melhora do strain biventricular foi associada 

a desfecho favorável.  Recentemente um estudo demonstrou que disfunção aguda do 

ventrículo esquerdo não estava associada a pior prognóstico no choque séptico (28). 
No entanto, diferentemente do presente estudo que utilizou strain, o estudo 

desenvolvido por Vallabhajosyula e colaboradores avaliou a função ventricular através 

da medida convencional da fração de ejeção do ventrículo esquerdo (28).  

No presente estudo foram excluídos todos os pacientes com disfunção 

miocárdica ao diagnóstico de sepse avaliada pela técnica ecocardiográfica 

convencional. Dessa forma, se evitou a inclusão de fatores de confusão que poderiam 
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se associar aos desfechos clínicos. Além disso o tratamento de sepse, incluindo 

manejo volêmico e de vasopressores foi realizado pela equipe especializada em 

terapia intensiva conforme protocolo institucional bem estabelecido, os médicos 

responsáveis pelo atendimento dessa população estavam cientes dos dados 

laboratoriais e das medidas encontradas pela ecocardiografia convencional, porém 

cegos para os valores de strain biventricular obtidos, apesar de considerarmos que a 

intenção do estudo não foi avaliar diferenças no tratamento.  

O cálculo amostral post-hoc foi realizado para se avaliar o poder do estudo para 

detectar diferenças no strain do ventrículo esquerdo ao diagnóstico e após sete dias. 

A amostra total foi estimada em 26 pacientes com poder de 90%. O cálculo do 

tamanho amostral foi realizado utilizando-se o software GPower 3.1.  

Esse estudo de coorte observacional conduzido na presente tese apresenta 

limitações. Ele foi realizado em centro único e possui pequeno número de pacientes, 

porém a amostra atingida confere diferenças estatisticamente significativas em 
relação às avaliações consecutivas da função biventricular pelo strain. Essa amostra 

possui baixo poder estatístico para avaliação prognóstica do strain na sepse, sendo 

necessário interpretar com cautela as associações relacionadas aos desfechos 

descritas no presente estudo. Uma limitação adicional é representada pelas 
diferenças entre o software dos diferentes fabricantes podendo dificultar o 

esclarecimento dos valores considerados normais (101, 102), inclusive da população 

com diagnóstico de sepse. Então foi considerado o limite inferior da normalidade de 

acordo com estudos recentes envolvendo populações maiores e estudos envolvendo 
pacientes com sepse (46, 90, 91). Existe perspectiva de que o strain se torne uma 

medida melhor padronizada no futuro com o avanço da tecnologia e conforme a 

técnica STE se torne mais difundida. 
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7 CONCLUSÃO 
 

A medida ecocardiográfica da função biventricular através da técnica do 
speckle tracking strain melhorou significativamente após a primeira semana de 

tratamento em pacientes com sepse que sobreviveram comparado aos que morreram 
durante a internação. O strain longitudinal do ventrículo direito à inclusão foi associado 

a mortalidade intra-hospitalar. A melhora no strain longitudinal biventricular durante o 

tratamento da sepse pode predizer desfecho intra-hospitalar favorável. Esses achados 

deverão ser confirmados em estudos futuros maiores. Além disso, estudos 

subsequentes deverão avaliar se a detecção subclínica de disfunção ventricular 

esquerda e seu tratamento podem melhorar desfecho a longo prazo em pacientes 

com sepse. 
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9 APÊNDICE – FORMULÁRIO INDIVIDUAL PARA REGISTRO DOS DADOS DO 
ECOCARDIOGRAMA CONVENCIONAL E DO SPECKLE TRACKING STRAIN 
 

Ecocardiograma na Sepsis – Protocolo 
      IDENTIFICAÇÃO: 

 
Nome: 

 
Idade: 

 
Número: 

 
Data Nascimento: ____/_____/_____ 

 
Sexo: 1- M |__|  2- F |__| 

 
Superfície Corpórea (m2): 

ECOCARDIOGRAMA TRANSTORÁCICO    DATA: ______/______/______Exame: (   ) 1     (   )2 

 
Medidas – Modo M 

 
Doppler  

 
Regurgitações Valvares 

 
VD (mm) 
 
Ved (mm) 
 
Ves (mm) 
 
SIV (mm) 
 
PP (mm) 
 
FE (%) 
 
FS (%) 
 
Ao (mm) 
 
