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RESUMO

DIAS JR., J.O. Avaliacdo das artérias carotidas de pacientes chagasicos acometidos
por eventos isquémicos cerebrais. Belo Horizonte, 2011. 120 p. Dissertacdo (Mestrado)
— Faculdade de Medicina, Universidade Federal de Minas Gerais.

Introducdo: A ocorréncia de eventos tromboembolicos, particularmente de eventos
isquémicos cerebrais, no curso evolutivo da cardiopatia chagésica cronica, é de grande
importancia clinica e interesse cientifico. O mecanismo fisiopatolégico cardioembolico é
considerado o mais importante. Estudos experimentais demonstraram que a infecgdo pelo
T. cruzi determina lesGes inflamatorias em grandes artérias.

Metodologia: O presente trabalho realizou avaliacdo ecografica das artérias carétidas de
pacientes chagasicos com antecedentes de eventos isquémicos cerebrais, incluindo a
deteccdo e caracterizacdo de placas ateroscleroticas, medida da espessura medio-intimal e
avaliacdo quantitativa da rigidez parietal. Trata-se de estudo transversal, realizado entre
outubro de 2009 e dezembro de 2010, tendo sido selecionados 26 pacientes com
cardiopatia chagéasica e eventos cerebrovasculares prévios e grupo-controle composto de
26 pacientes com cardiopatia chagasica, sem esses eventos, pareados aos casos por idade,
sexo, fatores de risco cardiovascular e gravidade do acometimento cardiaco. Apoés
assinatura do termo de consentimento, os pacientes se submeteram a avaliagdo clinica,
analise dos registros eletrocardiograficos, exame neurolégico e classificacdo dos eventos
isquémicos cerebrais, ecocardiograma transtoracico e estudo ultrassonogréafico das artérias
carotidas.

Resultados: os grupos ndo diferiram em relagdo as caracteristicas demogréaficas, a classe
funcional, a existéncia de arritmia e aos fatores de risco cardiovascular. A pressdo arterial
diastolica foi mais elevada nos pacientes com eventos, embora com niveis pressoricos
dentro dos limites da normalidade (77,1 + 8,6 versus 69,8 + 10,1 mmHg, p=0,043). O
tratamento farmacoldgico somente diferiu em relacdo ao uso de anticoagulantes orais
(maior frequéncia no grupo de casos, 73% versus 19%, p<0,001). A classificagdo dos
eventos isquémicos cerebrais evidenciou predominio de acidentes vasculares cerebrais
cardioembolicos (89%), comprometendo a circulacdo anterior parcial (70%). Os achados a
ecocardiografia ndo diferiram entre os grupos, com excecdo de aneurisma apical (maior
frequéncia no grupo de casos, 85% versus 19%, p<0,001) e trombo intracavitario (maior
frequéncia no grupo de casos, 31% versus 0%, p=0,002). As pressdes arteriais locais
sistdlica e diastolica, calculadas a partir da exploracdo das artérias carétidas comuns direita
e esquerda, diferiram entre os dois grupos, sendo mais elevadas entre os pacientes com
eventos isquémicos cerebrovasculares.

Conclusdo: Demonstrou-se associacdo entre propriedades elésticas da parede arterial
carotidea e a ocorréncia prévia de evento cerebrovascular isquémico em pacientes com
cardiopatia chagasica crénica. A rigidez arterial, medida pelas pressfes arteriais locais, foi
mais elevada entre 0s casos que em controles com caracteristicas demogréficas e clinicas
semelhantes. A prevaléncia de placas ateroscleroticas e a espessura médio-intimal
carotidea ndo diferiram entre os dois grupos.

Palavras-chave: Doenca de Chagas. Cardiomiopatia chagasica. Acidente cerebral vascular.
Ultrassonografia. Artérias carotidas.



ABSTRACT

DIAS JR., J.O. Carotid artery evaluation of chagasic patients with ischemic
cerebrovascular events. Belo Horizonte, 2011. 120 p. Dissertacdo (Mestrado) —
Faculdade de Medicina, Universidade Federal de Minas Gerais.

Introduction: The occurrence of thromboembolic events, particularly of cerebrovascular
events, over the course of chronic Chagas’ cardiopathy represents topic of great clinical
importance and scientific interest. Cardioembolic stroke is considered their most important
cause. Vascular inflammatory injuries have been shown to be associated with T. cruzi
infection in experimental studies.

Material and Methods: The present study evaluated carotid arteries in chagasic patients
with antecedents of cerebral ischemic events, including the diagnosis and morphologic
characterization of atherosclerotic plaques, measure of intima-media thickness and
quantitative evaluation of the arterial stiffness. This is a transversal study, carried through
between October 2009 and December 2010, including 26 chagasic patients with previous
ischemic events and 26 chagasic patients without previous events as a control group. The
groups have been matched for age, sex, cardiovascular risk factors and severity of cardiac
disfunction. After informed consent, all patients underwent a complete clinical evaluation,
analysis of the electrocardiographic registers, neurologic evaluation, echocardiographic
study and carotid artery ultrasound.

Results: The groups had not differed in demographic characteristics, functional class,
presence of cardiac arrhythmias and cardiovascular risk factors. Diastolic blood pressure
was higher in patients with events, even though pressoric levels remained within normal
limits (77.1 + 8.6 versus 69.8 + 10.1 mmHg, p=0.043). Pharmacological treatment only
differed in relation to the oral anticoagulants use (more frequent in patient with previous
events, 73% versus 19%, p<0.001). The classification of the cerebral ischemic events
evidenced predominance of cardioembolic stroke (89%) compromising partially the
anterior circulation (70%). The echocardiographic findings had not differed between the
groups, with exception to the presence of apical aneurism (more frequent in patient with
previous events, 85% versus 19%, p<0.001), and intracardiac thrombus (more frequent in
patient with previous events, 31% versus 0%, p=0.002). Local systolic and diastolic blood
pressures calculated from the exploration of right and left common carotid arteries had
differed between the two groups, being higher in patients with ischemic cerebrovascular
events.

Conclusions: The present study has demonstrated association between elastic properties of
the carotid artery wall and previous occurrence of cerebrovascular ischemic events in
patients with chronic Chagas’ cardiopathy. Arterial stiffness, evaluated through local
arterial pressures, was greater in patients with cerebrovascular events than in controls with
similar demographic and clinical characteristics. Prevalence of atherosclerotic plaques and
the carotid intima media-thickness had not differed between the two groups.

Key words: Chagas disase, chagasic cardiopathy, stroke, ultrasound, carotid artery.
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| INTRODUCAQ

A doenca de Chagas é moléstia infecciosa, descoberta e descrita pelo médico brasileiro
Carlos Justiniano Ribeiro das Chagas em 1909 (FIG. 1). Naquela ocasido, ele realizava
campanha contra a malaria que atingia operarios que trabalhavam na construcdo de um
trecho da Estrada de Ferro Central do Brasil, na regido norte de Minas Gerais. Carlos
Chagas descreveu o agente etioldgico, o transmissor e 0 modo de transmissdo da doenca
(CHAGAS, 1911).

FIGURA 1 - Carlos Chagas, médico clinico e
pesquisador, nascido em Oliveira-MG, em 1879.
Fonte: http://pt.wikipedia.org/wiki/Carlos_Chagas.

Mesmo ap6s um século de sua descricdo, a doenca permanece entre 0s principais
problemas de saude publica em nosso meio, representando a maior causa de incapacidade
entre adultos jovens, atribuido as doencas tropicais. Sua importancia esta relacionada a sua
extensa distribuicdo e a intima ligagdo com o subdesenvolvimento social e econémico. A
incapacidade determinada pela doenca tem impacto predominante em jovens e pessoas de
meia-idade, estimando-se atualmente em 667.000 o numero de anos perdidos
(incapacidade ou morte prematura) devido & doenca (MONCAYO; SILVEIRA, 2009).
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A cardiopatia chagéasica cronica é a manifestacdo mais grave da doenga, constituindo-se em
importante causa de insuficiéncia cardiaca no Brasil (BOCCHI et al., 2009). Cerca de 30 a
40% dos individuos infectados apresentardo, durante sua vida, algum grau de
comprometimento cardiaco (ROCHA; TEIXEIRA; RIBEIRO, 2007).

O curso clinico da cardiopatia chagasica é varidvel, incluindo desde pacientes
assintomaticos até formas graves, com insuficiéncia cardiaca, arritmias complexas e
fendmenos tromboembolicos. Os mecanismos determinantes do padrdo evolutivo de cada
paciente ainda ndo foram completamente esclarecidos. Estudos longitudinais realizados em
pacientes na fase crénica da doenca demonstraram que varias caracteristicas individuais
podem predizer prognéstico desfavoravel. Os resultados, entretanto, sdo inconsistentes nas
diferentes pesquisas e a identificacdo das variaveis preditoras de mortalidade ndo se
encontra definitivamente esclarecida (RASSI JR., 2007). H& evidéncias, entretanto, de que
0 prognostico dessa cardiopatia depende da expressdo do acometimento miocardico, sendo
fatores que contribuem para o risco de morte: alteracbes eletrocardiograficas, disfuncédo
autondmica, arritmias cardiacas e o grau de disfuncdo ventricular (ROCHA; TEIXEIRA;
RIBEIRO, 2007). A funcdo sistolica do ventriculo esquerdo, mensurada pela fracdo de
ejecdo, permanece como forte marcador prognoéstico na doenca de Chagas,
independentemente do estadio clinico do paciente (NUNES et al.,, 2009a; ROCHA,;
TEIXEIRA; RIBEIRO, 2007).

O comprometimento da regido apical do coracdo representa lesdo caracteristica na doenga
de Chagas, com ampla varia¢do em sua prevaléncia, de acordo com a populagéo estudada e
0 método empregado (BARBOSA, 2010; NUNES; BARBOSA; ROCHA, 2005). O
aneurisma apical (FIG. 2), descrito inicialmente por Chagas (1916) compromete o
ventriculo esquerdo, mas estudos de necropsia detectaram essa lesdo também no ventriculo
direito (BERRUTTI, 1944; OLIVEIRA et al., 1981) ou em ambos o0s ventriculos
(GRANZOTTI et al., 1974; LOPES et al., 1986). A leséo apical pode se constituir em foco
arritmogénico (LAMOURIER et al., 1975) e estar associada a eventos tromboembolicos
(LARANJA et al., 1956; NUNES; BARBOSA; ROCHA, 2005; NUNES et al., 2004),

além do potencial comprometimento da funcéo sistélica ventricular.
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FIGURA 2 - Aneurisma apical na cardiopatia chagasica crénica.
Fonte: Andrade (2011).

A ocorréncia de eventos tromboembdlicos, particularmente de eventos isquémicos
cerebrais, no curso evolutivo da cardiopatia chagasica cronica representa topico de grande
importancia clinica e interesse cientifico. A etiologia cardioembolica é considerada a mais
importante, embora ndo seja responsavel pela totalidade dos casos. Entre as variaveis de
valor preditivo para eventos isquémicos em pacientes chagasicos, citam-se: aneurismas
apicais, insuficiéncia cardiaca, arritmia cardiaca, sexo feminino e hipertensdo arterial
(CAROD-ARTAL, 2006). A identificacdo de trombos intracavitarios também prediz
elevado risco de complicacGes embdlicas. Além desses fatores, estudo prévio (NUNES et
al., 2009b) demonstrou que a fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo e o volume do éatrio
esquerdo constituem fatores de risco adicionais para evento isquémico cerebral em

pacientes com miocardiopatia chagasica.

A forma cardiaca da doenca de Chagas acompanha-se de comprometimento vascular. A
etiopatogénese da cardiopatia chagasica é multifatorial e inclui a persisténcia do parasito,
reagOes inflamatdrias, mecanismos autoimunes e lesdes vasculares. Evidéncias das
alteracbes vasculares incluem vasoespasmo na microcirculagdo, redugdo no fluxo
sanguineo e aumento na agregacdo plaquetaria associados a inflamacdo e fibrose
miocardica (MORRIS et al. 1990; RASSI, 1990). Estudos experimentais demonstraram

que a infeccdo pelo Trypanosoma cruzi causa lesdes inflamatorias em grandes artérias,
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comprometendo as camadas muscular e endotelial, e determina aumento na producdo de
mediadores quimicos (HASSAN et al., 2006; RASSI, 1997; SUNNERMARK et al., 1998).

A associacdo da doenca de Chagas com doencas cronicas e degenerativas foi observada em
estudos post mortem. Oliveira et al. (2004) analisando os resultados de necropsias de 394
pacientes idosos no periodo de 1976 a 1998 em Uberaba-MG, ressaltaram as doencas
cardiovasculares como principal causa de morte, sendo a aterosclerose (61,9%) e as
cardiopatias chagasica (42,1%) e hipertensiva (39,1%) os processos mais frequentes. O
mesmo grupo de pesquisadores havia anteriormente encontrado a prevaléncia de
hipertensdo arterial sisttmica em 37%, aterosclerose em 62% e doenga arterial coronéria
em 6,5% dos pacientes chagasicos examinados (OLIVEIRA; REIS; TEIXEIRA, 2001).

A ecografia vascular representa método ndo invasivo e de elevada acurécia para avaliacéo
morfoldgica e de propriedades funcionais da parede arterial. Este método possibilita a
deteccdo de placas ateroscleroticas potencialmente relacionadas a eventos clinicos e de
marcadores que precedem eventos coronarianos e cerebrovasculares. A espessura do
complexo médio-intimal carotideo tem sido incorporada na prética clinica como elemento
de valor progndstico para eventos cardiovasculares (acidentes vasculares cerebrais e infarto
agudo do miocérdio). Problemas relacionados aos protocolos técnicos de medida foram
reduzidos por recentes publicacdes de documentos consensuais (STEIN et al., 2008;
TOUBUL et al. 2007). A avaliacdo quantitativa da rigidez acrescenta informacdes
relacionadas ao comprometimento aterosclerético subclinico da parede arterial, podendo
acentuar alteragdes mesmo na auséncia de anormalidades estruturais (LAURENT et al.,
2006).

Dessa forma, considerando a grande importancia epidemioldgica da cardiopatia chagasica,
da ocorréncia de eventos isquémicos cerebrovasculares - cujos mecanismos
etiopatogénicos ndo sdo completamente conhecidos -, do comprometimento vascular
demonstrado em estudos experimentais e da associacdo frequente de comorbidades, o
presente estudo se propde a realizar avaliagdo morfologica e funcional das artérias
carotidas em pacientes chagasicos com antecedentes de eventos isquémicos cerebrais,

empregando-se a ecografia vascular.
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2 REVISAQ DA LITERATURA

2.1 Doenca de Chagas: epidemiologia

A doenca de Chagas apresenta grande importancia epidemioldgica na América Latina e no
Brasil, mesmo com o controle efetivo de sua transmissdo no Cone Sul, devido ao ainda
elevado contingente de individuos infectados com potencial para desenvolvimento de
formas graves. Trata-se de doenca infecciosa cujo agente etiolégico é o T. cruzi,
protozoério flagelado da ordem Kinetoplastida, familia Trypanosamatidae. No sangue dos
vertebrados, o parasito se apresenta sob a forma de tripomastigota e, nos tecidos, como
amastigota. Nos invertebrados (insetos vetores) ocorre um ciclo com a transformacéo dos
tripomastigotas sanguineos em epimastigotas, que depois se diferenciam em
tripomastigotas metaciclicos, que sdo as formas infectantes acumuladas nas fezes do inseto
(BRASIL, 2005).

Das mais de 120 espécies de vetores conhecidas, 48 foram identificadas no Brasil e, entre
estas, 30 foram capturadas no ambiente domiciliar. As espécies de mais importancia na
transmissdo da doenga ao homem s&o (por ordem de importancia): Triatoma infestans, T.

brasiliensis, Panstrongylus megistus, T. pseudomaculata e T. sordida (BRASIL, 2005).

A ocorréncia da doenca de Chagas em determinada localidade depende de trés elementos:
agente etioldgico, vetores adequados e individuos susceptiveis. Anteriormente considerada
uma enzootia, isto é, doenca exclusivamente de animais silvestres, tornou-se uma zoonose
tipica, em consequéncia a grande suscetibilidade do homem e certos animais domésticos,
como o cdo e o gato. O parasitismo humano instalou-se devido a proliferacdo de certas
espécies de triatomineos, passando o ciclo domiciliar e peridomiciliar da infeccdo a
assumir extraordinaria importancia. Devido a modificagbes ambientais, animais
vertebrados silvestres, como marsupiais e roedores, também se aproximaram das moradias
e se adaptaram aos ecOtopos artificiais. Dessa maneira, 0s triatomineos e 0s reservatorios

coabitam esses locais e passam o0 agente etiologico para 0 homem (BRASIL, 2005).

A transmissao natural, ou primaria, da doenca de Chagas € a vetorial que se se da atraves

das fezes dos triatomineos, também conhecidos como “barbeiros” ou “chupdes”. Estes, ao
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picar os vertebrados, em geral defecam apds sugar o sangue, eliminando formas infectantes
de tripomastigotas metaciclicos, presentes em suas fezes e que penetram pelo orificio da
picada ou por solucdo de continuidade deixada pelo ato de cocar. A transmissao
transfusional ganhou grande importancia epidemioldgica nas duas Gltimas décadas, em
funcdo da migracdo de individuos infectados para os centros urbanos. As formas de
transmissdo congénita, acidental em laboratdrio e a transmissdo pelo leite materno
possuem pouca significancia epidemioldgica. A forma de transmissdo oral tem se tornado
cada vez mais importante, com centenas de relatos na Amazénia e no Parana de casos da
doenca de Chagas na forma aguda, consequentes a ingestdo de alimentos contaminados
com fezes de barbeiros (BRASIL, 2005).

Devido a programas de controle em varios paises na América do Sul, a transmissao pelo
vetor e por transfusdo sanguinea foi controlada. Em junho de 2006, o Brasil recebeu
certificagdo relativa a eliminacéo da transmissdo da doenca de Chagas pelo principal vetor
(T. infestans) e pela via transfusional, concedida pela Organizacdo Mundial de Saude/
Organizacdo Pan-Americana de Saude (OMS/OPAS) (DIAS, 2006).

A prevaléncia e a incidéncia da doenca de Chagas vém diminuindo progressivamente, mas
ainda permanece expressiva na América Latina. Estima-se em sete a oito milhdes o nimero
de infectados, com o surgimento de cerca de 50.000 novos casos por ano (GUHL;
LAZDINS-HELDS, 2007). Além das areas endémicas, a doenca de Chagas representa
crescente problema de saude publica em paises da Europa e América do Norte, resultante
da migracdo de individuos infectados. Nesses paises, cerca de 100.000 pessoas tém
potencial risco de transmissdo por hemotransfusdo ou doacdo de 6rgdos ou verticalmente
(MAGUIRE, 2006).

A prevaléncia da infeccdo no Brasil é inferior a 0,2% (BARBOSA et al., 2007). O perfil
atual epidemioldgico do paciente com doenca de Chagas é: individuo adulto, de origem
rural, de baixo nivel instrucional e vivendo em centros urbanos no chamado extrato
terciario de trabalho. Os dados mais recentes revelam que a doenga segue como problema
de saude publica, sobretudo nas grandes cidades para onde convergiram pessoas infectadas
pelo parasito, sejam aquelas assintomaticas ou oligossintomaticas em busca de trabalho ou
doentes em busca de tratamento. A doenca de Chagas € a quarta causa de morte no Brasil

entre as doencas infectoparasitarias, sendo as faixas etarias mais atingidas acima de 45



26

anos. Existe concentragcdo dos pacientes nas grandes cidades, especialmente na regido
Sudeste (DIAS, 2006).

2.2 Doenca de Chagas: formas clinicas

A doenca de Chagas caracteriza-se por duas fases clinicas distintas, aguda e cronica,
distribuidas em periodo de tempo que varia até 30 anos para sua completa apresentacdo
(BRASIL, 2005).

A fase aguda apresenta intenso parasitismo associado a importante inflamacéo e invasao do
protozoario em varios orgdos e tecidos. As manifestacbes clinicas, quando aparentes,
incluem as de uma miocardite, na maioria das vezes sO identificada por alteracdes
eletrocardiogréaficas. As manifestacfes gerais sdo de febre (pouco elevada), mal-estar geral,
cefaleia, astenia, hiporexia, edema e linfadenomegalia. Quando existe porta de entrada
aparente, ela pode ser ocular (sinal de Romafia) ou cutanea - chagoma de inoculacéo-
(BRASIL, 2005).

Apo6s o surgimento de resposta imunolégica especifica contra o T. cruzi, diminui
acentuadamente o parasitismo e inicia-se a fase cronica. Nesta, ha despropor¢do entre
poucos marcadores parasitarios antigénicos e intensa inflamacdo e destruicdo celular
(HIGUCHI et al,, 2003; ROCHA; TEIXEIRA; RIBEIRO, 2007). A fase crbnica
caracteriza-se por formas clinicas bastante distintas:

e A forma indeterminada, que se inicia ap6s quatro a 10 semanas da infeccdo, é

definida por testes soroldgicos positivos e auséncia de sintomas e anormalidades
eletrocardiograficas ou radiologicas (coracdo, es6fago e intestino Qrosso)
(RIBEIRO; ROCHA, 1998). Pacientes com a forma indeterminada constituem a
maioria das pessoas infectadas em areas endémicas e cerca de 40% deles persistem
nessa situacdo clinica (DIAS, 1989);

e a forma digestiva caracteriza-se por alteracbes ao longo do trato digestivo,

ocasionadas por lesdes dos plexos nervosos (destruicdo neuronal), com
consequentes alteracdes da motilidade e de morfologia, sendo 0 megaeséfago e o
megacolon as manifestacbes mais comuns. Os exames radiologicos sdo importantes
no diagnostico desta forma (RIBEIRO; ROCHA, 1998);
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e a forma cardiaca pode apresentar-se assintomatica, com alteracGes

eletrocardiograficas, como sindrome de insuficiéncia cardiaca progressiva,
insuficiéncia cardiaca fulminante ou com arritmias graves e morte subita. O quadro
clinico inclui palpitacdes, dispneia, edema, dor precordial, dispneia paroxistica
noturna, tosse, tonturas, desmaios, acidentes embolicos, arritmias, desdobramento
ou hipofonese da segunda bulha e sopro sistolico. As principais alteracdes
eletrocardiogréaficas sdo: bloqueio completo do ramo direito (BCRD), hemibloqueio
anterior esquerdo (HAE), bloqueio atrio-ventricular (BAV) do primeiro, segundo e
terceiro graus, extrassistoles ventriculares, sobrecarga de cavidades cardiacas e
alteragBes da repolarizagdo ventricular. O exame radiolégico do tdérax pode
evidenciar cardiomegalia global discreta, moderada ou acentuada, aumento isolado
do ventriculo esquerdo, aumento biventricular e congestdo vascular pulmonar
((LARANJA et al., 1956; BRASIL, 2005).

