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PALAVRAS-CHAVE Resumo

Insuficiéncia Introducdo: O objetivo deste registo foi caracterizar a pratica clinica em Portugal no que res-
cardiaca; peita a utilizacdo de dispositivos eletronicos na terapéutica dos doentes com insuficiéncia
Fracao de ejecao cardiaca (IC) e fracdo de ejecdo ventricular esquerda (FEVE) diminuida.

ventricular esquerda Métodos: O estudo Sincrone é um registo observacional, multicéntrico e prospetivo que foi
diminuida; conduzido em 16 centros portugueses de 2006 a 2014. Incluiu doentes adultos com diagndstico
Ressincronizacao; de IC, FEVE<35% e indicacao para implantacao de dispositivos de desfibrilhacao (CDI) e/ou
Dispositivos c:;\rdiacos ressincronizacao (CRT), de acordo com as recomendacdes da Sociedade Europeia de Cardiologia
implantaveis; em vigor aquando do inicio do estudo. Os doentes foram seguidos durante um ano, de acordo
Mortalidade; com a pratica de cada centro.

Reinternamento Resultados: No total, foram incluidos 486 doentes, dos quais metade implantou CDI e a outra

metade CRT-P ou CRT-D. A idade média foi de 65 4 12 anos e as etiologias mais frequentes foram
a isquémica (47%) e a miocardiopatia dilatada idiopatica (28%). A mortalidade global ao ano foi
3,6% e a taxa de reinternamento 11%, sendo significativamente maior nos doentes que implanta-
ram CRT-D/CRT-P em relacao aos que implantaram CDI (17% versus 5,6% p <0,001). Nos doentes
submetidos a CRT observou-se reducao significativa da duracdo do QRS (160 +21ms versus
141+ 24 ms, p<0,001), bem como melhoria da classe funcional New York Heart Association.
Conclusdo: O estudo Sincrone mostra que a utilizacao dos dispositivos implantaveis na IC com
FEVE diminuida esta de acordo com as recomendacdes internacionais, tendo os doentes apre-
sentado melhoria funcional e reduzida mortalidade ao ano.
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Real-life data on heart failure before and after implantation of resynchronization
and/or defibrillation devices - the Sincrone study

Abstract

Introduction: The aim of this study was to document clinical practice in Portugal regarding the
use of electronic cardiac devices in patients with heart failure (HF) and reduced left ventricular
ejection fraction (LVEF).

Methods: The Sincrone study was an observational prospective multicenter registry conducted
in 16 centers in Portugal between 2006 and 2014. It included adult patients with a diagnosis of HF,
LVEF <35% and indication for implantable cardioverter-defibrillator (ICD) and/or cardiac resyn-
chronization therapy (CRT) devices, according to the recommendations of the European Society
of Cardiology at the beginning of the study. Patients were followed for one year according to
the practice of each center.

Results: A total of 486 patients were included in the registry, half of whom received an ICD and
the other half a CRT pacemaker (CRT-P) or CRT defibrillator (CRT-D). Mean age was 65+12 years
and the most frequent causes of HF were ischemic (47%) and idiopathic dilated cardiomyopathy
(28%). Overall mortality at one year was 3.6% and the hospitalization rate was 11%, significan-
tly higher in patients with CRT-P/CRT-D than with ICD (17% vs. 5.6%, p<0.001). Patients who
received CRT-P/CRT-D experienced significant reductions in QRS duration (160+21 vs. 141+24
ms, p<0.001) as well as improvement in New York Heart Association functional class.
Conclusion: The Sincrone study shows that the use of implantable devices in HF with redu-
ced LVEF in Portugal is in accordance with international recommendations and that patients
presented functional improvement and reduced one-year mortality.

© 2019 Sociedade Portuguesa de Cardiologia. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-

nc-nd/4.0/).

Introducao

Apesar dos avancos ocorridos na terapéutica farmacologica
dos doentes com insuficiéncia cardiaca (IC) e fracdo de
ejecao ventricular esquerda (FEVE) diminuida entre o final
da década de 1980 e o inicio dos anos 2000, a IC apresenta
ainda elevada morbilidade e mortalidade, continuando a
sua prevaléncia a aumentar'. A procura de modalidades
terapéuticas nao farmacoldgicas nos Ultimos 15 anos evi-
denciou o interesse crescente dos dispositivos implantaveis:
cardioversor-desfibrilhador implantavel (CDI) e sistemas de
ressincronizacao cardiaca (CRT), com CDI (CRT-D) ou sem o
mesmo (CRT-P).