AE (mm) 

 
|__|__| 

 
|__|__| 

 
|__|__| 

 
|__|__| 

 
|__|__| 

 
|__|__| 

 
|__|__| 

 
|__|__| 

 
|__|__| 

 
E (cm/s) 
 
A (cm/s) 
 
DT da onda E (ms) 
 
DP/DT(mmHg) 
 
Vmáx IT(cm/s) 
 
 PSAP (mmHg) 
 
TVI VSVE(cm) 
 
VSVE (mm) 

 
|__|__|__| 

 
|__|__|__| 

 
|__|__| 

 
|__|__|__| 

 
|__|__|__| 
  
|__|__|__| 

 
  

 
IM: 1- Ausente 2- Leve  
3- Moderado 
4- Importante 
 
 
IAo: 1-Ausente 2- Leve  
3- Moderado 
4- Importante 
 
 
IT: 1-Ausente 2- Leve  
3-Moderado 
4- Importante 
 
  
 

 
 

|__| 
 
 
 

|__| 
 
 
 

|__| 
 
 
 
 
 

Ventrículo EsquErdo Ventrículo Direito 
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Volume AE (ml) 
 
Volume AE ind (ml/m2) 
 
Doppler tissular septal 
E’ (cm/s) 
 
Doppler tissular lateral 
E’(cm/s) 
 
Derrame pericárdico   
1- Sim             2-Não     
 
Veia cava inferior (mm) 
 
Variação respiratória >50% VCI 
1- Sim             2-Não     
 

 
|__|__|__| 

 
|__|__|__| 

 
|__|__|__| 

 
 

       |__|__|__| 
 

|__|__|__| 
 

|__|__|__| 
  

 |__|__|__| 
 

|__|__|__| 
 
 
 
 
 

         |__|__| 
 
 

|__|__| 
 

 
|__|__| 

 

Dilatação VD 
 
1-Ausente     2- Leve  
3-Moderado 4-Importante 
 
Hipocontratilidade  
1- Sim             2-Não     
 
A-VD diástole (cm2) 
 
A-VD sístole (cm2) 
 
Índice:  A:  
 
               B: 
 
               Índice: 
Doppler tissular do VD:  E’ (cm/s) 
 
                                           A’(cm/s) 
 
                                            S (cm/s) 
 
Excursão do anel tricúspide: (mm)  
 

         
          
         |__| 
 

 
 

 
|__| 

 
 

|__|__|__| 
 

|__|__|__| 
 

 
|__|__|__| 

 
|__|__|__| 

 
|__|__|__| 

 
 

|__|__|__| 
 

|__|__|__| 
 

|__|__|__| 
 
 

|__|__| 

 
Nome: 

 
Idade: 

 
Número: 

 
Data Nascimento: ____/_____/_____ 

 
Sexo: 1- M |__|  2- F |__| 

 
Superfície Corpórea (m2): 
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Strain bid VD  
 (4 câmaras) 
 
Septal basal 
 
Septal medial 
 
Septal apical 
 
Anterior (lateral) basal 
 
Anterior medial 
 
Anterior apical 
 
GLS GLOBAL: 

 
 
 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 
 
 
 

Strain bid VE 
Longitudinal 
 
 
Long basal anterior   
 
Long basal antero-septal 
   
Long basal ínfero-septal     
 
Long basal inferior    
 
Long basal ínfero-lateral     
 
Long basal ântero-lateral     
 
Long medial anterior   
 
Long medial ântero-septal 
   
Long medial ínfero-septal     
 
Long medial inferior    
 
Long medial ínfero-lateral     
 
Long medial ântero-lateral     
 
Long apical anterior   
 
Long apical ântero-septal 
 
Long apical ínfero-septal 
 
Long apical inferior    
   
Long apical  ínfero-lateral     
 
Long apical  ântero-lateral     
  
 
GLS GLOBAL:    
  

 
 
 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 

-|__|__| 
 
 

-|__|__| 
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10 ANEXOS 
 
ANEXO 1 – FORMULÁRIO INDIVIDUAL PARA REGISTRO DAS 
CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS E LABORATORIAIS 

 
Coorte Sepse – Fase II 

 
1-VARIÁVEIS SÓCIO-DEMOGRÁFICAS  

1.1-Nome:       
                        
1.2-Iniciais: __ __ __ __ 
 

I__I__I__I__
I 

1.3- Número inclusão estudo:__ __ __ 
 

I__I__I__I 

1.4 – Inclusão citometria e quimiotaxia: __ 
0 – não   1 – sim  
Motivo não inclusão: ____________________________ 