Vérias hipoteses foram propostas para explicar a patogénese da doenca de Chagas
(MARIN-NETO et al.,, 2007), incluindo: a) persisténcia do parasito; b) processo
autoimune; c) a participacdo de lesdes estruturais e funcionais microvasculares; d) a
denervacdo colinérgica ou adrenérgica. O papel do T. cruzi na patogénese da miocardite na
fase cronica da Doenca de Chagas permanece controverso. Higuchi et al. (1997)
encontraram elevado nimero de células CD8+T no coragdo de pacientes com cardiopatia
chagésica e evidenciaram ser a ativacdo das mesmas devida a existéncia de antigenos do T.
cruzi associado a antigenos dos midcitos do hospedeiro. Segundo os autores, o infiltrado
inflamatdrio crénico observado no coracdo dos pacientes com doenca de Chagas poderia
resultar da acdo continua de mediadores inflamatorios nos tecidos em resposta ao T. cruzi

e/ou a seus produtos.

A evolucédo da forma indeterminada para a forma crénica (cardiaca e/ou digestiva) ocorre,
em geral, ap6s 10 a 20 anos da fase aguda, de forma lenta e progressiva. Estudos mostram
que aproximadamente 2 a 3% dos pacientes evoluem, a cada ano, da forma indeterminada
para a forma cronica da doenca (DIAS, 1982). No Brasil, cerca de 20 a 30% desenvolvem
a forma cardiaca, 5 a 8% a esofagopatia e 4 a 6% 0 megacdlon, sendo que a cardiopatia
estd associada a mais morbidade e mortalidade e impacto médico e social (BRAZILIAN
CONSENSUS ON CHAGAS DISEASES, 2005; DIAS, 1989; RIBEIRO; ROCHA, 1998).
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2.3 Acidentes vasculares cerebrais na doenca de Chagas

O acidente vascular cerebral (AVC) representa 0 comprometimento subito da funcao
cerebral, causado por alteracbes histopatologicas que envolvem um ou varios vasos
sanguineos intracranianos ou extracranianos. As manifestacdes clinicas incluem alteracdes
das funcGes motora, sensitiva, mental, perceptiva e da linguagem, sendo o quadro

neuroldgico determinado pelo local e extensdo da lesdo (ADAMS et al., 1993).

De acordo com dados da Organizagdo Mundial de Sadde, verificam-se no mundo cerca de
seis milhdes de mortes por ano relacionadas a doencas cerebrovasculares, sendo a maior
parte nos paises em desenvolvimento. Esses nimeros posicionam essa entidade como a
terceira principal causa de mortalidade, ap6s a doenca arterial coronéria e cancer (OMS,
2003).

No Brasil, apesar das diferencas regionais, étnicas e socioecondmicas, estatisticas recentes
indicam que o AVC é a principal causa de morte. De acordo com fontes oficiais, cerca de
90.000 mortes por ano ocorrem no Brasil devido a doengas cerebrovasculares (BRASIL,
2007) (FIG. 3).

Doenga isquémica do coragan
Doenca cerebrovascular
Homicidios

Outras doencas cardiacas
Acidentes de transporte
Pneumonia

Qutras violéncias
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FIGURA 3 - Grafico representativo das principais determinantes de

mortalidade no Brasil.
Fonte: Brasil (2007).
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Cerca de 80% dos AVCs sdo causados por baixo fluxo sanguineo cerebral (isquemia) e
outros 20% por hemorragias, tanto intraparenquimatosas como subaracnoideas. As causas
mais comuns de AVC sdo os trombos, os quadros embolicos (determinantes dos infartos
cerebrais) e a hemorragia secundaria a ruptura de aneurismas ou a malformacdes
vasculares. Entre as causas menos comuns, citam-se os tumores, 0s abcessos, os disturbios

hematoldgicos, as vasculites e os traumatismos (ADAMS et al., 1993).

Os infartos cerebrais resultam de dois processos patogénicos: a) a trombose,
frequentemente associada a lesGes ateroscleréticas instaveis, determinando obstrucdo de
uma artéria que irriga o cérebro por um coagulo sanguineo ou trombo (AVC
aterotrombdtico); b) a embolia, que € um bloqueio causado por fragmento destacado do
trombo que se formou em outro local, mais frequentemente no coracdo, € conduzida ao
cérebro pela corrente sanguinea (AVC cardioembélico) (TUTTOLOMONDO et al., 2010).

A classificacdo etiopatogénica do AVC depende de fatores de risco (condigdes
preexistentes epidemiologicamente relacionadas ao AVC) e de fatores etioldgicos
(mecanismos diretamente causadores da doenga) em determinado paciente. Entretanto, o
mesmo paciente pode apresentar associagdo de mais de um fator de risco ou etiologia e
isso pode estar relacionado a recorréncias (ADAMS et al., 1993).

Os AVCs aterotrombdticos sdo os mais frequentes (cerca de 50% dos casos) e se
caracterizam pela existéncia de placas ateroscleréticas determinando estenoses superiores a
70%, ou oclusbes de artérias intra ou extracranianas, suprindo o territério isquémico
(AMARENCO et al., 2009).

Os AVCs cardioembdlicos representam cerca de 20% dos casos e ocorrem nas seguintes
condicBes: estenose mitral, proteses valvares cardiacas, infarto do miocardio nas quatro
semanas precedentes, trombo mural nas camaras cardiacas esquerdas, aneurismas
ventriculares esquerdos, fibrilacdo ou flutter atrial, permanente ou transitorio, e doenca do
né sinusal (AMARENCO et al., 2009).

Mais recentemente, a aterosclerose tem sido considerada doenca inflamatoria em oposi¢éo
ao conceito anterior de deposito de gordura na parede arterial. Ha evidéncias de que

infeccbes por Chlamydia pneumoniae e herpesvirus podem estar associadas a formagéo e a
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instabilizacdo de placas aterosclerdticas. No entanto, ndo hd comprovacfes de que esses
organismos possam causar lesdes ateroscleroticas. Acredita-se em possivel papel de
processos infecciosos, combinados com outros fatores de risco na etiopatogénese das
lesdes (EPSTEIN, 1999).

No Brasil, a doenca de Chagas apresenta especial interesse nesse sentido, por se tratar de
infeccdo crbnica e apresentar, em sua patogénese, mecanismos imunoldgicos
potencialmente associados ao desenvolvimento de lesdes ateroscleroticas. Alem disso, a
forma cardiaca da doenca apresenta peculiaridades anatomopatoldgicas que a caracterizam
como exemplo de cardiopatia emboligénica. A ocorréncia de eventos tromboembdlicos,
sobretudo os cerebrovasculares, em pacientes portadores de doenca de Chagas, tem sido
observada ha longo tempo (CASTAGNINO et al.,, 1978). Tais eventos se associam a
cardiopatia chagéasica crénica, representando uma das principais causas de morte subita
nesse grupo de pacientes (RASSI JR.; RASSI; RASSI, 2001).

Outros mecanismos presentes nos pacientes chagasicos auxiliam na compreensdo da
ocorréncia de eventos tromboembdlicos nessa doenca. Todos os elementos da classica
triade de Virchow, necesséria a formacéo de trombos, podem ser encontrados, em mais ou
em menos grau, nesses pacientes. A infeccdo pelo T. cruzi e consequente reagédo
inflamatdria por ela desencadeada acarretam lesdo endotelial (LEON; ENGMAN, 2003;
TARLETON, 2003; TEIXEIRA, 1975). Entre os mediadores quimicos liberados, a
endotelina  determina aumento da agregacdo plaquetaria, predispondo a
hipercoagulabilidade (PETKOVA et al., 2001). A estase sanguinea no interior das cAmaras
cardiacas € detectada em casos de miocardiopatia dilatada e distarbios do ritmo, como a
fibrilacdo atrial e aneurismas apicais (FYRENIUS et al. 2001; GOLDMAN et al. 1999;
MELTZER; VISSER; FUSTER, 1986; OBEL et al., 2005). Arteaga-Fernandez et al.
(1989) estudaram retrospectivamente 111 pacientes chagasicos falecidos, encontrando 81
casos (73%) de trombose cardiaca intracavitaria, sendo 53% nas camaras direitas e 46%
nas camaras esquerdas. Foram registrados 67 eventos embolicos (em 65% para a

circulacdo pulmonar e em 38% para a circulacao sistémica).

A ocorréncia de acidentes vasculares cerebrais embdlicos em pacientes com cardiopatia
chagasica cronica foi originalmente descrita por Nussenzweig et al. (1953). Desde entdo,

relatos de casos de pacientes chagasicos com eventos isquémicos cerebrais sao frequentes
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na literatura médica (CAROD-ARTAL et al., 2002; 2007; CAROD-ARTAL; MELO;
VARGAS, 2001; TRABUCO et al., 2005).

Oliveira et al. (1983) realizaram necropsias em 600 pacientes chagasicos e evidenciaram
infarto cerebral em 39 (6%), sendo que, em 11 deles, esse achado foi caracterizado como a
causa do Obito. Aras et al. (2003), em outro estudo de necropsia, avaliaram 524 pacientes
com miocardiopatia chagésica e encontraram infarto cerebral em 17,5%, correspondendo a
92 eventos em 92 individuos. Na populacdo estudada, 82 (15,8%) comprometeram o

cérebro, oito (1,5%) o cerebelo e dois (0,4%) a hipofise.

Ensaios clinicos prospectivos estreitaram a relacdo entre a doenca de Chagas e eventos
isquémicos cerebrovasculares. Castro et al. (1986) avaliaram prospectivamente pacientes
com AVC e encontraram prevaléncia de doenca de Chagas em 26,1% da populacéo
estudada. Entre os pacientes chagéasicos, 83% dos eventos cerebrovasculares foram
isquémicos. Em outro trabalho, lanni et al. (1998) acompanharam prospectivamente 160
pacientes com forma indeterminada da doenca de Chagas, por periodo médio de 100
meses, a partir de avaliagBes clinicas trimestrais. Duas pacientes (1,2%), ambas com de
hipertensdo arterial, apresentaram quadros de AVC isquémico, ndo se identificando nelas

aneurisma apical ou trombo intracardiaco a ecocardiografia transtoracica.

Carod-Artal et al. (2003), em uma série de 557 pacientes consecutivos internados com
diagndstico de AVC (24,4% deles com testes soroldgicos positivos para doenca de
Chagas), encontraram alto indice de recorréncia de evento isquémico cerebral, alta
frequéncia de cardiopatia e poucos fatores de risco cardiovasculares no grupo de
chagasicos. Esses achados foram independentes da forma clinica de apresentacdo da
doenga. O mesmo grupo de pesquisadores (CAROD-ARTAL et al., 2005) comparou uma
série de 94 pacientes chagasicos consecutivos que apresentaram AVC com 150 pacientes
com AVC e sem doenca de Chagas. Constatou-se significativa diferenca entre os dois
grupos, sendo o aneurisma apical, a insuficiéncia cardiaca, arritmia ao eletrocardiograma

(ECG) e sexo feminino mais frequentes em pacientes chagasicos.

Acompanhando 305 casos consecutivos de cardiopatia de varias etiologias, Oliveira-Filho
et al. (2005) verificaram maior ocorréncia de eventos cerebrovasculares em pacientes com

cardiopatia chagésica (15% contra 6,3% nas outras etiologias; odds ratio - OR 1,09; P=
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0,011). O grupo-controle constituido por pacientes portadores de outras cardiopatias
reforca a possibilidade de um efeito particular da doenca de Chagas na génese do AVC.

Em estudo prospectivo realizado em nossa instituicdo, Nunes, Barbosa e Rocha (2005)
avaliaram 75 pacientes consecutivos com cardiopatia chagésica crénica em centro terciario
de Belo Horizonte por 24 + 10 meses, encontrando incidéncia de 14 (19%) casos de AVC.
Os autores empregaram a ecocardiografia transtoracica e transesofagica para identificar
trombos intracavitarios e determinar a relacdo destes com a funcao sistolica do ventriculo
esquerdo e com AVC. Trombo intracavitario, aneurisma apical e leve reducdo da fungédo

sistolica do ventriculo esquerdo se associaram a eventos isquémicos cerebrais.

Outra pesquisa realizada em nossa instituicdo (PAIXAO et al., 2009) ressaltou a
prevaléncia de doenca de Chagas em pacientes acometidos por AVC, investigando se
testes sorolégicos positivos se associavam com maior incidéncia de eventos
cerebrovasculares. O autor realizou estudo caso-controle incluindo 101 pacientes
consecutivos admitidos em servico de urgéncia com diagndéstico de AVC, comparando-0s
com 100 individuos com sindrome coronariana aguda (SCA). Na populagdo estudada, a
idade, o sexo feminino, a pressdo arterial sistdlica, a pressdo arterial diastolica, eventos
isquémicos cerebrais prévios, o ritmo de fibrilacdo atrial, outras arritmias e sorologia
positiva para doenca de Chagas (p=0,002) foram mais frequentes em pacientes com AVC
do que naqueles com SCA. Apos andlise multivariada, a historia de eventos isquémicos
cerebrais prévios, o ritmo de fibrilacdo atrial e sorologia positiva para doenca de Chagas
mostraram-se independentemente associados a ocorréncia de AVC. Foram classificados
como cardioembdlicos 64% dos AVCs em pacientes chagasicos, contra 29% em individuos
ndo chagasicos. Os autores concluiram ser a doenca de Chagas um fator de risco

independente para AVC isquémico, possivelmente por mecanismo cardioembdlico.

Baseando-se na necessidade de se definir o risco de eventos cerebrovasculares isquémicos
em pacientes com miocardiopatia chagéasica, estudo de coorte recrutou 213 individuos
consecutivos com doenga de Chagas e disfungdo ventricular esquerda (NUNES et al.,
2009a). Aneurisma apical foi detectado em 95 pacientes (45%), associando-se & presenga
de trombos. Trombos intracavitarios foram encontrados em 30 pacientes (14%) ao primeiro
exame ecocardiografico. A entrada no estudo, 39 pacientes (18%) relatavam AVC

isquémico prévio, o qual se correlacionou com aneurisma apical e trombos. Durante
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seguimento de 35,8 meses, 69 pacientes morreram e sete submeteram-se a transplante
cardiaco. Eventos isquémicos cerebrovasculares foram detectados em 17 pacientes (8%),
com incidéncia global de 2,67 eventos por 100 pacientes-ano. Os fatores de risco
independentes para os eventos isquémicos foram a fracdo de ejecdo do VE e volume do
atrio esquerdo indexado para a superficie corporea, independentemente do uso de
anticoagulantes orais. Nesse estudo, a incidéncia anual de eventos cerebrovasculares
isquémicos em pacientes com miocardiopatia dilatada e em ritmo sinusal foi relativamente

baixa, considerando-se que pacientes de alto risco receberam anticoagulantes.

2.4 Ecografia vascular no diagnoéstico da aterosclerose clinica e subclinica

A ecografia vascular (EV) ou duplex scan é um dos principais métodos complementares
ndo invasivos empregados no diagndéstico da doenca aterosclerdtica carotidea. Seu papel na
deteccdo e caracterizacdo morfologica das placas aterosclerdticas, na quantificacdo das
estenoses e no diagnostico das oclus@es arteriais encontra-se bem estabelecido (GRANT et
al., 2003).

Mais recentemente, 0 método tem sido empregado para a deteccdo de achados patogénicos
associados a fases mais precoces da aterosclerose, aplicacdo cuja importancia tem sido
enfatizada (NAGAI et al.,2003). Esses achados incluem as alteracbes morfoldgicas
parietais menores, representadas por pequenas placas ateroscleréticas ndo obstrutivas, pelo
espessamento do complexo médio-intimal e a deteccdo de alteragBes funcionais
relacionadas a rigidez arterial representadas pela variacao de didmetro, velocidade de onda

de pulso e presséo arterial local.

2.4.1 Deteccdo e caracterizacdo das placas ateroscleréticas

As caracteristicas ecograficas das placas ateroscleroticas carotideas correlacionam-se a sua
constituicdo, a semiologia neurologica e, possivelmente, ao prognostico da lesdo. A ruptura
da placa aterosclerotica tem sido considerada, de acordo com estudos de biologia
molecular, o mecanismo chave, responsavel pelo desenvolvimento dos eventos isquémicos
cerebrovasculares aterotrombéticos (MAGOTTEAUX et al., 1999).
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Sob o ponto de vista ultrassonografico, uma placa aterosclerdtica € conceituada como uma
estrutura parietal localizada, com espessura igual ou superior a 1,5 mm ou que faca
protrusdo de pelo menos 0,5 mm em direcdo a luz arterial ou que apresente espessura

superior a uma vez e meia a espessura médio-intimal adjacente (TOUBOUL et al., 2007).

Ebrahim et al. (1999) demonstraram que placas ateroscleréticas carotideas focais sdo mais
fortemente associadas a risco cardiovascular do que o aumento difuso da espessura médio-
intimal. Para a quantificacdo dessas placas, Handa et al. (1990) empregaram um sistema de
pontuacgéo, conhecido como "plaque score™ (PS), definido como a soma da espessura de
todas as placas carotideas, evidenciadas em exploracdo bilateral. Trata-se de indice que
aumenta paralelamente com a dimensdo e o numero de placas e, assim, permite avaliacao
guantitativa da gravidade da aterosclerose. O PS associa-se a fatores de risco
cardiovascular e doencas circulatorias, o que sugere sua utilidade potencial como marcador

de gravidade da aterosclerose sistémica.

A avaliacdo morfoldgica de uma placa aterosclerética carotidea, empregando-se a
ecografia vascular requer a utilizacdo de principios técnicos adequados, entre 0s quais a
exploragdo em multiplas incidéncias, adequacdo da imagem bidimensional, doppler
colorido e doppler de amplitude (GRANT et al., 2003).

Os seguintes parametros sdo considerados essenciais para a adequada caracterizacdo das
placas aterosclerdticas carotideas (GEROULAKOS et al., 1994):

e Localizacdo: artéria comprometida e a localizacdo topogréafica da placa em relacéo
a parede do vaso.

e Dimensdes: placas volumosas tém mais chance de se tornarem sintomaticas, seja
pelo grau de estenose que determinam, seja pelo potencial emboligénico. E
recomendavel a avaliacdo precisa de sua extensdo e espessura maximas, sua
disposicao (excéntrica ou concéntrica) e o grau de estenose que ela determina.

e Ecogenicidade: este conceito se relaciona a intensidade do sinal refletido ao
ultrassom, determinado pela densidade dos constituintes da placa, em comparacgdo a
dos tecidos adjacentes. Assim, uma placa anecoica apresenta ecogenicidade
semelhante a do sangue circulante; uma placa isoecoica ou ecogénica apresenta
ecogenicidade semelhante a do musculo esternocleidomastoideo adjacente a artéria

carétida; uma placa hiperecoica se assemelha as estruturas dsseas cervicais; uma
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placa hipoecoica tem ecogenicidade intermediaria entre uma placa anecoica e uma
placa isoecoica.

e Estrutura: as placas séo classificadas em homogéneas (ecogenicidade uniforme) e
heterogéneas. Estas podem apresentar predominio hipoecoico, anecoico ou
hiperecoico.

e Superficie: a superficie da placa é classificada em lisa ou irregular, baseada na
imagem bidimensional, doppler colorido e doppler de amplitude.

e Calcificacbes: sdo representadas por zonas hiperecoicas, determinando sombras
acusticas. Podem ser unicas ou numerosas, puntiformes ou volumosas. Ocorrem em
regides de conteudo lipidico ou necrético. Representam fator limitante & avaliagdo

da superficie da placa e a determinag&o precisa do grau de estenose.

Nicolaides et al. (1995) realizaram estudo prospectivo avaliando aspectos
morfologicos das placas aterosclerdticas (Asymptomatic Carotid Stenosis and Risk of
Stroke - ACSRS) com o objetivo de identificar subgrupos de alto e baixo risco de AVC
iIsquémico ipsilateral. De acordo com esse estudo, as placas ecogénicas e calcificadas
identificaram os pacientes de mais baixo risco e as placas heterogéneas com predominio
hipoecoico identificaram os pacientes com probabilidade mais elevada de desenvolvimento

de eventos isquémicos.

2.4.2 Medida da espessura médio-intimal carotidea

A espessura médio-intimal carotidea (EMI) é conceituada como a distancia entre a
interface luz-intima e a interface média-adventicia, medida pela ecografia vascular. Trata-
se de importante indicador precoce de comprometimento aterosclerético, associando-se a
fatores de risco cardiovascular, hipertrofia ventricular esquerda, histéria de eventos
cardiacos prévios e albumindria (TOUBOUL et al., 2007).

Estudos populacionais enfatizaram a associa¢do da medida da EMI com fatores de risco
classicos para doenca arterial coronariana e doenca cerebrovascular tais como idade, sexo,
diabetes mellitus, hipercolesterolemia, hipertensdo arterial e tabagismo. Associa¢es foram

ainda demonstradas entre o aumento da EMI com os principais desfechos cardiovasculares,
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tais como o infarto agudo do miocérdio e o acidente vascular cerebral (O’LEARY et al.,
1999).

