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PALAVRAS-CHAVE Resumo Descreve-se o caso clinico de um doente de 76 anos, com antecedentes de cardio-
Terapéutica de patia isquémica e regurgitacdo mitral grave funcional, que nos Gltimos 6 meses se encontrava
ressincronizacao em classe funcional NYHA 1lI/1V, sob terapéutica médica optimizada, na auséncia de sintomas
cardiaca; isquémicos e com testes de isquémia negativos. Foi considerada a hipdtese de cirlrgica de
Strain bidimensional; anuloplastia mitral de reducdo, mas como o doente apresentava no ECG de superficie padrao
Speckle tracking; de bloqueio completo do ramo esquerdo (BCRE), optou-se por terapéutica de ressincronizacao
Doppler tecidular; (CRT), apesar de existir disfuncao biventricular grave e hipertensdo pulmonar (HTP) moderada
Ecocardiografia; a grave, factores considerados predictores de nao-resposta a CRT. Na avaliacdo ecocardio-
Insuficiéncia grafica de dessincronia mecanica por strain bidimensional (2DS), Doppler espectral e Doppler
cardiaca; tecidular cor sincronizado para a sistolo (TDI/TSI) verificou-se a auséncia de dessincronia
Respondedor; auriculo-ventricular, a presenca de dessincronia interventricular, sendo a analise da dessin-
Anuloplastia mitral cronia intraventricular longitudinal ambigua, mas com evidente dessincronia intraventricular
de reducao radial. Esta ultima era desde logo evidente na apreciacdo visual da imagem bidimensional

e modo M, podendo ser descrita como movimento septal multifasico, ou septal flash, tendo
sido caracterizada e quantificada por 2DS. Na nossa experiéncia, a presenca deste movimento
septal que tem como substrato dessincronia intraventricular de predominio radial, parece ser
um marcador de resposta a CRT, pelo que, ponderados os riscos/beneficios da terapéutica
cirtrgica mitral sem revascularizacdo associada, versus CRT, optou-se por esta Ultima, tendo
sido observado comportamento de resposta clinica e ecocardiografica compativel com a actual
designacdo de «respondedor», registada ao primeiro més e mantida no seguimento de dois
anos. Neste caso o estudo ecocardiografico detalhado do sincronismo mecanico, permitiu a
escolha da estratégia terapéutica mais adequada e eficaz.
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Abstract We describe the case of a 76-year-old man with a history of ischemic heart disease
and functional mitral regurgitation who over the previous six months had experienced worsening
of functional class (NYHA 111/1V) under optimal medical therapy, without ischemic symptoms and
with negative ischemic tests. Mitral valve annuloplasty was considered. As the patient presen-
ted left bundle branch block on the surface ECG, cardiac resynchronization therapy (CRT) was
also considered. There was, however, severe biventricular dysfunction and moderate to severe
pulmonary hypertension, which are considered predictors of non-response to CRT. On echocar-
diographic evaluation of mechanical dyssynchrony by two-dimensional strain (2DS), spectral
Doppler and color tissue Doppler imaging (TDI)/tissue synchronization imaging (TSI), we obser-
ved absence of atrioventricular dyssynchrony and presence of interventricular dyssynchrony,
with inconclusive intraventricular longitudinal dyssynchrony, but with marked intraventricular

The latter, immediately observed on the two-dimensional image, and termed multiphasic
septal motion or septal flash, was characterized and quantified with 2DS. In our experience,
the presence of such septal motion, for which the substrate is predominantly radial dyssynch-
rony, is a predictor of CRT response. Weighing the risks and benefits of mitral valve annuloplasty
without associated revascularization versus CRT, we opted for the latter. Marked improvement
in clinical and echocardiographic parameters was observed, compatible with the current cri-
teria for ‘‘responder’’. The improvement began one month after implantation and continued
throughout two-year follow-up. In this case, detailed echocardiographic study of mechanical
synchrony enabled the most appropriate and effective therapeutic strategy to be chosen.
© 2010 Sociedade Portuguesa de Cardiologia. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights

Responder; radial dyssynchrony.
Mitral valve
annuloplasty
reserved.
Introducao

A terapéutica de ressincronizacdo em doentes com insufi-
ciéncia cardiaca (IC), demonstrou melhoria da qualidade
de vida e aumento da sobrevida num nUmero significa-
tivo de doentes incluidos em ensaios clinicos multicéntricos
aleatorizados'3. Os critérios de inclusdo foram pos-
teriormente incorporados nas actuais recomendacdes*,
nomeadamente NYHA > II1/1V, QRS > 120ms e Fej < 35%. Mul-
tiplos estudos monocéntricos nao aleatorizados, em varios
centros espalhados por trés continentes, mostraram ainda
beneficio adicional se evidéncia de dessincronia mecanica
por técnicas de imagem’~’. Descrevemos o caso clinico de
um doente com miocardiopatia dilatada isquémica, preen-
chendo os critérios das recomendacdes para terapéutica de
ressincronizacao, mas com regurgitacao mitral grave funci-
onal, HTP moderada a grave, disfuncao ventricular direita
associada, que foi submetido a implantacao de pacemaker
biventricular com cardioversor-desfibrilhador (CRT-D).

Caso Clinico

Doente do sexo masculino, 76 anos de idade, com ante-
cedentes de fibrilhacdo auricular paroxistica e enfarte
agudo do miocardio antero-septal em 1996, submetido
a cirurgia de revascularizacdo em 1997 (artéria mamaria
interna esquerda - artéria coronaria descendente ante-
rior; veia safena para artéria coronaria primeira obtusa
marginal; veia safena para artéria coronaria descendente
posterior). Nos seis meses prévios, por agravamento da
IC teve duas hospitalizacdes, uma das quais em edema
pulmonar agudo. Encontrava-se em classe funcional NYHA

l1/1V, sob terapéutica médica optimizada: doses maximas
toleradas de antagonista dos receptores da angiotensina Il,
B-bloqueante, diurético e estatina. Durante este interna-
mento, o doente manteve-se sem queixas anginosas, com
sintomas de baixo débito cardiaco tendo havido necessi-
dade de terapéutica endovenosa com Levosimendan, sem
sucesso. Nao se observaram disritmias, tendo permanecido
com frequéncias cardiacas estaveis inferiores a 70bpm; a
auscultacdo cardiaca apresentava S3 com sopro sistolico
no apex I-11/VI e a auscultacao pulmonar revelava fervores
crepitantes bibasais compativeis com estase pulmonar.
Havia também ingurgitamento jugular (JVP 30° de 3cm)
e edemas maleolares. Analiticamente de salientar Hemo-
globina de 13,2g/dL, NT-proBNP de 2.275pg/ml, Ureia de
59mg/dL e Creatinina de 1,4mg/ml, com provas de funcao
hepatica normais (TGO e TGP de 27 e 42U/l respectiva-
mente). O electrocardiograma mostrava padrao cicatricial
anterolateral e BCRE com QRS de 130 ms. O ecocardiograma
revelava ventriculo esquerdo (VE) moderadamente dilatado
(dimensdes do VED:75mm e VES:61 mm com volumes VTD
de 186ml e VTS de 133ml), compromisso moderado a
grave da funcao sistolica global (FE Simpson BP de 34%) por
acinesia do septo interventricular anterior, parede inferior
e segmentos apicais, com hipocinésia moderada posterior;
a valvula mitral nao apresentava alteracées morfologicas
contudo verificava-se deformacao em tenda e estiramento
simétrico do aparelho subvalvular (tenting de 9 cm? e altura
de tenda de 26 mm) condicionando regurgitacdo mitral
grave funcional com area cor/area auricula esquerda: 45%;
Orificio Regurgitante Efectivo (EROA) de 0,4cm? e volume
regurgitante de 43ml; HTP moderada a grave (Pressao
Sistolica na artéria Pulmonar estimada- PSAP: 63 mmHg) e
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Figura 1 Dessincronia auriculo ventricular- racio entre o
tempo diastdlico e o ciclo cardiaco: 41%.

disfuncéo sistolica ventricular direita avaliada pela excursao
sistdlica do plano do anel trictspide (TAPSE) de 7 mm.

Dada a presenca de regurgitacao mitral grave, ainda que
funcional, associada a HTP e disfuncédo ventricular direita,
foi ponderada anuloplastia mitral de reducao pelo que foi
realizada coronariografia que revelou paténcia das trés pon-
tagens e auséncia de progressao de doenca da circulacao
nativa.