I__I 

1.5 – Número inclusão citometria e quimiotaxia: __ I__I__I 
1.6- Data inclusão estudo: __ __/__ __/__ __ I__I__I__I__

I__I__I 
1.7- SAME: __ __ __ __ __ __ I__I__I__I__

I__I__I__I 
1.8- Data de nascimento: __ __/__ __/__ __ I__I__I__I__

I__I__I 
1.9- Data internação HC: __ __/__ __/__ __ I__I__I__I__

I__I__I 
1.10- Data internação CTI: __ __/__ __/__ __ I__I__I__I__

I__I__I 
1.11- Data alta HC: __ __/__ __/__ __ I__I__I__I__

I__I__I 
1.12- Data alta CTI: __ __/__ __/__ __ I__I__I__I__

I__I__I 
1.13- Sexo: __ 
1- M   2- F 

I__I 

Contatos telefônicos: 
Fixo: (__ __) __ __ __ __ __ __ __ __  
Celular: (__ __) __ __ __ __ __ __ __ __ 
Contato alternativo:  
Nome:_________________________  Tel1: (__ __) __ __ __ __ __ __ __ 
Tel2: (__ __) __ __ __ __ __ __ __ 
Endereço: 
Rua/Av: ______________________________________________  
No.:__ __ __ __   Complemento: __ __ __ __ __ __  
Bairro:_____________________________Cidade: ___________________ 
CEP: __ __. __ __ __ - __ __ __  

Observações
: 
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2-VARIÁVEIS CLÍNICAS À INCLUSÃO 

2.1 - Tipo de internação: __ 
1. Clínica  2. Cirúrgica (pós ou pré-imediato de cirurgia eletiva ou urgência) 

I__I 

2.2 - Principal causa internação clínica em CTI 
1.Insuf. respiratória 2.Insuf. cardíaca  3.Choque  4.Coma   5.Distúrbio 
hidroeletrolítico 6.Insuf. renal 7. SCA 8.PO cirurgia complicado fora do CTI 
9.NSA Outras:________________________ 

I__I 

2.3 - Principal causa internação cirúrgica: __ 
1. PO cirurgia urgência 2.PO eletivo alto-risco 9.NSA 
Sítio cirúrgico: ________________________ 

I__I 

2.4 – Localização prévia:  
1. Urgência 2. Outro CTI 3. Bloco  4. Enfermaria  5. Outro 9. NSA 

I__I 

2.5 – Uso de drogas vasoativas previamente a admissão em CTI: 
0- não   2-sim   8- IGN 

I__I 

2.6- APACHE II: __ __ 
 

I__I__I 

2.7 – SAPS 3 admission Score:  __ __ __ 
 

I__I__I__I 

2.8- SOFA total: __ __ 
 

I__I__I 

2.9- SOFA respiratório: __ 
PaO2/FiO2:  

I__I 

2.10- SOFA coagulação: __ 
Plaquetas:  

I__I 

2.11- SOFA hepático: __ 
Bilirrubina:  

I__I 

2.12- SOFA cardiovascular: __ 
PAM:         Aminas:  

I__I 

2.13- SOFA neurológico: __ 
ECG:  

I__I 

2.14- SOFA renal: __ 
Creatinina:  

I__I 

2.15 – Episódio índice de sepse: __ 
1. Primeiro episódio 2. Segundo episódio 3. Terceiro ou mais episódio  

I__I 

3-HISTÓRIA PREGRESSA/COMORBIDADES 
 

3.1- Insuficiência cardíaca congestiva (NYHA ≥ II e/ou FE < 40%): __ 
0- não   1-sim   8- IGN 

I__I 

3.2 História de neoplasia sólida ativa: __ 
0- não   1-sim  2- sim e sob tratamento    8- IGN 

I__I 

3.3 História de neoplasia hematológica ativa: __ 
0- não   1-sim   2 – sim e sob tratamento 8- IGN 

I__I 

3.4 História confirmada (relatório, exames) de doença neuro-degenerativa: __ 
0- não   1-sim   8- IGN 

I__I 

3.5- DPOC: __ 
0- não   1-sim   8- IGN 

I__I 

3.6- Cirrose hepática (confirmada, por ex., em seguimento ambulatorial 
específico): __ 