Touboul et al. (2000) compararam a EMI, medida em segmentos isentos de placas, entre
pacientes com AVC isquémico e controles saudaveis e encontraram valores mais elevados
em todos os subtipos de isquemia cerebral. Estadios precoces de aterosclerose carotidea
tém sido associados ao risco de eventos isquémicos cerebrais, embora a aterosclerose nem
sempre desempenhe papel etiopatogénico direto. Nagai, Kitagawa e Matsumoto (2003)
apuraram mais gravidade das lesdes aterosclerdticas em pacientes com infartos cerebrais
aterotrombaticos e infartos lacunares, enquanto que a gravidade foi semelhante entre os

demais subtipos de AVC e de pacientes sem AVC.

Polak (2009), em recente revisdo, aborda aspectos epidemioldgicos, conceituais e técnicos
relativos a espessura médio-intimal carotidea, identificando-a como marcador substituto de
aterosclerose. Valores aumentados em individuos assintomaticos séo preditivos de eventos
cardiovasculares futuros. A medida tem sido empregada também em ensaios clinicos,
objetivando-se demonstrar os efeitos de intervencdes terapéuticas sobre os fatores de risco
cardiovascular, particularmente em casos de hipercolesterolemia. Outra potencial aplicagao
da medida seria a identificacdo de individuos de alto risco de eventos cardiovasculares

entre 0s pacientes com aterosclerose avancada.

Atualizadas propostas de uniformizagdo dos protocolos de medida tém favorecido a
aplicacdo pratica da EMI carotidea. Posicionamentos consensuais internacionais
publicados recentemente (STEIN et al., 2008; TOUBOUL et al., 2007) estabeleceram
principios técnicos com o objetivo de assegurar maiores reprodutibilidade, precisdo e
facilidade na realizacdo das medidas. Recomenda-se a medida preferencialmente no
segmento distal das artérias car6tidas comuns, nas paredes mais distantes, empregando
transdutor linear com frequéncia superior a 7 MHz, profundidade adequada 3 a 4 cm e
varredura longitudinal. A utilizacdo de softwares semiautomaticos aumenta a precisédo e

facilita a medida.

Em estudo realizado em 43 pacientes, Freire et al. (2009) avaliaram comparativamente
medidas manuais da EMI com aquelas realizadas com softwares semiautomaticos. As

medidas automaticas foram realizadas em tempo significativamente mais curto e com
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menor variabilidade para todos os segmentos carotideos estudados.

Stein et al. (2008) recomenda que a interpretacdo dos valores obtidos ndo empregue limite
superior unico para normalidade da EMI, devido a variacdes relacionadas a sexo, idade e
grupo racial. Recomenda-se o emprego das tabelas de percentis para expressar o resultado
da avaliagdo. Assim, valores iguais ou superiores ao percentil 75 para determinada faixa
etaria sdo considerados elevados e indicativos de alto risco cardiovascular. Valores entre os
percentis 25 e 75 sdo considerados intermediarios e ndo representam, por si so0s, elevacao
de risco cardiovascular. Valores iguais ou inferiores ao percentil 25 s&o indicativos de

baixo risco cardiovascular.

Os valores da espessura médio-intimal encontrados em determinado individuo podem ser
expressos em termos da idade vascular (STEIN et al.,, 2004). A vantagem seria a
compreensdo facilitada pelo paciente, com sua implicagdo em mais adesédo ao tratamento e
as mudancas de habitos de vida necessarios. A idade vascular representa a idade para a
qual determinado valor de EMI seria considerado normal, ou seja, a idade na qual
determinado valor de EMI representaria o percentil 50% para determinado sexo e grupo

racial.

A utilizacdo da idade vascular em substituicdo a idade cronolégica na escala de risco de
Framingham (GEPNER et al., 2006; STEIN, 2004) permitiu reclassificar pacientes de risco
intermediario, sendo que a maioria apresentou escore de risco elevado. Os autores
recomendam o relato da idade vascular em conjunto com o valor absoluto da EMI e a

escala de percentil.

2.4.3 Avaliacao quantitativa da rigidez arterial

A maioria das doencas cardiovasculares se acompanha de alteracGes nas propriedades
mecanicas da arvore arterial. A rigidez arterial € considerada como um marcador
subclinico de aterosclerose e seu possivel papel no diagnostico precoce e avaliacao de risco
cardiovascular de um paciente individual tem sido estudado. Conceitualmente, a artéria
apresenta aumento de seu didmetro durante a sistole e redugdo durante a diastole. A
distensdo global esperada é de cerca de 10% do seu diametro basal. O grau de distensdo

arterial se relaciona a elasticidade da mesma. Artérias rigidas se distendem pouco,
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enquanto que as mais elasticas apresentam maior distensdo (FIG. 4) (LAURENT et al.,
2006).
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FIGURA 4 - Representacdo esquematica e grafica da
distensibilidade: variagdo do didmetro arterial relacionada a

variacao pressorica. Fonte: Laurent et al. (2006).

O modelo mais aceito para a compreensdo hemodinamica da arvore arterial pode ser
referido como propagativo. Esse modelo consiste em um tubo elastico com propriedades
que permitem a geracdo de uma onda de pressdo anterdgrada; esta se desloca ao longo do
tubo, cujas numerosas ramificacbes e elevada resisténcia distal podem gerar ondas
retrogradas. Quanto mais importante a rigidez arterial, maior a velocidade das ondas
anterdgradas e retrogradas (LAURENT et al., 2006).

Em individuos saudaveis, as artérias periféricas sdo mais rigidas que as artérias centrais,
atuando como moduladores do tdnus vasomotor a fungdo endotelial, a atividade do sistema
nervoso simpatico e o sistema renina-angiotensina. Essa heterogeneidade apresenta

consequéncias fisiologicas e fisiopatoldgicas, entre as quais o “fendmeno da amplifica¢do”,
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que representa a maior velocidade da onda de pulso nas artérias periféricas que nas artérias
centrais. A partir desse conceito, torna-se, portanto, inadequado o emprego da pressao
arterial braquial como um substituto da pressdo de arterial adrtica ou carotidea,
principalmente em individuos jovens. A rigidez local, que é calculada como a razdo da
pressdo de pulso e o aumento relativo do didmetro, seria superestimada se o célculo
empregasse a pressao arterial braquial. A rigidez arterial apresenta-se elevada em funcéo
da idade do paciente, da hipertensao arterial e do diabetes (BENETOS et al., 1993).

A aplicacdo prética da avaliagdo quantitativa das propriedades elasticas da parede arterial
encontra dificuldades técnicas e conceituais. Ndo se estabeleceu consenso acerca da
metodologia mais adequada. No entanto, foram desenvolvidas técnicas ndo invasivas de
medida da velocidade de propagacdo da onda de pulso arterial. A velocidade da onda de
pulso (VOP) car6tida-femoral é aceita como o parametro mais simples e reprodutivel,
sendo considerada o “padrao-ouro” com esta finalidade (LAURENT et al., 2006).

Uma das técnicas de avaliacdo quantitativa ndo invasiva emprega a ecografia vascular com
doppler. Essa técnica permite a medida direta de aspectos geométricos locais do vaso e das
velocidades do fluxo sanguineo, com consequente obtencdo da variacdo de didmetro,
pressbes arteriais locais e VOP por calculos automaticos a partir da pressdo arterial
braquial Os principios técnicos incluem adequada insona¢do do vaso estudado em
varredura longitudinal e a selecdo do segmento em que serdo avaliadas as propriedades
elasticas. Entretanto, deve-se ressaltar a necessidade de experiéncia com o método, pois se
trata de procedimento potencialmente demorado e que, algumas vezes, apresenta
dificuldade e limitacbes técnicas, por exemplo, em pacientes com arritmias cardiacas
(LAURENT et al., 2006).

Estudos realizados no Instituto do Coracdo da Universidade de S&o Paulo (USP)
introduziram em nosso pais a avaliacdo das propriedades elasticas arteriais a partir da
ultrassonografia de alta resolucdo. Lage et al. (1994) avaliaram pacientes com insuficiéncia
cardiaca congestiva secundaria a miocardiopatia dilatada idiopatica, utilizando a
ultrassonografia vascular. Foram estudados 40 pacientes com os objetivos de avaliar o
comportamento da distensibilidade arterial nessa populacdo e a sua possivel correlacdo
com anormalidades estruturais parietais. A distensibilidade arterial apresentou-se reduzida

e a espessura meédio-intimal aumentada no grupo de pacientes em relacdo ao grupo-
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controle. A andlise estatistica da populacdo estudada mostrou correlagdo inversa entre a
idade, espessura medio-intimal, concentracdes séricas de norepinefrina e aldosterona e a
distensibilidade nos pacientes com insuficiéncia cardiaca; entre os controles saudaveis,

apenas a idade se correlacionou inversamente com a distensibilidade.

Kopel e Lage (1995) avaliaram 41 voluntérios saudaveis, realizando ultrassonografia das
artérias carotidas comuns e calculando a distensibilidade, complacéncia e a rigidez arterial.
Foram evidencidas associacdes entre estas variaveis e a idade dos pacientes, diferencas
entre 0s sexos e estabelecidos valores de referéncia de normalidade a partir dos dados
obtidos. O mesmo grupo de pesquisadores (LAGE et al., 2002) investigou o possivel papel
da angiotensina Il nas propriedades elasticas arteriais em 23 pacientes com insuficiéncia
cardiaca secundaria a miocardiopatia dilatada idiopatica. Ap6s administracdo de IECA,
observou-se aumento na complacéncia e reducdo no indice de rigidez, sendo esta resposta

interpretada como indicativa da relagéo positiva entre a angiotensina Il e a rigidez arterial.

O emprego de sistemas echotracking permite medir com grande precisdo diametros
arteriais em diastole e sua variacdo em sistole. Os sistemas que empregam radiofrequéncia
se mostraram mais precisos que os sistemas de videoimagem (limitados pela resolugéo
espacial da analise de pixels), permitindo a deteccdo de variacbes de didmetro da ordem de
1 um contra 150 um (TARDY et al., 1991). Além disso, esses sistemas possibilitam a
medida conjunta da espessura médio-intimal e a obtencdo da curva pressdo-diametro
arterial e, consequentemente, a determinacdo da rigidez arterial para qualquer nivel de
pressdo arterial (LAURENT et al., 1994).

A rigidez arterial foi avaliada quantitativamente por Wada et al. (1994), com base no
calculo do parametro [, representativo das propriedades elasticas da parede arterial. Esse
parametro foi calculado a partir da relacdo entre a pressao arterial e o didmetro da artéria
cardtida comum, medido pela ecografia vascular, empregando sistema echotracking. O
aumento na gravidade da aterosclerose (comprovado por necropsias) correlacionou-se com
aumento do parametro (. Pacientes com [ superior a 13 apresentavam diagnostico
anatomopatoldgico de aterosclerose carotidea (sensibilidade de 80% e especificidade de
80%).
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Tanaka et al. (2001) procuraram estabelecer os mecanismos determinantes do aumento da
espessura médio-intimal carotidea observado com o aumento da idade. Realizaram
ultrassonografia de alta resolucdo das artérias carotidas em 129 individuos saudaveis. A
pressdo sistdlica braquial ndo se alterou, mas a pressdo sistolica carotidea aumentou
progressivamente com a idade, assim como a EMI e a relacdo EMI/diametro luminal.
Observou-se relagdo positiva entre a pressao sistdlica carotidea e a EMI. Os autores
concluiram que o aumento da EMI néo se relaciona a pressao arterial periférica, mas sim a
pressdo sistolica carotidea. Esses resultados indicam que aumentos na pressao local podem
representar mecanismo determinante do espessamento parietal observado nas artérias

elasticas de individuos idosos.

Em documento de consenso acerca das aplicacdes praticas e metodologia da avaliacdo da
rigidez arterial, Laurent et al. (2006) estabeleceram posicionamentos considerados como
referenciais sobre o tema. Entre esses, 0s mais relevantes sdo:

e A observacdo das recomendacdes padronizadas das condi¢fes ambientais e de
preparo dos pacientes, previamente a realizacdo das medidas (ANEXO H).

e O emprego de metodologia ndo invasiva validada para essa finalidade. Entre 0s
equipamentos de ultrassom com doppler, os autores reafirmam a superioridade dos
sistemas echotracking, sobretudo os que empregam sinais de radiofrequéncia.

e Deve ser realizada medida de multiplos indices locais de rigidez arterial, entre os
quais a distensibilidade, coeficientes de distensibilidade e complacéncia,
velocidades de onda de pulso e press@es arteriais sistolica e diastdlica locais.

e As medidas devem ser analisadas em conjunto com a espessura médio-intimal

carotidea.

A validacdo das medidas ultrassonogréaficas para avaliacdo de propriedades elasticas das
artérias carétidas foi reafirmada por Godia et al. (2007), que salientaram boa
reprodutibilidade com o método, mas enfatizaram o risco de reduzidas variacBes de
medidas representarem efeitos importantes nos célculos de parametros derivados das

mesmas.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar pacientes com de cardiopatia chagésica acometidos por evento isquémico cerebral,

comparando-0s a um grupo-controle pareado composto de pacientes com cardiopatia

chagasica, sem eventos cerebrovasculares.

3.2 Objetivos especificos

Identificar a prevaléncia de aterosclerose clinica e subclinica e pesquisar o possivel
papel da aterosclerose na etiopatogénese dos eventos isquémicos cerebrais em
pacientes com cardiopatia chagasica cronica.

Verificar a possivel associacdo da espessura médio-intimal carotidea e da rigidez
arterial com eventos isquémicos cerebrais nos pacientes portadores de cardiopatia
chagésica crénica.

Classificar etiologicamente em subtipos 0s eventos isquémicos cerebrais em
pacientes chagasicos.

Indicar o perfil clinico dos pacientes chagasicos com eventos isquémicos cerebrais
em nosso meio, incluindo sua distribuicdo por idade, sexo, fatores de risco
cardiovasculares, arritmia cardiaca e classificacdo dos eventos cerebrovasculares.
Avaliar os achados eletrocardiograficos e ecocardiograficos de pacientes com
cardiopatia chagasica acometidos por eventos isquémicos cerebrais, comparando-0s

com os de um grupo-controle de chagasicos sem eventos cerebrovasculares.
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4 METODOLOGIA

4.1 Desenho do estudo

Trata-se de estudo transversal incluindo 26 pacientes com cardiopatia chagasica cronica e
antecedentes de eventos isquémicos cerebrais, atendidos no Ambulatério de Referéncia em
Doenca de Chagas do Servigo de Doencas Infecciosas e Parasitarias (DIP) do Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais (HC-UFMG). Esse grupo foi comparado
a 26 pacientes controles, portadores de cardiopatia chagasica cronica sem antecedentes de

eventos isquémicos cerebrais, atendidos no mesmo servico.
O grupo-controle foi pareado em relacdo ao grupo de pacientes com antecedentes de

eventos isquémicos cerebrais, considerando-se as seguintes varidveis: sexo, idade, fatores

de risco cardiovascular e funcéo ventricular esquerda avaliada pela fracdo de ejecéo.

4.2 Local do estudo

Os pacientes foram atendidos e selecionados no Ambulatério de Referéncia em Doenca de
Chagas do Servico de Doengas Infecciosas e Parasitarias (DIP) do Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Minas Gerais (HC-UFMG). A avaliacdo clinica e analise dos

registros eletrocardiogréaficos foram realizadas no referido Ambulatério.

Os exames de ecocardiografia e ecografia vascular foram realizados no Instituto Mineiro
de Radiodiagndstico (IMRAD).

4.3 Pacientes
4.3.1 Calculo amostral

O calculo amostral foi feito para detectar-se aumento da espessura médio intimal carotidea

de 20% nos pacientes chagasicos acometidos por evento isquémico cerebral, quando
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comparados ao grupo controle. Os valores das medidas da espessura médio-intimal foram
obtidos na amostra inicial (estudo piloto), estimando-se desvio-padrdo de 0,15mm. Assim,
considerando-se erro alfa de 0,05, beta de 0,20 (poder estatistico de 80%), razédo
chagasicos: controles de 1:1, obteve-se amostra de 21 pacientes e 21 controles. Para 0s

calculos, utilizou-se o software G Power, versdo 3.1.

4.3.2 Critérios de inclusao

e Presenca de, pelo menos, duas reacbes soroldgicas positivas para T.cruzi, por
técnicas diferentes, entre aquelas comumente realizadas pelo Hemominas,
Laboratdrio Central do Hospital das Clinicas ou Instituto Otavio Magalhdes, da
Fundacdo Ezequiel Dias (imunofluorescéncia indireta, hemaglutinacdo indireta,
Enzyme-linked immunoabsorbent assay - ELISA).

e Diagndstico prévio de evento isquémico cerebral, incluindo acidente vascular e
ataque isquémico transitorio.

e Diagndstico de cardiopatia chagasica cronica, estagios 1 a 5 na classificacdo
utilizada no Ambulatério de Referéncia em Doenga de Chagas (ANEXO A).

e Concordancia voluntaria e por escrito de participacdo no estudo.

4.3.3 Critérios de exclusao

e Historia ou sinais sugestivos de cardiopatias valvar, congénita, hipertensiva ou
isquémica.

¢ Disfuncao tireoidiana, manifestada por niveis anormais de horménio estimulante da
tireoide (TSH) e da tiroxina (T4) livre, associada ou ndo a quadro clinico sugestivo
de hiper ou hipotireoidismo.

e Doenca pulmonar obstrutiva crbnica, conforme histdria, exame fisico, ECG e
alteracdes radioldgicas sugestivas deste diagnostico.

e Diabetes mellitus, conforme anamnese, dosagem de glicemia em jejum e, se

necessario, prova de toleréncia oral a glicose.
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e Alcoolismo, definido como consumo médio semanal acima de 420 gramas de
etanol (média diaria acima de 60 gramas de etanol).

¢ Na&o consentimento do paciente em participar do estudo.

4.3.4 Critérios de inclusdo no grupo-controle

e Presenca de, pelo menos, duas reacdes sorologicas positivas para T.cruzi, entre
aquelas comumente realizadas pelo Hemominas, Laboratorio Central do Hospital
das Clinicas ou Instituto Otavio Magalhdes, da Fundacdo Ezequiel Dias
(imunofluorescéncia indireta, hemaglutinacdo indireta, ELISA).

e N&o apresentar diagnostico prévio de evento isquémico cerebral, incluindo acidente
vascular e ataque isquémico transitorio.

e Diagnostico de cardiopatia chagasica cronica, estdgios 1 a 5 na classificacdo
utilizada no Ambulatério de Referéncia em Doenga de Chagas (ANEXO A).

e Concordancia voluntéria e por escrito de participacdo no estudo.

4.4 Instrumentos de medida e procedimentos

4.4.1 Avaliacéo clinica

Todos os participantes foram submetidos a avaliacdo clinica no Centro de Treinamento e
Referéncia em Doencas Infecciosas e Parasitarias Orestes Diniz, onde funciona o
Ambulatério de Referéncia em Doenca de Chagas do Servico de Doencas Infecciosas e
Parasitarias do Hospital das Clinicas da UFMG.

A anamnese incluiu o relato da moléstia atual, historia pregressa, pesquisa de fatores de
risco cardiovascular, registro da medicacdo em uso. Empregou-se a classificacdo baseada
em sintomas da NYHA (New York Heart Association).

Os fatores de risco cardiovascular pesquisados incluiram a pesquisa de dislipidemia
(historia clinica e/ou tratamento farmacoldgico), tabagismo atual ou pregresso e a vigéncia

de arritmias cardiacas.
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O exame fisico enfatizou a pesquisa de sinais de insuficiéncia ventricular esquerda
(terceira e quarta bulha cardiacas e crepitagdes pulmonares) e direita (ingurgitamento

jugular, edema de membros inferiores e hepatomegalia).

A ausculta cardiaca foi realizada durante dois minutos, procurando-se identificar distdrbios
do ritmo, bulhas acessorias e sopros.

A pressédo arterial foi aferida pelo método auscultatorio, por meio de esfigmomanémetro
do tipo aneroide, da marca Tycos®, e do estetoscopio Littmann®, com o paciente em
declbito dorsal, assentado e em ortostatismo. Respeitou-se o intervalo de trés minutos
entre as medidas nas diversas posicOes, considerando-se como pressdo sistolica a que
correspondia ao primeiro som de Korotkoff e, como diastdlica, a correspondente ao
desaparecimento do ultimo som, conforme a VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo
Arterial (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2010).

4.4.2 Definicéo e classificacdo dos eventos isquémicos cerebrais

Os acidentes vasculares cerebrais (AVC) se apresentam como déficit neurolégico de inicio
subito, atribuivel a alteracfes vasculares, cujas manifestacdes ndo regridem apos 24 horas
da instalacdo do quadro, excluindo-se etiologia traumatica. Os casos com quadro clinico
similar, mas cujas manifestages regridem em menos de 24 horas, sem deixar sequelas,

configuram os ataques isquémicos transitérios (AIT).

Em nosso estudo foram utilzadas as seguintes classificaces, propostas para quadros de

AVC:

A) Classificagdo etiologica de AVC isquémico de TOAST - Trial of Org 10172 in Acute
Stroke Treatment (ADAMS et al., 1993), que se baseia em achados clinicos e de
exames complementares e divide o AVC etiologicamente nos seguintes subtipos:

e Aterosclerose de grandes artérias (aterotrombético);
e infarto cerebral cardioembdlico;
e ocluséo de pequenos vasos;

e AVC de outra etiologia determinada;
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e AVC de etiologia indeterminada:
a) duas ou mais causas identificadas;
b) avaliacdo ndo conclusiva para etiologia especifica;
c) avaliacdo incompleta

Os critérios empregados para a classificacdo TOAST e os elementos considerados pelos
autores como de risco elevado e moderado para eventos embdlicos encontram-se nos
ANEXOS BeC.

B) Classificacao sindrémica de AVC de Oxfordshire (BAMFORD et al., 1991), empregada
devido a sua praticidade, simplicidade e relevancia progndstica. Essa classificacéo,
baseada em manifestagdes clinicas, permite a localizacdo do territério vascular

comprometido e divide o AVC nos seguintes subtipos:

Infarto da circulacgdo anterior, total,

infarto da circulacdo anterior, parcial,

infarto da circulacdo posterior;

infartos lacunares.