A utilizacdo do CDI em doentes com FEVE dimi-
nuida e manifestacdes de insuficiéncia cardiaca ¢ uma
recomendacao da classe 2, tendo-se comprovado melhoria
da sobrevida, sendo, no entanto, subutilizada entre nés>“.
Diversos estudos avaliaram o impacto do CRT na morbilidade
e mortalidade desta populacao, comprovando-se reducao
significativa do risco de morte ou hospitalizacdo®®, possi-
bilitando a obtencao nesta populacao de uma melhoria dos
sintomas, capacidade funcional, qualidade de vida e sobre-
vida.

A presenca de complexos QRS com duracao >120ms e
padrao de bloqueio completo de ramo esquerdo, apesar de
apresentar limitacdes, tem sido o critério mais utilizado
para identificar os doentes com dessincronia da contracao
ventricular, que poderdo beneficiar da terapéutica de
ressincronizacao cardiaca’; no entanto, cerca de um terco
nao responde a esta terapéutica’, o que é atribuido a fatores
como a localizacao dos eletrocateteres, as caracteristicas

do miocardio (presenca de fibrose e viabilidade nas zonas
de contracao tardia) e auséncia de dessincronia mecanica.

Alguns estudos sugeriram que outros métodos, nomeada-
mente a ecocardiografia, poderiam adicionar marcadores de
dessincronia ventricular® especulando-se na altura em que
este estudo foi iniciado, que os parametros de ecocardio-
grafia poderiam, por si so, identificar os candidatos a CRT. A
incerteza nesta area traduziu-se em sucessivas revisoes das
recomendacdes internacionais ao longo dos anos, mantendo-
-se a procura de critérios sensiveis e especificos para selecao
dos doentes que mais poderao beneficiar do CRT® e o debate
quanto a utilidade dos parametros ecocardiograficos nesta
selecao.

Decidimos assim, através de um estudo observacional,
colher dados da pratica clinica em Portugal e avaliar os
resultados da utilizacdo de dispositivos eletrénicos na tera-
péutica dos doentes com IC e FEVE < 35%.

Métodos

Desenho do estudo

0 estudo Sincrone é um registo observacional, prospetivo,
multicéntrico, conduzido em 16 centros nacionais. Teve
como promotor o Instituto Portugués do Ritmo Cardiaco
(IPRC), integrando o seu steering-committee elementos
desta instituicao assim como outros provenientes dos Gru-
pos de Estudo de Ecocardiografia e da Insuficiéncia Cardiaca
da Sociedade Portuguesa de Cardiologia.
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Apos a elaboracao do protocolo foram convidados a parti-
cipar os centros nacionais que reunissem capacidade, meios
técnicos e recursos humanos dos trés setores da cardiolo-
gia que lidam com esta patologia - area da insuficiéncia
cardiaca, para avaliacdo dos doentes do ponto de vista cli-
nico, garantia de otimizacdo da terapéutica farmacologica
e referenciacdo de doentes; area da ecocardiografia, na
selecdo dos doentes com FEVE < 35% e avaliacdo dos para-
metros que se poderdo relacionar com dessincronia; area
da arritmologia, para avaliacao dos doentes do ponto de
vista do risco arritmico e indicacdo para implantacao dos
dispositivos (ver material suplementar on line 1).

Nos centros que aceitaram participar, o protocolo do
estudo foi submetido & Comissdo de Etica e ao Conselho
de Administracdo do respetivo hospital, sé se iniciando o
recrutamento dos doentes apods a aceitacao por estas duas
entidades.

Todos os doentes forneceram por escrito o seu consenti-
mento informado para participacao no estudo e utilizacao
dos dados recolhidos para fins cientificos.