I__I 
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0- não   1-sim   8- IGN 
3.7- Insuficiência renal crônica não Dialítica (Clearance < 60ml/min): __ 
0- não   1-sim   8- IGN 

I__I 

3.8- Insuficiência renal crônica Dialítica: __ 
0- não   1-sim   8- IGN 

I__I 

3.9- HAS: __ 
0- não   1-sim   8- IGN 

I__I 

3.10- Diabetes mellitus: __ 
0- não   1-sim   8- IGN 

I__I 

3.11- Uso de corticoides (referência ≥15mg/dia prednisona): __ 
0- não   1-sim   8- IGN    

I__I 

3.12- Uso de imunossupressores: __ 
0- não   1 - sim   8- IGN 

I__I 

3.13 – Infecção HIV (cels. CD4+ > 200): __ 
0- não   1-sim   8- IGN 

I__I 

 
4 - DADOS MICROBIOLÓGICOS REFERENTES AO EPISÓDIO ÍNDICE DE SEPSE 
4.1- Tipo de infecção: __ 
1. Comunitária  2. Nosocomial 

I__I 

4.2- Sítio de infecção: __ 
1.Pulmonar  2.Intra-abdominal  3.Renal  4.Cateter  5.Partes moles  
6.Neurológico 7.Indeterminado 11.Misto 

I__I__I 

4.3- Tipo de pneumonia: __ 
1.Comunitária  2.Nosocomial não VAP  3.Nosocomial VAP  9.NSA 

I__I 

4.4- Confirmação microbiológica da sepse: __ 
0.Não  1.Sim 

I__I 

4.5- Hemocultura positiva: __ 
0.Não  1.Sim 

I__I 

4.6 – Outra cultura positiva: __ 
0. Não  1. Sim  

I__I 

4.7- Germe isolado como causa da sepse_1: __ __ __ (Tabela código) 
 

I__I__I__I 

4.8- Germe isolado como causa da sepse_2: __ __ __ (Tabela código) 
 

I__I__I__I 

 
5- VARIÁVEIS LABORATORIAIS À INCLUSÃO 

5.1- Hb: __ __,__g/L I__I__I,I__I 
 

5.2- Leucócitos totais: __ __ __ __ __ __ __ 

 
I__I__I__I__
I__I__I__I 
 

5.3- Neutrófilos: __ __ __ __ __ __ __ 

 
I__I__I__I__
I__I__I__I 
 

5.4- Bastonestes: __ __ __ __ __ cls/mm3 
 

I__I__I__I__
I__I__I 
 

5.5- Eosinófilos: __ __ __ __ __ cls/mm3 

 
I__I__I__I__
I__I__I 
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5.6- Plaquetas: __ __ __ __ __ __ cls/mm3 

 
I__I__I__I__
I__I__I 

5.7- Lactato: __ __,__ mmol/L 
 

I__I__I,I__I 

5.8- PCR: __ __ __ mg/dL I__I__I__I 
 

5.9 Ureia: __ __ __ 
 

I__I__I__I 
 

5.10- Creatinina: __ __,__ 
 

I__I__I.I__I 
 

5.11- pH:  __ ,__ 
 

I__I,I__I 

5.12- RNI: __ __ ,__ 
 

I__I__I,I__I 

5.13-PTTa: __. __ vezes o controle  I__I.I__I 
 

5.14 – AST: ____ 
 

I__I__I__I 

5.15 – ALT: I__I__I__I 
5.16 – IL-3: __ __ ,__ 
 

I__I__I,I__I 

 
6- INTERVENÇÕES TERAPÊUTICAS PRIMEIRAS 72h INCLUSÃO 

6.1-Uso de corticoide durante as primeiras 72h de inclusão: __  
0. não   1.sim 

I__I 

6.2- Corticoide usado para choque séptico: __ 
0. não   1.sim  9.NSA 

I__I 

6.3 Uso de ventilação mecânica durante as primeiras 72h: __ 
0. não   1.sim 

I__I 

6.4- Tipo de ventilação mecânica: __ 
0. invasiva  1. não invasiva  9. NSA                

I__I 

6.5- Uso de aminas vasopressoras nas primeiras 72h: __ 
0. não   1.sim 

I__I 

6.6- Uso de inotrópicos positivos nas primeiras 72h: __ 
0. não   1.sim 

I__I 

6.6- Submetido a hemodiálise nas primeiras 72h: __ 
0. não   1.sim 

I__I 

 
7- SEGUIMENTO 3º. DIA INCLUSÃO                                                   DATA:  I__ __I__ 

__I__ __I 
7.1- PCR: __ __ __ 
 

I__I__I__I 

7.2 – IL-3:  __ __ ,__ I__I__I,I__I 
7.3 - Lactato: __ __, __ 
 

I__I__I, I__I 

7.4 -  Plaquetas: __ __ __ I__I__I__I 
.I__II__I I__I 
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7.5 – Global de leucócitos: __ __ __ __ I__I__I__I __ 
7.6- SOFA total: __ __ 
 