Os critérios empregados para a classificacdo Oxfordshire encontram-se no ANEXO D.

C) Escala modificada de Barthel (MAHONEY; BARTHEL, 1965), método quantitativo de
avaliacdo do grau de independéncia nas atividades de vida diaria. Este indice é obtido
por meio de questionario que determina o grau de independéncia sem qualquer ajuda
fisica ou verbal, abrangendo 10 funcgdes: controle intestinal, controle vesical, higiene
pessoal, uso de assento sanitario, alimentacdo, transferéncias, mobilidade, vestir-se,
subir/descer degraus e banho. De acordo com essa escala, pode-se obter pontuacgdo de
zero a 100; o escore zero identifica individuo dependente e o escore igual a 100 traduz

completa independéncia.

Os critérios para a escala modificada de Barthel encontram-se no ANEXO E.

D) A Escala de Rankin foi desenvolvida em 1957 e, desde entdo, vem sendo amplamente

utilizada para avaliacdo de incapacidades de pacientes ap6s AVC, estabelecendo cinco
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niveis de incapacidades, variando de auséncia de incapacidade a incapacidade grave.
Em 1994, ela foi revisada e denominada Escala Modificada de Rankin (LINDLEY et

al., 1994), com variacOes de zero a seis, tendo sido empregada no presente estudo para

avaliacdo funcional dos pacientes apos AVC.

Os critérios para a escala modificada de Rankin encontram-se no ANEXO F.

4.4.3 Eletrocardiografia

Realizou-se 0 exame convencional de 12 derivagfes. Os registros foram analisados e 0s

seguintes parametros pesquisados:

Ritmo sinusal regular (RSR), fibrilagdo atrial (FA), extrassistoles
supraventriculares (ESSV), extrassistoles ventriculares (ESV);

disturbios de conducdo atrio-ventricular: bloqueio atrio-ventricular (BAV) de
primeiro, segundo ou terceiro graus;

disturbios da conducdo intraventricular: bloqueio completo do ramo direito
(BCRD), bloqueio de ramo esquerdo (BRE), hemibloqueio anterior esquerdo
(HAE);

alteracdes da repolarizacdo ventricular (ARV), difusas ou localizadas, e areas de

inatividade elétrica, definidas pela presenca de ondas Q patoldgicas.

4.4.4 Ecocardiografia transtoracica

O estudo ecocardiografico consistiu no emprego das técnicas modo-M, bidimensional,

doppler pulsado, continuo e em cores e o doppler tecidual. Utilizou-se aparelho Esaote My

Lab 60 ®, empregando-se transdutor setorial multifrequencial de 1,0 a 4,0 MHz.

Os estudos ao modo M foram guiados pela imagem bidimensional. Foram obtidas medidas

lineares da raiz adrtica, atrio esquerdo, ventriculo direito em diastole, ventriculo esquerdo

em sistole e diastole.
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Ao ecocardiograma bidimensional, foram obtidas as incidéncias paraesternal (eixos longo
e curto) e apical (projecdo de duas, trés, quatro e cinco camaras). Foram descritas a
morfologia das camaras cardiacas, espessura miocardica, contratilidade das paredes e
possiveis achados de trombos e aneurismas apicais. A contratilidade segmentar foi avaliada
a partir do espessamento endocérdico e motilidade das paredes, definindo-se as alteragdes
conforme a observagdo de hipocinesia, acinesia, discinesia ou aneurisma. Realizou-se
pesquisa de aneurisma ventricular e de trombos intracavitarios a ecocardiografia
bidimensional usando-se incidéncias especificas para a adequada exploracdo morfologica
da regido apical (NUNES; BARBOSA; ROCHA, 2005).

Fez-se a avaliacdo doppler dos fluxos valvares utilizando-se suas modalidades pulsado,
continuo e em cores. Foram avaliados os fluxos transvalvares mitral, adrtico, trictspide e

pulmonar.

Os registros espectrais ao doppler tecidual adotaram amostra de volume posicionada nas
extremidades septal e lateral do anel mitral, a fim de se determinar as velocidades de

contragéo e expansdo longitudinal.

Na avaliacdo das dimensfes das camaras cardiacas, empregaram-se medidas lineares de
diametros a ecocardiografia modo M, medidas planimétricas e volumétricas a
ecocardiografia bidimensional, conforme as recomendacdes da American Society of
Echocardiography (LANG et al., 2005).

A avaliacdo da funcédo sistdlica do ventriculo esquerdo foi realizada empregando-se a
fracdo de ejecdo e fracdo de encurtamento ventricular esquerdas. Estas foram calculadas a
partir de medidas lineares de didmetros obtidas a ecocardiografia modo M, guiada por
imagem bidimensional em tempo real, no nivel dos musculos papilares, usando a
incidéncia paraesternal eixo curto (TEICHHOLZ et al., 1976). Foram adotadas medidas
planimétricas e volumétricas a ecocardiografia bidimensional (método de Simpson

modificado) diante de alteracdes da contratilidade segmentar.

Na avaliacdo da funcdo diastolica do ventriculo esquerdo, empregaram-se parametros

obtidos ao doppler pulsado e doppler tecidual. A interpretacdo dos achados permitiu a
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classificacdo em normal, disfuncdo leve (padrdo de relaxamento alterado), disfuncdo
moderada (padréo de pseudonormalizacdo) e disfuncdo grave (padrdo restritivo).

Ao doppler pulsado avaliou-se o fluxo transvalvar mitral, sendo obtidas e medidas as
seguintes variaveis, com a amostra de volume posicionada na extremidade de seus
folhetos:
¢ Velocidade maxima da onda de enchimento ventricular rpido (onda E), em cm/s;
¢ velocidade maxima da onda de enchimento ventricular associada a sistole atrial
(onda A), em cm/s;
e relacdo E/A;

e tempo de desaceleracdo da onda E (tempo de desaceleracdo - TD), em ms.

Na exploracdo por meio do doppler tecidual, empregou-se a imagem apical de quatro
camaras, com volume de amostra pequeno (2 a 3 mm) e posicionado nas extremidades
septal e lateral do anel mitral. Em cada uma das localizacbes foi realizado registro
espectral, sendo obtidas e medidas as seguintes variaveis:

e Velocidade miocéardica precoce (onda E”), em cm/s;

¢ velocidade da contragio atrial (onda A’), em cm/s;

¢ velocidade sistdlica (onda S)

e relacdo E’/A’;

e relacdo E/E’.

A identificacdo e quantificacdo das regurgitacdes valvares foram realizadas de maneira
semiquantitativa empregando o doppler com mapeamento de fluxo em cores. Empregou-se
a medida da velocidade maxima da regurgitacdo tricispide para obtencdo do gradiente
atrio direito/ventriculo direito, através da equacdo de Bernoulli modificada (gradiente de
pressdo = 4 x Vmax?). O gradiente assim obtido permite a estimativa ndo invasiva da
pressdo sistélica em artéria pulmonar em auséncia de estenose pulmonar. Para este célculo,

a pressao no atrio direito foi considerada, em todos os pacientes, como sendo de 10 mmHg.

Realizou-se a avaliagdo da funcdo ventricular direita pela medida de seu didmetro

diastolico ao modo M, analise qualitativa de sua contratilidade e grau de dilatagdo a



51

ecocardiografia bidimensional e registro espectral ao doppler tecidual, com amostra de

volume em sua parede livre.

4.4.5 Ecografia vascular

O estudo ultrassonografico das artérias cardtidas consistiu no emprego das técnicas
bidimensional, doppler pulsado, doppler em cores e o doppler de amplitude. Utilizou-se
aparelho de ultrassonografia de alta resolucdo Esaote My Lab 60 ® e transdutor linear
multifrequencial de 3,0 a 11,0 MHz.

Os exames foram realizados e interpretados pelo pesquisador responsavel. Os pacientes
foram examinados em decubito dorsal, com leve extensdo cervical e rotagdo contralateral

da cabeca.

A ecografia bidimensional, foram avaliadas as artérias carGtidas comum e interna,
bilateralmente, em imagens transversas e longitudinais em planos anterior, lateral e

posterior, adotando-se o protocolo técnico padronizado (FIG. 5).

Anterior

FIGURA 5 - Posicdo da cabeca do paciente e orientacdo do
transdutor para a obtencdo de imagens longitudinais das

artérias carotidas a direita.
Fonte: Stein et al. (2008).
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Realizou-se analise dos fluxos carotideos empregando-se o doppler em cores e doppler de
amplitude para avaliagdo qualitativa e o doppler pulsado para medida das velocidades
sistélica maxima, diastdlica final e calculo do indice de resisténcia. Os registros espectrais
foram obtidos em locais padronizados, visando assegurar mais reprodutibilidade. Assim,
para avaliacdo das artérias carotidas comuns, o volume de amostra foi posicionado em seu
segmento distal, entre 10 e 20 mm abaixo da bifurcacdo carotidea. No exame das artérias
carotidas internas, o registro foi feito em seu segmento proximal, entre 10 e 20 mm acima

da bifurcacéo carotidea.

A deteccdo das placas ateroscleréticas foi feita por meio da identificacdo de estruturas
parietais localizadas a ecografia bidimensional, associada a defeitos de enchimento ao
doppler em cores e de amplitude na mesma topografia. Sua distribui¢do foi descrita como
uni ou bilaterais. A caracterizacdo morfoldgica das placas baseou-se na intensidade do
sinal ultrassonografico refletido, classificada em hipoecoica e ecogénica; na textura
descrita como homogénea ou heterogénea e em sua superficie descrita como lisa ou

irregular.

Na avaliacdo quantitativa do grau de estenose carotidea, empregou-se a combinacgdo de
imagens bidimensionais e parametros velocimétricos, conforme a conferéncia de consenso
da American Society of Radiologists in Ultrasound. Esta propde como critérios para
estenose hemodinamicamente significativa (superior a 50%), a presenca de placa, a
velocidade de pico sistdlico superior a 125 cm/s e a relagdo das velocidades sistdlicas
artéria carotida interna/ artéria carétida comum superior a dois (GRANT et al., 2003).

A medida da espessura médio-intimal carotidea foi realizada respeitando-se 0s principios
técnicos propostos nos documentos consensuais sobre o assunto (STEIN et al., 2008;
TOUBUL et al. 2007), entre os quais se consideram relevantes:

e A medida realizada na artéria cardtida comum, pela extensdo minima de 10 mm e
com o limite distal situado 10 mm abaixo da bifurcagéo carotidea.

e A selecdo de imagem adequada, ap6s varreduras longitudinais em janela anterior,
lateral e posterior, caracterizada por posicionamento horizontal do vaso e
identificacdo de ambas as paredes, assegurando insonacao perpendicular ao mesmo.

e O emprego de profundidade padronizada de 3,0 a 4,0 cm, posicionando-se 0 vaso

explorado no centro da tela, o que assegura melhor definicdo da imagem.
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Adequacdo da frequéncia do transdutor de maneira a assegurar a melhor relacéo

entre resolucéo e profundidade. Na maioria dos casos trabalhou-se com frequéncia

de 7,0 MHz.

Software semiautomatico com o intuito de assegurar mais precisdao e facilitar

tecnicamente a medida. No presente trabalho foi utilizado o software QIMT® da

Esaote, que adota tecnologia de radiofrequéncia e permite medidas em tempo real,

fornecendo valores referentes a seis ciclos cardiacos e o desvio-padrdo entre as

medidas (FIG. 6). Foram consideradas adequadas medidas cujo desvio-padrdo foi

inferior a 20 p. Esse software foi verificado e validado por Art.lab System®

(Esaote, de acordo com Medical Device Directive (MDD) 93\42\EEC), incluindo as

seguintes referéncias:

a) Technical University of Eindhoven, Holanda - Departamento of Engenharia
Biomédica - Prof. F.N. v.d. VVosse;

b) University Hospital of Maastricht, Holanda - Departamento of Engenharia
Biomédica - Prof. Dr. P.J.E.H.M. Kitslaar;

c) Hopital Européen George Pompidou de Paris, Franca — Departamento de

Farmacologia - Prof. Dr. S. Laurent, Dr. P. Boutouyrie.
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FIGURA 6 - Local da exploracdo ultrassonografica, imagem
ultrassonografica e processamento dos sinais por radiofrequéncia, sendo
realizada medida da espessura médio-intimal na artéria carétida comum

direita.

Exame do paciente n° 21.

Os seguintes parametros foram obtidos:
e EMI (valor médio) para a artéria carétida comum direita;
e EMI (valor médio) para a artéria cardtida comum esquerda;
e media dos valores descritos nos itens a e b;

e 0 mais alto valor entre os itens a e b.
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A interpretacdo dos valores encontrados foi realizada empregando-se o gréfico para célculo
da idade vascular (FIG. 7) e a andlise da tabela de percentis para valores médios da
espessura médio-intimal medidas na parede mais distante da artéria carétida comum
(HOWARD et al.,, 1993), estratificando-se o risco cardiovascular de cada paciente
estudado (ANEXO G).

IDADE VASCULAR (QIMT EF)
[um]

850.0
800.0
750.0
700.0
850.0
600.0
550.0
500.0
450.0
400.0

250.0

25y 30y 35y 40y 45y S0y 155:{) G0y &5y 7Oy 7oy

FIGURA 7 - Determinacdo da idade vascular: paciente com

idade cronolégica de 35 anos e idade vascular de 55 anos.

Exame do paciente n° 20.

Realizou-se a avaliacdo quantitativa da rigidez arterial respeitando-se 0s principios
técnicos propostos em documento consensual sobre o assunto (LAURENT et al., 2006),
entre 0s quais sobressaem:
¢ Vigilancia sobre as condi¢cdes ambientais e de preparo do paciente para se submeter
as medidas (ANEXO H).
e Medida dos didmetros arteriais em sistole e didstole na artéria car6tida comum, 10
mm abaixo da bifurcacdo carotidea.
e Selecdo de imagem adequada, apoOs varreduras longitudinais em janela anterior,
lateral e posterior, caracterizada por posicionamento horizontal do vaso e
identificacdo de ambas as paredes, assegurando-se insonagdo perpendicular ao

mesmo.
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Emprego de profundidade padronizada de 3,0 a 4,0 cm, com posicionamento do
vaso explorado no centro da tela, assegurando-se melhor defini¢do da imagem.
Adequacdo da frequéncia do transdutor de maneira a assegurar a melhor relacao
entre resolucgéo e profundidade. Na maioria dos casos, trabalhou-se com frequéncia
de 7,0 MHz.
Emprego de software semiautomatico, o que assegura mais precisdo e facilita
tecnicamente a medida. Utilizou-se o software QAS® da Esaote, que usa tecnologia
de radiofrequéncia e permite medidas em tempo real, fornecendo valores referentes
a seis ciclos cardiacos e o desvio-padrdo entre as medidas (FIG. 8). Foram
consideradas adequadas medidas cujo desvio-padrdo foi inferior a 30 p. Esse
software foi verificado e validado por Art.lab System® (Esaote, de acordo com
Medical Device Directive (MDD) 93\42\EEC), incluindo as seguintes referéncias:
a) Technical University of Eindhoven, Holanda - Departamento of Engenharia
Biomédica - Prof. F.N. v.d. Vosse;
b) University Hospital of Maastricht, Holanda - Departamento of Engenharia
Biomédica - Prof. Dr. P.J.E.H.M. Kitslaar;
c) Hopital Européen George Pompidou de Paris, Franca — Departamento de

Farmacologia - Prof. Dr. S. Laurent, Dr. P. Boutouyrie.
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FIGURA 8 - Medida quantitativa da rigidez arterial na artéria

carétida comum direita.
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Os seguintes parametros foram obtidos para as artérias carétidas comuns direita e
esquerda:
e Variacdo de didametro (AD) (um): variacao de diametro luminal durante a sistole
D = Didmetro sistélico (Ds) — Diametro diastolico (Dd)
e Coeficiente de complacéncia (CC): variacdo da area diametro luminal durante a
sistole para determinada variacéo de pressao.
CC=AA/AP
e Velocidade de onda de pulso a partir de medidas locais (m/s).

e Pressoes arteriais sistolicas e diastolicas locais (mmHg).

4.5 Procedimentos

Os pacientes foram avaliados no periodo de outubro de 2009 a novembro de 2010 (grupo
de pacientes com eventos isquémicos cerebrais) e de marco a dezembro de 2010 (grupo-
controle), no Ambulatério de Referéncia em Doenca de Chagas do Servigo de Doencas
Infecciosas e Parasitéarias (DIP) do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas
Gerais (HC-UFMG).

A coleta dos dados foi feita pelo pesquisador responsavel, sendo que, no grupo de casos,
foram incluidos dados de pacientes previamente avaliados pela orientadora e pacientes em
controle periédico de anticoagulacgdo, devido a eventos tromboembolicos cerebrais prévios

ou a risco elevado de sua ocorréncia.

Todos os pacientes que preencheram os critérios de inclusdo, seja no grupo de casos ou
controle, foram convidados a participar do estudo mediante assinatura de termo de
consentimento informado (APENDICE B). Os pacientes que se encontravam
incapacitados, em especial por motivo de disfuncdo cognitiva ou sensorial associada ao
AVC, tinham o termo de consentimento assinado por acompanhante responsavel
(APENDICE C).

Os pacientes tiveram agendamento de seus exames ultrassonograficos e foram
encaminhados ao Instituto Mineiro de Radiodiagndstico. Nesse local, submeteram-se a

breve avaliacdo clinica, conferéncia dos dados registrados e, a seguir, a realizacdo de
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ecocardiograma transtoracico e de estudo ecogréfico das artérias carétidas, conforme
protocolo previamente estabelecido (APENDICE A).

Os pacientes do grupo de casos foram encaminhados para avaliacdo neuroldgica realizada
por um dnico especialista, do quadro de professores da UFMG. A avaliagdo incluiu exame
neuroldgico, classificacdo do evento isquémico cerebral e avaliagdo dos exames de

imagem disponiveis.

As FIG. 9 e 10 representam estudos de ressonancia magnética realizados em um dos

pacientes deste estudo (paciente de n° 25).

FIGURA 9 - Ressonancia magnética do encéfalo, sequéncia FLAIR em
cortes axiais.

Areas de alteragdo de sinal em nicleos da base: cabeca do nlcleo caudado e putdmen
(estriado), envolvendo cértex e substancia branca subcortical da transicdo fronto-insular a
esquerda, de limites relativamente definidos e aspecto intumescido, sugerindo evento
isquémico em fase aguda em territério da artéria cerebral média esquerda.

Exame do paciente de n° 25.
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FIGURA 10 - Angiorressonancia magnética do encéfalo, com énfase

arterial, realizada pela sequéncia TOF 3D.

Circulacdo mais “pobre” em territorio da artéria cerebral média esquerda, ndo sendo
visibilizado fluxo em alguns de seus ramos, sugerindo oclusdo dos mesmos.

Exame do paciente de n° 25.

4.6 Analise estatistica

Foram analisadas as variaveis qualitativas pela estatistica descritiva, sendo elaboradas as
distribuicdes de frequéncia e calculadas as médias e desvios-padrdo ou mediana e intervalo
interquartilico das varidveis quantitativas continuas. Compararam-se as variaveis entre 0s
pacientes chagasicos com diagnoéstico prévio de evento isquémico cerebral e controles por
meio de testes estatisticos apropriados (como o qui-quadrado e teste “t” de Student). A
escolha do teste estatistico a ser empregado (paramétrico ou ndo paramétrico) na avaliacdo
das variaveis ocorreu ap6s andlise de distribuicdo normal das variaveis pelo teste de
Kolmogorov-Smirnov. Empregou-se o modelo de regressdo linear para analisar as
variaveis que se correlacionaram com a espessura média intimal carotidea. Em todos os

testes, usou-se a probabilidade de significAncia p<0,05 como necesséria para rejeicdo da
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hipotese nula. Adotou-se o software Statistical Package for Social Sciences (SPSS), versao
17.0.

4.7 Consideracdes éticas

Foram utilizadas as diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres
humanos contidas na Resolugdo 196 do Conselho Nacional de Saude, de 10 de outubro de

1996, para salvaguardar os direitos e 0 bem-estar das pessoas avaliadas.

Os exames propostos s6 foram realizados ap6s obtengdo do consentimento, por escrito, das
pessoas que aceitaram participar voluntariamente do estudo (APENDICES B e C). Durante
a realizacdo dos procedimentos propedéuticos, foram tomadas todas as medidas possiveis e
recomendadas para a reducdo de qualquer desconforto inerente a essas medidas. Ao
término da avaliacdo, todos os participantes do estudo receberam os resultados dos exames
realizados, assim como as recomendacfes médicas e encaminhamentos médico-trabalhistas

apropriados a cada caso.

Este trabalho de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da UFMG —
COEP sob o numero de identificacdo ETIC 0624.0.203.000-09 (ANEXO 1).

4.8 Normatizacao bibliogréafica

Foram adotadas as normas da Associacdo Brasileira de Normas Técnicas para elaboracao
de trabalhos académicos (ABNT, 2005) na redacdo do texto e confeccdo de figuras e
tabelas. Para as citacfes e referéncias bibliograficas adotoram-se as recomendacfes da
mesma instituicdo (ABNT, 2002a; 2002b).
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5.1 Caracteristicas gerais da populacéo estudada
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Foram estudados 26 pacientes com cardiopatia chagésica e diagnostico prévio de evento

isquémico cerebral, incluindo ataque isquémico transitorio e acidente vascular cerebral

isquémico. A classificacdo dos eventos isquémicos esta disposta na TAB. 1. O mecanismo

etiopatogénico atribuido a maioria dos eventos foi cardioembodlico, de acordo com a

classificagho TOAST. A classificagdo sindromica de AVC de Oxfordshire, para

localizacdo do territorio vascular, evidenciou comprometimento parcial da circulagdo

anterior na maioria dos casos. As escalas destinadas a avaliacdo do grau funcional

evidenciaram sequelas pouco incapacitantes na maioria dos pacientes. Os mesmos se

encontravam totalmente independentes ou com leve grau de dependéncia de acordo com o

indice de Barthel modificado.