Populacao e seguimento

Eram elegiveis para o estudo doentes de ambos os sexos,
com idade igual ou superior a 18 anos, com diagnostico
de insuficiéncia cardiaca e FEVE < 35%, com indicacao
para implantacao de dispositivos de desfibrilhacao e/ou
ressincronizacdo. Os dados foram introduzidos pelos investi-
gadores de cada centro num registo informatizado, acessivel
através da Internet, tendo a base de dados sido centralizada
no IPRC. Foram definidos cinco momentos de avaliacao dos
doentes: antes da implantacao do dispositivo, na alta hospi-
talar e aos 3, 6 e 12 meses (1 més) de seguimento, o qual
foi realizado de acordo com a pratica de cada centro, tendo
a duracao total de um ano.

Em cada avaliacdo estavam disponiveis para pre-
enchimento, dados demograficos, clinicos, laboratoriais,
terapéuticos, radioldgicos, ecocardiograficos, arritmologi-
cos e eletrofisioldgicos. Os parametros do ecocardiograma
definidos para avaliacdo estavam de acordo com as
recomendacdes conjuntas da Sociedade Americana de Eco-
cardiografia e Associacdo Europeia de Ecocardiografia,
incluindo os critérios de dessincronia auriculoventricular,
interventricular e intraventricular'® (ver material suple-
mentar on line 1).

No desenho inicial do estudo estava previsto o recruta-
mento dos doentes durante um ano, a partir da primeira
inclusao em cada centro. A constatacao da dificuldade
de alguns centros na inclusdao de doentes levou ao
alargamento desse periodo, até ter sido decidido pelo
steering-committee que o estudo terminaria ao ser atingido
o numero de 500 doentes incluidos.

Objetivos do estudo

Definiu-se como objetivo principal para o estudo Sincrone a
determinacao da taxa de mortalidade e reinternamento por
qualquer causa até um ano apds o procedimento.

Para objetivos secundarios consideraram-se: a taxa de
mortalidade e hospitalizacao por insuficiéncia cardiaca, a
caracterizacao dos doentes sob o ponto de vista clinico,

eletrofisiologico e ecocardiografico, a avaliacao dos fatores
preditores de resposta a terapéutica de ressincronizacao,
as complicages intra e extra-hospitalares e respetivos pre-
ditores e a avaliacdo da pratica clinica em Portugal no
respeitante a implantacdo de CRT e CDI.

Analise estatistica

As variaveis continuas foram descritas pela média + desvio-
-padrao (DP) e para a sua comparacao foi efetuado o teste
t-student (ou o equivalente ndo paramétrico, teste de Mann
Whitney); o teste Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para
testar a distribuicao normal das variaveis.

As variaveis categoricas foram representadas em valor
absoluto e em percentagem (%) e a sua comparacao rea-
lizada com o teste de Qui-quadrado e/ou Teste Exato de
Fisher.

Foram utilizados modelos de regressao logistica para esti-
mar o odds ratio dos preditores dos resultados clinicos,
com intervalo de confianca de 95%; as variaveis incluidas
no modelo apresentaram p < 0,01 na analise univariada.

As variaveis incluidas no modelo da analise multivari-
ada, que avaliou a dessincronia como preditor de melhoria
clinica, foram a diabetes mellitus, dissincronia intraventri-
cular e duracao do QRS (p < 0,01 na analise univariada).

Os valores p < 0,05 foram considerados estatisticamente
significativos. A analise estatistica foi realizada com recurso
ao software SPSS versao 22.0.

Resultados

Entre Novembro de 2008 e Maio de 2014 foram introduzi-
dos no registo 515 doentes. Destes, foram considerados 486
doentes para a avaliacao basal, tendo sido excluidos 29, que
nao tinham a maioria das caracteristicas preenchidas no CRF
(case report form), e 419 doentes no seguimento (perda de
67 doentes nesta fase do estudo) (figura 1).

Caracteristicas basais

A tabela 1 reflete as caracteristicas clinicas basais. A idade
média foi de 65412 anos; 77% eram homens e as principais
etiologias da IC foram a isquémica (47%) e a miocardiopatia
dilatada idiopatica (28%). A terapéutica farmacoldgica para
a IC encontrava-se otimizada, correspondendo a maxima
tolerada pelo doente: 76% dos doentes estava medicado com
inibidores da enzima de conversao da angiotensina ou anta-
gonistas dos recetores da angiotensina Il (IECA/ARA), 77%
fazia um bloqueador beta-adrenérgico e 34% um antagonista
da aldosterona (tabela 1).