I__I__I 

7.7 – Resolução da febre: __           
0. não   1.sim              9 .NSA 

I__I 

 
8 - SEGUIMENTO 7º. DIA INCLUSÃO                                                   DATA:  I__ __I__ 

__I__ __I 
8.1- PCR: __ __ __ 
 

I__I__I__I 

8.2 – IL-3:  __ __ ,__ I__I__I,I__I 
8.3 - Lactato: __ __, __ 
 

I__I__I, I__I 

8.4 -  Plaquetas: __ __ __ I__I__I__I 
.I__II__I I__I 
 

8.5 – Global de leucócitos: __ __ __ __ I__I__I__I __ 
8.6- SOFA total: __ __ 
 

I__I__I 

8.7 – Resolução da febre: __           
0. não   1.sim              9 .NSA 

I__I 

8.8 – Resposta terapéutica: __ 
0. não    1. sim  
# Resolução febre + Queda SOFA 30% 
 

I__I 

 
    9 – ANTIBIOTICOTERAPIA  
9.1 – ATB 1: __ __ __ (Tabela código) 
 

I__I__I__I 

9.2 – Tempo uso ATB 1: __ __ 
 

I__ __I 

9.3 – ATB 2: __ __ __ (Tabela código) 
 

I__I__I__I 

9.4 - Tempo uso ATB 2: __ __ 
 

I__ __I 

9.5 – ATB 3: __ __ __ (Tabela código)  
 

I__I__I__I 

9.6 – Tempo uso ATB 3: __ __  
 

I__ __I 

9.7 – Tempo total ATB: __ __  
 

I__ __I 

10 - DADOS FINAL SEGUIMENTO (28º. INCLUSÃO)                         DATA:  I__ __I__ 
__I__ __I 

 
10.1 – Condição alta CTI: __ 
0. Óbito   1. Sobrevivente      Data:  

I__I 

10.2 – Condição alta HC (caso tenha recebido alta): __ 
0. Óbito   1. Sobrevivente      Data:  

I__I 

10.3 - Condição no 28º. dia inclusão: __ I__I 
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0. óbito  1. Sobrevivente 
10.4 - Se óbito, data: 
___/___/___ 

 I__ __I__ 
__I__ __I 

10.5- Submetido à VM invasiva durante o seguimento: __ 
0. não   1.sim 

I__I 

10.6- Submetido à hemodiálise durante o seguimento: __ 
0. não   1.sim 

I__I 

 
11- DADOS 90º. DIA INCLUSÃO                                                             DATA:  I__ __I__ 

__I__ __I 
11.1- Condição alta CTI: __ 
0. óbito  1. Sobrevivente 

I__I 

11.2- Condição alta HC (caso tenha recebido alta): __ 
0. óbito  1. sobrevivente  

I__I 

11.3- Condição no 90º. dia incluso: __ 
0. óbito  1. Sobrevivente 

I__I 

11.4 Se óbito, data:  
___/___/___ 

 I__ __I__ 
__I__ __I 

 
12- DADOS 1 ANO INCLUSÃO                                                                DATA:  I__ __I__ 

__I__ __I 
12.1- Condição 1 ANO: __ 
0. óbito  1. Sobrevivente 

I__I 
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ANEXO 2 – TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO – PACIENTE 

 
Projeto de pesquisa: Estudo da função endotelial e cardiovascular em pacientes 

portadores de sepse: implicações diagnósticas, definição de risco e terapêutica 

Pesquisador responsável: Vandack Alencar Nobre Jr 

Instituição: Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais 

 