Classificacao dos eventos isquémicos cerebrais conforme a escala de Rankin,

TABELA 1

indice de Barthel, classificacdo Bamford e TOAST dos pacientes com

cardiopatia chagésica e evento isquémico cerebral (n=26): HC-UFMG, 2010

Classificacdo dos eventos isquémicos cerebrais Casos

Eventos Acidente vascular cerebral 19 (73)
isquémicos Ataque isquémico transitorio 7 (27)
Escala Rankin Classe 0 — Assintomatico 10 (39)
Classe 1 — Sintomas sem incapacidade 3(11)

Classe 2 — Incapacidade leve 9 (34)

Classe 3 — Incapacidade moderada 4 (15)

indice de Barthel ~ Totalmente independente 18 (72)
Dependéncia leve 8 (18)

Classificagédo Sindromes lacunares 3(15)
Oxfordshire’ Sindromes da circulacdo anterior total 3 (15)
Sindromes da circulacdo anterior parcial 14 (70)

Classificacdo Cardioembdlicos 23 (89)
TOAST Ocluséo de pequenas artérias 3(11)

*Os dados foram dispostos como nlmero e percentagem.
+: Dados obtidos em 20 pacientes.
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Selecionou-se um grupo-controle composto de 26 pacientes com cardiopatia chagasica,
pareados aos casos por idade, sexo, fatores de risco para evento isquémico cerebral e
gravidade do acometimento cardiaco. As caracteristicas demogréaficas e clinicas dos casos
e controles estdo dispostas na TAB. 2. A presséo arterial diastélica foi mais alta nos casos
em relagdo aos controles, embora com niveis pressoricos dentro dos limites da
normalidade. Os grupos foram semelhantes em relacdo a classe funcional, a presenca de

arritmia e aos fatores de risco cardiovascular avaliados.

TABELA 2
Caracteristicas demogréficas e clinicas dos 52 pacientes com cardiopatia chagésica,
com(n=26) e sem (n=26) evento isquémico cerebral prévio : HC-UFMG, 2010

Dados clinicos* Casos Controles Valor de p
Idade (anos) 49,2 +£13,8 51,3+10,8 0,192
Sexo masculino 14 (54) 14 (54) 1,000
Superficie corpérea (kg/m?) 1,7+0,2 1,8+0,2 0,125
Classe Funcional NYHA  lell 17 (65) 22 (85) 0,100
HlelV 9 (35) 4 (15)
Sinais de insuficiéncia do VD 7(27) 9 (35) 0,382
Tabagismo 3(12) 3(12) 0,666
Dislipidemia 10(38) 5 (19) 0,110
Frequéncia cardiaca (bpm) 68,0+ 2,4 65,7+ 0,2 0,465
Pressao arterial sistolica (mmHg) 118,5+ 16,9 111,2 £ 18,6 0,303
Pressao arterial diastélica (mmHg) 77,1+8,6 69,8 + 10,1 0,043
Arritmia cardiaca * 16 (62) 12 (46) 0,202

*QOs dados foram tabulados como nimero e percentagem ou valor médio + desvio-padrao.
T Presenga de arritmia durante a ausculta por dois minutos.

VD = Ventriculo direito; NYHA: New York Heart Association; bpm = batimento por minuto.



63

Os pacientes encontravam-se em tratamento farmacologico para a insuficiéncia cardiaca,
arritmias e eventos tromboembolicos. A TAB. 3 mostra a frequéncia de uso dos diferentes
agentes farmacoldgicos em ambos os grupos. Conforme esperado, a maioria dos pacientes
com diagnostico prévio de evento isquémico cerebral usava anticoagulante oral,
diferentemente dos controles. Os grupos foram semelhantes em relagdo ao uso dos demais

medicamentos, incluindo antiagregante plaquetério.

TABELA 3
Comparacao dos medicamentos utilizados entre 0s 26 pacientes com diagnostico prévio de
evento isquémico cerebral e os 26 pacientes-controles: HC-UFMG, 2010

Medicamentos* Casos Controles Valor de p
Diuréticos 12 (46) 17 (65) 0,132
Inibidores da ECA 19 (73) 18 (69) 0,500
Digitéalicos 5 (19) 5(19) 0,637
Amiodarona 8 (31) 11 (42) 0,283
Beta-bloqueador 16 (62) 14 (54) 0,390
Anticoagulante oral 19 (73) 5(19) < 0,001
Antiagregante plaquetario 5 (19) 2 (8) 0,209

*QOs dados foram tabulados como nimero e percentagem.
ECA: Enzima conversora de angiotensina.

5.2 Dados do eletrocardiograma

Todas as variaveis eletrocardiograficas foram semelhantes entre os grupos. Trés pacientes
apresentavam fibrilacdo atrial, embora sem predominio no grupo com evento isquémico

cerebral. Os dados eletrocardiograficos estdo dispostos na TAB. 4.
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TABELA 4
Comparacdo das alteragdes eletrocardiogréficas entre os 26 pacientes com diagnostico

prévio de evento isquémico cerebral e os 26 pacientes-controles: HC-UFMG, 2010

Alteracdes eletrocardiograficas* Casos Controles Valor de p
Fibrilacéo atrial 1(4) 2 (8) 0,630
Marcapasso 3(12) 3(12) 1,000
Disturbios de conducdo IV BCRD ¥ 13 (50) 11 (42) 0,803

BRE 3(12) 2 (8) 0,500
BAV I grau 1(4) 1(4) 1,000
Extrassistoles ventriculares 4 (15) 6 (23) 0,517
Extrassistoles supraventriculares 11 (42) 13 (50) 0,512
Alterac6es da repolarizacdo ventricular 8 (31) 9 (35) 0,893

* Os dados foram tabulados como nimero e percentagem.
1: BCRD: bloqueio completo do ramo direito isolado e com hemibloqueio anterior esquerdo; BRE: bloqueio
do ramo esquerdo; BAV: blogueio atrio-ventricular.

5.3 Dados do ecocardiograma transtoracico

5.3.1 Andlise da funcdo sistolica do ventriculo esquerdo

Realizou-se ecocardiograma transtoracico convencional em todos os pacientes. As medidas
dos diametros do ventriculo esquerdo foram aferidas pelo modo M, guiadas pelo
bidimensional, e estdo dispostas na TAB. 5. Todos os pardmetros ecocardiograficos que
avaliam os diametros e a func¢do sistélica do ventriculo esquerdo foram semelhantes entre
0s casos e controles. A medida do ventriculo direito realizada ao modo M foi maior nos

controles, mas dentro dos limites da normalidade.
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TABELAS
Comparacao dos parametros ecocardiograficos obtidos ao modo M
entre 0s 26 pacientes com cardiopatia chagéasica e diagnostico prévio de

evento isquémico cerebral e os 26 controles: HC-UFMG, 2010

Medidas ao modo M* Casos Controles  Valordep
Diametro diastélico do VE (mm) 579+9,1 57,4+8,4 0,817
Diametro diastdlico do VE indexado (mm/m?) 345+6.4 329+6.2 0.392
Diametro sistolico do VE (mm) 440+£11,0 43,0+10,3 0,547
Septo interventricular (mm) 93+x14 98+1,3 0,174
Parede posterior (mm) 89+18 9214 0,618
Fracdo de ejecdo (%) 49,7+£129 499+135 0,909
Fracao de encurtamento (%) 25,9+8,0 26,2+8,4 0.863
Didmetro da raiz adrtica (mm) 29,8 £3,2 299+44 0,963
Diametro do atrio esquerdo (mm) 38,3+8,.2 406+£11,1 0,263

*QOs dados foram dispostos como valor médio + desvio-padréo.
VD = ventriculo direito; VE = ventriculo esquerdo.

A fracdo de ejecdo apresentou ampla variacdo na populacdo estudada, com distribuicéo
gaussiana (GRAF. 1). Selecionaram-se pacientes com grave disfuncdo sistdlica até
pacientes com fracdo de ejecdo normal, variando de 28 a 74%, com predominio da
disfuncdo sistdlica leve (50%).
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GRAFICO 1 - Histograma da frag&o de ejecdo do ventriculo esquerdo dos

52 pacientes com cardiopatia chagésica estudados: HC-UFMG, 2010.

Aneurisma apical foi detectado em 27 pacientes (52%), com mais prevaléncia nos casos

(p<0,001). A TAB. 6 mostra a associacdo entre aneurisma apical e evento isquémico

cerebral.
TABELA 6

Associacdo do aneurisma apical com evento isquémico cerebral

nos 52 pacientes com cardiopatia chagasica: HC-UFMG, 2010
Evento isquémico cerebral* Aneurisma apical Total

Ausente Presente

Ausente 21 (81) 5 (19) 26 (100)
Presente 4 (15) 22 (85) 26 (100)
Total 25 (48) 27 (52) 52 (100)

* Os dados foram tabulados como nimero e percentagem.
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Trombos intracavitarios foram encontrados apenas na regido apical do ventriculo esquerdo,
localizados no interior do aneurisma apical. Também a presenca de trombos foi mais
frequente nos pacientes com diagndstico prévio de evento isquémico cerebral (p=0,002). A

TAB. 7 exibe a associacao entre trombo apical e evento isquémico cerebral.

TABELA 7
Associacdo do trombo apical com evento isquémico cerebral

nos 52 pacientes com cardiopatia chagasica: HC-UFMG, 2010

Evento isquémico cerebral* Trombo apical Total
Ausente Presente

Ausente 26 (100) 0 26 (100)

Presente 18 (69) 8 (31) 26 (100)

Total 44 (85) 8 (15) 52 (100)

* Os dados foram tabulados como ndmero e percentagem.

As FIG. 11 e 12 representam imagens ecocardiograficas bidimensionais obtidas de um dos
pacientes do presente estudo (nimero de identificacdo 13 — grupo de casos), salientando-se

achado de aneurisma apical com trombo intracavitario.

LESAO APICAL W

FIGURA 11 - Imagem ao ecocardiograma bidimensional, corte apical de
quatro camaras, mostrando aneurisma da regido apical do ventriculo esquerdo.

Exame do paciente de n° 13.
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FIGURA 12 - Imagem ao ecocardiograma bidimensional, corte apical de
duas cdmaras, mostrando trombo na regido apical do ventriculo esquerdo.

Exame do paciente de n° 13.

5.3.2 Andlise da funcéo diastélica do ventriculo esquerdo

Foram empregados varios parametros ecocardiograficos para avaliacdo da funcédo
diastolica do ventriculo esquerdo, incluindo medidas ao doppler tecidual. Os dados

relacionados a funcdo diastolica estdo dispostos na TAB. 8.

Todos os parametros usados para avaliacdo da funcdo diastélica foram semelhantes entre
os grupos. As pressdes de enchimento do ventriculo esquerdo, avaliadas pela relacao E/E’

média, estavam normais, semelhantes entre 0s grupos.
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TABELA 8
Comparagdo dos pardmetros ecocardiograficos de funcéo diastolica entre os
26 pacientes com cardiopatia chagésica e diagnostico prévio de

evento isquémico cerebral e os 26 controles: HC-UFMG, 2010

Parametros* Casos Controles Valor de p
Fluxo mitral Onda E (cm/s) 68,4 + 16,3 63,7+ 14,9 0,308
Onda A (cm/s) 54,6 £19,4 57,0 £ 20,7 0,693
TD (ms) 213,6 £ 68,2 236,6 + 87,3 0,343
Relacéo E/A 15+0,9 1,3+0,8 0,618
Doppler S (cm/s) 8,628 8,5%2,7 0,861
tecidual septal  E’ (cm/s) 8,627 9,1+£35 0,540
A’ (cm/s) 71+17 73+17 0,606
Doppler S (cm/s) 10,8 + 3,2 10,3+3,1 0,541
tecidual lateral  E’ (cm/s) 10,0+ 3,0 99+27 0,953
A’ (cm/s) 77+2,1 83+24 0,335
Relagdo E/E’média (septal-lateral) 7,7£2,7 7,324 0,618
Volume do AE indexado (ml/mm?) 36,6 + 18,9 38,3+18,6 0,756

*QOs dados foram dispostos como valor médio + desvio-padréo.
A’ = velocidade méaxima da onda diastolica final; E” = velocidade méaxima da onda diastdlica inicial; S =
velocidade m&xima da onda sistolica; AE = atrio esquerdo; TD = tempo de desacelera¢do da onda E.

5.3.3 Avaliacdo da fungéo ventricular direita

A funcdo ventricular direita foi avaliada por meio de varios parametros ecocardiograficos,
desde sua medida ao modo M até o doppler tecidual. Os dados da analise da funcéo
ventricular direita estdo na TAB. 9. A medida do ventriculo direito realizada ao modo M

foi maior nos controles, mas dentro dos limites da normalidade.

A funcdo global do ventriculo direito foi definida, preferencialmente, pela analise
qualitativa de sua contratilidade em diversos cortes ecocardiograficos, comparando-a a
contratilidade ventricular esquerda. O ventriculo direito apresentava-se dilatado, com

hipocinesia difusa de suas paredes, em 13 pacientes (25%), sem diferenca entre 0s grupos.
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Ao doppler tecidual, todos os parametros foram semelhantes entre 0s casos e controles,

incluindo a onda sistélica.

TABELA 9

Comparacdo dos parametros de fungéo ventricular direita entre os
26 pacientes com cardiopatia chagéasica e diagndstico prévio de

evento isquémico cerebral e os 26 controles: HC-UFMG, 2010

Parametros* Casos Controles Valor dep
Diametro diastolico do VD (mm) 159+43 18,9+4.3 0,017
E’ (cm/s) 125+41 119+4.2 0,588
A’ (cm/s) 146+4,2 151+6,1 0,763
S (cm/s) 122+24 11,3+3,5 0,295
Relagdo E’/A’ (cm/s) 09+04 09+0,6 0,952
Presséo arterial pulmonar (mmHg)’ 30,7+£110 33,8+5,4 0,441
Hipocontratilidade difusa do VD 6 (23) 7 (27) 0,755

*QOs dados foram tabulados como nimero e percentagem ou valor médio + desvio-padréo.

+: A pressdo sistolica na artéria pulmonar foi calculada em 32 individuos (62%) da populagdo estudada.

5.4 Dados da ecografia vascular

5.4.1 Placas ateroscleroéticas carotideas

Realizou-se estudo ecogréafico vascular com doppler das artérias carétidas em todos os
pacientes. A existéncia de placas ateroscleréticas nao diferiu entre os dois grupos (FIG. 13
e 14). Sua distribuicdo e caracteristicas morfoldgicas foram semelhantes entre 0s casos e
controles. A TAB. 10 traz dados referentes a presenca, distribuicdo e caracteristicas

morfolégicas das placas ateroscleroticas, além de dados relativos a quantificacdo das

estenoses carotideas.
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TABELA 10
Avaliagdo, pela ecografia vascular, de placas aterosclerdticas nas artérias carotidas,
suas caracteristicas morfoldgicas e do grau de estenose nos pacientes dos grupos

com (n=26) e sem (n=26) evento isquémico cerebral prévio: HC-UFMG, 2010

Ecografia Vascular* Casos Controles  Valor de p

Presenca de placas ateroscleroticas 10 (39) 12 (46) 0,390
Unilateral 3 (30) 4 (33) 0,616
Bilateral 7 (70) 8 (67)

Ecogenicidade  Hipoecoica 9 (90) 10 (83) 0,571
Ecogénica 1(10) 2 (17)

Estrutura Homogénea 7 (70) 10 (83) 0,406
Heterogénea 3 (30) 2 (17)

Grau de estenose inferior a 50% 9 (90) 12 (100) 0,455

*QOs dados foram dispostos como nimero e percentagem.
Um paciente (5%) apresentava estenose superior a 50%.

Somente um paciente do grupo de casos de eventos cerebrovasculares teve estenose
hemodinamicamente significativa. Analise pormenorizada desse caso serd apresentada na

discussdo dos resultados.

FIGURA 13 - Imagem a ecografia vascular bidimensional, corte longitudinal
do bulbo carotideo direito mostrando placa aterosclerdética ndo obstrutiva.

Exame do paciente de n° 6.
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FIGURA 14 - Imagem doppler colorido, corte longitudinal do

bulbo carotideo direito mostrando placa aterosclerética ndo obstrutiva.

Exame do paciente de n° 6.

5.4.2 Espessura medio-intimal carotidea

A medida da espessura médio-intimal carotidea foi realizada em todos os pacientes. N&o
houve diferenca entre o grupo de casos e grupo-controle quanto aos parametros avaliados,
inclusive em relacdo a idade vascular e a diferenca entre a idade vascular e a idade
cronolégica. Na TAB. 11 encontram-se os dados referentes a espessura médio-intimal
carotidea.
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TABELA 11
Comparacdo da espessura medio-intimal carotidea entre os 26 pacientes com
cardiopatia chagasica e diagnostico prévio de evento isquémico cerebral
e 0s 26 controles: HC-UFMG, 2010

Ecografia VVascular* Casos Controles  Valordep
EMI maxima 0,69+0,19 0,71+£0,16 0,776
EMI média 0,63+0,16 0,65+0,13 0,634
EMI ACCD 0,62 +0,18 0,64 £0,17 0,694
EMI ACCD 0,64 £0,18 0,67 +£0,13 0,589
Idade vascular 52,2+149 55,9 +13,3 0,402
Diferenca idade vascular - biolégica' 5 (28) 4 (29) 0,632

* Os dados foram tabulados como valor médio + desvio-padréo.

+: Diferenga maior que cinco anos entre a idade vascular e a idade.

EMI (Espessura médio-intimal carotidea) maxima: o maior valor entre a EMI da ACCD (artéria carétida
comum direita) e ACCE (artéria carétida comum esquerda).

EMI média: média dos valores obtidos de EMI da ACCD e ACCE

Os fatores que se relacionaram a EMI foram posteriormente determinados. Considerando-
se a EMI como varidvel dependente, observou-se correlacao significativa com as seguintes

variaveis, dispostas na TAB. 12.

TABELA 12
Fatores associados a espessura médio-intimal carotidea nos

52 pacientes com cardiopatia chagéasica crénica: HC-UFMG, 2010

Variaveis R Valor de p
Idade (anos) 0,57 <0,001
Uso de antiagregante plaquetario 0,32 0,015
Pressao arterial diastélica (mmHg) 0,39 0,003
Onda E’ septal (cm/s) -0,25 0,041

A andlise multivariada, apenas a idade (p <0,001) e a pressdo arterial diastélica (p=0,030)

permaneceram como fatores independentes correlacionados a8 EMI (GRAF. 2 e 3).
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dos 52 pacientes com cardiopatia chagéasica cronica.
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5.4.3 Avaliacdo quantitativa da rigidez arterial

Realizou-se medicdo de parametros relacionados a rigidez arterial carotidea em todos os
pacientes. Nao houve diferenca entre o grupo de casos e grupo-controle em relacdo a
variacdo de didmetro, coeficiente de complacéncia e velocidade de onda de pulso. Os
valores das pressdes arteriais locais, obtidos a partir da exploragdo das artérias carétidas
comuns direita e esquerda, foram diferentes entre os dois grupos, sendo mais elevados
entre 0s pacientes com eventos isquémicos cerebrovasculares. Esses valores, entretanto,
encontram-se dentro de limites normais. A TAB. 13 apresenta dados referentes aos
parametros de avaliagdo da rigidez arterial.

TABELA 13
Medidas através da ecografia vascular, dos pardmetros de avaliacdo quantitativa da rigidez
das artérias carotidas nos pacientes dos grupos com (n=26) e sem (n=26) evento isquémico
cerebral prévio: HC-UFMG, 2010

Ecografia Vascular* Casos Controles Valor de p
ACCD Dist. (Um) 255 [178-378] 253 [171-341] 0,721
CcC 0,65 [0,40-1,28] 0,78 [0,49-1,21] 0,993
VOP (m/s) 7,3 [5,4-9,8] 7,9 [5,7-9,2] 0,528
PSL mmHg 106,8 [94,4-119,1] 98,1 [90,5-108,7] 0,049
PDL(mmHg) 80 [70-80] 65 [60-80] 0,007
ACCE D (um) 267 [198-378] 271 [183-350] 0,469
cC 0,80 [0,60-1,40] 0,72 [0,50-0,92] 0,318
VOP (m/s) 7,0 [5,4-8,6] 7,5[6,3-8,3] 0,552
PSL (mmHg) 107,4 [93,8-116,0] 96,6 [88,6-109,8] 0,048
PDL (mmHg) 80 [70-80] 65 [60 -80] 0,008

* Qs dados foram dispostos como mediana e intervalo interquartilico. Teste de Mann-Whitney. Teste da
normalidade: Shapiro-Wilk.
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6 DISCUSSAO

O presente estudo demonstrou associacdo entre aspectos funcionais da parede arterial
carotidea e evento cerebrovascular isquémico em pacientes com cardiopatia chagasica
cronica. A rigidez arterial, medida pelas pressoes arteriais locais, foi mais elevada entre os
pacientes com eventos isquémicos cerebrovasculares, comparados aos controles, com
caracteristicas demograficas e clinicas semelhantes. A medida da espessura médio-intimal
carotidea foi similar entre os grupos e se correlacionou, independentemente, & idade e a
pressdo arterial diastélica. O mecanismo etiopatogénico atribuido a maioria dos eventos
isquémicos na populacdo estudada foi cardioembdlico, associado a aneurisma apical e

trombos.

Os acidentes vasculares cerebrais na doenga de Chagas foram descritos em estudos post
mortem, caso-controle, ensaios clinicos e coortes de pacientes com forma indeterminada ou
com graus variados de comprometimento cardiaco. A miocardiopatia chagasica associou-
se independentemente aos eventos cerebrovasculares. Seu papel etioldgico se traduz pelo
potencial emboligénico. No entanto, cerca de 20 a 25% dos casos de eventos isquémicos
cerebrais que acometem pacientes chagasicos sdo considerados criptogénicos. E em um
terco desses pacientes, ndo se constataram anormalidades no ecocardiograma, ultrassom de
carotidas e nos fatores de risco cardiovascular (CAROD-ARTAL; GASCON, 2010).