Cerca de 14% dos doentes tinha tido pelo menos um inter-
namento hospitalar no Gltimo ano e 22% tinha documentado
um episodio de taquicardia/fibrilhacdo ventricular prévia
(implantacdo do dispositivo em contexto de prevencao
secundaria de morte subita).

Dos doentes incluidos na avaliacdo basal, metade (n =
243) implantou um CDI e a outra metade CRT-D (n = 208)
ou CRT-P (n = 35); os que implantaram CDI, tinham, em
comparacao com o grupo com CRT-D/CRT-P, idade mais
jovem, predominio do sexo masculino e menor propor¢ao
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Todos os doentes incluidos
Nov 2008 — Maio 2014 SEGUIMENTO

486 dts
515 dts Analisados para a avaliagao 419 dts ]
basal

v v
29 Excluidos
Por nao apresentarem
preenchimento da maioria
caracteristicas basais

67 Excluidos por néo terem realizado
nenhum dos 3 seguimentos programados

3 Meses 6 Meses 12 Meses
391 384 340

Figura 1  Fluxograma do estudo.

Tabela 1 Caracteristicas clinicas basais da populacao

N = 486 CDI (n = 243) CRT (n = 243) Valor P
Idade 65+12 63+13 68+11 < 0,001
Sexo Masculino 358 (77%) 198 (84%) 160 (70%) < 0,001
IMC 2745 2745 27+4 0,66
Fatores de risco cardiovascular
Hipertensao Arterial 291 (60%) 139 (57%) 152 (63%) 0,23
Diabetes 140 (29%) 58 (24%) 82 (34%) 0,01
Dislipidemia 246 (51%) 123 (51%) 123 (51%) 1,0
Etiologia da cardiopatia
Isquémica 229 (47%) 144 (59%) 85 (35%) < 0,001
Dilatada Idiopatica 135 (28%) 35 (14%) 100 (41%) < 0,001
Hipertrofica dilatada 32 (6.6%) 31 (13%) 1 (0,4%) < 0,001
Hipertensiva 51 (11%) 27 (11%) 24 (10%) 0,77
Alcoodlica 22 (4,5%) 10 (4,1%) 12 (4,9%) 0,66
Outras 56 (12%) 21 (8,6%) 35 (14%) 0,047
Doenca Renal Crénica 58 (12%) 20 (8,2%) 38 (16%) 0,01
Anemia 41 (8.4%) 15 (6.2%) 26 (11%) 0,07
FA prévia 111 (23%) 53 (22%) 58 (24%) 0,59
TV/FV prévia 109 (22%) 80 (33%) 29 (12%) < 0,001
Internamentos no ultimo ano 69 (14%) 28 (12%) 41 (17%) 0,09
Classe NYHA (n = 414) n=184 n=230
I 55 (13%) 41 (22%) 14 (6,1%) < 0,001
Il 212 (51%) 115 (63%) 97 (42%) < 0,001
[} 140 (34%) 27 (15%) 113 (49%) < 0,001
\% 7 (1,7%) 1 (0,5%) 6 (2,6%) 0,11
Medicacdo (n = 349) n =157 n =192
IECA/ARA 266 (76%) 108 (69%) 158 (82%) 0,003
Beta-blogueante 267 (77%) 114 (73%) 153 (80%) 0,12
Antagonista aldosterona 119 (34%) 36 (23%) 83 (43%) < 0,001
Outros diuréticos 252 (72%) 93 (59%) 159 (83%) < 0,001
Estatina 212 (61%) 102 (65%) 110 (57%) 0,14
Anticoagulante 118 (34%) 49 (31%) 69 (36%) 0,35
Antiplaquetar 198 (57%) 101 (64%) 97 (50%) 0,01
Antiarritmico 72 (21%) 33 (21%) 39 (20%) 0,87

CDI: desfibrilhador cardioversor implantavel; CRT: terapéutica de ressincronizagdo cardiaca; IECA/ARA: inibidores da enzima de conversao
da angiotensina/antoganistas do recetor da angiotensina Il; IMC: indice de massa corporal; NYHA: New York Heart Association; TV/FV:
taquicardia ventricular/fibrilhacao ventricular.
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Tabela 2 Caracteristicas ecocardiograficas basais da populacdo