A Universidade Federal de Minas Gerais convida o Sr. / a Sra. a participar de uma 

pesquisa sobre infecções graves (septicemia) causadas por bactérias. Muitas 

questões sobre esse tipo de doença permanecem desconhecidas pelos médicos. As 

infecções graves são motivo de diversas pesquisas no mundo todo. Os 

pesquisadores do Hospital das Clínicas da UFMG estão propondo uma pesquisa 

sobre essa doença. Trata-se de um projeto para conhecer melhor o problema e 

tentar descobrir formas de diagnosticá-lo mais rapidamente e tratar melhor os 

pacientes. Sabe-se que nos pacientes com septicemia ocorre uma significativa 

inflamação. Vários exames realizados no sangue podem ajudar a descobrir se esta 

inflamação está muito intensa e se terá maiores conseqüências. Além disso, o 

funcionamento de vários órgãos fica prejudicado quando o paciente tem uma infecção 

grave. Os pesquisadores da UFMG querem estudar o funcionamento do coração, 

dos vasos sanguíneos e do sistema neurológico nesses pacientes, utilizando 

exames que são feitos por cima da pele, e não doem, coleta de sangue para exames 

e avaliação clínica padronizada realizada por profissional capacitado. Este 

profissional aplicará alguns questionários e testes para investigar a presença de 

alterações da força muscular, da capacidade de raciocínio, da memória, da 

atenção e do comportamento. Não haverá nenhuma mudança no seu tratamento 

se você participar da pesquisa. Além disso, não se prevê benefícios diretos para 

você, caso você participe. Se você aceitar participar, serão coletadas amostras de seu 

sangue diariamente, juntamente com a coleta realizada todos os dias para 

exames de rotina. O sangue será enviado para o Laboratório do Hospital das 

Clínicas, onde serão realizadas dosagens de várias substâncias. Essas 

substâncias poderão ajudar a entender melhor o funcionamento do corpo nas 

infecções graves. Além disso serão separados dois tipos de células do sistema 
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de defesa contra infecções, as quais serão testadas em laboratório. Os 

pesquisadores querem saber como essas células estão funcionando. Essas 

células não serão utilizadas para qualquer tipo de procedimento do tipo clonagem 

ou algo parecido. Por fim, o sangue dos pacientes não será utilizado para outros fins 

e será descartado após os exames da pesquisa. 

Os procedimentos propostos nesta pesquisa e os seus respectivos riscos são os 

seguintes: 

Coleta de sangue: procedimento feito rotineiramente nos pacientes internados no CTI. 

A coleta de sangue apresenta riscos mínimos e pode causar: 

hematomas no local de coleta 

infecção no local de coleta 

Ecocardiograma bidimensional: também frequentemente realizado em pacientes 

internados. Trata-se de exame não invasivo e que não traz qualquer risco ao 

paciente. Pode haver pequeno desconforto devido ao posicionamento do paciente, 

que às vezes deve ficar deitado de lado. 

Aplicação de questionários e testes: sua aplicação não traz constrangimentos ao 

paciente e o único incômodo refere-se ao tempo de duração da entrevista, que pode 

durar aproximadamente 60 minutos. Esses testes só serão realizados a partir do 

momento em que o paciente apresente condições clínicas gerais melhores, para 

não deixá-lo fadigado. 

Os pesquisadores assumem o dever de dar assistência aos participantes da 

pesquisa para problemas relacionados aos procedimentos citados acima ou 

mesmo para quaisquer outros problemas da saúde apresentados durante a 

pesquisa. Os registros (informações dos pacientes) serão mantidos de forma 

confidencial com códigos de identificação de acesso limitado e o nome do 

paciente não será mencionado em nenhum momento. 

Eu tenho o direito de recusar ou cancelar o meu consentimento de participação a 

qualquer instante, sem penalização alguma e sem prejuízo ao seu cuidado, 

bastando comunicar a minha decisão aos organizadores da pesquisa. 
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EU,_ , 

ENTENDI  O  QUE  ME  FOI  PROPOSTO  E  TIVE  OPORTUNIDADE  DE 

ESCLARECER MINHAS DÚVIDAS. ESTOU CIENTE E CONSINTO QUE SE 

REALIZE COLETA DE SANGUE (50 ML DE SANGUE AO TODO). SEI QUE OS 

RESULTADOS DO ESTUDO SERÃO MANTIDOS EM SIGILO, PODENDO SER 

INFORMADOS SOMENTE A MINHA PESSOA. ESTOU CIENTE DE QUE OS 

RESULTADOS SERÃO PUBLICADOS SOMENTE EM CONJUNTO, NÃO 

PERMITINDO A IDENTIFICAÇÃO INDIVIDUAL. 