6.1 Caracteristicas gerais da populacéo estudada

Nesta pesquisa, 0 grupo de pacientes com evento cerebrovascular apresentou predominio
de individuos do sexo masculino (54%) e a idade dos pacientes foi de 49,2 + 13,8 anos.
Né&o foram verificadas diferencas significativas entre os grupos, quanto a classe funcional,
aos sinais de insuficiéncia ventricular direita, a arritmias cardiacas e aos fatores de risco
cardiovascular. Dados epidemioldgicos revistos por Carod-Artal e Gascon (2010) referem
que 0s eventos isquémicos cerebrais ocorrem mais precocemente em pacientes chagasicos
que em ndo chagasicos (56,3 versus 61,6 anos; p=0,0002), O sexo feminino tem sido
associado a mais alto risco de eventos, o que ndo foi observado em nossa investigacéo.

Incluiram-se pacientes com ampla variacdo da fracdo de ejecdo, em diferentes estadios
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clinicos da cardiopatia chagasica, para garantir amostra mais fidedigna da populacdo de

cardiopatas chagasicos.

Em relacdo a prevaléncia dos fatores de risco cardiovascular, os pacientes foram
distribuidos de forma semelhante aos controles, para evitar fatores de confusdo na
avaliacdo das propriedades morfoldgicas e funcionais das artérias carétidas. Ndo foram
incluidos pacientes com hipertensdo arterial, pela conhecida correlagdo positiva desta
condicdo com a espessura medio-intimal e rigidez arterial, o que poderia limitar a
interpretacdo dos achados. Os niveis pressoricos aferidos se mostraram dentro de limites

normais, com diferenca na presséo arterial diastolica entre casos e controles.

Também o uso de medicamentos ndo diferiu entre os grupos. Como esperado pela
indicacdo clinica, a excecao foi 0 uso de anticoagulantes orais, mais frequente no grupo de
casos em relagdo aos controles (73% versus 19%; p < 0,001).

6.2 Eventos isquémicos cerebrais

Os pacientes incluidos no grupo de eventos cerebrovasculares foram submetidos a exame
clinico neuroldgico e avaliacdo pelos exames de imagem disponiveis, sendo classificados
quanto a etiologia, territorio vascular acometido e grau de incapacidade determinado pelo
evento. Houve predominio de AVC (73% dos casos) sobre 0s eventos isquémicos
transitorios. A etiologia cardioembdlica foi a mais frequente, dado concordante com os
obtidos por Nunes et al. (2009a) e Carod-Artal e Gascon (2010), determinando 89% dos

eventos. Nenhum de nossos pacientes apresentou AVC de etiologia aterotrombética.

Merece consideracdo particular um dos casos (nimero 13 no registro de pacientes), que
exemplifica as dificuldades de definicdo etiologica e de interpretacdo de imagens em
situaces especificas. Trata-se de paciente do sexo masculino, hoje com 54 anos, sem
fatores de risco cardiovascular. Esse paciente foi acometido por AVC aos 43 anos de idade
e apresenta-se com sequela determinando grau de incapacidade motora leve em dimidio
corporal esquerdo. O estudo ecocardiografico evidenciou a existéncia de aneurisma apical
com trombo em seu interior (FIG. 12 e 13). A ecografia das car6tidas mostrou aspectos

relevantes: a) auséncia de placas aterosclerdticas a esquerda, dado contrario a presenca de



78

doenca aterosclerdtica avancada; b) estruturas parietais hipoecoicas, heterogéneas,
conceitualmente compativeis com placas ateroscleréticas, determinando estenose longa e
hemodinamicamente significativa da artéria carétida interna ipsilateral ao AVC; c) critérios
empregados para quantificacdo do grau de estenose permitem o diagndstico de suboclusao
carotidea (estenose grave sem elevacdo de velocidades) (GRANT et al., 2003); d) o
volume de fluxo medido nas artérias carétidas comuns direita e esquerda foi de 195 e 771
mL/min (relacdo esquerdo-direita de 3,95), assimetria que confirma a importante

repercussao hemodindmica da estenose.

As FIG. 15 e 16 ilustram a assimetria do aspecto morfoldgico dos bulbos carotideos direito

e esquerdo.
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FIGURA 15 - Imagem a ecografia vascular bidimensional, corte
longitudinal do bulbo carotideo direito mostrando estruturas parietais
hipoecoicas compativeis com trombo organizado ou placas
aterosclerdticas.

Exame do paciente de n° 13.
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FIGURA 16 - Imagem & ecografia vascular bidimensional, corte

longitudinal do bulbo carotideo esquerdo mostrando auséncia de placas
aterosclerdticas.

Exame do paciente de n° 13.

Os dados de imagem obtidos, aplicados a classificacdo etiologica TOAST, sugerem
potencialidade semelhante para as etiologias aterosclerética de grandes vasos e
cardioembolica (estenose superior a 70% em uma artéria extra ou intracraniana suprindo a
area isquémica, aneurisma ventricular esquerdo e trombo mural nas cavidades esquerdas).
No entanto, analise criteriosa das imagens obtidas no estudo das artérias cardtidas, a luz da
historia clinica e da auséncia de outras evidéncias de aterosclerose, permite outra
interpretacdo para as mesmas. Em nossa opinido, trata-se de provavel oclusdo aguda da
artéria carotida interna direita por evento cardioembolico e recanalizacdo espontanea tardia

do vaso.

O diagnostico de recanalizacdo da ACI é pouco frequente, sem dados precisos na literatura
relacionados a sua incidéncia ou periodo mais comum de ocorréncia. Trata-se de condicao
pouco estudada, em virtude da evolugdo assintomatica na maioria desses casos. Ha poucos
relatos, na literatura, de recanalizacdo espontanea tardia da ACI (CAMPORESE et al.,
2003; KLONARIS et al., 2006; MARKWALDER; STARRETT, MUMENTHALER,
1980; VERLATO et al., 2000). O mecanismo pelo qual a recanalizagéo de oclus6es tardias
ocorre ainda é pouco conhecido. Entre as hipoteses descritas, citam-se a hipertrofia dos

vasa vasorum e a persisténcia de alguns vasos embrionarios, determinando reperfuséo da
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artéria carotida interna (ACI) distal a oclusdo (COLON; DEVEIKIS; DICKINSON, 1999).
A evolucdo clinica dos pacientes € silenciosa, na maioria dos casos relatados, ficando
reservado o tratamento intervencionista para os pacientes que apresentem novos eventos
cerebrovasculares (SAES et al., 2007).

A ultrassonografia vascular pode ser de grande utilidade no diagndstico da recanalizacéo
da ACI apos evento cardioembolico, seja por achado de trombo parietal organizado e
irregularidades intraluminais difusas, seja pelo emprego de indices velocimétricos. A
deteccdo da recanalizacdo de artérias ocluidas no eixo carotideo ap6s eventos
cardioembolicos foi objetivo de estudo realizado por Omae et al. (1994). Medidas
quantitativas das velocidades de fluxo nas artérias carétidas comuns e a relacdo das
velocidades diastdlicas finais entre os dois lados (ndo acometido/ acometido) foram
relacionadas a achados angiograficos e de necropsia. Em exames seriados, observou-se
reducdo progressiva no indice de velocidades diastolicas nos pacientes com recanalizacéo a
angiografia. Yasaka et al. (1999) correlacionaram o indice de velocidades diastdlicas e a
topografia da oclusdo. Comparando-se diferentes niveis intra e extracranianos, somente 0s

pacientes com oclusdes da artéria carétida interna tiveram indice superior a quatro.

Voltando ao caso clinico referido: o paciente apresentava velocidades diastolicas finais de
30,9 cm/s a esquerda (lado ndo comprometido) e de 7,7 de cm/s a direita (lado
comprometido). O indice diastdlico foi calculado em 4,01 diante de fluxo carotideo (vaso
ndo ocluido). Considera-se esse dado de grande relevancia para o posicionamento adotado
de que se tratava de AVC cardioembolico, provavelmente determinante de oclusdo
carotidea aguda, avaliado tardiamente e apresentando recanalizacdo espontanea. As FIG.
17 e 18 exibem imagem ecografica e registro espectral compativeis com recanalizacao
espontanea da artéria carétida interna direita obtida desse paciente do presente estudo
(numero de identificacdo 13 — grupo de casos).
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FIGURA 17 - Imagem a ecografia vascular bidimensional e doppler de
amplitude, corte longitudinal do bulbo carotideo direito mostrando
estruturas parietais e estenose grave da artéria carétida interna.

Exame do paciente de n° 13.

D 36mm Xy 2 PRF 2.5 kHz PRF 8.0 kHz
PRC 9/1/2 PRS 4 PRC M/ 1 3 PRC 2

PST O C 2 WF 3

SV 1/ 22mmé 60° WF 100 Hz
LA332 I /

. CAROTIDA INTERNA DIR

, REVERSE ,

FIGURA 18
registro das velocidades no segmento proximal da artéria car6tida

Imagem a ecografia vascular doppler pulsado com

interna.
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6.3 Dados do eletrocardiograma

O eletrocardiograma €, isoladamente, 0 exame complementar mais importante na avaliacao
de pacientes chagasicos. A auséncia de anormalidades apresenta valor prognostico e
associa-se a auséncia de disfungdo ventricular grave (ROCHA et al., 2009). Em estudo
longitudinal com seguimento de sete anos em uma comunidade rural, Maguire et al. (1987)
ndo reportaram diferencas em relacdo a mortalidade entre individuos com ECG normal

Soropositivos e soronegativos.

No presente grupo de pacientes, os achados eletrocardiograficos mais frequentes foram o
BCRD isolado ou associado ao HAE (50% no grupo de casos e 42% no grupo-controle),
seguido pelas extrassistoles ventriculares e pelas alteracdes da repolarizacdo ventricular.
Trés pacientes apresentavam-se em ritmo de fibrilag&o atrial, sendo dois no grupo-controle.
Seis pacientes, igualmente distribuidos nos dois grupos, eram portadores de marca-passo

cardiaco.

Comparando estes dados com a literatura, percebe-se que o mais frequente achado descrito
na cardiopatia chagasica cronica é o BCRD, encontrado em 10 a 50% dos pacientes
infectados, frequentemente associado ao bloqueio do fasciculo antero-superior do ramo
esquerdo (hemibloqueio anterior esquerdo) (GARZON; LORGA; NICOLAU, 1994). A
presenca de BCRD tem importancia diagnostica além de valor prognostico na cardiopatia
chagésica, embora haja significativa heterogeneidade na apresentagdo clinica de pacientes
com esse distarbio de condugdo (ROCHA; RIBEIRO; MACHADO, 1998). Por motivos
ndo completamente esclarecidos, o blogueio de ramo esquerdo (BRE) é pelo menos 10
vezes menos frequente que o blogueio de ramo direito na doenca de Chagas. Em nossa

investigacdo, o BRE foi destacado em 12% no grupo de pacientes e em 8% dos controles.

A extrassistolia ventricular é também achado muito frequente na cardiopatia chagésica,
acometendo 6 a 55% dos individuos sorologicamente positivos. Caracteristicamente, as
extrassistoles sdo frequentes, polimorfas e complexas, sendo que, ocasionalmente, formas
repetidas (pares) ou sustentadas (taquicardia ventricular) de arritmia ventricular séo
registradas em curtos tragados de rotina. Essas arritmias foram encontradas em 15% no

grupo de casos e em 23% no grupo-controle.
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O acometimento conducdo atrio-ventricular foi realcado em dois pacientes em nossa
pesquisa (um no grupo de casos e um no grupo-controle). No entanto, seis pacientes
avaliados portavam marca-passos cardiacos, provavelmente implantados devido a

bloqueios atrioventriculares avangados.

A fibrilacéo atrial é a arritmia supraventricular mais frequente entre os chagéasicos, sendo
encontrada em 4 a 12% dos tracados eletrocardiograficos. Na maioria das vezes, a
fibrilacao atrial se apresenta sob a forma crénica, estando associada a dano miocardico
pronunciado, acometimento difuso do sistema de conducdo, arritmias ventriculares e
negativamente relacionada a sobrevida, independentemente de outras variaveis, em modelo
de regressdo multipla (ESPINOSA et al., 1991). Em nosso estudo, essa arritmia foi

verificada em 4% dos casos e em 8% dos controles.

As alteracOes da repolarizagdo ventricular foram apuradas em 31% dos pacientes com
eventos cerebrovasculares e em 35% dos controles. Areas de inatividade elétrica e de
alteracdes da repolarizacdo foram relacionadas a pior funcdo ventricular esquerda, tendo
Salles et al. (2004) relatado aumento de risco de morte em trés vezes e de morte subita em
seis vezes na vigéncia de eixo de onda T anormal, mesmo apds corre¢do para covariaveis

como a fracéo de ejecdo do ventriculo esquerdo.

Carod-Artal e Gascon (2010), em revisdo sobre AVC na doenca de Chagas, incluem entre
os fatores de risco de eventos embdlicos 0 BCRD (frequentemente associado ao HAE),

BAV avancado, fibrilagédo atrial e taquicardia ventricular sustentada.

Analisamos os registros eletrocardiograficos por ocasido da realizagdo dos exames de
imagem ou da avaliacdo ambulatorial dos pacientes, em dissociacdo temporal com o
momento de ocorréncia do evento  cerebrovascular. Isso representa limitagdo a
interpretacdo de possivel correlacdo entre os achados e o desfecho clinico, dado o caréater
paroxistico das arritmias. No entanto, esta limitacdo ndo se aplica aos disturbios de
conducéo presentes. Em nosso estudo, ndo observamos diferencas entre os grupos de

pacientes e controles em relacdo aos achados eletrocardiograficos.
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6.4 Dados do ecocardiograma transtoracico

A ecocardiografia é considerada método propedéutico de reconhecido valor para
localizacdo precisa das alteracfes patogénicas, determinacdo do estddio evolutivo e da
gravidade do comprometimento cardiaco, fornecendo elementos diagndsticos e
prognosticos (ROCHA et al., 2009). Diversos autores refletem a importancia do estudo da
funcdo sistolica e diastolica ventricular esquerda na avaliacdo dos pacientes chagasicos
(BARROS et al., 2004; MADY et al., 1994; NUNES et al., 2008; 2009b).

Nesta pesquisa, a ecocardiografia transtoracica avaliou as dimensdes das camaras
cardiacas, funcdo sistdlica e diastolica do ventriculo esquerdo, avaliacdo da funcdo
ventricular direita e identificacdo de achados associados a eventos tromboembolicos. A
avaliacdo comparativa entre os dois grupos ndo revelou diferengas significativas entre os
diversos parametros avaliados, com excecao do diametro diastélico do VD (maior entre 0s
controles) e de aneurisma apical e trombos intracavitarios (mais frequente nos pacientes

acometidos por eventos cerebrovasculares).

Entre as varidveis de valor preditivo para eventos isquémicos em pacientes chagasicos,
citam-se: aneurismas apicais, insuficiéncia cardiaca, arritmia cardiaca, sexo feminino e
hipertensdo arterial (CAROD-ARTAL, 2006). A identificacdo de trombos intracavitarios
também prediz elevado risco de complicacfes embolicas. Além desses fatores, estudo
prévio (NUNES et al., 2009a) demonstrou que a fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo e
0 volume do atrio esquerdo constituem fatores de risco adicionais para evento isquémico

cerebral em pacientes com miocardiopatia chagasica.

Os aneurismas apicais representam lesdo caracteristica da miocardiopatia chagasica
crénica. O conceito de lesdo apical pode ser considerado de forma mais ampla, abrangendo
alteracbes segmentares como a hipocinesia e a acinesia, ou de forma mais restrita,
compreendendo apenas o aneurisma vorticilar (ACQUATELLA et al., 2007). O
mecanismo das alteracGes cardiacas que levam a formacdo da lesdo apical ndo é bem
esclarecido, provavelmente por sua natureza multifatorial. Algumas complicagdes de
ocorréncia frequente em pacientes chagasicos tém sido atribuidas a lesdo apical. Esta pode

se constituir em foco arritmogénico (LAMOURIER et al., 1975) e estar associada a
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eventos tromboembdolicos (LARANJA et al., 1956; NUNES; BARBOSA; ROCHA, 2005;
NUNES et al., 2004), além do potencial comprometimento da fungéo sistdlica ventricular.
Destaca-se a grande importancia da lesdo apical como sede frequente de trombos,
apresentando prevaléncia variavel, dependendo do grau de disfuncao ventricular (NUNES;
BARBOSA; ROCHA, 2005; OLIVEIRA et al., 1983). A ecocardiografia bidimensional
continua sendo o procedimento de escolha para deteccdo de trombo mural. Aparelhos de
ecocardiografia mais modernos com varios recursos técnicos para melhor visibilizacdo do
endocéardio ventricular possibilitam identificar, com mais acuracia, a lesdo apical e
trombos. A identificacdo de trombos intracavitarios prediz risco elevado de complicagdes
embodlicas, influenciando a decisdo terapéutica de anticoagulago.

Dessa forma, o presente estudo reforca a importancia dos aneurismas apicais e dos trombos
ventriculares esquerdos na etiopatogénese dos eventos cerebrovasculares isquémicos em

pacientes chagasicos.

6.5 Dados da ecografia vascular

6.5.1 Placas aterosclerdéticas carotideas

As comorbidades em pacientes chagasicos foi pesquisada por Alves et al. (2009), que
avaliaram pacientes chagasicos com idade acimas de 60 anos. O niumero médio de doencas
concomitantes foi de 2,86 + 1,85, sendo que 33% dos pacientes apresentavam quatro ou
mais comorbidades. Os pacientes chagasicos idosos constituiram grupo populacional
particularmente vulneravel e a associacdo com outras doencas cronicas degenerativas foi
determinante de mais morbidade, sobretudo aquelas que comprometeram o sistema

cardiovascular.

Tem-se descrito a ocorréncia de lesdes aterosclerdticas em pacientes chagasicos. Os
eventos isquémicos cerebrais nesse grupo de pacientes apresentaram etiologia
aterotrombotica em 8,5% dos casos e estenoses carotideas hemodinamicamente
significativas foram observadas em 1,1% dos pacientes. Pequenas placas ateroscleréticas
foram evidenciadas em um tergo dos casos, provavelmente em associacédo a fatores de risco
cardiovascular (CAROD-ARTAL et al., 2005). De fato, no presente estudo evidenciaram-

se placas aterosclerdticas em 39% dos casos e em 46% dos controles (p=0,390). N&o houve
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diferenga entre os grupos em relacdo a distribuicdo e as caracteristicas morfolégicas das
lesbes. Nenhum paciente estudado teve AVC classificado como de etiologia

aterosclerotica.

6.5.2 Espessura médio-intimal

A espessura médio-intimal é hoje reconhecida como marcador substituto de aterosclerose,
ou seja, uma varidvel medida com facilidade técnica e precisdo, com valor preditivo de
eventos clinicos determinados pela doenca. A medida é realizada com aparelhos de
ultrassonografia de alta resolucéo, preferencialmente na artéria carétida comum, préximo
da bifurcacdo carotidea. Valores aumentados da EMI indicam elevada probabilidade de
desenvolver AVC ou infarto agudo do miocardio. Em estudos epidemioldgicos, a medida
da EMI em individuos assintomaticos prediz futuros eventos cardiovasculares (POLAK,
2009).

Nesta pesquisa, comparamos valores da espessura médio-intimal medida ao longo de 1,0
cm nos segmentos distais das artérias cardtidas comuns direita e esquerda em pacientes
chagéasicos com e sem eventos isquémicos cerebrais prévios. A interpretacdo dos dados
obtidos incluiu a determinacdo da idade vascular e o célculo da diferenca entre a idade
vascular e a idade cronolédgica. Nao foram vistas diferencas entre os grupos. Estes dados
reafirmam o papel pouco relevante da etiologia aterosclerdtica nos eventos cerebrais

isquémicos em pacientes chagasicos.

Apbs analise multivariada, a idade (p<0,001) e a pressdo arterial diastdlica (p=0,030)
foram os Unicos fatores independentes correlacionados a EMI. Os dados referentes a idade
sdo concordantes com os da literatura, no sentido de que se trata, seguramente, do mais
importante fator de risco associado a EMI (POLAK, 2009). Quanto a pressao arterial,
deve-se considerar que ndo foram incluidos pacientes com hipertensdo arterial nesta
pesquisa. Existe correlacdo positiva entre a hipertensao arterial e a EMI. Niveis elevados
de presséo arterial sistdlica e, provavelmente, de pressao arterial diastolica se associam a
aumento na EMI, embora ndo haja unanimidade entre os autores. A respeito da pressao
arterial diastolica, hd maior controvérsia, inclusive com evidéncias de relagdo negativa
(KULLER et al., 1998).
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6.5.3 Avaliacdo quantitativa da rigidez arterial

Estudos experimentais demonstraram que a infeccdo pelo T. cruzi causa lesbes
inflamatdrias em grandes artérias, comprometendo as camadas muscular e endotelial, além
de aumentar a producdo de Fator de Necrose Tumoral e interleucina O processo
inflamatorio compromete diversos tipos de células no sistema cardiovascular, incluindo os
miocitos e fibroblastos cardiacos, células endoteliais e células musculares lisas vasculares.
A infeccdo de células endoteliais determina ativacdo de citocinas pro-inflamatdrias,
moléculas de adesdo vascular e do peptideo vasoativo endotelina-1, cujo efeito primario
nas células musculares lisas resulta em vasoconstricdo e proliferacdo celular (RASSI,
1997; SUNNERMARK et al., 1998). Hassan et al. (2006), com base em modelo
experimental in vitro (artérias carotidas isoladas de camundongos infectados), investigaram
as bases da vasculopatia associada a infec¢do pelo T. cruzi e demonstraram a persisténcia
da ativacdo de mediadores quimicos nas fases aguda e cronica e a resultante proliferacdo

muscular lisa.

Com o propésito de identificacdo de componente aterosclerdtico subclinico nos pacientes
com de doenca de Chagas acometidos por eventos isquémicos cerebrais, foram avaliados
variaveis funcionais relacionados as propriedades elasticas das artérias carétidas. A
reducdo da elasticidade e o aumento da rigidez em artérias de grande e médio calibre
constituem marcadores de alteracGes estruturais e funcionais parietais e se associam a

fatores de risco cardiovascular e a eventos clinicos (LAURENT et al., 2006).