Tendo em conta os resultados controversos da anulo-
plastia mitral de reducao na auséncia de procedimento de
revascularizacdo associado®'?, decidiu-se avaliar e quan-
tificar a dessincronia mecanica, ainda que a presenca de
disfuncao ventricular direita, HTP grave e regurgitacao
mitral superior a grau 3, sejam considerados marcadores
de nao-resposta a CRT. Procedeu-se a avaliacao sequencial
do sincronismo auriculo-ventricular (AV), inter (InterV) e
intraventricular (IntraV), utilizando as ferramentas habitu-
ais ecocardiograficas e ainda Doppler tecidular e 2DS por
speckle tracking. Verificou-se:

Auséncia de dessincronia AV com racio entre o tempo
diastolico do fluxo transmitral e o ciclo cardiaco superior a
40% (Figura 1); auséncia de regurgitacao mitral pré-sistolica;

Presenca de dessincronia InterV avaliada por Doppler pul-
sado espectral: diferencial dos tempos de pré-ejeccao dos
fluxos pulmonar e adrtico superior a 45ms (Figura 2);
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Figura 2
de 70 ms, avaliada por Doppler pulsado espectral.

Presenca de movimento septal multifasico designado por
septal flash (Figura 3A,B e C), visivel a olho e quantifi-
cado por speckle tracking como dessincronia de predominio
radial, mas também identificada por analise de strain lon-
gitudinal nas projeccoes apicais. Trata-se de contraccao
septal precoce, no periodo de contraccado isovolumétrica,
concomitante com pré estiramento da parede contralate-
ral que apresenta pico de contraccao tardia - strain pos
sistolico. O diferencial de tempo entre o pico de strain sis-
tolico septal e lateral, cumpria os critérios de dessincronia
radial (superior a 130 ms) e longitudinal por 2DS (superior a
65ms). A avaliacdo de dessincronia longitudinal por Doppler
Tissular sincronizado para a sistole (TDI/TSI), era ambigua
uma vez que a comparacao entre os picos de velocidades
sistolicas dos segmentos basais contralaterais nao mostrava
atraso mecanico ainda que a analise do desvio standard
dos 12 segundos basais e médios das trés projeccdes apicais
(indice de Yu) fosse superior a 32 ms (Figura 3D).

Na nossa experiéncia e de acordo com resulta-
dos recentes publicados 3", a presenca de septal
flash, € um marcador de resposta a CRT com elevada
especificidade e sensibilidade. Assim, ponderados os ris-
cos/beneficios de tratamento cirurgico versus terapéutica
de ressincronizacao, optou-se pela implantacao de CRT-D.
Quatro dias apds a implantacdao o doente teve alta com
recomeco da actividade normal e um més depois, foi reavali-
ado clinicamente, referindo levar «vida normal com marcha
diaria de 5km» (sic) tendo reduzido a dose de furose-
mido de 120 mg/dia para 20 mg/dia. Passados dois meses,
na reavaliacdo ecocardiografica verificou-se a presenca de
remodelagem reversa com reducao superior a 15% dos
volumes ventriculares (VTD:186—150ml; VTS:133—98 ml)
(Figura 4, Videos 1A e 1B); marcada reducdo da area
de tenting mitral (9,04— 6,47 cm?) (Figura 5), condicio-
nando regurgitacao mitral ligeira (Grau 1). A PSAP diminuiu
para 39 mmHg, o volume auricular esquerdo reduziu signi-
ficativamente de 34 para 28cm?, tendo-se verificado uma
melhoria da funcao do ventriculo direito (TAPSE:7—15mm)
(Figura 6). Nao se observou dessincronia mecanica resi-
dual, com evidente auséncia de septal flash em apreciacao
visual e modo M e quantificado por strain radial e longi-
tudinal (Figura 7). Estes dados ecocardiograficos e clinicos
mantiveram-se ao longo de dois anos de seguimento clinico
e ecocardiografico.

Dessincronia interventricular: diferencial entre os tempos de pré-ejeccao dos fluxos pulmonar (129 ms) e aértico (59 ms)
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Figura 3
septal em relacao a lateral inferior a 65ms (56 ms).
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A) Por TDI/TSI: auséncia de dessincronia intraventricular longitudinal: diferenca Q-pico de velocidade sistolica tissular

B e C) Contraccao septal precoce (SF- curvas sistolicas precoces) e pico de strain lateral (L-PSS) apds o encerramento da valvula
aortica- strain pos-sistdlico (grupo de curvas tardias) com diferencial em relacdo ao pico de strain septal superior a 130 ms, quando
avaliado por strain radial em PEE-T mas também por strain longitudinal em Apical 4C.

Identificacao das curvas caracteristicas de strain radial e longitudinal no contexto de septal flash: contraccao septal precoce (SF),
pre-strech (auséncia de contrac¢do=estiramento) sistolico precoce da parede lateral com pico de strain ap6s o encerramento da

valvula adrtica- strain pos sistolico.

D) indice de Yu: desvio standard dos 12 segmentos basais e médios (Apical 4C; Apical 2C e Apical Longo-Eixo) superior a 32ms.

MOD A2C
oD A2C

Figura4 Volumes Telessistolicos e Telediastolicos pos CRT-D.

Discussao

A ecocardiografia tem vindo cada vez mais a desempe-
nhar um papel importante no estudo dos doentes com os
critérios clinicos e electrocardiograficos para terapéutica
de ressincronizacdo. Porque em todos os ensaios clini-
cos de ressincronizacao permanece uma populacao «nao
respondedora» de cerca de 20 a 30%, tem sido admitida a
necessidade de melhorar os critérios de seleccao, definir a
localizacdo ideal de implantacao do eléctrodo ventricular
esquerdo e optimizar os intervalos AV e VV do ressincro-
nizador, com base na presenca de dessincronia mecanica
avaliada por técnicas de imagem. Até ao momento nao
foi identificado nenhum parametro isolado de dessincronia
mecénica identificador de resposta ou de auséncia dela?.
No entanto, sabe-se que a ecocardiografia pode identifi-
car e quantificar a presenca, extensao e localizacao da
dessincronia mecanica, utilizando variados parametros de
dessincronia AV, InterV e IntraV. Para a quantificacao da
dessincronia IntraV deve ser feita a analise nao apenas das
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Figura 5

velocidades mas também da deformabilidade (strain) mio-
cardica, longitudinal e radial. Foi demonstrado em multiplos
estudos®7'¢, que quanto maior a extensdo e grau de des-
sincronia mecanica, maior a probabilidade de resposta a
terapéutica. Mais recentemente um estudo multicéntrico
envolvendo trés centros europeus, mostrou que a presenca
de septal flash e sobretudo se associado a dessincronia AV
e/ou InterV, foram capazes de identificar os respondedo-
res a CRT, com uma sensibilidade e especificidade proximas

Area de «tenting» pré e pés CRT-D.

de 100%. Mais importante ainda, a auséncia de dessincronia
mecanica aos trés niveis (AV, InterV e IntraV), permitia isolar
os nao-respondedores também com elevadas sensibilidade e
especificidade™.

Os critérios de resposta a terapéutica de ressincronizacao
nao tém sido consensualmente uniformizados, admitindo-se
em alguns estudos critérios estritamente clinicos (reducao
de pelo menos uma classe funcional NYHA associado a uma
melhoria > 25% no teste dos 6-minutos), noutros exigindo-se

Figura 6

Funcéo sistdlica direita pré e pés CRT-D.
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Figura7 Imagem de strain pds CRT: desaparecimento do sep-
tal flash (curva amarela) e pico de strain da parede lateral
«desviado» para a sistole - prévio ao encerramento da valvula
aortica (curva vermelha).

critérios de resposta estrutural (remodelagem reversa ven-
tricular esquerda e reducéo da insuficiéncia mitral em pelo
menos dois graus), € em outros ainda resposta composta
clinica e estrutural. A definicdo de remodelagem reversa
ventricular esquerda foi estabelecida como reducao dos
volumes ventriculares, sobretudo do VTS superior a 15%, e
adicionalmente melhoria da regurgitacao mitral funcional
resultante da normalizacao da geometria ventricular indu-
tora de reducdo da area de tenting'’-"°.

No ensaio CARE-HF, a reducdo da regurgitacao mitral,
quantificavel por reducao do EROA, resultado da melhoria da
funcéo ventricular, foi o principal marcador do prognostico
destes doentes'’.

Quanto a terapéutica cirurgica da regurgitacao mitral
funcional, no contexto de cardiopatia isquémica dilatada,
sabe-se que quando associada a cirurgia de revascularizacao
coronaria tem mostrado melhorar os sintomas, mas apenas
numa fase precoce, nao melhorando o status funcional e a
sobrevida a longo prazo®'".

O «caso presente centrava-se exactamente na
regurgitacdo mitral funcional no contexto de cardio-
patia isquémica, na auséncia de isquémia activa. A
regurgitacao mitral foi assumida como causa determi-
nante das descompensacdes clinicas, nomeadamente
hospitalizacdbes por edema pulmonar agudo. Além do
mais é sabido que a mortalidade nestes doentes aumenta
proporcionalmente com a gravidade da regurgitacao mitral,
sendo esse risco independente da gravidade da disfuncao
ventricular'?.

Este doente preenchia os critérios recomendados na gui-
delines para indicacao cirlrgica da insuficiéncia mitral:
classe llIb, nivel de evidéncia C, com um risco cirlrgico cal-
culado pelo euroscore de 32,6%, uma vez que se tratava de
um doente previamente revascularizado, actualmente sem
evidéncia de isquémia.

Por outro lado este doente preenchia os critérios das
recomendacdes para CRT, classe | nivel de evidéncia A*.
No entanto, associadamente, havia disfuncao ventricular
direita e HTP significativa, que em alguns estudos clini-
cos, nomeadamente no publicado por Erneste Diaz?°, sdo

identificados como factores predictores de nao resposta a
CRT. Para além destes predictores, os autores identificaram
também a doenca coronaria, a regurgitacao mitral grave e
o VED > 75mm, como importantes predictores de insucesso
para terapéutica de ressincronizacdo e que o nosso doente
também apresentava. Apesar da auséncia de estudos multi-
céntricos que incluam a avaliacao de dessincronia mecanica
na seleccao de doentes para CRT, varios estudos provenien-
tes de centros de referéncia demonstraram a importancia da
presenca e intensidade de dessincronia mecanica avaliada
por ecocardiografia?’. Recentemente um estudo realcou a
importancia do septal flash na quantificacao da dessincronia
e prediccao de resposta a curto e a longo prazo. Sendo
o septal flash uma manifestacao de dessincronia IntraV,
€ necessaria para a sua quantificacdo uma metodologia
independente de angulo, portanto sem necessidade de ali-
nhamento da imagem. A nova tecnologia ecocardiografica
de speckle tracking permite a analise e quantificacdo da
deformabilidade miocardica (strain) radial, impossivel de
obter adequadamente com TDI/TSI. Permite ainda uma
excelente caracterizacao do padrao de (des) sincronismo
ventricular, com a obtencao de curvas tipicas de strain'3.

Neste doente da-se relevo a importancia da presenca de
dessincronia mecanica IntraV radial, identificada por eco
bidimensional e 2DS, como predictor de (hiper) resposta cli-
nica e ecocardiografica a CRT. Estudos observacionais tém
demonstrado que a presenca de dessincronia IntraV é um
importante factor determinante de resposta a terapéutica
de ressincronizacao, enquanto que a dessincronia InterV
parece ter menos importancia. Um estudo publicado por
Gorcsan' revelou que doentes que apresentem dessincronia
longitudinal por TDI e dessincronia radial por speckle trac-
king tém maior probabilidade de virem a ser respondedores.
A dessincronia IntraV-radial isolada identificada como sep-
tal flash, foi identificada como um predictor de remodeling
reverso ventricular esquerdo'.

Na verdade, a prediccao de melhor resposta a CRT ocorre
quando presentes dessincronias aos trés niveis: auriculo
ventricular, Inter e IntraV. No nosso caso estava ausente des-
sincronia AV e a analise de dessincronia IntraV logitudinal
revelou-se ambigua dada a auséncia de um dos critérios clas-
sicos ou seja, auséncia de dessincronia longitudinal septal
lateral mas um indice de Yu positivo. O indice de Yu é fre-
quentemente falso positivo na cardiopatia isquémica com
paredes ou segmentos cicatriciais. No caso apresentado,
estava presente dessincronia InterV e IntraV radial identi-
ficada por simples observacao da imagem bidimensional e
caracterizada e quantificada por strain bidimensional.

Em conclusao, a avaliagcdo ecocardiografica de um doente
proposto para terapéutica de ressincronizagao, sobretudo
se controversa, € crucial, deve ser global, morfofuncio-
nal devendo ser realcada a importancia da escolha da
melhor metodologia para a identificacao da(s) dessincro-
nia(s) mecanica(s): Doppler pulsado espectral para a analise
do sincronismo AV e InterV e 2DS para o sincronismo de pre-
dominio radial, dada a auséncia de dependéncia de angulo.
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Apéndice. Material adicional

Pode consultar o material adicional para este
artigo na sua versdo eletronica disponivel em
doi:10.1016/j.repc.2011.09.009.
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