 

Belo Horizonte, /_   /_ 

 

 

 

 

Assinatura 

 

 

 

 

 
 

 

Impressão digital (se analfabeto – nesse caso ler o consentimento em voz alta após 

explicá-lo) 
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Pesquisador responsável 

 

 

Os telefones abaixo podem lhe ser úteis para esclarecimentos: Pesquisadores: 

1-Dr. Vandack Alencar Nobre Jr (Hospital das Clínicas): (31) 3409-9436 / 9831- 0004. 

Av. Alfredo Balena, 190 – Departamento de Clínica Médica da Faculdade de Medicina 

da UFMG – Santa Efigênia – Belo Horizonte, MG – Brasil – CEP 30130-100. 

Alunos de Mestrado e Doutorado responsáveis: 

1- Carolina Braga de Resende (Hospital das Clínicas): (31) 3409-9626. Av. 

Alfredo Balena, 190 – Centro de Terapia Intensiva do HC UFMG – Santa Efigênia 

– Belo Horizonte, MG – Brasil – CEP 30130-100. 

2- Isabela Borges (Hospital das Clínicas): (31) 3409-9626. 

Av. Alfredo Balena, 190 – Centro de Terapia Intensiva do HC UFMG – Santa 

Efigênia – Belo Horizonte, MG – Brasil – CEP 30130-100. 

 

Comitês de Ética em Pesquisa: 

Comitê de Ética em Pesquisa da UFMG - COEP: Telefax (31) 3409-4592 Av. 

Antônio Carlos, 6627 – Unidade Administrativa II – 2o andar, sl 2005 – Campus 

Pampulha, Belo Horizonte, MG – Brasil – CEP 31270-901. 
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ANEXO 3 – TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO – FAMILIAR 

 
Projeto de pesquisa: Estudo da função endotelial e cardiovascular em pacientes 

portadores de sepse: implicações diagnósticas, definição de risco e terapêutica 
Pesquisador responsável: Vandack Alencar Nobre Jr 

Instituição: Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais 

 

A Universidade Federal de Minas Gerais convida o o(a) seu(sua) familiar / 

amigo(a)a participar de uma pesquisa sobre infecções graves (septicemia) causadas 

por bactérias. Muitas questões sobre esse tipo de doença permanecem 

desconhecidas pelos médicos. As infecções graves são motivo de diversas pesquisas 

no mundo todo. Os pesquisadores do Hospital das Clínicas da UFMG estão 

propondo uma pesquisa sobre essa doença. Trata-se de um projeto para conhecer 

melhor o problema e tentar descobrir formas de diagnosticá-lo mais rapidamente e 

tratar melhor os pacientes. Sabe-se que nos pacientes com septicemia ocorre uma 

significativa inflamação. Vários exames realizados no sangue podem ajudar a 

descobrir se esta inflamação está muito intensa e se terá maiores conseqüências. 

Além disso, o funcionamento de vários órgãos fica prejudicado quando o paciente 

tem uma infecção grave. Os pesquisadores da UFMG querem estudar o 

funcionamento do coração, dos vasos sanguíneos e do sistema neurológico nesses 

pacientes, utilizando exames que são feitos por cima da pele, e não doem, coleta de 

sangue para exames e avaliação clínica padronizada realizada por profissional 

capacitado. Este profissional aplicará alguns questionários e testes para investigar a 

presença de alterações da força muscular, da capacidade de raciocínio, da 

memória, da atenção e do comportamento. Não haverá nenhuma mudança no 

tratamento se ele/ela participar da pesquisa. Além disso, não se prevê benefícios 

diretos, caso ele/ela participe. Se você autorizar a participação do(a) seu(sua) 

familiar / amigo(a), serão coletadas amostras de sangue diariamente, juntamente 

com a coleta realizada todos os dias para exames de rotina. O sangue será enviado 

para o Laboratório do Hospital das Clínicas, onde serão realizadas dosagens de várias 

substâncias. Essas substâncias poderão ajudar a entender melhor o 

funcionamento do corpo nas infecções graves. Além disso serão separados dois tipos 

de células do sistema de defesa contra infecções, as quais serão testadas em 

laboratório. Os pesquisadores querem saber como essas células estão 
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funcionando. Essas células não serão utilizadas para qualquer tipo de 

procedimento do tipo clonagem ou algo parecido. Por fim, o sangue dos pacientes 

não será utilizado para outros fins e será descartado após os exames da pesquisa. 