N&o evidenciamos diferencas entre os dois grupos avaliados em relacdo a variacdo de
diametro, coeficiente de complacéncia e velocidade de onda de pulso arterial. Neste
sentido, nossos resultados sdo comparaveis aos de Villacorta et al. (2006), que avaliaram,
com métodos ndo invasivos, a distensibilidade das grandes artérias, através da medida de
VOP cardétida-femoral, e ndo comprovaram modificacdes em pacientes chagasicos (forma
indeterminada, forma cardiaca sem disfuncdo ventricular e forma cardiaca com disfungéo
ventricular), comparando-os a individuos saudaveis. Os autores concluiram que as
propriedades elasticas das grandes artérias ndo sdo alteradas pela doenca de Chagas,

independentemente das manifestacGes clinicas presentes.
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A medida da rigidez arterial local utilizando a ultrassonografia vascular com sistema
echotracking representa método propedéutico validado e recomendado na literatura.
Laurent et al. (2006) publicaram documento de consenso acerca das aplicacdes praticas e
metodologia de avaliacdo e se posicionam favoravelmente as medidas de rigidez locais.
Devido ao comportamento heterogéneo das artérias centrais e periféricas em relagdo as
propriedades elasticas, 0 emprego de pressao arterial braquial é considerado inadequado

para a avaliacdo das pressfes em artérias centrais.

Utilizamos em nosso estudo, software que permitiu a obtencdo de parametros locais para
avaliacdo da rigidez arterial carotidea. Neste sentido, foram calculadas as press@es arteriais
locais, marcadores substitutos de rigidez arterial. Evidenciaram-se valores das pressdes
arteriais locais diferentes entre os grupos de casos e controles, sendo mais elevados entre
0S pacientes com eventos isquémicos cerebrovasculares. A diferenca foi obtida tanto nas
pressOes arteriais sistolicas (PAS) como nas pressdes arteriais diastélicas (PAD),

calculadas para as artérias cardtidas comuns direita e esquerda.

Entre os fatores de risco cardiovascular que poderiam modificar os parametros de
avaliacdo das propriedades elésticas das artérias, os mais importantes sdo a idade dos
pacientes e a pressdo arterial. Em nosso estudo, a pressao arterial diastélica braquial diferiu
entre os dois grupos, sendo mais elevada nos casos. Por outro lado, a comparacdo da
pressdo arterial sistolica braquial, entre os dois grupos, ndo mostrou diferenca significativa.
A diferenca nos valores da pressao arterial diastélica entre os dois grupos pode explicar,
parcialmente, a diferenca entre as pressdes locais diastdlicas carotideas aqui encontradas.

O aumento na rigidez arterial pode aumentar o risco de AVC por meio de varios
mecanismos, sobretudo relacionados a progressdo e/ou instabilizacdo das lesdes
aterosclerdticas (aterosclerose de grandes artérias — classificacdo etiolégica TOAST), entre
0s quais se citam elevacdo na pressao arterial central, determinante de remodelamento de
artérias intra e extracranianas, desenvolvimento de placas e predisposi¢do a ruptura das
mesmas. Outro mecanismo etiopatogénico proposto € a acentuacdo de doenga obstrutiva
microvascular cerebral, potencialmente determinante de infartos lacunares (TSIVGOULIS
et al., 2006).
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Na doenca de Chagas, a etiologia cardioembolica é responsavel pela maior parte dos
eventos isquémicos cerebrais, correspondendo a 89% dos casos, nesta pesquisa. Em
recente publicacdo a respeito da associacdo de rigidez arterial com os diferentes subtipos
de AVC, segundo a classificacdo etiolégica TOAST, Tuttolomondo et al. (2010)
enfatizaram correlacdo positiva entre os parametros de avaliacdo das propriedades elasticas
analisadas (VOP e augmentation index) e o indice de massa corporal, idade, pressdo
arterial média, historia de AVC prévio e placas carotideas em pacientes com AVC
cardioembolico. No entanto, as alteragdes mais importantes na rigidez arterial foram
observadas nos pacientes classificados como infartos determinados por oclusdo de
pequenas artérias (infartos lacunares), provavelmente devido a significativa frequéncia de

hipertensdo arterial e diabetes mellitus nesse subtipo de AVC.

A tentativa de explicar o aumento das pressdes locais nos pacientes com eventos
isquémicos cerebrais enfrenta problemas conceituais e metodoldgicos. Os fatores
determinantes do aumento da rigidez arterial ndo sdo completamente conhecidos e,
provavelmente, compreendem alteracbes estruturais e funcionais, entre as quais a
disfuncéo endotelial, estresse oxidativo, inflamacéo, aterosclerose e calcificagéo parietal. O
AVC isquémico é uma condicdo heterogénea em termos de etiologia, apresentacéo clinica
e mecanismos fisiopatoldgicos envolvidos. Além disso, mecanismos particulares de
autorregulacéo da circulacdo cerebral atuam de maneira diversa nas fases agudas e cronicas
da doenca cerebrovascular (TUTTOLOMONDO et al., 2010).

Entre as condigBes clinicas associadas a aumento da rigidez arterial, sdo citadas as
vasculites sistémicas e as doencas autoimunes. Hipotese a ser testada seria o eventual papel
do componente inflamatdrio vascular, descrito em estudos experimentais, nas propriedades
elasticas locais arteriais. Ndo se pode descartar a possibilidade de vasculite sistémica
determinada pela doenca de Chagas apresentar mais gravidade no grupo de casos em
relacdo aos controles e ser potencialmente relevante na etiopatogénese dos AVCs
classificados como sindromes lacunares (oclusdo de pequenas artérias - classificacdo
etiologica TOAST), que corresponderam a 11% no presente estudo. Entretanto, nem a
participacdo direta do T. cruzi nem processos inflamatdrios nas paredes arteriais foram
relatados em pacientes chagasicos acometidos por eventos cerebrovasculares (CAROD-
ARTAL; GASCON, 2010).
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Algumas limitagdes do presente estudo, devem ser mencionadas, como a incluséo de
pacientes com funcdo sistolica variando de normal a gravemente reduzida. Embora néo se
tenham encontrado diferencas entre os grupos em relacdo a fracdo de ejecdo medida por
meio da ecocardiografia, as complexas relacdes entre a disfungdo miocéardica e as
propriedades elasticas arteriais podem ter influenciado os resultados. Outro aspecto a
enfatizar € que medicamentos que potencialmente interferem nos pardmetros de
elasticidade arterial estavam sendo usados pelos pacientes e ndo foram suspensos por
motivos éticos. N@o se observou, entretanto, diferenca significativa entre os dois grupos

em relacdo a terapéutica farmacoldgica utilizada.
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7 CONCLUSOES

e A aterosclerose ndo desempenhou papel significativo na etiopatogénese de eventos
isquémicos cerebrais, em nosso estudo. A presenca de placas ateroscleroticas e de
estenoses carotideas ndo diferiram em pacientes chagasicos acometidos por eventos
Isquémicos cerebrais em relacdo aos controles.

e Um dos marcadores empregados para avaliacdo da rigidez arterial carotidea foram
diferentes entre os pacientes chagasicos acometidos por eventos isquémicos
cerebrovasculares, quando comparados a um grupo-controle com caracteristicas
demogréficas e clinicas semelhantes, porém sem eventos cerebrovasculares. A
espessura médio-intimal carotidea foi semelhante entre os grupos.

e O cardioembolismo representou o principal mecanismo etiopatogénico dos eventos
isquémicos cerebrais em pacientes chagéasicos.

e Os pacientes chagasicos com eventos isquémicos cerebrais sdo relativamente
jovens, com predominio do sexo masculino e com baixa prevaléncia de fatores de
risco cardiovasculares.

e As alteracdes eletrocardiograficas foram frequentes na populacgéo estudada, porém
sem diferenca entre os grupos. Achados ecocardiograficos de aneurisma apical do
ventriculo esquerdo e trombo intracavitario se associaram a ocorréncia de eventos

isquémicos cerebrais em pacientes chagasicos.
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ANEXO A - CLASSIFICACAO CLINICA DA CARDIOPATIA CHAGASICA

CRONICA (CCCQ)

Grupo clinico

Caracteristicas

Forma Indeterminada

CCC1

CCC2

CCC3

CCC4

CCC5

Assintomatico, sem alteragdes ao exame fisico, ECG, Rx de torax,
esofagograma ou enema opaco. Nenhuma alteragdo ou por técnicas mais
sensiveis como ecocardiograma, teste ergométrico ou holter.

Assintomatico e sem alteracdo ao exame fisico, ECG, Rx de torax,
esofagograma e enema opaco. Exames mais sensiveis podem detectar
anormalidade de variavel gravidade.

Assintomético ou em classe funcional NYHA I, sem cardiomegalia, mas
alteracBes menores ao ECG, tais como baixa voltagem, bloqueio
divisional do ramo esquerdo, alteracGes inespecificas do ST eonda T.

Ausentes manifestagBes de ICC ou NYHA Il. Sem cardiomegalia, mas
com consideraveis alteracdes ao ECG: bloqueio completo do ramo direito,
arritmias ventriculares uniformes.

Semelhante ao anterior, todavia, as alteracbes ao ECG sdo mais
importantes, como: bloqueio completo do ramo direito associado ou nao
ao hemibloqueio anterior esquerdo, bloqueio completo do ramo esquerdo,
onda T invertida mais difusamente, bloqueio atrio-ventricular de segundo
grau (Mobitz tipo 2) ou total.

Pacientes com manifestagdes clinicas e radiolégicas e, especialmente,
com sinais ecocardiograficos de dilatacdo cardiaca com ou sem
insuficiéncia cardiaca.

CCC - Cardiopatia Chagasica cronica;

ECG: eletrocardiograma;
ECO: ecocardiograma;

NYHA: New York Heart Association.

Adaptado de Rocha, Ribeiro e Teixeira (2003).
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ANEXO B - CLASSIFICACAO ETIOLOGICA DOS ACIDENTES VASCULARES
CEREBRAIS DE TOAST*

Subtipo Caracteristicas

Aterosclerose das grandes 1. Clinica: alteragéo cortical cerebral ou cerebelar

artérias 2. Imagem: TC/RM - infarto cortical, cerebelar, tronco cerebral
ou subcortical >15 mm
3.Exames: ecografia vascular ou arteriografia mostrando estenose
superior a 50% ou oclusdo em artéria intra ou extracraniana
Obs: excluida fonte cardiaca embolica; exames hematoldgicos sem
alteracgOes.

Infarto cardioembdlico 1. Clinica: alteracdo cortical cerebral ou cerebelar
2. Imagem: TC/RM - infarto cortical, cerebelar, tronco cerebral
ou subcortical >15 mm
3. Exames: demonstram fonte cardiaca embolica
Obs: ecografia vascular ou arteriografia excluem estenose superior a 50%
ou oclusdo arterial; exames hematoldgicos sem alteragdes.

Ocluséo de pequenas 1. Clinica: sindrome lacunar sem evidéncia de alteracéo cerebral

artérias cortical
2. Imagem: TC/RM - normal ou infarto hemisférico subcortical
ou tronco cerebral <1 5mm
3. Exames: sem fonte cardiaca embdlica.
Obs: ecografia vascular ou arteriografia excluem estenose superior a 50%
ou oclusdo arterial; exames hematoldgicos sem alteragdes.

Outra etiologia 1. Clinica: alteraco cerebral cortical, cerebelar ou sindrome lacunar
determinada 2. Imagem: qualquer tipo de imagem de infarto na TC/RM
3. Exames: sem fonte cardiaca embdlica.
Obs: ecografia vascular ou arteriografia excluem estenose superior a 50%
ou ocluséo arterial
Outros exames devem demonstrar a etiologia. Exemplo: vasculopatia ndo
aterosclerotica; estados de hipercoagulabilidade.

Etiologia indeterminada  Apds investigagio nio se determina a causa.

TOAST: Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment
TC: Tomografia computadorizada
RM: Ressonancia Nuclear Magnética

Adaptado de Adams et al. (1993).
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ANEXO C - CLASSIFICACAO TOAST* DAS CONDICOES DE ALTO E MEDIO
RISCO PARA DETERMINACAO DE EVENTOS CARDIOEMBOLICOS

Risco Condicbes

Alto risco Prétese valvar mecanica
Estenose mitral com fibrilag&o atrial
Fibrilacdo atrial (excluindo-se fibrilacdo atrial isolada)
Trombo no atrio esquerdo ou no apéndice atrial esquerdo
Doenca do no sinusal
Infarto do miocéardio recente (< 4 semanas)
Trombo no ventriculo esquerdo
Miocardiopatia dilatada
Acinesia segmentar do ventriculo esquerdo
Mixoma atrial
Endocardite infecciosa

Médio risco Prolapso valvar mitral
Calcificacao do anel mitral
Estenose mitral sem fibrilagdo atrial
Contraste ecogénico espontaneo no atrio esquerdo
Aneurisma do septo interatrial
Forame oval permeével
Flutter atrial
Fibrilagdo atrial isolada
Prétese valvar mecénica
Endocardite trombotica ndo bacteriana
Insuficiéncia cardiaca congestiva
Hipocinesia segmentar do ventriculo esquerdo
Infarto do miocardio recente (> 4 semanas < 6 meses)

TOAST: Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment
TC: Tomografia computadorizada
RM: Ressonancia Nuclear Magnética

Adaptado de Adams et al. (1993).
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ANEXO D - CLASSIFICACAO SINDROMICA DOS ACIDENTES VASCULARES
CEREBRAIS DE OXFORDSHIRE

Subtipo

Caracteristicas

Infarto da circulacéo
anterior total

Infarto da circulacéo
anterior parcial

Infarto da circulacéo
posterior

Infartos lacunares

Paciente apresenta as trés caracteristicas

1. Déficit unilateral motor (face, braco e perna)

2.Disfuncdo  cortical superior (afasia, apraxia, agnosia,
negligéncia, anosognosia)

3. Hemianopsia homénima

Paciente apresenta até duas das caracteristicas

1. Déficit motor ou sensitivo unilateral

2. Hemianopsia ipsilateral ou disfuncéo cortical superior

3. [Disfuncdo cortical superior isolada ou déficit sensitivo e/ou
motor de braco ou face

Paciente apresenta uma ou mais das caracteristicas

1. Sinais motores ou sensitivos bilaterais (exclui compressao da
ponte por grandes lesdes supratentoriais)

2. Sinais cerebelares (exclui hemiparesia ataxica)

Déficit motor puro OU

Déficit sensitivo puro OU

Hemiparesia atdxica OU

Déficit motor-sensitivo na auséncia de disfungdo cerebral superior ou
defeito visual

Adaptado de Bamford et al. (1991).
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ANEXO E - ESCALA DE BARTHEL MODIFICADA PARA AVALIACAO
QUANTITATIVA DO GRAU DE INDEPENDENCIA PESSOAL

Nome: D.IN. [ [ HD:

CATEGORIA 1: HIGIENE PESSOAL

1. O paciente é incapaz de realizar higiene pessoal, sendo dependente em todos 0s aspectos.

2. Paciente necessita de assisténcia em todos 0s passos da higiene pessoal.

3. Alguma assisténcia é necessaria em um ou mais passos da higiene pessoal.

4. Paciente é capaz de conduzir a prdpria higiene, mas requer minima assisténcia antes e/ou apos a tarefa.
5. Paciente pode lavar as mdos e face, limpar os dentes e barbear, pentear ou maquiar-se.

CATEGORIA 2: BANHO

1. Totalmente dependente para banhar-se.

2. Requer assisténcia em todos os aspectos do banho.

3. Requer assisténcia para transferir-se, lavar-se e/ou secar-se; incluindo a inabilidade em completar a tarefa
pela condi¢do ou doenca.

4. Requer supervisao por seguranga no ajuste da temperatura da 4gua ou na transferéncia.

5. O paciente deve ser capaz de realizar todas as etapas do banho, mesmo que necessite de equipamentos,
mas ndo necessita que alguém esteja presente.

CATEGORIA 3: ALIMENTACAO

1. Dependente em todos 0s aspectos e necessita ser alimentado.

2. Pode manipular os utensilios para comer, usualmente a colher, porém necessita de assisténcia constante
durante a refeicéo.

3. Capaz de comer com supervisdo. Requer assisténcia em tarefas associadas, como colocar leite e agucar no
chd, adicionar sal e pimenta, passar manteiga, virar o prato ou montar a mesa.

4. Independéncia para se alimentar num prato previamente montado, sendo a assisténcia necessaria para, por
exemplo, cortar carne, abrir garrafa ou frasco. N&o € necessaria a presenca de outra pessoa.

5. O paciente pode se alimentar de um prato ou bandeja quando alguém coloca os alimentos ao seu alcance.
Mesmo tendo necessidade de algum equipamento de apoio, é capaz de cortar carne, servir-se de temperos,
passar manteiga, etc.

CATEGORIA 4: TOALETE

1. Totalmente dependente no uso do vaso sanitario.

2. Necessita de assisténcia no uso do vaso sanitrio.

3. Pode necessitar de assisténcia para se despir ou vestir, para transferir-se para o vaso sanitario ou para lavar
as maos.

4. Por razdes de seguranca, pode necessitar de supervisao no uso do sanitario. Um penico pode ser usado a
noite, mas sera necessaria assisténcia para seu esvaziamento ou limpeza.

5. O paciente é capaz de se dirigir e sair do sanitario, vestir-se ou despir-se, cuida-se para ndo se sujar e pode
utilizar papel higiénico sem necessidade de ajuda. Caso necessario, ele pode utilizar comadre ou penico,
mas deve ser capaz de os esvaziar e limpar.

CATEGORIA 5: SUBIR ESCADAS

1. O paciente é incapaz de subir escadas.

2. Requer assisténcia em todos os aspectos relacionados a subir escadas, incluindo assisténcia com o0s
dispositivos auxiliares.

3. O paciente é capaz de subir e descer, porém ndo consegue carregar o0s dispositivos, necessitando de
supervisao e assisténcia.

4. Geralmente, ndo necessita de assisténcia. Em alguns momentos, requer supervisdo por seguranca.

5. O paciente € capaz de subir e descer, com seguranca, um lance de escadas sem supervisao ou assisténcia,
mesmo quando utiliza os dispositivos.
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CATEGORIA 6: VESTUARIO

1. O paciente é dependente em todos os aspectos do vestir e incapaz de participar das atividades.

2. O paciente é capaz de ter algum grau de participacdo, mas é dependente em todos os aspectos relacionados
ao vestuario.

3. Necessita de assisténcia para se vestir ou se despir.

4. Necessita de assisténcia minima para abotoar, prender o soutien, fechar o ziper, amarrar sapatos, etc.

5. O paciente é capaz de vestir-se, despir-se, amarrar os sapatos, abotoar e colocar colete ou 6rtese, caso eles
sejam prescritos.

CATEGORIA 7: CONTROLE ESFINCTERIANO (BEXIGA)

1. O paciente apresenta incontinéncia urinaria.

2. O paciente necessita de auxilio para assumir a posicdo apropriada e para fazer as manobras de
esvaziamento.

3. O paciente pode assumir a posicao apropriada, mas ndo consegue realizar as manobras de esvaziamento ou
limpar-se sem assisténcia e sofre frequentes acidentes. Requer assisténcia com as fraldas e outros cuidados.

4. O paciente pode necessitar de supervisao com o uso do supositorio e sofre acidentes ocasionais.

5. O paciente tem controle urinario, sem acidentes. Pode usar supositério quando necessario.

CATEGORIA 8: CONTROLE ESFINCTERIANO (INTESTINO)

1. O paciente ndo tem controle de esfincteres ou utiliza o cateterismo.

2. O paciente tem incontinéncia, mas é capaz de assistir na aplicacdo de auxilios externos ou internos.

3. O paciente fica geralmente seco ao dia, porém ndo a noite, e necessita dos equipamentos para o
esvaziamento.

4. O paciente geralmente fica seco durante o dia e a noite, porém sofre acidentes ocasionais ou necessita de
assisténcia com os equipamentos de esvaziamento.

5. O paciente tem controle de esfincteres durante o dia e & noite e/ou é independente para realizar o
esvaziamento.

CATEGORIA 9: DEAMBULACAO Nao pontue esta categoria caso o paciente utilize cadeira de rodas

1. Totalmente dependente para deambular.

2. Necessita da presenca constante de uma ou mais pessoas durante a deambulagéo.

3. Requer assisténcia de uma pessoa para alcangar ou manipular os dispositivos auxiliares.

4. O paciente é independente para deambular, porém necessita de auxilio para andar 50 metros ou supervisao
em situacBes perigosas.

5. O paciente é capaz de colocar os bragos, assumir a posi¢do ortostatica, sentar e colocar 0s equipamentos na
posi¢do para 0 uso.

6. O paciente pode ser capaz de usar todos os tipos de dispositivos e andar 50 metros sem auxilio ou
supervisao.

CATEGORIA 9: CADEIRA DE RODAS * N&o se aplica aos pacientes que deambulam.

1. Dependente para conduzir a cadeira de rodas.

2. O paciente consegue conduzi-la em curtas distancias ou em superficies lisas, porém necessita de auxilio
em todos os aspectos.

3. Necessita da presencga constante de uma pessoa e requer assisténcia para manipular a cadeira e transferir-
se.

4. O paciente consegue conduzir a cadeira por um tempo razoavel e em solos regulares. Requer minima
assisténcia em espacos apertados.

5. Paciente é independente em todas as etapas relacionadas a cadeira de rodas (manipulagdo de
equipamentos, conducgdo por longos percursos e transferéncias).

CATEGORIA 10: TRANSFERENCIAS CADEIRA/CAMA

1. Incapaz de participar da transferéncia. S8o necessérias duas pessoas para transferir o paciente com ou sem
auxilio mecanico.