N = 486 CDI (n = 243) CRT (n = 243) Valor P
Fracao de ejecao (%) 28,748,5 30,649,6 27,3+7,4 0,002
Dimensao telediastolica (mm) 65,949,8 62,949,7 67,949,3 < 0,001
Dimensao telessistolica (mm) 53,9+13,0 51,24+13,3 55,9+12,4 0,01
Volume telediastolico indexado (ml/m?) 103,9432,2 94,64-20,9 113,94+43,4 < 0,001
Volume telessistélico indexado (ml/m?) 74,1+30,5 66,5+19,7 78,4+33,9 0,08
Razao E/E’ 15,7£11,0 14,8+5,2 16,2+13,2 0,50
Pressao sistolica da artéria pulmonar (mmHg) 41,6+12,0 40,74+12,2 42,1+£11,9 0,55
TAPSE (mm) 18,3+4,6 18,24+4,6 18,44+4,7 0,58

CDI: desfibrilhador cardioversor implantavel; CRT: terapéutica de ressincronizacdo cardiaca; TAPSE: excurséo sistolica do plano do anel

trictspide.

Tabela 3 Mortalidade e internamento

N =419 CDI (n = 214) CRT (n=205) p Isquémicos N&o isquémicos p
(n = 203) (n =216)
Mortalidade global 15 (3,6%) 5 (2,3%) 10 (4,9%) 0,162 11 (5,4%) 4 (1,9%) 0,050
Mortalidade CV 8 (1,9%) 1 (0,5%) 7 (3,4%) 0,028 6 (3,0%) 2 (0,9%) 0,129
Internamento global 46 (11,0%) 12 (5,6%) 34 (17%) <0,001 28 (14%) 18 (8,3%) 0,074
Internamento por IC 19 (4,5%) 5 (2,3%) 14 (6,8%) 0,027 13 (6,4%) 6 (2,8%) 0,075

CDI: desfibrilhador cardioversor implantavel; CRT: terapéutica de ressincronizacdo cardiaca; CV: cardiovascular; IC: insuficiéncia car-

diaca.

de comorbilidades, como diabetes ou doenca renal cro-
nica. A maior parte dos doentes que implantaram CDI (85%)
estava em classe I-1l da New York Heart Association (NYHA),
enquanto a maioria com CRT-D/CRT-P (91%) se encontrava
em classe funcional II-1ll da NYHA.

Em média, a FEVE era de 28,7+8,5%, estando a funcao sis-
tolica do ventriculo direito preservada na maioria dos casos.
Os doentes que implantaram CRT-D/CRT-P tinham volumes
ventriculares esquerdos maiores e fracdo de ejecao mais
baixa (tabela 2).

Nos doentes que implantaram ressincronizadores, a
duracao média do QRS foi de 160+21ms, sendo que 73% tinha
QRS > 150ms, 89% apresentavam um padrao de bloqueio
completo de ramo esquerdo e 24% (n = 58) tinham fibrilhacao
auricular (ver material suplementar on line 2 e 3).

Resultados clinicos

A mortalidade global a um ano, objetivo primario do estudo,
foide 3,6% (15 doentes) e o reinternamento por todas as cau-
sas de 11% (46 doentes) (tabela 3). A mortalidade de causa
cardiovascular foi de 1,9% e a principal causa de reinter-
namento a um ano foi IC (4,5%), seguida de complicacdes
relacionadas com o procedimento (2,6%) e arritmias (1,4%).
Os doentes que implantaram CRT-D/CRT-P apresentaram
mortalidade cardiovascular mais elevada que os com CDI
(3,4% versus 0,5%, p = 0,028) e maior niUmero de reinter-
namentos (17% versus 5,6%, p < 0,001). Verificou-se por fim
uma tendéncia para maior mortalidade global nos doentes
isquémicos (5,4% versus 1,9%, p = 0,05) (tabela 3).

Os preditores independentes do endpoint composto
«mortalidade global ou reinternamento por causa

cardiovascular» foram a existéncia de, pelo menos,
um internamento no ultimo ano (RR 5,20; IC 95%, 1,99-13,6;
p = 0,001) e um indice de massa corporal (IMC) mais elevado
(RR 1,14; 1C 95%, 1,02-1,26; p = 0,02) (figura 2).

As complicacdes intra-hospitalares relacionadas com a
implantacao do dispositivo foram raras (4,1%; n = 17), ocor-
rendo sobretudo nos doentes que implantaram CRT (n = 16),
sendo as principais a dissecdo do seio coronario (n = 8),
hemorragias significativas (n = 5) e deslocacao de elétrodos
(n = 3). No seguimento a um ano, as complicacoes relaci-
onadas com o dispositivo ocorreram em 8,6% dos doentes,
tendo-se destacado problemas relacionados com o posicio-
namento/avaria de elétrodos (n = 17), estimulagcao do nervo
frénico (n = 7) e infecdo da loca (n = 4). Os preditores
destas complicacoes foram a utilizacao de dispositivos de
ressincronizacao (RR 3,35; IC 95%, 1,26-8,90; p = 0,02) e o
sexo feminino (RR 3,35; IC 95%, 1,42-7,93; p = 0,01).

Dos doentes que implantaram desfibrilhadores (CDI e
CRT-D), 71 tiveram choques (18,1%), na sua maioria apro-
priados (77%).

Os doentes submetidos a ressincronizacdo apresenta-
ram reducao significativa da duracao do QRS durante o
seguimento (QRS basal: 160+21 ms versus QRS seguimento:
141+24ms, p < 0,001), assim como, em 62% dos doentes,
melhoria significativa da classe funcional de IC da NYHA
(figura 3). Nao houve diferenca significativa na percentagem
de doentes que apresentaram melhoria da classe funcional
de IC da NYHA, de acordo com a duracao do QRS (QRS>
150 ms: 69% versus QRS 130-149 ms: 67%, p = 0,85) (ver mate-
rial suplementar on line 4).

Nos doentes com avaliacao basal completa por ecocar-
diograma (n = 82), apenas a existéncia de dessincronia
intraventricular ecocardiografica foi um preditor de
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Risco Relativo (95% IC) valor p
Fracgéo de ejegao - 0,97 (0,92-1,03) 0,33
Implantagdo de CRT —.——— 1,55 (0,62-3,87) 0,35
Internamentos no ultimo ano ’ - ‘ 5,20 (1,99-13,6) 0,001
Anemia — 2,04 (0,60-6,96) 0,26
Doenga renal crénica —_————— 2,36 (0,79-7,04) 0,12
Etiologia isquémica e ) 0,97 (0,37-2,56) 0,95
Dislipidemia —-—— 2,20 (0,84-5,78) 0,11
Diabetes Mellitus — 2,36 (0,97-5,74) 0,06
IMC - 1,14 (1,02-1,26) 0,02
r e e
- ~ S
Odds ratio

Figura 2

Preditores de mortalidade global ou reinternamento de causa cardiovascular

CRT: terapéutica de ressincronizacdo cardiaca; IC: intervalo de confianca; IMC: indice de massa corporal.
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Terapéutica de ressincronizacao

N Antes Depois

Figura 3  Evolucao da classe funcional NYHA nos doentes sub-
metidos a terapéutica de ressincronizagao.
NYHA: New York Heart Association.

melhoria da classe funcional NYHA (RR 5,23; IC 95%, 1,13-
24,3; p = 0,035) (ver material suplementar on line 3 e 4).

Discussao

Apesar de no estudo Sincrone a inclusdao dos doentes se ter
estendido por varios anos, durante os quais se registaram
avancos na abordagem deste tipo de doentes, queremos
salientar que os dados e conclusoes deste estudo sao par-
ticularmente atuais. Assim, a terapéutica farmacoldgica
prescrita estava genericamente de acordo com os padrdes
internacionais em uso e definidos pelas guidelines mais
recentes'’, podendo ser considerada como a terapéutica
otimizada caso a caso (76% IECA/ARA; 77% bloqueadores
beta-adrenérgicos; 34% antagonista aldosterona). Também
as indicacgdes para colocacao de dispositivos estao de acordo

com os critérios atuais, sobretudo a opcdo na grande mai-
oria dos casos pelo CRT-D®'2'3, A maioria dos doentes que
implantou CRT tinha bloqueio completo de ramo esquerdo,
com QRS alargado, de duracdao > 130ms (87%), sugerindo
que em Portugal, seguimos indicacdes de classe | para estes
dispositivos''. Existe no entanto uma pequena percenta-
gem de implantacdes que correspondem a recomendacoes
de nivel Il, o que nao nos parece ser atribuivel a condi-
cionamentos financeiros mas a deficiéncias na organizacao
dos cuidados de insuficiéncia cardiaca, na definicao dos flu-
xos dos doentes ou na sua referenciacdo’. Torna-se assim
necessaria maior colaboracao entre as diversas areas de
tratamento da insuficiéncia cardiaca, com a criacao de pro-
tocolos de referenciacdao e de equipas multidisciplinares
entre os varios niveis de cuidados de insuficiéncia cardiaca
em Portugal.

A qualidade do esquema de tratamento farmacologico,
da indicacdo, implantacdao de dispositivos e seguimento
dos doentes com insuficiéncia cardiaca, nos centros nacio-
nais, pode-se ter traduzido na baixa mortalidade encontrada
(apenas 3,6% no seguimento ao ano) assim como no nimero
de reinternamentos no mesmo periodo (11%). O registo euro-
peu de insuficiéncia cardiaca, ESC-HF-LT (European Society
of Cardiology Heart Failure Long-Term) Registry, mostrou
taxas de mortalidade ao ano mais elevadas (6,4%) e mais
hospitalizacoes por IC ao ano (9,9%), numa populacao de
doentes com IC crénica seguidos em ambulatorio com FEVE
média de 37 e 75% em classe NYHA I-II">'¢, A menor mortali-
dade no nosso estudo podera estar em parte relacionada com
a perda de seguimento de alguns dos doentes, que poderao
eventualmente ter falecido. Por outro lado, as populacoes
dos dois registos sao totalmente diferentes, uma vez que
a do nosso estudo incluiu apenas doentes com dispositi-
vos e disfuncdo ventricular esquerda grave enquanto no
ESC-HF-LT Registry foram incluidos todos os tipos de IC cro-
nica e, apesar do elevado nimero de doentes com FEVE
deprimida, a taxa de CRT e CDI foi inferior ao expetavel.
Verificando-se uma taxa de implantacao de CRT/CDI muito
menor que no nosso estudo, é coerente que o ESC-HF-LT
Registry, ao abordar uma populacao indiscriminada com IC,
apresente mortalidade e reinternamento significativamente
superiores.
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Como seria de esperar, verificou-se tendéncia para maior
mortalidade e nimero de reinternamentos nos doentes
isquémicos relativamente aos nao-isquémicos. Também foi
coerente que a ocorréncia de internamento no ultimo ano
identificasse os doentes mais graves, tendo sido preditor
independente de mortalidade e de reinternamento cardi-
ovascular. O outro preditor independente de morte ao ano,
o IMC, questiona o debate sobre o fenomeno do efeito para-
doxal da obesidade na IC e no risco da mortalidade global e
cardiovascular'”"?,

O procedimento mais complexo da implantacao dos CRT
explica o maior nUmero de complicacoes e de reintervencao
nos doentes com ressincronizadores, a semelhanca de estu-
dos anteriores?’. Para além disso, o sexo feminino foi
também um preditor de complicagcbes relacionadas com o
dispositivo, atribuiveis a razdes como a diferente anatomia
e a menor superficie corporal??2,

Os resultados da implantacao de CRT podem ser con-
siderados bons a nivel funcional, tendo-se observado
melhoria da classe da NYHA em 62% dos doentes, indepen-
dentemente da etiologia isquémica. Estes resultados foram
sobreponiveis a outros estudos que mostraram uma melho-
ria da classe NYHA entre 60-70% com o uso de CRT quando
comparado com o uso de terapéutica médica®?3.

Em contraste com os estudos aleatorizados publicados
anteriormente?*?°, o Sincrone sugere que a ecocardiogra-
fia, através da avaliacdo da dessincronia intraventricular,
pode desempenhar algum papel como preditor da resposta
dos doentes a implantacdo de CRT. E de notar que os
nossos resultados se aplicam a uma populacao em que a
maioria tem padrao de bloqueio de ramo esquerdo com
complexos QRS muito alargados, diferente, portanto da do
estudo Echo-CRT?*. Por outro lado, ao contrario do verifi-
cado no estudo PROSPECT?®, em que a resposta ao CRT foi
avaliada por um score clinico e pela reducdo do volume
telesistolico do ventriculo esquerdo, no Sincrone foi ape-
nas utilizado como preditor de resposta a melhoria da classe
funcional NYHA. Este achado podera resultar de uma maior
consciencializacao dos ecocardiografistas (apos os resulta-
dos do estudo PROSPECT) para a necessidade de maior
precisao nas medicoes efetuadas e de uma mais rigorosa
selecdo dos parametros de dessincronia utilizados.

A corroborar este conceito, varios estudos recentes tém
vindo a mostrar mais-valia da ecocardiografia como preditor
de melhoria clinica destes doentes?®-28.

Limitac6es do estudo

0 estudo Sincrone apresenta diversas limitagdes, nomeada-
mente o facto de ter sido puramente observacional, nao
interferindo nas praticas clinicas dos diversos centros, as
quais podem nao ter sido uniformes, com eventual influéncia
nos resultados finais.

A distribuicao assimétrica dos doentes incluidos pelos
diversos centros, embora corresponda a realidade nacional,
pode ter condicionado algum enviesamento dos resultados,
dado o predominio de alguns centros. O periodo de inclu-
sao dos doentes foi prolongado em relacao ao estipulado
inicialmente e houve perda do seguimento de 67 doentes,
0 que constituiu uma limitacao, no entanto, os resulta-
dos obtidos correspondem certamente a uma pratica clinica

qualificada, coerente com os avancos que se foram veri-
ficando na forma de abordar os doentes com insuficiéncia
cardiaca.

Temos de levar em conta que se trata de um registo
com uma participacdo voluntaria e nao remunerada dos
Centros. Foi sempre reiterado o comprometimento dos
Centros e a maturidade demonstrada na participacao
neste registo foi independente da sua dimensao. Os dados
devem ser analisados de uma forma global e mostram a
importancia dos sistemas implantados no tratamento de
doentes com disfuncao ventricular esquerda, sendo concor-
dantes com os de outros estudos multicéntricos.

Em relacdo a ecocardiografia, o reduzido nimero de
doentes com avaliacdo basal ecocardiografica completa e
a simplicidade e subjetividade do endpoint, constituem
limitacdes do trabalho.

Conclusoes

Sendo um estudo observacional, os dados recolhidos pelo
Sincrone permitem concluir que, nos centros nacionais
que tratam os doentes com insuficiéncia cardiaca e FEVE
diminuida com recurso a dispositivos eletronicos implanta-
veis, quer a terapéutica farmacologica quer as indicagoes
para a implantacao de dispositivos estao de acordo com
0s mais exigentes padrdes internacionais, refletidos nas
recomendacoes europeias, destacando-se a opcao na grande
maioria dos casos pela utilizacao do CRT-D.

Também os resultados das implantagdées dos CRT podem
ser considerados sobreponiveis aos da literatura inter-
nacional, com melhoria significativa da classe funcional,
independentemente de a etiologia ser ou ndo isquémica.
Refletindo a qualidade do trabalho clinico desses Centros,
observou-se uma mortalidade global inferior a dos registos
internacionais.

Por fim, um dado interessante e controverso do estudo
foi a observacao de que a presenca de dessincronia intra-
ventricular no ecocardiograma foi preditor da resposta a
terapéutica de ressincronizacdo, contrariando a tendéncia,
verificada apos o estudo PROSPECT?, para desvalorizacdo
deste método como meio de previsao da resposta dos doen-
tes a implantacao de ressincronizadores.

Financiamento

0 estudo Sincrone beneficiou de uma bolsa de investigacao
(ndo condicionada) atribuida pela firma Boston Scientific
Portugal - Dispositivos Médicos, Lda. que nao teve qual-
quer interferéncia na definicao do protocolo do estudo, na
colheita e analise dos dados ou na elaboracdo do manuscrito.
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Apéndice. Material adicional

Pode consultar o material adicional para este artigo
na sua versao eletronica disponivel em doi:10.1016/j.
repc.2018.04.011.
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