Os procedimentos propostos nesta pesquisa e os seus respectivos riscos são os 

seguintes: 

Coleta de sangue: procedimento feito rotineiramente nos pacientes internados no CTI. 

A coleta de sangue apresenta riscos mínimos e pode causar: 

hematomas no local de coleta 

infecção no local de coleta 

Ecocardiograma bidimensional: também frequentemente realizado em pacientes 

internados. Trata-se de exame não invasivo e que não traz qualquer risco ao 

paciente. Pode haver pequeno desconforto devido ao posicionamento do paciente, 

que às vezes deve ficar deitado de lado. 

Aplicação de questionários e testes: sua aplicação não traz constrangimentos ao 

paciente e o único incômodo refere-se ao tempo de duração da entrevista, que pode 

durar aproximadamente 60 minutos. Esses testes só serão realizados a partir do 

momento em que o paciente apresente condições clínicas gerais melhores, para 

não deixá-lo fadigado. 

 

Os pesquisadores assumem o dever de dar assistência aos participantes da 

pesquisa para problemas relacionados aos procedimentos citados acima ou 

mesmo para quaisquer outros problemas da saúde apresentados durante a 

pesquisa. Os registros (informações dos pacientes) serão mantidos de forma 

confidencial com códigos de identificação de acesso limitado e o nome do 

paciente não será mencionado em nenhum momento. 

 

Eu tenho o direito de recusar ou cancelar o meu consentimento de participação a 

qualquer instante, sem penalização alguma e sem prejuízo ao seu cuidado, 

bastando comunicar a minha decisão aos organizadores da pesquisa. 
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EU,_ ,        

DO       PACIENTE           

ENTENDI  O QUE ME FOI PROPOSTO E TIVE OPORTUNIDADE DE 

ESCLARECER MINHAS DÚVIDAS. ESTOU CIENTE E CONSINTO QUE SE 

REALIZE COLETA DE SANGUE (50 ML DE SANGUE AO TODO). SEI QUE OS 

RESULTADOS DO ESTUDO SERÃO MANTIDOS EM SIGILO, PODENDO SER 

INFORMADOS SOMENTE AO MEU(MINHA) FAMILIAR / AMIGO(A). ESTOU 

CIENTE DE QUE OS RESULTADOS SERÃO PUBLICADOS SOMENTE EM 

CONJUNTO, NÃO PERMITINDO A IDENTIFICAÇÃO INDIVIDUAL. 

 

Belo Horizonte, /_   /_ 

 

 

 

 

 
 

 

Assinatura 

 

 

 

 

 
 

 

Impressão digital (se analfabeto – nesse caso ler o consentimento em voz alta após 

explicá-lo) 
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Pesquisador responsável 

 

 

Os telefones abaixo podem lhe ser úteis para esclarecimentos: Pesquisadores: 

 

1-Dr. Vandack Alencar Nobre Jr (Hospital das Clínicas): (31) 3409-9436 / 9831- 0004. 

Av. Alfredo Balena, 190 – Departamento de Clínica Médica da Faculdade de Medicina 

da UFMG – Santa Efigênia – Belo Horizonte, MG – Brasil – CEP 30130-100. 

 

Alunos de Mestrado e Doutorado responsáveis: 

1- Carolina Braga de Resende (Hospital das Clínicas): (31) 3409-9626. Av. 

Alfredo Balena, 190 – Centro de Terapia Intensiva do HC UFMG – Santa Efigênia 

– Belo Horizonte, MG – Brasil – CEP 30130-100. 

2- Isabela Borges (Hospital das Clínicas): (31) 3409-9626. 

Av. Alfredo Balena, 190 – Centro de Terapia Intensiva do HC UFMG – Santa 

Efigênia – Belo Horizonte, MG – Brasil – CEP 30130-100. 

 

Comitês de Ética em Pesquisa: 

Comitê de Ética em Pesquisa da UFMG - COEP: Telefax (31) 3409-4592 Av. 

Antônio Carlos, 6627 – Unidade Administrativa II – 2o andar, sl 2005 – Campus 

Pampulha, Belo Horizonte, MG – Brasil – CEP 31270-901. 
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ANEXO 4 – PARECER DO COMITÊ DE ÉTICA EM PESQUISA DA UFMG 
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ANEXO 5 – FOLHA DE APROVAÇÃO 
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