2. Capaz de participar, porém necessita de maxima assisténcia de outra pessoa em todos os aspectos da
transferéncia.

3. Requer assisténcia de outra pessoa para transferir-se.

4. Requer a presenca de outra pessoa supervisionando, como medida de seguranca.

5. O paciente pode, com seguranga, aproximar-se da cama com a cadeira de rodas, frear, retirar o apoio dos
pés, mover-se para a cama, deitar, sentar ao lado da cama, mudar a cadeira de rodas de posicéo e voltar
novamente para a cadeia com seguranca. O paciente deve ser independente em todas as fases da
transferéncia.
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Pontuacéo do indice de Barthel Modificado

Item Incapaz de Requer Requer Requer Totalmente
realizar a ajuda moderada minima independente
tarefa substancial ajuda ajuda
Higiene pessoal 0 1 3 4 5
Banho 0 1 3 4 5
Alimentacio 0 2 5 8 10
Toalete 0 2 5 8 10
Subir escadas 0 2 5 8 10
Vestuario 0 2 5 8 10
Controle de bexiga 0 2 5 8 10
Controle intestino 0 2 5 8 10
Deambulacdo 0 3 8 12 15
Ou cadeira de rodas 0 1 3 4 5
Transferéncia cadeira/cama 0 3 8 12 15
100

Interpretacdo dos resultados

25 e menos pontos — dependéncia total

50 a 26 pontos  — dependéncia importante
75a51 pontos  — dependéncia moderada
99 a76 pontos  — dependéncia leve

100 pontos — totalmente independente

Adaptado de Mahoney e Barthel (1965).
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ANEXO F - ESCALA DE RANKIN MODIFICADA PARA AVALIACAO DO
GRAU DE INCAPACIDADE DE UM PACIENTE POS-AVC

Escore Classificagéo Descricdo

0 Assintomatico Regressdo dos sintomas.

1 Sintomas sem incapacidade Capaz de realizar suas tarefas e atividades
habituais prévias.

2 Incapacidade leve Incapaz de realizar todas suas atividades habituais
prévias, mas capaz de realizar suas necessidades
pessoais sem ajuda.

3 Incapacidade moderada Requer alguma ajuda para as suas atividades, mas
é capaz de andar sem ajuda de outra pessoa.

4 Incapacidade moderada a grave | Incapacidade de andar sem ajuda, incapacidade de
realizar suas atividades sem ajuda.

5 Incapacidade grave Limitado a cama, incontinéncia, requer cuidados
de enfermeiros e atencdo constante.

6 | Obito

Adaptado de Lindley et al. (1994).
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ANEXO G - TABELA DE PERCENTIS RELACIONADOS A IDADE, SEXO,
GRUPO RACIAL E DIMIDIO CORPORAL PARA ANALISE DA ESPESSURA
MEDIO-INTIMAL CAROTIDEA

Espessura médio-intimal (parede mais distante da artéria carotida comum)

Lado direito

Homem branco Mulher branca Homem negro Mulher negra
Idade*/percentil | 45 |55 |65 |45 |55 |65 |45 |55 |65 |45 |55 |65
25 0,496 | 0,572 0,648 0,476 0,542 0,608 0,514 0,614 0,714 0,518 0,578 0,638
50 0,570 0,664 0,758 0,536 0,616 0,696 0,604 0,724 0,844 0,588 0,668 0,748
75 0,654 0,774 0,894 0,610 0,710 0,810 0,700 0,850 1,000 0,664 0,764 0,864
Lado esquerdo

Homem branco Mulher branca Homem Negro Mulher Negra
dade/percentil | 45 |55 |65 |45 |55 |65 |45 |55 |65 |45 |55 |65
25 0,524 | 0,588 0,652 0,472 0,540 0,608 0,530 0,610 0,690 0,494 0,558 0,622
50 0,598 | 0,684 0,770 0,538 0,622 0,706 0,614 0,714 0,814 0,566 0,646 0,726
75 0,690 | 0,806 0,922 0,610 0,710 0,810 0,704 0,840 0,976 0,644 0,748 0,852

* |dade em anos.

Adaptado de Howard et al. (1993).
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ANEXO H — RECOMENDACOES PARA PADRONIZACAO DAS CONDICOES
AMBIENTAIS E PREPARO DO PACIENTE PARA A REALIZACAO DE
MEDIDAS NAO INVASIVAS DA RIGIDEZ ARTERIAL

Fator a verificar

Na pratica

Temperatura ambiente

Evitar ambientes excessivamente frios. Temperaturas desejaveis
de 22+1°C.

Repouso

Pelo menos 10 minutos em decubito.

Hora do dia

Horario semelhante para medidas repetidas.

Tabagismo e alimentagéo

Os pacientes devem evitar por pelo menos 3 horas,
particularmente bebidas contendo cafeina.

Alcool

Os pacientes devem evitar por pelo menos 10 horas antes das
medidas.

Falar e dormir

Os pacientes devem evitar falar e dormir durante as medidas.

Posicéo

A posicdo em decubito dorsal é a preferida.

Efeito do avental branco

Pode influenciar a pressdo arterial e a rigidez arterial.

Arritmia cardiaca

Pode representar limitacdo para medidas adequadas.

Adaptado de Laurent et al. (2006).
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ANEXO | — PARECER DE APROVACAO DA COMISSAO DE ETICA EM
PESQUISA — COEP (09/03/2010)

UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Parecer n®. ETIC 0624.0.203.000-09

Interessado(a): Profa. Maria do Carmo Pereira Nunes
Departamento de Clinica Médica
Faculdade de Medicina - UFMG

DECISAU

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG - COEP aprovou, no
dia 09 de margo de 2010, apos atendidas as solicitagbes de diligéncia, o
projeto de pesquisa intitulado “Avaliagcdo das artérias cardticas de
pacientes chagasicos com acidentes vascular cerebral isquémico"
bem como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

O relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
anoc apds o inicio do projeto

L/&di/th&ml

Profa. Maria Teresa Marques A
Coordenadora do COEP-UFMG
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APENDICE A - PROTOCOLO TECNICO EMPREGADO NO TRABALHO DE
PESQUISA

Protocolo de Miocardiopatia Dilatada Chagasica
Ambulatério de Referéncia em Doenca de Chagas HC/UFMG

Servi¢o de Ecocardiografia do Hospital das Clinicas da UFMG

IDENTIFICACAO: Data:
Nome: Idade: NUmero:
Rua: Cidade: CEP:
Telefone: Contato: Superficie corporea:
Data Nascimento: Sexo:1-M|_| 2-F|_| |Cor:1-Parda|_ | 2-Branca|_ | 3- Negra| |

EXAME CLINICO:

Sorologia p/T.cruzi 1- Positiva | 2- Negativa |

Classe funcional |1- Classe | [2-Classe I | [3-Classe |11 | 4- Classe | V

Sinais de VD 1- Sim 2- Ndo | |

Fatores de risco | 1- Tabagismo |2- Dislipidemia| 3-Arritmia | 4-Evento prévio |
Diuréticos 1- Sim 2- Néo |
IECA 1- Sim 2- Néo |
Digital 1- Sim 2- Néo |

Medicamentos Amiodarona 1- Sim 2- Nao |
Anticoagulante 1- Sim 2- Néo |
[-blogueador 1- Sim 2- Néo
Antiagregante 1- Sim 2- Néo |

Evento isquémico |1- Néo 2- AT 3-AVC 4- Outros ||

cerebral

Data do evento / /

Classificagdo do AVC 1- 2- 3- 4- o 5- | |

TOAST: Aterotrombético | Cardioembélico | Lacunar outra etiologia | jhdeterminado —

Grau de 1-Sem 2-Sem 3-Leve |4-Moderada |5-Deficiéncia |

incapacidade sintomas | incapacidade|inc. inc. grave

Freq. cardiaca L | | |bpm I

PA sistdlica | || |mmHg [ |

PA diastdlica | || |mmHg [ |

Tomografia

computadorizada

iECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; IVD: insuficiéncia ventricular direita; AIT: ataque
isquémico transitério; AVC: acidente vascular cerebral.
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DATA: / /
Medidas — Modo M Doppler e bidimensional Regurgitacdes valvares
VD (mm) L E (cm/s) IM 1-Ausente 2- Leve |
Ved (mm) L 3-Moderado 4- Importante
A (cm/s) I _
Ves (mm) L IAo : 1-Ausente 2- Leve ||_|
TD (ms) - 3-Moderado 4- Importante
SIV (mm) ] L
PP (mm) L Vmax IT(m/s) — IT: 1-Ausente 2- Leve L]
FE (%) L | 3-Moderado 4- Importante |—
FS (%) ] PSAP (mmHg) L
Ao (mm) || - :
AE (mm) |_|_| Volume AE (ml_) IP : 1-Ausente 2- Leve |_|

4C- A (cm?)
L (cm)
2C - A (cm?)
L (cm)

3-Moderado 4- Importante

Ventriculo Esquerdo

Ventriculo Direito

Doppler tissular septal

E’ (cm/s)
A’(cm/s)

S (cm/s)

Doppler tissular lateral

E’ (cm/s)

A’(cm/s)
S (cm/s)

Aneurisma Apical
1-Sim  2-Néo
Trombo Apical

1-Sim

2-Ndo

Dilatagdo VD
1-Ausente  2- Presente
Hipocontratilidade

1- Sim 2-Nao

Doppler tissular parede livre

E’ (cm/s)
A’(cm/s)
S (cm/s)

A: velocidade méxima da onda diastdlica final; AE: atrio esquerdo; Ao: aorta ascendente; TD: tempo de
desaceleragdo da onda E; E: velocidade mé&xima da onda diast6lica inicial; FE: fracdo de ejecdo; FS: fracdo
de encurtamento; IAo: insuficiéncia adrtica; IM: insuficiéncia mitral; IP: insuficiéncia pulmonar; IT:
insuficiéncia tricuspide; PP: espessura diastélica da parede posterior do ventriculo esquerdo; PSAP: pressdo
sistolica na artéria pulmonar; SIV: espessura diastdlica do septo interventricular; Ved: didmetro diastolico
do ventriculo esquerdo; Ves: diametro sistdlico do ventriculo esquerdo; Vmax: velocidade maxima do jato de
regurgitagdo tricispide.
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/ /
Extrassistolia 0- ausente| 1-monomorfica| 2-polimorfical 3-complexa |
ventricular
ES 0- Ausente | 1-Isolada 2- FA ||
supraventricular
Transtorno de|0O-ausente 1-BCRD|2-BCRD |3-HAE |4-BRE ||
conducao + HBAE
Disturbio de | 0-ausente 1-BAV 1°|2-BAV 3-BAV 4-BAV total
conducao AV Mobitz | Mobitz 11 ||
FA 0- Ausente 1- Presente [
Alteracéo da | O- Ausente 1-Inespecifica 2-1.SubepicéardicaB-1.Subendocardica|| |
repolarizagdo
Inatividade 0- Ausente | 1- Antero-septal | 2- Inferior |
elétrica
Marca-passo 1-Ausente 2 - Presente ||

FA: fibrilaclo atrial; HAE: hemibloqueio anterior esquerdo; TVNS: taquicardia ventricular ndo sustentada

ES: extrassistoles.

ECOGRAFIA VASCULAR

NUMERO:

ARQUIVO:

DATA:

Placas

Ateroscleréticas

0-Ausente

1 — Presente

Localizacao

1-ACCD| 2-ACID[3-ACED

4-ACCE | 5-ACIE [6-ACEE

Ecogenicidade

1-Anecoica [2-Hipoecoicg

3-Isoecoica | 4-Hiperecoical

Superficie

1- Lisa

2- Irregular

Textura

1-Homogénea

2 — Heterogénea

Escala de cinza|Escore

média

Estenoses 1- <50 |2- 50-69| 3- >70(4-Suboclusdo | 5-Ocluséo ||
carotideas

(% de reducéo
de didmetro)

ACID: artéria carétida interna direita; ACIE: artéria carétida interna esquerda.
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Espessura
medio-intimal ACCD VELOCIDADES
Sistole (mm) || |_| |
EMI ACCD||_ ||| ACCD
(mm) Diastole (mm) ||_|_| | VSM (cm/s)
|
Desvio-padréo a I VDF (cm/s)
|
Percentil B L IR
[ T Y
Distensib L ACID
EMI ACCE||_|_| VSM (cm/s)
(mm) ccC I
L VDF (cm/s)
Desvio-padrao VOP ]
| L | IR
Percentil PA Sist I
ACCE
PA Diast I VSM (cmi/s)
VDF (cm/s)
ACCE T |
IR
Sistole (mm) |||
ACIE
Diastole (mm) | |_|_|_| VSM (cmis)
o L] VDF (cm/s)
B I IR
Distensib I
cC I
VOP I
PA Sist I
PA Diast -

CC: Coeficiente de complacéncia; PA: pressdo arterial; VOP: velocidade de onda de pulso; QAS:
quantitative arterial stiffness; QIMT: qunatitative intima-media thickness; VDF: velocidade diastdlica final
VSM: velocidade sistélica maxima.
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APENDICE B - TERMO DE CONSENTIMENTO PARA PACIENTES SEM
LIMITACOES IMPORTANTES

TERMO DE CONSENTIMENTO PARA PARTICIPAR DE PESQUISA CLINICA

TITULO: AVALIACAO DAS ARTERIAS CAROTIDAS DE PACIENTES
CHAGASICOS COM ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL ISQUEMICO

INTRODUGCAO: antes de aceitar participar desta pesquisa, € necessario que vocé leia e
compreenda a seguinte explicacdo sobre o procedimento proposto. Esta declaragdo
descreve o objetivo, procedimentos, beneficios, riscos, desconforto e precaucdes do estudo.

OBJETIVO: verificar quanto uma doenca da artéria carétida, vaso que conduz sangue
para o cérebro (espessamento de parede, placa de gordura ou estreitamento da artéria),
pode atuar como fator determinante de quadros de acidentes vasculares cerebrais (derrame
cerebral) em pacientes portadores de doenga de Chagas.

RESUMO: a doenga de Chagas leva frequentemente ao comprometimento do coracao e
apresenta profundas repercussdes médicas, sociais e trabalhistas. Alguns pacientes
desenvolvem quadro de acidente vascular cerebral (derrame cerebral). O mecanismo dessa
complicacdo ndo é ainda inteiramente conhecido, necessitando de novos estudos para seu
melhor entendimento. A deteccdo de doenga das artérias carotidas a partir de exames de
ultrassonografia vascular pode auxiliar na compreensao e, possivelmente, na prevencéo de
novas ocorréncias semelhantes. A ecografia vascular é um ultrassom das artérias e veias,
procedimento totalmente sem riscos para o paciente e amplamente utilizado na Medicina
atual.

PROCEDIMENTO: sua participacdo neste estudo requer que VvOcé compareca ao
Hospital das Clinicas da UFMG para realizacdo de ecografia vascular. Esse exame consiste
na colocacdo de equipamento de ultrassom no pescogo para obtencdo das imagens das
artérias. O paciente fica deitado durante 30 minutos para o0 exame. N&o é necessario jejum
ou interrupcdo dos medicamentos. O procedimento é realizado por cardiologista
especializado em ecografia vascular e a sala é equipada com todos os aparelhos necessarios
para garantir a seguranga dos pacientes.

DESCONFORTO: o contato do aparelho com o pesco¢o ndo causa desconforto para os
pacientes.

BENEFICIOS: sua participacio podera contribuir para o conhecimento médico da doenca
de Chagas, podendo ajudar, no futuro, para a melhoria do tratamento dessa doenca e
prevencéo de suas complicagoes.

CONFIDENCIALIDADE: os resultados de seus exames serdo analisados em sigilo até
onde é permitido pela lei. No entanto, os pesquisadores, 0 orientador da pesquisa e, sob
certas circunstancias, 0 Comité de Etica em Pesquisa da UFMG poderdo ter acesso aos
dados confidenciais que o identificam pelo nome. Qualquer publicacdo dos dados ndo o
identificard. Ao assinar este formulério de consentimento, vocé autoriza o pesquisador a
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fornecer seus registros para o orientador da pesquisa e para o0 Comité de Etica em Pesquisa
da UFMG. Os dados obtidos serdo utilizados para este estudo.

DESLIGAMENTO: sua participacdo neste estudo € voluntaria e sua recusa em participar
ou seu desligamento do estudo nédo acarretara penalidades ou perda de beneficios aos quais
vocé tem direito. VVocé podera cessar sua participacdo a qualquer momento, sem prejuizo
para a continuidade de seu tratamento.

CONTATO COM PESQUISADOR: pode ser feito pelo telefone 3409.9438 ou
3409.9437 (Setor de Cardiologia Hospital das Clinicas da UFMG). Caso tenha alguma
duvida sobre os seus direitos como paciente de pesquisa, VOcé devera se comunicar com 0
Comité de Etica em Pesquisa da UFMG no seguinte endereco:

Av. Antbnio Carlos 6.627

Unidade Administrativa Il — 2° andar- sala 2.005
Campus Pampulha - Belo Horizonte — MG — Brasil
CEP: 31270-901

Email: coep@prpg.ufmg.br

Tel: 3409-4592.

CONSENTIMENTO: li e entendi as informacg6es precedentes. Tive a oportunidade de
fazer perguntas e todas as minhas duvidas foram respondidas a contento. Este formulario

estd sendo assinado voluntariamente por mim, indicando 0 meu consentimento para que eu
préprio participe do estudo até que eu decida o contrario.

Belo Horizonte, de de

Ass. do paciente ou responsavel:

Ass. da 1" testemunha:

Ass. da 2" testemunha:

Ass. do pesquisador:
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APENDICE C - TERMO DE CONSENTIMENTO PARA PACIENTES COM
LIMITACOES IMPORTANTES (ASSIMADO POR ACOMPANHANTE DO
PACIENTE)

TERMO DE CONSENTIMENTO PARA PARTICIPAR DE PESQUISA CLINICA

TITULO: AVALIACAO DAS ARTERIAS CAROTIDAS DE PACIENTES
CHAGASICOS COM ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL ISQUEMICO

INTRODUCAO: antes de aceitar participar desta pesquisa, é necessario que vocé leia e
compreenda a seguinte explicacdo sobre o procedimento proposto. Esta declaracao
descreve o objetivo, procedimentos, beneficios, riscos, desconforto e precaucdes do estudo.

OBJETIVO: verificar quanto uma doenca da artéria carotida, vaso que conduz sangue
para o0 cérebro (espessamento de parede, placa de gordura ou estreitamento da artéria),
pode atuar como fator determinante de quadros de acidentes vasculares cerebrais (derrame
cerebral) em pacientes portadores de doenca de Chagas.

RESUMO: a doenca de Chagas leva frequentemente ao comprometimento do coracédo e
apresenta profundas repercussdes médicas, sociais e trabalhistas. Alguns pacientes
desenvolvem quadro de acidente vascular cerebral (derrame cerebral). O mecanismo dessa
complicagdo ndo é ainda inteiramente conhecido, necessitando de novos estudos para seu
melhor entendimento. A deteccdo de doenga das artérias carétidas a partir de exames de
ultrassonografia vascular pode auxiliar na compreensao e, possivelmente, na prevencao de
novas ocorréncias semelhantes. A ecografia vascular € um ultrassom das artérias e veias,
procedimento totalmente sem riscos para o paciente e amplamente utilizado na Medicina
atual.

PROCEDIMENTO: sua participacdo neste estudo requer que o paciente sob sua
responsabilidade compareca ao Hospital das Clinicas da UFMG para realizacdo de
ecografia vascular. Esse exame consiste na colocagdo de equipamento de ultrassom no
pescoco para obtencdo das imagens das artérias. O paciente fica deitado durante 30
minutos para o exame. Ndo é necessario jejum ou interrupcdo dos medicamentos. O
procedimento é realizado por cardiologista especializado em ecografia vascular e a sala é
equipada com todos os aparelhos necessarios para garantir a seguranca dos pacientes.

DESCONFORTO: o contato do aparelho com o pescoco ndo causa desconforto para os
pacientes.

BENEFICIOS: a participacio do paciente sob sua responsabilidade poderé contribuir para
0 conhecimento médico da doenca de Chagas, podendo ajudar, no futuro, para a melhoria
do tratamento dessa doenca e prevencdo de suas complicagoes.
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CONFIDENCIALIDADE: os resultados dos exames serdo analisados em sigilo até onde
é permitido pela lei. No entanto, os pesquisadores, o orientador da pesquisa e, sob certas
circunstancias, o Comité de Etica em Pesquisa UFMG poderdo ter acesso aos dados
confidenciais que identificam o paciente pelo nome. Qualquer publicacdo dos dados nédo
identificard o paciente. Ao assinar este formulario de consentimento, vocé autoriza o
pesquisador a fornecer os registros do paciente sob sua responsabilidade para o orientador
da pesquisa e para o Comité de Etica em Pesquisa da UFMG. Os dados obtidos serdo
utilizados para este estudo.

DESLIGAMENTO: a participacdo neste estudo é voluntaria e a recusa em participar ou
seu desligamento do estudo ndo acarretara penalidades ou perda de beneficios aos quais o
paciente sob sua responsabilidade tem direito. Vocé poderd interromper a participacdo a
qualquer momento, sem prejuizo para a continuidade do tratamento.

CONTATO COM PESQUISADOR: pode ser feito pelo telefone 3409.9438 ou
3409.9437 (Setor de cardiologia Hospital das Clinicas da UFMG). Caso tenha alguma
duvida sobre os direitos do paciente de pesquisa, vocé deverd se comunicar com o Comité
de Etica em Pesquisa da UFMG no seguinte endereco:

Av. Antdnio Carlos 6627 —

Unidade Administrativa Il — 2°. Andar- sala 2005
Campus Pampulha

Belo Horizonte — M.G. — Brasil

CEP: 31270-901

Email: coep@prpg.ufmg.br

Tel: 3409-4592.

CONSENTIMENTO: li e entendi as informacg6es precedentes. Tive a oportunidade de
fazer perguntas e todas as minhas duvidas foram respondidas a contento. Este formulario

estd sendo assinado voluntariamente por mim, indicando o consentimento para que 0
paciente sob minha responsabilidade participe do estudo até que eu decida o contrario.

Belo Horizonte, de de

Ass. do paciente ou responsavel:

Ass. da 1 testemunha:

Ass. da 2 testemunha:

Ass. do pesquisador:



