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APRESENTACAO

E com grande satisfacio que apresentamos a segunda edig&o do livro "Tépicos Interdisciplinares em Cardiologia
e Neurologia: Explorando as Conexdes entre o Coragdo e o Cérebro". Esta obra surge como uma atualizagéo e
expansdo de sua primeira edicdo, refletindo os mais recentes avancos cientificos e praticos que permeiam as
intersecdes entre essas duas areas tdo fundamentais da medicina.

As conexdes entre 0 coracdo e o cérebro sdo profundas e complexas, influenciando diretamente o estado de
salde dos individuos. A compreensdo dessas inter-relagdes é essencial para profissionais de salide que buscam
oferecer cuidados de exceléncia. Esta segunda edicéo revisita e amplia os temas centrais, incorporando novos
estudos, técnicas de diagnostico e abordagens terapéuticas que tém transformado a pratica clinica.

Dividido em capitulos cuidadosamente organizados, o livro aborda uma gama diversificada de tépicos que
refletem a interdisciplinaridade inerente a Cardiologia e Neurologia. Entre os principais temas tratados,
destacam-se:

- Fisiopatologia das Conexdes Coragéo-Cérebro: Entendendo como doencas cardiacas podem afetar a saude
cerebral e vice-versa.

- Diagnostico Integrado: Métodos e tecnologias para a avaliagdo conjunta das fungdes cardiaca e cerebral.

- Doencas Neurocardiogénicas: Exploragdo das condi¢fes que afetam simultaneamente o coracdo e o
cérebro, como AVCs, arritmias e distirbios autondmicos.

- Abordagens Terapéuticas Interdisciplinares: Estratégias de tratamento que abordam as necessidades de
salide de maneira integrada, considerando tanto a salde cardiovascular quanto a neuroldgica.

- Inovacdes e Pesquisas Recentes: Discussdo sobre as novas fronteiras da ciéncia, incluindo o papel da
genética, biomarcadores e intervengdes minimamente invasivas.

Esta segunda edicéo foi desenvolvida para atender a um publico amplo e especializado, incluindo:

- Cardiologistas e Neurologistas: Profissionais que buscam aprofundar seu conhecimento sobre as
interagOes entre suas especialidades.

- Médicos de Familia e Clinicos Gerais: Que necessitam de uma visdo integrada para melhor compreender
e tratar condic¢Oes que envolvem o coragéo e o cérebro.

- Pesquisadores e Académicos: Interessados em explorar as inter-relacdes entre essas duas areas e contribuir
para 0 avango do conhecimento.

- Estudantes de Saude e Pds-Graduacdo: Que procuram uma base solida e atualizada para sua formacéo nas
areas de Cardiologia e Neurologia.

O principal objetivo deste livro é fornecer aos profissionais de salide uma compreensdo aprofundada e atualizada
das conexdes entre o sistema cardiovascular e o sistema nervoso. Acreditamos que uma abordagem
interdisciplinar é essencial para o desenvolvimento de estratégias de tratamento mais eficazes e para a promogao
de uma prética clinica holistica e integrada.

Agradecemos imensamente a todos os autores, colaboradores e revisores que contribuiram para que esta segunda
edicdo se tornasse uma realidade. Esta obra é o resultado de um esforco coletivo, refletindo a paixdo e o
compromisso com a melhoria da pratica médica. Esperamos que ela inspire, eduque e sirva como uma ferramenta
valiosa no cuidado de pacientes com condi¢des cardioldgicas e neuroldgicas.

Desejamos uma leitura enriquecedora e esperamos que este livro continue a ser uma referéncia importante em
sua prética clinica e estudos.
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ABORDAGEM MULTIDISCIPLINAR EM CARDIOPATIAS CONGENITAS: DESAFIOS, ESTRATEGIAS
INTEGRADAS E PERSPECTIVAS FUTURAS

RESUMO

Introducéo: As cardiopatias congénitas, destacam sua relevancia como uma das principais causas de mortalidade neonatal
afetando milhdes de criancas globalmente. A complexidade dessas condicfes é influenciada por fatores genéticos,
ambientais e exposi¢cdo a drogas durante a gestacdo. A classificacdo das patologias em cianogénicas e acianogénicas é
crucial para o diagndstico e encaminhamento clinico. A abordagem multidisciplinar é essencial para oferecer cuidados
completos, abordando nédo apenas as necessidades cardiacas, mas também aspectos como desenvolvimento, alimentacédo e
suporte emocional. Objetivo: Examinar a abordagem multidisciplinar em cardiopatias congénitas, explorando tanto os
desafios enfrentados quanto as estratégias integradas adotadas, além de investigar as perspectivas futuras nesse campo.
Metodologia: Trata-se de uma abrangente revisdo integrativa da literatura, conduzida em 2024 mediante consulta as
respectivas bases de dados AcervoMais e PubMed. Resultados e Discussao: O estudo sobre abordagem multidisciplinar
em cardiopatias congénitas revela uma série de desafios e estratégias integradas. Os desafios incluem a complexidade das
condicBes, a importancia do diagndstico precoce, intervengdo imediata em casos graves e acesso limitado aos cuidados de
salide. Estratégias integradas abrangem desde o pré-natal com consultas regulares até a colaboracdo entre especialidades
médicas para tratamento preciso. Além disso, destaca-se a importancia do apoio emocional, avangos tecnolégicos na
avaliacdo cardiaca e coordenacdo de cuidados multidisciplinares. Consideracgfes Finais: Desafios sdo apontados na
abordagem multidisciplinar das cardiopatias congénitas, como acesso e desigualdades sociais. Estratégias integradas, como
0 programa LAUNCH, mostram melhorias. Tecnologias avancadas, como imagens 3D, revolucionam diagndstico e
tratamento. Futuramente, reformular modelos de cuidado e investir em tecnologia sdo essenciais.

Palavras-chave: Cardiopatias Congénitas; Equipe de Assisténcia Multidisciplinar; Estratégias de Saude.

MULTIDISCIPLINARY APPROACH TO CONGENITAL HEART DISEASE: CHALLENGES, INTEGRATED
STRATEGIES AND FUTURE PROSPECTS

ABSTRACT

Introduction: Congenital heart disease is one of the main causes of neonatal mortality, affecting millions of children
worldwide. The complexity of these conditions is influenced by genetic and environmental factors and exposure to drugs
during pregnancy. The classification of pathologies into cyanogenic and acyanogenic is crucial for diagnosis and clinical
referral. A multidisciplinary approach is essential to offer complete care, addressing not only cardiac needs, but also aspects
such as development, nutrition and emotional support. Objective: To examine the multidisciplinary approach to congenital
heart disease, exploring both the challenges faced and the integrated strategies adopted, as well as investigating future
prospects in this field. Methodology: This is a comprehensive integrative literature review, conducted in 2024 by consulting
the respective databases AcervoMais and PubMed. Results and Discussion: The study on the multidisciplinary approach
to congenital heart disease reveals a series of challenges and integrated strategies. The challenges include the complexity
of the conditions, the importance of early diagnosis, immediate intervention in severe cases and limited access to health
care. Integrated strategies range from prenatal care with regular consultations to collaboration between medical specialties
for precise treatment. In addition, the importance of emotional support, technological advances in cardiac assessment and
coordination of multidisciplinary care are highlighted. Final Considerations: Challenges are pointed out in the
multidisciplinary approach to congenital heart disease, such as access and social inequalities. Integrated strategies, such as
the LAUNCH program, show improvements. Advanced technologies, such as 3D imaging, are revolutionizing diagnosis
and treatment. In the future, reformulating care models and investing in technology are essential.

Keywords: Congenital Heart Disease; Multidisciplinary Care Team; Health Strategies.
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INTRODUCAO

As cardiopatias congénitas (CC) sdo caracterizadas por uma variedade de anomalias na
estrutura ou funcdo do coragdo, que se manifestam durante o desenvolvimento fetal. Esta condicéo
figura entre as malformagdes com maior impacto na mortalidade infantil e continua a ser a terceira
principal causa de Obito durante o periodo neonatal, compreendido como os primeiros 28 dias ap6s o
parto (Brasil, 2022; Eugene; Douglas; Peter, 2003).

De igual importancia, as CC podem resultar de uma interacdo complexa entre fatores genéticos,
ambientais e exposi¢cdo a drogas durante as primeiras semanas de gestacdo, até aproximadamente a
oitava semana. As malformacdes cardiacas também sdo consideradas cardiopatias congénitas; contudo,
sdo anomalias isoladas, prevalentes e responsaveis por 3 a 5% das mortes neonatais (Linhares et al.,
2021).

A especificagdo das patologias € importante para o encaminhamento clinico, sendo
classificadas em cianogénicas e acianogénicas, com base na presenca ou auséncia de cianose, um
indicador clinico de oxigenacgdo sanguinea insuficiente (Alvarenga et al., 2024).

Adicionalmente, as cardiopatias congénitas afetam milhdes de criangas em todo o mundo, com
uma incidéncia de cerca de 1 em cada 100 nascidos vivos globalmente. No Brasil, estima-se que
ocorram cerca de 29.000 novos casos a cada ano, representando a terceira principal causa de morte no
periodo neonatal. Essa condi¢do pode ser responsavel por até 30% das mortes nesse periodo, gerando
custos significativos para a satde publica (Silva et al., 2024).

A qualidade de vida de pacientes com doencas crbnicas, como cardiopatia congénita, pode ser
prejudicada devido ao impacto da doenca ndo apenas no paciente, mas também em sua familia e
ambiente social. Estudos mostram que criangas com CC podem ter desenvolvimento comprometido
em varias areas, afetando sua qualidade de vida, desempenho escolar e interacdo social (Marques,
2019).

E relevante salientar que a abordagem multidisciplinar é crucial para oferecer cuidados
completos e unificados, atendendo ndo apenas as necessidades cardiacas do paciente, mas também
abordando questes como crescimento, alimentagéo, saude emocional e suporte familiar (Nascimento
etal., 2024).

Contudo, o estudo sobre abordagem multidisciplinar em cardiopatias congénitas € justificado
pela complexidade dessas condicOes e pela necessidade de cuidados abrangentes. As CC sdo um
desafio significativo para a salde publica, exigindo uma abordagem colaborativa entre diversas

especialidades médicas. Essa abordagem visa melhorar os resultados clinicos, a qualidade de vida e o
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prognostico dos pacientes. Assim, o estudo desse tema é essencial para identificar estratégias

integradas e perspectivas futuras que possam conduzir a avangos na area da cardiologia pediatrica.
Portanto, o objetivo deste estudo é examinar a abordagem multidisciplinar em cardiopatias

congeénitas, explorando tanto os desafios enfrentados quanto as estratégias integradas adotadas, além

de investigar as perspectivas futuras nesse campo.

METODOLOGIA

O presente estudo constitui uma revisdo integrativa da literatura, uma metodologia de
investigacdo que engloba a busca, avaliacdo critica e sintese das evidéncias disponiveis sobre um tema
especifico. Seu propdsito é fornecer uma visdo abrangente do conhecimento atual relacionado ao tema
em questdo, facilitando a implementacédo de intervengdes eficazes. Ainda, essa abordagem permite
identificar lacunas no conhecimento, oferecendo orientacGes para pesquisas futuras (Sousa et al.,
2017).

A questdo norteadora desta reviséo integrativa sera formulada seguindo a estratégia PICo, que
aborda Populacdo, Intervencdo e Contexto. Nesse sentido, foi elaborada a seguinte questdo: "Quais séo

os principais desafios enfrentados na implementacdo da abordagem multidisciplinar em cardiopatias

congénitas, quais estratégias integradas estdo sendo desenvolvidas para superd-los e quais as
perspectivas futuras para o aprimoramento dessa abordagem?"

Os dados foram coletados por meio de uma pesquisa avancada de artigos cientificos nas bases
de dados ACERVOMAIS e PUBMED. Para direcionar a busca por estudos nessas bases relevantes,
foram empregados os seguintes Descritores em Ciéncias da Saide (DeCS): "Cardiopatias Congénitas"
AND "Equipe de Assisténcia Multidisciplinar" AND "Estratégias de Saude", junto com suas
correspondentes traducdes em inglés e espanhol.

Os critérios de inclusdo e exclusdo foram definidos com base na sele¢éo de artigos publicados
nos ultimos cinco anos, cobrindo o periodo de 2019 a 2024, em idiomas relevantes, como portugués,
inglés e espanhol. Estes artigos foram considerados desde que abordem o topico proposto e sejam
identificados através das buscas utilizando os descritores especificos mencionados.

Os artigos publicados antes de 2019, aqueles sem acesso ao contetido completo e 0s que nao
abordavam diretamente o tema em questdo foram excluidos. Foram identificados 327 artigos no total,
sendo 209 no AcervoMais e 118 no PubMed. Ap6s uma analise critica, apenas 6 artigos foram

selecionados para incluséo.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados deste estudo sdo apresentados através de uma tabela, seguidos por uma anélise

ampla dos dados obtidos relativos ao tema apresentado, conforme demonstrado na Tabela 1.

Tabela 1 - Sintese dos artigos analisados, contendo titulo do artigo, autor, ano de publicacdo e concluséo.
CONCLUSAO

ARTIGO

AUTOR

Aumento da sobrevida de pacientes | (Aquino etal., Além do rastreamento neonatal, é necessario avaliar os sinais pré-natais que podem
com cardiopatias congénitas apés 2020) levar o profissional de salde a suspeitar de uma possivel patologia cardiaca e,
assisténcia  perinatal e neonatal consequentemente, considerar a interrupcéo da gestacéo.

adequada: relato de caso

Cardiopatias na gestacdo: aspectos (Rodrigues et O periodo gestacional provoca alterac6es cardiovasculares fisiolégicas no corpo da
clinicos al., 2020) mulher para possibilitar o desenvolvimento embrionério e o parto. Essas alteragdes

aumentam os riscos e devem ser monitoradas constantemente, especialmente quando
associadas a cardiopatias pré-existentes, que representam um fator significativo de
morbimortalidade tanto durante a gestacdo quanto no puerpério.

Impactos da Cirurgia Cardiaca no
Desenvolvimento Neuropsicomotor de
Criangas com Cardiopatia Congénita

(Corréaetal.,
2023)

O progndstico para neonatos com cardiopatias congénitas ainda é alarmante, afetando
diretamente sua qualidade de vida. Esse impacto varia conforme o tipo e a gravidade da
cardiopatia, acarretando riscos significativos para o crescimento e desenvolvimento,
além de problemas vasculares e disfuncédo do miocardio, com graves consequéncias a
médio e longo prazo.

La cardiopatia congénita del adulto: un
desafio de salud del presente y del
futuro

(Robles Velarde,

2020)

A cardiopatia congénita em adultos é uma condigéo clinica em constante crescimento,
trazendo consigo novos problemas e desafios. Desde o periodo pré-natal até a morte, a
abordagem ideal dessa condi¢do requer uma equipe multidisciplinar.

Psychological distress, dyadic

(Salvador et al.,

O diagnostico precoce das anomalias cardiacas proporciona as familias informagdes

congenital heart disease services in

adjustment and family dynamics after 2022) precisas sobre a condigéo clinica do feto durante o periodo gestacional, o prognéstico
prenatal diagnosis of congenital heart pés-natal, bem como as possiveis cirurgias adequadas.

disease

Recommendations  for  developing (Hasan et al., A cirurgia cardiaca congénita tem avangado nas Ultimas décadas, permitindo que muitos
effective and safe paediatric and 2023) pacientes cheguem a idade adulta. Contudo, essa evolugdo ndo ocorreu em paises de

baixa e média renda, onde a capacidade para realizar tais cirurgias continua inadequada,

low-income and  middle-income resultando em maiores taxas de mortalidade.

countries: a public health framework
Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

As malformacdes cardiacas fetais constituem um desafio relevante para a satde publica, tendo
uma repercussdo consideravel na morbidade e mortalidade neonatal. Condi¢cfes genéticas, ambientais
e comportamentais podem influenciar no surgimento dessas malformacdes (Feitosa et al., 2024).

Embora algumas CC tenham uma base genética bem definida, outras resultam da interacéo
complexa entre fatores genéticos e ambientais. Estudos indicam que modificacbes em genes
especificos (T-box, NKx e GATA transcription) podem elevar o risco de CC. Além disso, fatores
ambientais, como 0 acesso a certas substancias na gravidez, tambeém exercem uma conduta
significativa (Barros et al., 2023)

O diagnostico das CC pode ser feito durante a vida intrauterina, no periodo neonatal ou mais
tarde, em resposta a manifestagcdes clinicas. O ultrassom obstétrico é fundamental na suspeita de
malformacdes cardiacas durante a gestacdo. Apds o nascimento, o diagndstico é feito através de testes
como a oximetria de pulso e o teste do "coracdozinho", além de exames de imagem como
ecocardiograma e ressonancia magnética cardiaca. O exame fisico também é importante, podendo
detectar sintomas como sopro cardiaco, cianose, entre outros (Campos et al., 2023).

Nesse viés, o diagnostico precoce de CC € essencial, pois essas condi¢bes podem apresentar

sinais e sintomas criticos de rapida evolucdo. Ainda que o diagnéstico precoce ndo elimine todas as
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complicacOes, ele pode reduzir significativamente as taxas de morbidade e mortalidade, garantindo
uma melhor qualidade de vida para os pacientes por meio de tratamentos adequados e assisténcia
necessaria (Linhares et al., 2021).

Os cuidados com o bebé iniciam ainda na gestacao, e um pré-natal com consultas regulares é
indispensavel para a saude da mae e do feto. Isso permite a avaliacdo cardioldgica fetal e, se necessario,
0 inicio do tratamento antes do nascimento, reduzindo riscos de complicacdes e prevenindo problemas
mais graves (Farias; Resner; Silva, 2020).

Ademais, os bebés quando diagnosticados podem necessitar de intervencdo imediata, as vezes
nas primeiras horas de vida envolvendo abordagens cirdrgicas ou ndo cirurgicas, dependendo da
complexidade do defeito. Em casos menos graves, pode-se optar por monitoramento rigoroso € manejo
médico com medicamentos. Nos casos mais complexos, os profissionais de saude realizam reparos

cirurgicos, aumentando as taxas de sobrevivéncia (Ito, 2024).

A combinacdo de monitoramento, medicacdo e cirurgia enfatiza a importancia de uma
abordagem integral no tratamento da doenca coronariana, essencial para melhorar os resultados de
saude a longo prazo (Ito, 2024).

Do mesmo modo, a colaboragéo entre o cardiologista e a equipe cirurgica e multidisciplinar é

importante para o tratamento preciso e tempestivo dos casos mais complexos, garantindo melhores

respostas e um atendimento mais adequado para os pacientes. Atualmente, o cardiopediatra também
integra a equipe de cuidados das CC em adultos (Passos et al., 2021; Vale et al., 2020).

A abordagem multidisciplinar oferece beneficios essenciais para pacientes com CC, prevenindo
complicacBes cardiopulmonares e motoras, e promovendo um desenvolvimento neuropsicomotor
adequado. Nos paises desenvolvidos, essa abordagem abrangente tem aumentado a expectativa de vida
de recém-nascidos para 85% (Melo; Conceigdo; Pereira, 2021)

Considerando as complicagdes associadas as CC e as frequentes hospitalizacGes, € importante
destacar que a doenca impacta n&o apenas a vida do recém-nascido, mas também da familia. E comum
surgirem sentimentos de ansiedade, debilidade, culpa e medo entre os familiares. Assim, torna-se
preciso o apoio dos profissionais de saude, oferecendo orientacbes sobre cuidados e tratamento
(Fernandes et al., 2021).

Perpetuamente, a mae tende a assumir a culpa pela CC do filho, amenizando a responsabilidade
do pai e presumindo que a doenca teve origem durante a gravidez. A criancga, ao ser acometida pela
CC, torna-se dependente da familia e do suporte hospitalar, direcionando o foco dos pais
prevalentemente para a doenga, sem considerar a crianga como um todo e vivendo exclusivamente pela

condicdo dela (Silva; Macedo; Freire, 2023).
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Em contrapartida, apesar de existir programas gratuitos do Ministério da Saude, como
acompanhamento pré-natal, triagem neonatal e portarias para tratamento das cardiopatias, desafios ao
acesso permanecem. As dificuldades em obter tratamento e atendimento rapido, juntamente com as
desigualdades sociais, contribuem para a alta mortalidade (Kloh, 2023).

A baixa renda é um fator indireto de anomalias congénitas, mais comum em familias e paises
com recursos limitados. Cerca de 94% dessas anomalias graves ocorrem em paises de baixa a média
renda, devido a dieta inadequada das gestantes, maior exposicéao a infecgdes e alcool, e acesso precario
a cuidados de saude, incluindo consultas pré-natal insuficientes ou inadequadas (Oliveira et al., 2023).

Somado a isso, os recursos financeiros também sdo essenciais para o tratamento, mas
frequentemente sdo insuficientes. A vasta extensdo territorial do pais e a falta de servicos de referéncia
resultam na falta de tratamento adequado para muitas criangas com CC, reduzindo suas oportunidades

de tratamento e chances de sobrevivéncia (Agostini; Madi; Garcia, 2019).

Indispensavelmente, os pacientes com CC necessitam de cuidados continuos a fim de garantir
qualidade de vida e minimizar sua dependéncia do ambiente hospitalar, que seré frequente. Assim, 0s
profissionais de saude devem oferecer apoio terapéutico, psicologico e assisténcia completa para
promover a recuperacao e o bem-estar pleno do paciente (Guerra; Scalia; Silva, 2022).

Sobretudo, intervengdes consistentes sdo fundamentais para testificar dignidade e conforto ao

paciente e a familia durante o tratamento. Estratégias voltadas para os pais tém o potencial de oferecer
protecdo e apoio emocional, ajudando-os a enfrentar os desafios do cuidado (Paiani et al., 2023)

Dias (2023) aborda o aconselhamento em salde como uma intervencdo que auxilia na
manutencdo e aprimoramento da saude do paciente, desde a prevencdo até a adaptacdo a doenca. A
autora destaca a importancia do aconselhamento psicoldgico para uma comunicacdo clara e
humanizada entre psicoterapeuta e paciente, além de amparar a familia, reduzindo o impacto psiquico
e favorecendo decisbes informadas sobre a gestacao, e esclarecendo duvidas essenciais.

Além disso, o avanco tecnoldgico é fundamental para equipes multidisciplinares e 0 acesso ao
atendimento. Carvalho (2022) cita as metodologias 3D na reconstrucdo de angiotomografia e
angioressonancia, que aprimoram a visualiza¢do da anatomia cardiaca. A realidade virtual melhora a
visualizacdo, manipulacdo e avaliacdo das estruturas cardiacas no tratamento de CC, facilitando
estrategicamente o trabalho das equipes multidisciplinares.

Ainda, a coordenacdo de cuidados é necessaria para atender as necessidades de criangas com
defeitos cardiacos, que frequentemente necessitam de cirurgia neonatal e enfrentam desafios
adicionais. Davis, Miller-Tate e Texter (2018) trds o programa LAUNCH, que rene uma equipe

multidisciplinar para oferecer assisténcia abrangente. Enfermeiros coordenam os cuidados, respondem
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as duvidas dos familiares, realizam contatos semanais, reunides e monitorizagdes, além de fornecer
orientagdes e testes.

Desse modo, € primordial expandir o papel dos hospitais para incluir uma comunica¢do mais
estreita com servicos especializados fora do ambiente hospitalar, promovendo a desospitalizacdo. Os
desafios futuros incluem repensar o modelo de cuidado hospitalar para melhor atender as necessidades
especificas desses pacientes e reformular os servigos de saude para proporcionar cuidados mais
abrangentes e personalizados (Menezes, 2021).

Por fim, é imprescindivel promover melhorias no ambito da saude publica por meio do

desenvolvimento de estratégias e tecnologias que oferecam maior qualidade de vida aos pacientes.

CONSIDERACOES FINAIS

A implementacdo bem-sucedida da abordagem multidisciplinar em cardiopatias congénitas

enfrenta diversos desafios, como 0 acesso e as desigualdades sociais e a superacdo de barreiras
socioecondmicas. Estratégias integradas, como o programa LAUNCH, demonstram melhorias
significativas no gerenciamento das CC. Contudo, o uso de tecnologias avancgadas, como imagens 3D

e realidade virtual, estd revolucionando o diagndstico e o tratamento, permitindo intervencfes mais

precisas e eficazes.

Perspectivas futuras incluem a reformulagdo dos modelos de cuidado hospitalar para serem
mais integrados e personalizados, bem como o desenvolvimento profissional continuo e colaboractes
internacionais para avangos tecnologicos.

Uma abordagem multidisciplinar, aliada a tecnologias avangadas, tem o potencial de
transformar o tratamento das CC, oferecendo resultados melhores e uma maior qualidade de vida para
0s pacientes e suas familias.

Em suma, para avancar nessa area recomenda-se a avaliacdo continua de programas
multidisciplinares, investimentos em novas tecnologias e anéalises detalhadas de modelos de cuidado
integrado. Também, estudos longitudinais sobre os efeitos de intervencdes precoces podem

proporcionar percepgdes vantajosas sobre os beneficios a longo prazo para os pacientes.
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ASSOCIACOES CARDIOVASCULARES E METABOLICAS EM PACIENTES COM DIABETES MELLITUS:
FATORES DE RISCO E INTERVENCOES CLINICAS

RESUMO

Introducdo: Diabetes Mellitus € uma sindrome metabdlica de origem mudltipla, decorrente da falta de insulina e/ou da
incapacidade de a insulina exercer adequadamente seus efeitos. Pacientes com Diabetes Mellitus frequentemente
apresentam um perfil de risco elevado para doengas cardiovasculares. Objetivo: Investigar as associacdes entre fatores de
risco cardiovasculares e metabolicos em pacientes com Diabetes Mellitus. Metodologia: Compete a uma ampla revisdo
integrativa da literatura, conduzida em 2024 mediante consulta as bases de dados LILACS, MEDLINE, IBECS e WPRIM.
Resultados e Discussdo: Os fatores de risco associados a desfechos cardiovasculares e metabélicos em pacientes com
Diabetes Mellitus incluem niveis elevados de Lp-PLA2, carga hipoxémica noturna, hipertensdo arterial, dislipidemia,
funcdo renal comprometida, hiperuricemia e alteragGes epigenéticas. As intervencoes clinicas essenciais envolvem controle
rigoroso da glicemia, manejo da presséo arterial e dos lipidios, monitoramento da funcéo renal, avaliagdo da composicao
das placas coronarias por métodos como indice de fracdo de atenuacdo pericoronério e calcificacdo arterial coronariana,
além de adocéo de estilo de vida saudavel, incluindo dieta balanceada e atividade fisica regular. Essas medidas visam
reduzir o risco cardiovascular e melhorar os desfechos metabdlicos em pacientes com Diabetes Mellitus. Consideracdes
Finais: Em suma, a gestdo eficaz dos fatores de risco cardiovasculares e metabolicos é crucial para melhorar os resultados
clinicos em pacientes com Diabetes Mellitus, destacando a importancia de intervengdes multifacetadas que incluem
controle metabolico rigoroso, monitoramento atento e promocéao de um estilo de vida saudavel.

Palavras-chave: Complicagdes do Diabetes; Diabetes Mellitus; Doengas Cardiovasculares; Fatores de Risco; Sindrome
Metabdlica.

CARDIOVASCULAR AND METABOLIC ASSOCIATIONS IN PATIENTS WITH DIABETES MELLITUS:
RISK FACTORS AND CLINICAL INTERVENTIONS

ABSTRACT

Introduction: Diabetes Mellitus is a metabolic syndrome of multiple origins, resulting from a lack of insulin and/or the
inability of insulin to adequately exert its effects. Patients with Diabetes Mellitus often have a high-risk profile for
cardiovascular disease. Objective: To investigate the associations between cardiovascular and metabolic risk factors in
patients with Diabetes Mellitus. Methodology: A broad integrative literature review was conducted in 2024 by consulting
the LILACS, MEDLINE, IBECS and WPRIM databases. Results and Discussion: Risk factors associated with
cardiovascular and metabolic outcomes in patients with Diabetes Mellitus include elevated Lp-PLAZ2 levels, nocturnal
hypoxemic load, hypertension, dyslipidemia, impaired renal function, hyperuricemia and epigenetic alterations. Essential
clinical interventions involve strict blood glucose control, blood pressure and lipid management, monitoring of kidney
function, assessment of coronary plaque composition using methods such as the pericoronary attenuation fraction index
and coronary artery calcification, as well as adopting a healthy lifestyle, including a balanced diet and regular physical
activity. These measures aim to reduce cardiovascular risk and improve metabolic outcomes in patients with Diabetes
Mellitus. Final considerations: In summary, the effective management of cardiovascular and metabolic risk factors is
crucial to improving clinical outcomes in patients with Diabetes Mellitus, highlighting the importance of multifaceted
interventions that include strict metabolic control, close monitoring and the promotion of a healthy lifestyle.

Keywords: Diabetes Complications; Diabetes Mellitus; Cardiovascular Diseases; Fatores de Risco; Sindrome Metabdlica.
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INTRODUCAO

O Diabetes Mellitus (DM) representa uma condicdo de saude significativa, com um impacto
consideravel tanto individualmente quanto em termos de carga para a saude publica, especialmente
devido a sua forte associa¢do com doencas cardiovasculares. De acordo com um relatério do Ministério
da Salde, o diagndstico médico de hipertensdo entre adultos no Brasil aumentou 3,7% ao longo de 15
anos, passando de 22,6% em 2006 para 26,3% em 2021. Em adultos, o diabetes esta frequentemente
ligado a um risco substancialmente maior de desenvolver doengas cardiovasculares, com um aumento
de 2 a 4 vezes comparado a individuos sem diabetes. Especificamente, a doenca cardiovascular (DCV)
é a principal causa de morte e morbidade em pessoas com diabetes (Brasil, 2022; Furtado; Polanczyk,
2007).

O reconhecimento dos fatores de risco cardiovasculares e metabdlicos em pacientes com

Diabetes Mellitus é fundamental para a implementacéo de estratégias preventivas e terapéuticas que

possam reduzir a incidéncia dessas complicacdes graves. O estudo de Mendonca (2020) indica que a
gestdo inadequada do DM, associada a fatores como hipertensao, dislipidemia e obesidade, exacerba a
vulnerabilidade dos pacientes as doengas cardiovasculares. Dada a complexidade e a inter-relacdo
desses fatores, hd uma necessidade premente de investigacGes abrangentes que elucidem os

mecanismos subjacentes e proponham abordagens clinicas otimizadas.

Portanto, este estudo tem como objetivo principal investigar as associacfes entre fatores de

risco cardiovasculares e metabdlicos em pacientes com Diabetes Mellitus.

METODOLOGIA

Este estudo emprega uma revisao integrativa da literatura, utilizando uma metodologia que
inclui pesquisa, avaliacdo critica e sintese das evidéncias disponiveis sobre um tema especifico. O seu
proposito é proporcionar uma compreensdo abrangente do estado atual do conhecimento sobre o
assunto, com o objetivo de facilitar a implementacao de intervencgdes eficazes (Sousa et al., 2017).

A questdo norteadora desta revisdo integrativa sera formulada seguindo a estratégia PICo, que
aborda Populagéo, Intervencdo e Contexto. Nesse sentido, foi elaborada a seguinte questéo: "Quais séo
os fatores de risco e as intervencdes clinicas associadas a desfechos cardiovasculares e metabdlicos em
pacientes com Diabetes Mellitus?”

A coleta de dados foi realizada em junho de 2024, abrangendo diversas bases de dados,
incluindo Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Literatura Latino-

Americana e do Caribe em Ciéncias da Sadde (LILACS), indice Bibliografico Esparfiol en Ciencias de
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la Salud (IBECS) e Pacifico Ocidental (WPRIM). A estratégia de busca utilizou descritores em
Ciéncias da Saude/Medical Subject Headings (DeCS/MeSH) combinados com o operador booleano
AND, seguindo a abordagem especifica: Doenca cardiovascular, Fatores de risco e Diabetes mellitus.

Os critérios de selecdo abrangeram artigos publicados entre 2019 e 2024, disponiveis nos
idiomas portugués, inglés, espanhol e alemé&o, e com texto completo. A escolha dos artigos foi baseada
na sua relevancia para o tema, identificada por meio de buscas utilizando descritores especificos. Foram
excluidos trabalhos disponiveis apenas parcialmente, além de teses, dissertacdes, trabalhos de
conclusdo de curso, anais de congresso, capitulos de livros e artigos ndo relacionados ao assunto
proposto.

Para concluir, dois revisores treinados analisaram os titulos e resumos dos artigos.
Posteriormente, trés revisores treinados selecionaram os artigos para leitura completa, com o objetivo
de avaliar metodologicamente a qualidade dos estudos. Ap0s esse processo rigoroso de selecao, foram

incluidos 7 artigos neste estudo, conforme ilustrado no Fluxograma 1.

Fluxograma 1 - Selecédo dos estudos

Foram encontrados 13.395 artigos nas bases de dados

Foram encontrados 2.875 artigos ap6s a plicacdo dos critérios de inclusdo e
exclusao

Foram selecionados 50 artigos para leitura dos titulos e resumos

Foram selecionados 7 artigos para compor este estudo

Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

RESULTADOS E DISCUSSAO

TITULO | AUTOR | ABORDAGEM RESULTADOS/CONCLUSAO
A abordagem deste estudo | Os fatores de risco e intervengdes clinicas em pacientes com Diabetes Mellitus
Serum levels of . . - PR o
linoprotein- foi prospectiva | para desfechos cardiovasculares e metabdlicos incluem niveis elevados de Lp-
aEsoF(J:iate d longitudinal, utilizando | PLAZ2, associados a progressado da placa aterosclerética coronariana em pacientes

medicdo  dos  niveis | com DM2 e ndo diabéticos. A presenca de placa aterosclerética na artéria
(Zhang et | séricos de Lp-PLA2 e | corondria esta fortemente correlacionada com esses niveis elevados. Mudangas
al., 2024) angiografia coronéria | no diametro luminal minimo e na estenose indicam alteragdes na estrutura e na
quantitativa para | gravidade da obstrucéo arterial ao longo do tempo. A andlise inclui intervencdes
investigar a associagdo | como o monitoramento dos niveis séricos de Lp-PLA2 para avaliar risco

phospholipase A2
are associated
with coronary
atherosclerotic

laque - x - . - - P
proq ression  in entre Lp-PLA2 e | cardiovascular e progresséo da doenca arterial coronariana, angiografia coronaria
prog progressdo de placas | quantitativa realizada no inicio e apds cerca de um ano para avaliacdo da
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diabetic and non-
diabetic patients

coronarias em pacientes
com e sem diabetes
mellitus tipo 2

gravidade da doenca, e analise de regressao logistica multivariada para identificar
0 Lp-PLA2 como determinante independente da progressdo da placa
aterosclerética. Além disso, a gestdo do risco cardiovascular abrange controle da
glicemia, lipidios, pressdo arterial e estilo de vida.

The  predictive
value of lesion-
specific
pericoronary fat
attenuation index
for major adverse
cardiovascular
events in patients
with  type 2
diabetes

(Liu et al.,
2024)

Este estudo adotou uma
abordagem retrospectiva
para investigar o indice de
atenuagdo da gordura
pericoronaria (FAI)
especifico da lesdo como
um indicador prognéstico
de eventos
cardiovasculares adversos
maiores em pacientes com
diabetes mellitus tipo 2.

Fatores de risco e intervengdes clinicas em pacientes com Diabetes Mellitus tipo
2 para desfechos cardiovasculares e metab6licos incluem: Calcificagdo Arterial
Coronariana (CACS) > 100, associada a um aumento significativo no risco de
Eventos Cardiovasculares Adversos Maiores (MACE); indice de Fragdo de
Atenuagdo (IFA) pericoronario especifico da lesdo > -83,5 HU, indicando
caracteristicas da placa aterosclerética e maior risco de MACE em valores
elevados; identificacdo de placas de alto risco através do IFA pericoronério.
Intervengbes clinicas incluem monitoramento do IFA pericoronario por
tomografia computadorizada para avaliar composicdo das placas e risco
cardiovascular, avaliagdo do CACS para estratificacdo do risco conforme a
calcificacéo arterial, gestdo agressiva dos fatores de risco cardiovascular com
controle glicémico, tratamento da hipertenséo, dislipidemia e promogcéo de estilo
de vida saudavel, além de intervengdo coronariana, como angioplastia com stent,
quando indicada, especialmente em lesbes de alto risco identificadas pelo IFA
pericoronario.

Epigenetics  of
hypertension as a
risk factor for the
development  of
coronary  artery
disease in type 2
diabetes mellitus

(Karabaeva
etal., 2024)

A abordagem deste estudo
é revisar e integrar
evidéncias  sobre  as
alteragbes  epigenéticas,
como modificages de
histonas, metilagdo do
DNA e microRNAs,
relacionadas a hipertensdo
essencial. O foco estd na
compreenséo da interacéo
entre genética e
epigenética na regulacdo
da  pressdo  arterial,
especialmente em
pacientes com diabetes
mellitus tipo 2 e seu
impacto na doenca arterial
coronariana (DAC).

Fatores de risco e intervencdes clinicas associadas a desfechos cardiovasculares
e metab6licos em pacientes com Diabetes Mellitus tipo 2incluem hipertenséo
arterial, alteracOes epigenéticas (como modificagdes de histonas, metilagdo do
DNA e microRNAs), e interagdes entre fatores genéticos e ambientais.
Intervencdes clinicas incluem o controle da presséo arterial através de estratégias
de monitoramento e uso de medicamentos anti-hipertensivos, além do
monitoramento epigenético para avaliar biomarcadores potenciais e a gestao
integrada de riscos, abordando tanto fatores tradicionais como epigenéticos para
personalizar a prevencéo e tratamento de complicagdes cardiovasculares em
pacientes com DM2.

Nocturnal
hypoxemic
burden and
micro- and

macrovascular
disease in patients
with  type 2
diabetes

(Driendl et
al., 2024)

A abordagem deste estudo
é caracterizar e avaliar a
carga hipoxémica noturna
em pacientes  com
diabetes mellitus tipo 2
(DM2) e sua associagdo
com doengas micro e
macrovasculares.
Utilizando analise
transversal e regressao
logistica binaria ajustada
para multiplos fatores de
risco, o estudo investigou
a relacédo entre parametros
especificos de hipoxemia
noturna e doenga renal
cronica (DRC) como
manifestacdo de doenca
microvascular, bem como
doengas cardiovasculares
como reflexo de doencga
macrovascular.

Fatores de risco e intervengdes clinicas associadas a desfechos cardiovasculares
e metabodlicos em pacientes com Diabetes Mellitus incluem carga hipoxémica
prolongada (T90 longo), dessaturacdo continua do T90, e profundidade da
dessaturagdo, todos associados a doenca renal cronica (DRC) e doenga
cardiovascular. Intervengdes clinicas incluem monitoramento da oxigenagéo
durante o sono para gerenciar a carga hipoxémica, tratamento da apneia do sono
com CPAP para reduzir riscos, controle rigoroso de fatores de risco como
glicemia e pressdo arterial, e avaliagdo regular da fungéo renal e cardiovascular
para detectar precocemente complicagdes micro e macrovasculares.

Comparative
Cardiovascular

Risks of
Febuxostat  and
Allopurinol in
Patients with
Diabetes Mellitus
and Chronic

Kidney Disease

(Huang et
al., 2024)

A abordagem deste estudo
foi comparar os efeitos do
febuxostate e do
alopurinol  no  risco
cardiovascular em
pacientes com diabetes
mellitus e doenca renal
cronica, utilizando um
desenho de coorte
observacional
retrospectivo com
pareamento por escore de
propensao

Em pacientes com Diabetes Mellitus, fatores de risco e intervengdes clinicas
associadas a desfechos cardiovasculares e metabdlicos incluem hiperuricemia,
comum em pacientes com doenga renal crénica e DM, aumentando o risco
cardiovascular. A presenca de DRC é um fator de risco independente para
complicacdes cardiovasculares. O tratamento com febuxostat, comparado ao
alopurinol, tem sido associado a um aumento significativo no risco de
hospitalizagdo por todas as causas, insuficiéncia cardiaca e intervencoes
cardiovasculares em pacientes com DM e DRC.

Intervengdes clinicas envolvem a escolha criteriosa do agente redutor de urato,
especialmente considerando o febuxostat, devido a sua associagdo com maior
risco cardiovascular em pacientes com DM e DRC. E essencial 0 monitoramento
regular da fungdo cardiaca e de biomarcadores cardiovasculares para detectar
precocemente sinais de insuficiéncia cardiaca ou outros eventos adversos. A
gestdo integrada de riscos inclui o controle rigoroso dos fatores de risco
tradicionais como hipertenséo, dislipidemia e glicemia, além de consideracoes
especificas relacionadas a funcdo renal e ao controle do acido Urico.

p. 22
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A abordagem do estudo
foi comparar a associagdo
e 0 desempenho de trés
férmulas que estimam a | Em pacientes com Diabetes Mellitus tipo 1 (DM1), fatores de risco para desfechos
taxa de eliminacdo de | cardiovasculares e metabdlicos incluem a piora no estado renal basal, associada a
- L glicose com a incidéncia | maiores taxas de doenca arterial coronariana; estimativas mais baixas da taxa de
Insulin sensitivity : N . - i - ]
estimates and de qoen(;a arterial ellmlngga_o Eje _gllcose, espeglalmente pele} formu_la de Williams, relacmna_das a
- - coronariana em pessoas | maior incidéncia de DAC; e idade e duracdo do diabetes, ambos fortes preditores
their longitudinal - : ~ . ; x
association with | (Mutter et com diabetes tipo ~1, de DAC. I_nter\{e_ngoes cIlnlcz_ais envolvem o monitoramento regglar da fungao
levando em consideragdo | renal para identificar e gerenciar precocemente a deterioracéo, a fim de reduzir o
coronary artery | al., 2024) . - L . - - I
disease in type 1 a gravidade (_1a d(_)(_enga risco Fie DAQ, utl_ll_zar a formqla de W|II|arr_15 para estlma_r a taxa de eliminagdo
diabetes. Does it renal. A pesquisa utilizou | de glicose, |dent,|f_|cando pacientes de maior risco e ajustando o tratamento
matter? dz_a\dos_ do Esjudo co_nforr_ne necessario; gestao rigorosa do dlapetes a longo prazo para f:ontrolar a
' FinnDiane para relacionar | glicemia e outros fatores de risco cardiovascular; e desenvolvimento de
essas estimativas com | estratégias terapéuticas personalizadas baseadas na taxa de eliminag&o de glicose
eventos subsequentes de | e no estado renal para prevenir DAC.
DAC, avaliando a
relevancia clinica das
férmulas.
Fatores de risco e intervencdes clinicas associados a desfechos cardiovasculares
A abordagem do estudo | e metabdlicos em pacientes com Diabetes Mellitus incluem a dissecgéo adrtica,
Diabetes and foi utilizar a | com o diabetes tipo 1 e tipo 2 estando negativamente associados ao risco dessa
aortic dissection: randomizagdo mendeliana | condicéo, sugerindo um efeito protetor (OR 0,912 para DM1 e OR 0,763 para
unraveling  the em duas etapas para | DM2). No diabetes tipo 1, o efeito protetor é parcialmente mediado pelo 3-
role of 3- | (Qiu et al., | investigar as conexdes | hidroxibutirato (proporcdo mediada de 24,80%), enquanto no diabetes tipo 2, o
hydroxybutyrate 2024) causais entre diabetes, 3- | 3-hidroxibutirato ndo tem efeito de mediacdo causal. IntervencOes clinicas
through hidroxibutirato e | incluem o monitoramento dos niveis de 3-hidroxibutirato em pacientes com
mendelian disseccdo  aodrtica, e | diabetes tipo 1, a avaliacdo e controle rigoroso do diabetes para reduzir riscos
randomization avaliar o papel mediador | cardiovasculares, e a implementacédo de estratégias de prevengdo e controle das
do 3-hidroxibutirato. complicagoes cardiovasculares, focando no manejo adequado da glicemia e no
controle de outros fatores de risco como hipertensdo e dislipidemia.

Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

Os resultados destacam a importancia de controlar fatores de risco cardiovasculares em
pacientes com DM2, especialmente aqueles relacionados a aterosclerose coronariana. Intervencdes
clinicas direcionadas, como monitoramento regular e tratamento de niveis elevados de Lp-PLA2, sdo
fundamentais para reduzir o risco cardiovascular nessa populacéo de pacientes (Zhang et al., 2024).

Segundo Sanibal (2012), adolescentes com sobrepeso e obesidade apresentam maior risco
cardiovascular devido a dislipidemia, obesidade abdominal e resisténcia a insulina. Intervencdes
clinicas incluem monitoramento do peso, dieta equilibrada, atividade fisica regular e controle lipidico
para prevenir complicacdes metabolicas graves.

Ademais, pacientes com Diabetes Mellitus tém risco aumentado de eventos cardiovasculares
adversos e mortalidade por todas as causas ap6s infarto agudo do miocardio com supradesnivelamento
do segmento ST (IAMCSST). As intervencdes clinicas incluem controle glicémico rigoroso, manejo
da dislipidemia e hipertensdo, além do uso adequado de terapias antiplaquetarias e estatinas para
reduzir o risco cardiovascular nesses pacientes (Wang et al., 2024).

Além disso, pacientes com Diabetes Mellitus apresentam risco aumentado de eventos
cardiovasculares, cancer e diabetes tipo 2, exacerbado por inflamagdo de baixo grau. Intervencdes
como controle rigoroso da glicemia, manejo da pressdo arterial e dos lipidios, e promoc¢éo de habitos
saudaveis, como caminhada acelerada, podem reduzir esses riscos e melhorar a saude cardiovascular e
metabdlica (Peng et al., 2024).
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Os resultados do estudo de Liu et al. (2024) ressaltam ainda a importancia da avaliacdo
detalhada da composi¢éo das placas coronarias atravées do IFA pericoronério especifico da lesdo, além
da quantificacdo da calcificacdo arterial coronariana pelo CACS, para prever e manejar 0 risco
cardiovascular em pacientes com DM2. A identificacdo precoce e a intervencdo adequada podem
ajudar a mitigar o risco de eventos adversos cardiovasculares nesses pacientes.

A compreensdo da interacdo entre fatores genéticos e epigenéticos na hipertensdo e sua
associacdo com DM2 é crucial para desenvolver estratégias preventivas e terapéuticas mais eficazes.
Monitorar e controlar a hipertensdo, além de avaliar biomarcadores epigenéticos, pode melhorar
significativamente os desfechos cardiovasculares e metabdlicos em pacientes com DM2, reduzindo o
risco de DAC e outras complicagdes graves (Karabaeva et al., 2024).

Além disso, a carga hipoxémica devido a dessaturacdes de oxigénio durante o sono esta

intimamente ligada ao risco aumentado de doencas renais crénicas e cardiovasculares em pacientes

com Diabetes Mellitus. A identificagdo precoce e a intervengao eficaz na gestdo da oxigenagdo podem
desempenhar um papel crucial na prevencdo de complicacOes graves nessas populacfes de pacientes
(Driendl et al., 2024).

Pacientes com Diabetes Mellitus apresentam risco aumentado de comprometimento da funcéo

cardiaca e obstrugdo microvascular (MVVO) ap6s infarto agudo do miocardio. As intervencdes clinicas

incluem controle rigoroso da glicemia, manejo da pressao arterial e dos lipidios, além de tratamentos
especificos, como a intervencdo coronariana percutanea (ICP), para melhorar a funcdo cardiaca e
reduzir complicacdes. Monitorar a relacao glicose/hemoglobina (SHR) em jejum pode ajudar a prever
e gerenciar esses desfechos adversos (Bo et al., 2024).

Ainda, pacientes com Diabetes Mellitus tém risco aumentado de eventos cardiovasculares,
hipertensdo crénica e complica¢des metabolicas. As intervengdes clinicas incluem controle rigoroso
da glicemia, monitoramento da pressdo arterial e dos lipidios, e promoc¢do de um estilo de vida
saudavel. Em mulheres com diabetes gestacional, é crucial o monitoramento continuo para nova
hipertensdo crénica nos primeiros dois anos pos-parto, independentemente do desenvolvimento de
diabetes mellitus (Ackerman-Banks et al., 2024).

Além disso, pacientes com Diabetes Mellitus tém risco aumentado de eventos cardiovasculares
adversos maiores e mortalidade por todas as causas, especialmente apds intervencdo coronariana
percutanea (ICP). As intervengdes clinicas incluem controle rigoroso da glicemia, manejo da pressao
arterial e dos lipidios, e revascularizacdo miocardica quando necessario. O cuidado intensivo preé e pos-
ICP ¢é essencial para reduzir complicacbes e melhorar desfechos nesses pacientes (Behnoush et al.,
2024).
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A avaliacdo e o manejo cuidadosos dos fatores de risco cardiovascular em pacientes com DM,
especialmente aqueles com doenca renal crénica e hiperuricemia, sdo cruciais para reduzir o risco de
eventos adversos cardiovasculares. A escolha do tratamento farmacologico, como o uso de febuxostat
versus alopurinol, deve ser baseada em uma avaliacéo individualizada de risco-beneficio, levando em
consideracéo o perfil de seguranca cardiovascular de cada agente (Huang et al., 2024).

Adicionalmente, a funcédo renal e a taxa de eliminagdo de glicose séo fatores de risco criticos
para doenca arterial coronariana em pacientes com Diabetes Mellitus tipo 1. A utilizacdo de estimativas
precisas, como a formula de Williams, pode ajudar na identificacdo de pacientes de alto risco e no
desenvolvimento de intervencOes terapéuticas personalizadas para melhorar os desfechos
cardiovasculares e metabolicos. Pesquisas adicionais sdo necessarias para validar a utilidade clinica
dessas estimativas como fatores de risco e potenciais alvos terapéuticos (Mutter et al., 2024).

Por fim, o estudo de Qiu et al. (2024) sugere que o diabetes mellitus pode ter um efeito protetor
contra a dissec¢cdo adrtica, com o diabetes tipo 1 mostrando uma mediacdo parcial através do 3-
hidroxibutirato. Embora esses achados possam influenciar a abordagem clinica, é fundamental realizar
mais pesquisas para entender plenamente os mecanismos subjacentes e otimizar as intervencoes
terapéuticas para pacientes com diabetes mellitus, visando melhorar os desfechos cardiovasculares e

metabolicos.

CONCLUSAO

Os estudos revisados revelam que fatores de risco como niveis elevados de lipoproteina
associada a fosfolipase A2 (Lp-PLA2), presenca de calcificacdo arterial coronariana, hipertenséo
arterial, alteracdes epigenéticas e carga hipoxémica noturna estdo intimamente associados ao aumento
do risco cardiovascular e metabdlico em pacientes com DM. Além disso, intervencdes clinicas como
controle rigoroso da glicemia, manejo da pressao arterial, dislipidemia, e promocéo de estilo de vida
saudavel mostraram-se cruciais para mitigar esses riscos.

E evidente que a personalizacio do tratamento, baseada em uma compreensdo mais profunda
dos fatores genéticos, epigenéticos e metabolicos especificos de cada paciente, pode melhorar
significativamente os desfechos clinicos. Estratégias terapéuticas direcionadas, como 0 monitoramento
regular de biomarcadores e a escolha criteriosa de agentes farmacoldgicos, sdo essenciais para otimizar
0 manejo clinico e reduzir a incidéncia de eventos adversos cardiovasculares e metabolicos.

Para avancar no campo, futuras pesquisas podem se concentrar em explorar ainda mais 0s
mecanismos moleculares subjacentes as interacGes entre DM e doencas cardiovasculares, bem como
em validar biomarcadores emergentes para estratificacdo de risco. Além disso, estudos longitudinais

s80 necessarios para avaliar a eficacia a longo prazo de intervengdes multifatoriais, incluindo novas
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terapias farmacoldgicas e abordagens ndo farmacoldgicas, como dietas especificas e programas de
exercicios adaptados.

Em suma, a continuidade da pesquisa nesse campo ndo apenas aprofundard nossa compreenséo
dos mecanismos patofisioldgicos, mas também promovera o desenvolvimento de estratégias de
prevencdo e tratamento mais eficazes para melhorar a satde cardiovascular e metabdlica dos pacientes

com Diabetes Mellitus.
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AVALIAGCAO DA SINDROME CORONARIANA AGUDA ATRAVES DE BIOMARCADORES CARDIACOS

RESUMO

Introducdo: A sindrome coronariana aguda representa uma emergéncia com alta morbidade e mortalidade, demandando
métodos diagndsticos precisos para orientar o manejo clinico. Biomarcadores cardiacos desempenham um papel crucial na
avaliacdo inicial e prognostica desta condicédo, oferecendo insights sobre a extensdo do dano miocéardico e o risco de eventos
adversos. Objetivo: Avaliar a sindrome coronariana aguda através de biomarcadores cardiacos. Metodologia: Compete a
uma ampla revisdo integrativa da literatura, conduzida em 2024 mediante consulta as bases de dados Embase, Pubmed e
Scopus. Resultados e Discussdo: Os biomarcadores cardiacos, como hsTnl, NT-proBNP e FFAu, demonstraram eficacia
significativa na avaliacdo diagndstica e prognostica da sindrome coronariana aguda. Eles ndo apenas auxiliam na detec¢éo
precoce da condicdo, reclassificando casos de falsos negativos e positivos, mas também proporcionam informacGes
progndsticas importantes, como predigdo de eventos cardiovasculares adversos a curto e longo prazo. A combinagdo desses
biomarcadores com a troponina T de alta sensibilidade (hs-cTnT) melhora a sensibilidade diagndstica, destacando sua
utilidade clinica na gestdo de pacientes com sindrome coronariana aguda, especialmente quando considerados em série e
ao longo do tempo desde o inicio dos sintomas. Considerac¢des Finais: Em concluséo, os biomarcadores cardiacos séo
essenciais para a avaliacdo integrada e progndstica da sindrome coronariana aguda, oferecendo uma base sélida para
decisoes clinicas precisas e intervengdes terapéuticas direcionadas.

Palavras-chave: Biomarcadores; Isquemia Miocardica; Sindrome Coronariana Aguda; Troponina.
EVALUATION OF ACUTE CORONARY SYNDROME THROUGH CARDIAC BIOMARKERS
ABSTRACT

Introduction: Acute coronary syndrome represents an emergency with high morbidity and mortality, requiring accurate
diagnostic methods to guide clinical management. Cardiac biomarkers play a crucial role in the initial and prognostic
assessment of this condition, offering insights into the extent of myocardial damage and the risk of adverse events.
Objective: To evaluate acute coronary syndrome using cardiac biomarkers. Methodology: This is a broad integrative
literature review, conducted in 2024 by consulting the Embase, Pubmed and Scopus databases. Results and Discussion:
Cardiac biomarkers such as hsTnl, NT-proBNP and FFAu have shown significant efficacy in the diagnostic and prognostic
evaluation of acute coronary syndrome. Not only do they help in the early detection of the condition, reclassifying false
negative and positive cases, but they also provide important prognostic information, such as predicting adverse
cardiovascular events in the short and long term. Combining these biomarkers with high-sensitivity troponin T (hs-cTnT)
improves diagnostic sensitivity, highlighting their clinical usefulness in the management of patients with acute coronary
syndrome, especially when considered serially and over time from the onset of symptoms. Final considerations: In
conclusion, cardiac biomarkers are essential for the integrated and prognostic assessment of acute coronary syndrome,
providing a solid basis for accurate clinical decisions and targeted therapeutic interventions.

Keywords: Biomarkers; Myocardial Ischemia; Acute Coronary Syndrome; Troponin
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INTRODUCAO

A Sindrome Coronariana Aguda (SCA) é um termo abrangente que descreve uma série de
condi¢bes associadas a reducdo abrupta do fluxo sanguineo para o coracdo (American Heart
Association, 2022). A avaliagdo SCA envolve a andlise clinica dos sintomas, interpretacdo do
eletrocardiograma (ECG) e a medicdo de biomarcadores cardiacos. Estes méetodos permitem a rapida
identificacdo da gravidade e do tipo de SCA, orientando intervencdes terapéuticas imediatas. Este
quadro clinico requer répida identificacdo, diagnostico e intervengdo para restaurar a circulacdo
coronariana e prevenir danos cardiacos irreversiveis e reduzir complicagdes a longo prazo (Bassan;
Bassan, 2006; Henriques et al., 2006).

O uso de biomarcadores como estratégia diagnostica é de extrema relevancia no campo da
cardiologia, desempenham um papel crucial na identificacdo de diversas condi¢Ges cardiacas, como
infarto do miocardio e insuficiéncia cardiaca. Substancias como a troponina, BNP (peptideo

natriurético tipo B) e PCR (Proteina C-reativa) sdo exemplos de biomarcadores que permitem uma
avaliacdo rapida e eficaz do estado cardiaco dos pacientes. A utilizacdo desses marcadores ndo s6
melhora o diagnostico, mas também orienta o tratamento e 0 monitoramento da progressao das doencas
cardiacas, contribuindo para intervengdes mais personalizadas e melhores desfechos clinicos (Ruiz et
al., 2024).

O uso de biomarcadores cardiacos para a avaliacdo da SCA tem se mostrado fundamental na

prética clinica. Este método diagndstico melhora significativamente a tomada de decisdes clinicas e 0s
desfechos dos pacientes. Por fim, este trabalho tem por objetivo avaliar a sindrome coronariana aguda

através de biomarcadores cardiacos.

METODOLOGIA

Este estudo adota uma abordagem de revisdo integrativa da literatura, utilizando uma
metodologia que engloba pesquisa, avaliagéo critica e sintese das evidéncias disponiveis sobre um tema
especifico. O objetivo principal é oferecer uma compreensdo abrangente do atual estado do
conhecimento sobre o assunto, visando facilitar a implementacdo de intervencdes eficazes (Sousa et
al., 2017).

A questdo norteadora desta revisdo integrativa sera formulada seguindo a estratégia PI1Co, que
aborda Populacéo, Intervencdo e Contexto. Nesse sentido, foi elaborada a seguinte questdo: "Qual € a
eficacia dos biomarcadores cardiacos na avaliacdo diagnostica ou prognostica da sindrome coronariana

aguda?”
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De acordo com Souza, Silva e Carvalho (2010), foram estabelecidas as seguintes etapas:
elaboracéo da pergunta norteadora; busca na literatura; coleta de dados; analise critica dos estudos
incluidos; discussao dos resultados; apresentacdo da revisao integrativa.

A busca foi realizada através das bases de dados Embase, Pubmed e Scopus, por meio dos
descritores em Ciéncias da Satde (DeCS), sendo: “Biomarkers”, “Acute Coronary Syndrome”,
“Diagnosis” “Prognosis”, em inglés, portugués e em espanhol, utilizando os operadores booleanos OR
e AND.

Foram incluidos artigos de pesquisa realizados com individuos de 18 a 95 anos, publicados
entre 2005 e 2024, nos idiomas portugués, inglés e espanhol. Também foram considerados apenas
estudos de ensaios clinicos randomizados. Os critérios de exclusdo foram artigos de revisao,
metanalises, artigos com amostras ndo-humana, recorte de tempo inferior a 2005, néo correlagdo com
o0 tema e publico-alvo diferente do estabelecido.

Para selecdo e andlise foi realizada a leitura do titulo, sendo eliminados artigos duplicados, na
sequéncia a leitura do resumo, e nesta fase foram excluidas aqueles que néo se adequaram a proposta
da pesquisa, e com os artigos restantes foi realizado a leitura completa, ao final foram utilizados 7

artigos com diferentes abordagens metodoldgicas a fim de responder a questdo de pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para organizar os dados desses artigos, foi empregada uma tabela contendo: titulo do estudo,
nomes dos autores/ano de publicacdo, abordagem metodoldgica e principais resultados e conclusdes,

conforme ilustrado no Quadro 1.

Quadro 1. Sistematizacao dos artigos que compuseram a amostra final desta revisao
TITULO AUTOR | METODOLOGIA RESULTADOS/CONCLUSAQ

Entre 318 pacientes que se apresentaram no pronto- | Entre 0s pacientes do pronto-socorro com
A multicenter socorro com desconforto toracico agudo, avaliamos o | sintomas sugestivos SCA, nem a albumina
comparison of valor diagndstico de cinco biomarcadores candidatos | modificada por isquemia nem a proteina de
estab?ishe d and para deteccdo de SCA. Os biomarcadores avaliados | ligago aos &cidos graxos do coragdo conseguiram
emerging cardiac (Bhardwa | foram: NT-proBNP, albumina modificada por isquemia, | detectar ou excluir a SCA. Em contrapartida, os
bioma?rkegrs for the jetal, proteina de ligacéo a &cidos graxos do coragdo, hsTnl e | marcadores NT-proBNP, hsTnl ou FFAu
diaanostic evaluation 2011) FFAu. Os resultados desses biomarcadores foram | adicionaram informacdes diagnésticasa cTnT. No
ofgchest ain in the comparados com os da cTnT. contexto dos resultados de hsTnl, a medicdo de
emeraenc P department FFAu reclassificou significativamente tanto os
gency dep falsos negativos quanto os falsos positivos no
inicio do estudo e em amostras seriadas.
Mediu-se as concentragdes de hs-cTnT e hs-cTnl, NT- ~ . . .
proBNP, PCR e fator de diferenciacéo de crescimento- Os paglroes temporais de concentragao variam
. para diferentes biomarcadores no inicio da SCA,
. 15 (GDF-15) em amostras de plasma obtidas na - i - ~
Temporal biomarker randomizagio de pacientes com SCA do estudo refletindo a variabilidade na ativacéo e duracgéo de
concentration patterns (Eggers PLATelet Inhibition and Patient Outcomes (PLATO). dlferen~tes processos f|§|opatolog|cos e na
during the early course etal, i A 1 . ~ extensdo do dano miocérdico. Nossos dados
Utilizamos regressoes lineares com analises de interacéo . A s .
of acute coronary 2024) para investigar as associacdes das concentracdes de destacam a importancia de considerar o tempo
syndrome biomarcadores com o tempo desde o inicio dos sintomas giecorrldo desde o inicio dqs sintomas - ao
~ - ~ interpretar os resultados dos biomarcadores na
e para modelar padrfes temporais de concentracdo de SCA
biomarcadores. )
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Informagdes padronizadas relativas aos detalhes
apresentados, atributos associados e fatores de risco
foram reunidos em sete centros especializados em dor no
Clinical diagnosis of peito para o estudo ESCAPE. Todos os individuos foram
acute coronary submetidos a medicdo de troponina apés um intervalo | As manifestagdes clinicas tém uma utilidade
syndrome in patients (Goodacr | minimo de 6 horas desde os Gltimos sintomas relevantes, | bastante restrita na identificacdo de SCA em
with chest pain and a eetal, andlise do nivel de creatina quinase MB (massa) dentro | pacientes com ECG normal ou inconclusivo. A
normal or non- 2009) de um periodo de 2 horas e, se necessario, realizacdo de | irradiacdo da dor para o brago direito aumenta a
diagnostic teste de esforco em esteira. O critério padrdo para | suspeita de SCA.
electrocardiogram diagnéstico de SCA foi estabelecido como troponina
superior a 0,03 ng/ml, niveis de creatina quinase MB
(massa) acima de 3,0 ng/ml ou resultado positivo precoce
no teste de esforco em esteira.
Estimou-se a utilidade do ensaio de marcadores
o [The use of cardiac associado ao uso de escores de risco (escore de risco As manifestaces clinicas tém uma utilidade
0 markers bed test in TIMI e GRACE) para obter indicagdo sobre o nivel de ¢ . L«
O L n . . . bastante restrita na identificagdo de SCA em
= acute coronary (Suppaet | assisténcia mais adequado. Em particular, utilizou-se o - - .
iel - - pacientes com ECG normal ou inconclusivo. A
u syndrome in al., 2011) | ensaio de marcadores de necrose para destacar os danos | : . 0 P
5 : - . S irradiacéo da dor para o brago direito aumenta a
& emergency juntamente com o ensaio de peptideos natriuréticos pelo suspeita de SCA
1 department] seu papel no diagndstico e no monitoramento dos P
8 pacientes com dano cardiaco.
M Este estudo prospectivo de coorte incluiu individuos
E elegiveis voluntarios com pelo menos 25 anos em um
g1} - -~ Unico local. Ap6s 30 dias, os investigadores atribuiram | A Regra de Dor Tor4cica de Vancouver para alta
O A clinical prediction hri diaanostico de sind - d defi d - d
rule for early (Christen um diagnstico de sindrome coronariana aguda ou | precoce define um grupo de pacientes que podem
o . / sonetal., | auséncia de sindrome coronariana aguda de acordo com | ser liberados com seguranca ap6s uma avaliagdo
w discharge of patients 2006 definicd lici definid delo de | b lidaca
0o with chest ) efinicoes explicitas  predefinidas. Um mo elo de | breve no pronto-socorro. Uma validagéo
3 particdo recursiva incluiu fatores de risco, caracteristicas | prospectiva é necessaria.
O da dor, achados fisicos e ECG, e resultados de
é marcadores cardiacos.
(o] Uma amostra conveniente de pacientes com 30 anos ou
O mais que Se apresentaram a um pronto-socorro
8 académico urbano com dor no peito ndo traumatica,
o levando a um ECG, foi inscrita e o consentimento foi
E . obtido. Amostras de sangue foram coletadas em 0 e 90 | A adi¢do do BNP como um teste dicotdbmico ao
Z The impact of B-type . - A . .
i A . T minutos. Realizou-se um acompanhamento de 30 para | troponina I, CK-MB e mioglobina aumenta a
natriuretic peptide in - - L . oI
W - ; todos os pacientes inscritos. Os principais resultados | sensibilidade com o custo da diminuicdo da
i addition to troponin |, h o o : g : AP
QO creatine kinase-MB foram infarto agudo do miocérdio, sindrome coronariana | especificidade para infarto agudo do miocardio,
ﬁ . ' (Brown | aguda e eventos de 30 dias (morte, infarto agudo do | sindrome coronariana aguda e eventos adversos de
and myoglobin on the I o - ) . x
Z risk stratification of etal, miocardio ou revascularizagdo). Os pontos de corte de | 30 dias. Devido a esse compromisso, 0 BNP nédo
0O emeraency department 2007) BNP foram derivados das curvas caracteristicas do | pode ser recomendado para uso em todos os
O gency depa operador receptor. A sensibilidade, especificidade, valor | pacientes com dor no peito no pronto-socorro. No
) chest pain patients v " - ; - -
< with botential acute preditivo positivo (VPP) e valor preditivo negativo | entanto, a sensibilidade aprimorada pode tornar
(o) coror?ar svndrome (VPN) com intervalos de confianca de 95% foram | este teste Gtil em coortes selecionadas quando a
a ysy calculados com e sem BNP. As diferencas na | especificidade reduzida for menos importante.
Zz sensibilidade e especificidade com a adicdo de BNP
E foram calculadas com intervalos de confianga de 95%, e
9 o teste de McNemar foi realizado para comparar
o sensibilidades e especificidades.
Eﬁ Pacientes (n= 4407) inscritos consecutivamente de
4 novembro de 2017 a outubro de 2019 em trés hospitais
3 Biomarker-based risk de um- registro chmes_ prospectivo (Aval_lagao ) ) o
. Prognéstica Baseada em Biomarcadores para Pacientes | O modelo de risco BlPass, incorporando variaveis
model to predict - . . . P o - s
=l cardiovascular events com Angina Estavel e Sindromes Coronarianas Agudas, | clinicas e NT-proBNP, é eficaz na predi¢do de
8 in patients with acute (Wang et | BlPass foram designados como a coorte de | MACE em 12 meses em sindrome coronariana
2 P al., 2022) | desenvolvimento do modelo de risco. A validacdo foi | aguda. Ele identifica de forma eficaz um risco
i coronary syndromes — : b R - L - :
= Results from BIPass realizada em 1409 pacientes inscritos em dois hospitais | progressivo de eventos cardiovasculares para
w h independentes. A analise de regressdo de riscos | facilitar a assisténcia individualizada.
registry S -
< proporcionais de Cox foi usada para gerar um modelo de
8 previsdo de risco e avaliar o valor prognéstico
< incremental de cada biomarcador.
o Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.
[a]
o
S
b Os biomarcadores sdo substancias mensuraveis que refletem processos normais ou patolégicos,
w
g assim como respostas a intervencdes terapéuticas, possuindo diversas aplicacoes clinicas. Na sindrome
g . ~ . . . L -
z coronariana aguda, sdo fundamentais para a triagem, diagndstico e tratamento, uma vez que suas
=
o ~ . . o . .. , .
3 concentragdes e variacdes fornecem informagdes sobre 0 momento e tipo de processos fisiopatoldgicos
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o
i
=
<
8
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envolvidos. Os padrdes de biomarcadores podem variar de acordo com o tipo de SCA e as
caracteristicas dos pacientes, como idade e sexo (Eggers et al., 2024).

Com base nos 7 artigos fornecidos, os biomarcadores cardiacos, como fragmento N-terminal
do peptideo natriurético tipo B (NT-proBNP), troponina | de alta sensibilidade (hsTnl), e &cidos graxos
livres ndo ligados (FFAu), demonstraram eficacia na avaliagdo diagnostica e progndstica da sindrome
coronariana aguda. Eles fornecem informacgdes adicionais a troponina T convencional (cTnT),
ajudando a reclassificar casos tanto de falsos negativos quanto de falsos positivos em diferentes
estagios da SCA. Além disso, os padrbes temporais de concentracdo desses biomarcadores refletem a
dindmica da ativacdo e duracdo dos processos fisiopatoldgicos da SCA, destacando a importancia de
considerar o tempo desde o inicio dos sintomas para interpretacdo dos resultados.

Entre os sintomas caracteristicos da SCA, destaca-se a dor toracica acompanhada pela

irradiacdo dolorosa ao braco direito, esquerdo ou esterno, como a principal queixa na busca por

atendimento médico. Frequentemente, ha relatos de pacientes que apresentam dispneia e dores

epigastricas; entretanto, também existem sintomas atipicos que se apresentam de maneira isolada,

principalmente entre pacientes idosos e portadores de comorbidades (Miranda; Rampellotti, 2019).
Quando os sintomas ndo sdo caracteristicos da SCA, é preciso que o examinador realize um

exame fisico detalhado e colha informag6es da histéria clinica do paciente para escolher a conduta

adequada. Com o auxilio do ECG e dos marcadores de necrose miocardica, sera possivel realizar o
diagndstico correto. Ademais, exames complementares, como a cintilografia miocardica, a
angiotomografia coronaria e a ressonancia magnética, podem ser realizados para diagnoésticos mais
detalhados (Reggi; Stefanini, 2016).

E importante que os profissionais de salide estejam atentos aos seus pacientes de maneira
integral, uma vez que a dor no peito € sintoma caracteristico de variadas doencas cardiacas, sendo
necessaria uma avaliacdo mais aprofundada para definir o diagnostico. Outro fator a ser considerado é
a multiplicidade de sintomas que podem ser relatados pelo paciente com SCA, exigindo uma avaliagéo
sintomética detalhada para um diagnostico correto (Reggi; Stefanini, 2016).

A avaliacdo diagnostica da SCA apresentou inovagdes em relacdo a novos testes de
biomarcadores, cuja importancia esta consolidada no rastreamento dessa patologia. Entre 0s mais
utilizados historicamente, destaca-se a cTnT, que apresenta alta especificidade para SCA. No entanto,
sua deteccdo € limitada e exclusivamente dependente do tempo, 0 que trouxe a tona a necessidade de
associagdo com outros tipos de biomarcadores, como NT-proBNP, FFAu, e hsTnl, que possuem
ligacdo bioldgica com a isquemia miocéardica e necrose (Bhardwaj et al., 2011).

Para complementar as informacdes fornecidas pela cTnT, utiliza-se hsTnl, NT-proBNP e

FFAuU, que tém a capacidade de reclassificar casos de falsos negativos e falsos positivos. De acordo
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com Pinheiro et al. (2005), concentrag®es iniciais elevadas de hsTnl, de quatro ou mais vezes o limite
superior do normal, fornecem um alto valor preditivo positivo para a identificacdo de pacientes
sugestivos de SCA. Nesse sentido, se a expressao for muito baixa, os indicadores patolégicos seréo
proporcionalmente baixos.

Além disso, Bhardwaj et al. (2011) demonstrou que os resultados de NT-proBNP, hsTnl e
FFAu agregaram valor diagndstico ao teste de cTnT. O FFAu foi o biomarcador que expressou a
melhor combinacdo global de sensibilidade e especificidade para SCA, enquanto 0 NT-proBNP
apresenta maior sensibilidade que a cTnT, assim como a hsTnl.

Diferentemente de pesquisas anteriores, Bhardwaj et al. (2011) constataram que marcadores
tradicionais como a albumina modificada por isquemia (IMA) e a proteina de ligacdo a acidos graxos
do coracdo (H-FABP) ndo forneceram informacGes diagnosticas exclusivas que sugiram SCA,

incentivando estudos sobre novos biomarcadores. O FFAu foi definido como significantemente

valoroso para a detecgéo ou exclusdo de SCA, contribuindo para a reclassificacdo dos falsos negativos
e falsos positivos. Por outro lado, o NT-proBNP, mesmo com seus valores prognosticos bem
estabelecidos em pacientes com SCA, permaneceu com seu valor diagndstico obscuro para avaliacdo
de SCA. Ainda assim, a associacdo graduada entre NT-proBNP e tipo de SCA foi consistente com a

hip6tese de que a isquemia corondria pode desencadear a liberacdo de peptideos natriuréticos.

Outra interessante descoberta por parte de Bhardwaj et al. (2011) foi a acuracia do FFAu
—marcador que reflete a isquemia coronariana — como um biomarcador cardiaco diagnostico. A analise
acerca do FFAu proporcionou alta sensibilidade e especificidade para SCA, mesmo no contexto de
hsTnl e até mesmo em amostras seriadas.

Segundo Eggers et al. (2024), as concentracdes de biomarcadores de necrose cardiomidcitos,
como a troponina cardiaca T de alta sensibilidade (hs-cTnT), apresentam fortes associacbes com o
inicio dos sintomas. Na SCA sem supradesnivelamento do segmento ST, esse biomarcador se estabiliza
apo6s 14 horas, enquanto na SCA com supradesnivelamento do segmento ST, ndo h& variagdes
significativas apds 15 horas. No estudo de Pareek et al. (2023), foi demonstrado que individuos com
duas medicdes elevadas de hs-cTnT tém um risco maior de serem diagnosticados com infarto do
miocardio, comparados aqueles com duas medi¢cbes normais, € que esse risco aumenta
proporcionalmente com a elevagdo dos niveis deste biomarcador entre as medigdes.

A integracdo dos resultados dos estudos revela que a dindmica temporal das concentracfes de
hs-cTnT é crucial na SCA. A estabilizacdo desses niveis apos um periodo critico, observada no estudo
de Eggers et al. (2024) complementa os achados de Pareek et al. (2023), no qual altera¢fes nos niveis
de troponina ao longo do tempo se correlacionam fortemente com o risco de infarto do miocardio e a

necessidade de revascularizacdo. Ambos os estudos destacam a importancia da amostragem seriada de
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hs-cTnT ndo apenas para diagndstico imediato, mas também para prognostico e manejo a longo prazo.
A interpretacdo dessas medi¢des deve levar em consideracdo o tempo desde o inicio dos sintomas e as
caracteristicas individuais dos pacientes, proporcionando uma abordagem mais precisa e personalizada
no tratamento da SCA.

Além disso, 0 0 uso de modelos de risco, como o modelo BIPass que incorpora varidveis
clinicas e NT-proBNP, é fundamental na predicdo de eventos cardiovasculares adversos em pacientes
com SCA. Tais modelos facilitam a assisténcia individualizada e melhoram a gestdo de pacientes de
alto risco, permitindo intervencbes precoces e potencialmente modificando a evolucdo clinica
desfavoravel observada na insuficiéncia cardiaca avangada. A inclusdo do NT-proBNP como marcador
progndstico € validada pela sua capacidade de identificar pacientes com pior evolucdo, conforme
demonstrado pelos niveis elevados observados nos pacientes que nao sobreviveram ao seguimento
Pereira-Barretto et al. (2006).

Corroborando, o estudo de Borges et al. (2013) confirma a importancia do NT-proBNP preé-
operatério como um marcador independente para eventos cardiovasculares adversos. Modelos de risco
que incorporam variaveis clinicas e NT-proBNP, como 0 modelo BIPass, podem melhorar a predicédo
de eventos cardiovasculares em pacientes com SCA. Esses modelos permitem uma assisténcia
individualizada e melhoram a gestdo de pacientes de alto risco, facilitando intervencfes que podem

reduzir a morbidade e mortalidade cardiovascular .

CONCLUSAO

Os biomarcadores cardiacos, como NT-proBNP, hsTnl e FFAu, demonstram uma eficacia
significativa na avaliacdo diagndstica e progndstica da sindrome coronariana aguda. Esses
biomarcadores complementam a troponina T convencional (cTnT) ao fornecer uma reclassificagéo
precisa de casos falsos negativos e falsos positivos em diferentes estagios da SCA. Eles refletem a
dindmica dos processos fisiopatoldgicos envolvidos, destacando a importancia do tempo desde o inicio
dos sintomas para a interpretacdo dos resultados. Além disso, modelos de risco que incorporam essas
medi¢Oes oferecem uma abordagem personalizada no tratamento da SCA, melhorando a gestdo de
pacientes de alto risco.

Em suma, a utilizacdo de biomarcadores cardiacos e modelos de risco avancados s&o
ferramentas essenciais para a avaliacdo diagnostica e prognostica da SCA, proporcionando uma

abordagem mais precisa e personalizada no tratamento dos pacientes.
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Para a continuidade desta pesquisa € sugerido por esses autores a realizacéo de testes variados
de biomarcadores cardiacos, afim de estabelecer um procedimento operacional padrdo para a detecgdo
da SCA.
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COMPARAQAO DE ESTRAJ'EGIAS INTERVENCIONISTAS PARA DOENCA VALVAR MITRAL: REPARO
CIRURGICO, SUBSTITUICAO E INTERVENCOES

RESUMO

Introducdo: A doenca valvar mitral é uma condicdo prevalente que impacta significativamente a salide cardiovascular
globalmente. Com o avanco das técnicas intervencionistas, como o0 reparo cirdrgico, a substituicdo valvar e outras
intervencBes menos invasivas, surgem oportunidades para melhorar os resultados clinicos e a qualidade de vida dos
pacientes. Objetivo: Realizar uma revisdo das comparacdes entre diferentes estratégias intervencionistas disponiveis para
o tratamento da doenca valvar mitral. Metodologia: Compete a uma ampla reviséo integrativa da literatura, conduzida em
2024 mediante consulta as bases de dados LILACS, MEDLINE, IBECS e WPRIM. Resultados e Discussdo: O reparo
cirargico da valvula mitral demonstra ser seguro e eficaz, especialmente em casos de endocardite infecciosa, regurgitacdo
mitral isquémica e degenerativa, com menor mortalidade a curto prazo comparado a substituicdo da valvula mitral. Em
comparagdo com intervengdes percutdneas como o TEER, o reparo cirlirgico também oferece beneficios em termos de
durabilidade do resultado, embora as intervengdes percutaneas sejam preferidas por pacientes devido & menor invasividade,
apesar de desafios como alta taxa de exclusdo e potenciais complicacBes a longo prazo. A escolha entre os métodos deve
considerar a anatomia valvar especifica e o perfil de risco do paciente para otimizar os desfechos clinicos. Consideragdes
Finais: A escolha entre reparo cirirgico e intervengdes percutdneas para a doenca valvar mitral deve ser guiada pela
avaliacdo cuidadosa da anatomia valvar e perfil de risco do paciente, visando melhorar os desfechos clinicos e a qualidade
de vida a longo prazo. A individualizagdo do tratamento é essencial para maximizar os beneficios terapéuticos e minimizar
as complicages associadas.

Palavras-chave: Doengas das Valvas Cardiacas; Estenose da Valva Mitral; Insuficiéncia da Valva Mitral.

COMPARISON OF INTERVENTIONAL STRATEGIES FOR MITRAL VALVE DISEASE: SURGICAL
REPAIR, REPLACEMENT AND INTERVENTIONS

ABSTRACT

Introduction: Mitral valve disease is a prevalent condition that significantly impacts cardiovascular health globally. With
the advancement of interventional techniques, such as surgical repair, valve replacement and other less invasive
interventions, there are opportunities to improve clinical outcomes and patients' quality of life. Objective: To review
comparisons between different interventional strategies available for the treatment of mitral valve disease. Methodology:
This was a broad integrative literature review conducted in 2024 by consulting the LILACS, MEDLINE, IBECS and
WPRIM databases. Results and Discussion: Surgical repair of the mitral valve has been shown to be safe and effective,
especially in cases of infective endocarditis, ischemic and degenerative mitral regurgitation, with lower short-term mortality
compared to mitral valve replacement. Compared to percutaneous interventions such as TEER, surgical repair also offers
benefits in terms of the durability of the outcome, although percutaneous interventions are preferred by patients due to their
lower invasiveness, despite challenges such as a high exclusion rate and potential long-term complications. The choice
between methods must consider the specific valve anatomy and the patient's risk profile in order to optimize clinical
outcomes. Final considerations: The choice between surgical repair and percutaneous interventions for mitral valve
disease should be guided by a careful assessment of the patient's valve anatomy and risk profile, with the aim of improving
clinical outcomes and long-term quality of life. Individualization of treatment is essential to maximize therapeutic benefits
and minimize associated complications.

Keywords: Heart Valve Diseases; Mitral Valve Stenosis; Mitral Valve Insufficiency.
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INTRODUCAO

A doenca cardiaca valvular (DCV) é uma condicdo complexa que resulta de danos ou defeitos
em uma das quatro principais valvulas cardiacas: aortica, mitral, tricispide ou pulmonar. Tais defeitos
podem ser congénitos ou adquiridos ao longo da vida (Khanjar et al., 2024). Entre as vérias formas de
DCV, a doenca valvar mitral emerge como uma das mais prevalentes globalmente.

A valvula mitral, devido a sua complexa estrutura, € especialmente suscetivel a disfuncoes,
manifestadas como insuficiéncia ou estenose mitral. Essas disfuncdes podem ser de origem primaria,
relacionadas a problemas intrinsecos da valvula, como calcificagdo, degeneragdo, endocardite ou
reumatica, ou secundarias, resultantes de condic@es cardiacas subjacentes (Pereira et al., 2023).

Neste contexto, o presente estudo tem como objetivo realizar uma revisao integrativa das
comparacOes entre diferentes estratégias intervencionistas disponiveis para o tratamento da doenca
valvar mitral. Estas estratégias incluem o reparo cirdrgico, a substituicdo da vélvula e intervencGes
percutaneas.

A andlise comparativa dessas abordagens é crucial para orientar a pratica clinica e a tomada de
decisdes, considerando os beneficios, riscos e resultados a longo prazo associados a cada uma delas. A
compreensdo dessas estratégias também é fundamental para fornecer aos profissionais de salude
informacdes atualizadas e embasadas para 0 manejo eficaz da doenca valvar mitral, visando a melhor

qualidade de vida e progndstico para os pacientes.

METODOLOGIA

Esta pesquisa trata-se de uma revisdo integrativa da literatura com o objetivo de compilar e
analisar os resultados de varias pesquisas publicadas sobre um tema especifico. Ela visa responder a
uma pergunta de pesquisa central, integrando diversas perspectivas e metodologias para proporcionar
um entendimento mais profundo do assunto. Essa abordagem possibilita uma analise abrangente e
sistematica de dados teoricos e praticos, contribuindo para uma compreensdo mais completa do tema
em questdo (Ercole; Melo; ALcoforado, 2014).

A questdo norteadora desta revisdo de literatura sera elaborada de acordo com a estratégia PICo
— Populacéo, Interesse, Contexto e Outcome. Dessa forma, foi elaborada a seguinte questéo: Qual a
eficcia e seguranca do reparo cirdrgico em comparagdo a substituicdo da valvula mitral e as

intervencdes percutaneas em pacientes com doenca valvar mitral?

Quadro 1: Aplicacdo da estratégia PICo

ACRONIMO | DEFINICAO APLICACAO
P Populagdo Pacientes com doenca valvar mitral
| Interesse Reparo cirdrgico da valvula mitral
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C Contexto Substituicdo da valvula mitral ou intervencdes percutaneas
O Outcome/Abordagem Resultados clinicos

Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

A coleta de dados foi realizada em junho de 2024, abrangendo diversas bases de dados,
incluindo Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), indice Bibliografico Espanhol em Ciéncias
da Saude (IBECS) e Western Pacific Region Index Medicus (WPRIM). A estratégia de busca utilizou
descritores em Ciéncias da Saude/Medical Subject Headings (DeCS/MeSH) combinados com o
operador booleano AND, seguindo a abordagem especifica: Insuficiéncia da Valva Mitral e
Tratamento, o que resultou em um conjunto inicial de 10.171 registros.

Os critérios de inclusdo abrangeram artigos publicados nos ultimos cinco anos, de 2019 a 2024,
em portugués, inglés, espanhol e alemao, com texto completo, que contribuissem para o tema em

questdo, conforme identificado por meio das buscas utilizando descritores especificos. Foram

excluidos os artigos disponiveis apenas em formato parcial, assim como teses, dissertacdes, trabalhos
de conclusdo de curso, anais de congresso, capitulos de livros e artigos que nédo se relacionavam com
o tema proposto. Ao final desta etapa, restaram 2.716 artigos.

Por fim, os titulos e resumos dos artigos foram avaliados por dois revisores treinados. Em

seguida, os artigos foram selecionados para leitura completa por trés revisores treinados, a fim de
avaliar metodologicamente a qualidade do estudo. Neste estudo, foram incluidos 10 artigos ap6s essa

selecdo criteriosa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para sistematizar os dados desses artigos, utilizou-se uma tabela que inclui: titulo do estudo,

nomes dos autores/ano de publicacdo e principais resultados e conclusdes, conforme demonstrado no

Quadro 1.
Quadro 1 - Caracterizacdo dos artigos da sintese.
Prognostic Value of Right A avaliagdo do perfil cardiopulmonar pré-procedimento, incluindo a pressdo média da artéria
Ventricular Afterload in pulmonar (MPAP), a patogénese da regurgitacdo mitral e a elastancia arterial pulmonar
. . . (Chaaya et . f S . T
Patients Undergoing Mitral al., 2024) efetiva (Ea), ajuda a identificar pacientes que provavelmente se beneficiardo do reparo
Transcatheter Edge-to- "’ transcateter mitral de ponta a ponta. Especificamente, pacientes com baixa elastancia e
Edge Repair regurgitacdo mitral primaria tendem a ter melhores desfechos clinicos apés a intervengéo.
Contemporary 1-Year O estudo avaliou a eficacia e seguranca da intervencao percutanea de reparo da valvula mitral
Outcomes of Mitral Valve- (MVIR) em pacientes de alto risco com doenca valvar mitral. Os resultados mostraram que
in-Ring  With  Balloon- (Guerrero | as intervengOes percutaneas levou a uma redugdo significativa na regurgitacdo mitral e
Expandable Aortic | etal., 2024) | melhoria dos sintomas em um ano. No entanto, também observou-se gradientes valvares
Transcatheter Valves in the elevados e uma alta taxa de reintervencéo.
U.S

Management of Severe (Estévez- | Acirurgia é considerada o padrdo ouro para o tratamento da regurgitagdo mitral aguda grave
Mitral Regurgitation in | Loureiroet | ap6s infarto do miocardio. No entanto, é associada a altas taxas de morbidade e mortalidade.
Patients With al., 2024) As intervengOes transcateter representam uma nova abordagem para 0 manejo desses
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Acute Myocardial
Infarction

pacientes, oferecendo potencialmente melhores resultados em termos de sobrevida. O
suporte circulatério mecanico pode ser utilizado para restaurar a perfusdo de 6rgéos vitais e
possibilitar um reparo cirdrgico mais estavel. Portanto, embora a cirurgia seja considerada o
padrdo ouro, as intervengdes transcateter oferecem uma alternativa promissora,
especialmente em pacientes com alto risco cirtrgico.

Transcatheter Mitral Valve
Repair With the MitraClip
Device for Prior Mitral
Valve Repair Failure:
Insights From the
GIOTTO-FAILS Study

(Giordano
et al., 2024)

O estudo multicéntrico italiano investigou a eficacia e seguranca do reparo percutaneo com
MitraClip em pacientes com regurgitagdo mitral, incluindo aqueles com tratamento prévio
por intervencdes cirdrgicas ou percutaneas. Os resultados mostraram que o procedimento foi
realizado com sucesso e seguranga em pacientes cuidadosamente selecionados, mesmo apds
tratamentos prévios. Embora o sucesso do dispositivo tenha sido ligeiramente menor em
pacientes com tratamento anterior, ndo houve diferencas significativas em termos de
desfechos clinicos a médio prazo entre 0s grupos. Isso sugere que o reparo percutaneo com
MitraClip pode ser uma opgéo viavel em pacientes com histdria prévia de intervencoes,
desde que selecionados adequadamente.

A review regarding the
article ‘Comparative
efficacy and safety of mitral
valve repair versus mitral
valve  replacement in
Rheumatic heart disease: A
high-value care systematic
review and meta-analysis’

(Luo;
Yuan,
2024)

O reparo cirdrgico da valvula mitral é preferido em pacientes com doenga cardiaca reumatica
devido & melhor sobrevida e reducdo de complicagdes em longo prazo. Esse método,
especialmente vidvel em paises em desenvolvimento, onde a doenca é mais prevalente em
pacientes jovens e consiste principalmente em regurgitacdo mitral, é preferivel a substituicdo
valvar. No entanto, uma selecéo cuidadosa dos pacientes € crucial, especialmente para evitar
taxas mais altas de reoperacdo. A intervengdo percutanea pode ser considerada em casos
selecionados, mas a avaliacdo cuidadosa da anatomia valvar é fundamental para determinar
a melhor abordagem terapéutica.

Long-term outcomes
comparison of mitral valve
repair or replacement for
secondary mitral valve
regurgitation. An updated
systematic  review and
reconstructed time-to-event
study-level meta-analysis

(Formica et
al., 2024)

O reparo cirdrgico da valvula mitral (VMV) é associado a uma menor mortalidade em
comparagdo com a substituicdo da valvula mitral (MVR) nos primeiros 2 anos apés a
cirurgia. No entanto, ap6s esse periodo inicial, os dois procedimentos apresentam taxas de
mortalidade tardia comparaveis. Isso sugere que o reparo cirdrgico pode oferecer beneficios
em termos de sobrevida a curto prazo em comparagdo com a substitui¢do da valvula mitral.

Contemporary —experience
of mitral transcatheter
edge-to-edge repair
technology in patients with
mitral annular calcification

(Mustafa et
al., 2024)

O reparo cirrgico da valvula mitral em pacientes com doenca valvar mitral, incluindo
aqueles com alta carga de calcificacdo anular mitral (MAC), mostra-se seguro e eficaz, com
sucesso processual semelhante ao de pacientes com calcificagéo leve. No entanto, em um
acompanhamento de um ano, pacientes com alta carga de MAC apresentaram uma maior
incidéncia de insuficiéncia mitral moderada a grave e gradientes transmitrais médios mais
elevados, sem diferencas significativas na mortalidade, classe funcional ou fracéo de ejecéo
segundo a New York Heart Association. Esses resultados sugerem que, embora a seguranga
inicial e o sucesso do procedimento sejam comparaveis, ha uma perda de durabilidade do
reparo em pacientes com alta carga de MAC, indicando a necessidade de estudos adicionais
para avaliar intervenges percutaneas e dispositivos mTEER mais recentes em longos prazos.

Etiologies and Impact of
Exclusion Rates  for
Transcatheter Mitral and
Tricuspid Valve Structural
Heart Clinical Trials at a
High-Volume Quaternary
Care Hospital

(Chen et
al., 2024)

O reparo cirurgico da valvula mitral em pacientes com doenca valvar mitral € uma opgao
segura e eficaz, com taxas de sucesso procedimental comparaveis a pacientes com menor
calcificacdo, embora a durabilidade do reparo possa ser menor em casos de alta carga de
calcificagdo anular mitral (MAC). Em comparagdo, as intervengdes transcateter, tanto para
reparo quanto para substituicdo, enfrentam altas taxas de excluséo devido a fatores como
retirada dos pacientes, futilidade médica e inadequacao anatdmica, com taxas de exclusdo de
81% a 91% dependendo do procedimento especifico. A alta taxa de exclusdo destaca desafios
significativos na selecdo de pacientes apropriados para essas intervencdes, sugerindo a
necessidade de melhorias tecnoldgicas e estratégias alternativas de tratamento para aumentar
a viabilidade e eficacia das intervencdes transcateter em pacientes com doenca valvar mitral.

Comparison of
Transcatheter Edge-to-
Edge Mitral Valve Repair
for Primary Mitral
Regurgitation Outcomes to
Hospital ~ Volumes  of
Surgical Mitral  Valve
Repair

(Grayburn
etal., 2024)

O reparo cirlrgico da valvula mitral em pacientes com doenga valvar mitral é seguro e eficaz,
com taxas de sucesso semelhantes as intervengdes percutaneas (TEER) independentemente
do volume do centro cirdrgico. A mortalidade em 30 dias é baixa e comparavel entre centros
de diferentes volumes, embora a mortalidade em um ano e a readmissao por insuficiéncia
cardiaca sejam significativamente menores em centros de alto volume. As altas taxas de
exclusdo para intervencdes transcateter, devido a retirada dos pacientes, futilidade médica e
inadequacéo anatdmica, destacam desafios na selecéo de pacientes e sugerem a necessidade
de melhorias tecnoldgicas para aumentar a viabilidade e efic4cia desses procedimentos em
comparacdo com a cirurgia tradicional.

Patient Risk—Benefit
Preferences for
Transcatheter Versus

Surgical Mitral  Valve
Repair

(Hung et
al., 2024)

O reparo cirlrgico da valvula mitral é seguro e eficaz, com taxas de sucesso comparaveis as
intervencdes percutaneas (TEER), independentemente do volume do centro cirdrgico. No
entanto, os pacientes demonstram uma preferéncia significativa pelo TEER devido a sua
natureza menos invasiva, mesmo aceitando riscos aumentados de reintervencgdo,
hospitalizacdes e mortalidade a longo prazo. A mortalidade em 30 dias para TEER é baixa e
similar entre centros de diferentes volumes, mas a mortalidade em um ano e a readmissao
por insuficiéncia cardiaca sio menores em centros de alto volume. Embora os pacientes
preferissem TEER, seria necessaria uma melhora funcional substancial, como a de classe 11
para classe | da New York Heart Association mantida por 5 anos, para que optassem pela
cirurgia em vez de TEER. As altas taxas de excluséo para intervengdes transcateter destacam
a necessidade de avangos tecnolégicos para melhorar a viabilidade e eficacia desses
procedimentos.
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Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

A analise comparativa da eficacia e seguranca entre o reparo cirargico da valvula mitral (VMV),
a substituicdo da valvula mitral (MVR) e as intervengdes percutaneas em pacientes com doenca valvar
mitral revela uma complexa inter-relagdo de fatores que influenciam os desfechos clinicos. A selecdo
do método de tratamento deve considerar a especificidade da patologia valvar, as condic¢des clinicas
do paciente e as possibilidades técnicas disponiveis (Nicz et al., 2020).

Com base no 10 artigos mencionado em cada analise, 0 reparo cirurgico da valvula mitral é
considerado seguro e eficaz, apresentando menor mortalidade em curto prazo comparado a substituicdo
da valvula mitral, embora as taxas de mortalidade a longo prazo sejam semelhantes entre os dois
procedimentos. Segundo o estudo de Formica et al. (2024), o reparo cirdrgico da valvula mitral é

frequentemente associado a uma menor mortalidade nos primeiros dois anos pés-operatorio quando

comparado a substituicdo da valvula mitral.

Corroborando, Lee et al. (2024) afirmam que o reparo cirdrgico da valvula mitral é geralmente
preferido devido aos seus beneficios em termos de menor mortalidade tardia, especialmente em casos
de endocardite infecciosa (EI), regurgitacdo mitral isquémica (IMR) e regurgitacao mitral degenerativa
(DMR). As razbes de risco (HR) para mortalidade séo 0,72 (IC 95% 0,55-0,93), 0,82 (IC 95% 0,73-
0,92) e 0,73 (IC 95% 0,64-0,84), respectivamente, mostrando uma vantagem clara sobre a substituigdo

nesses grupos.

Ainda de acordo com Lee et al. (2024), a substituicdo da VM é preferivel em casos onde o
reparo nao € viavel ou onde hd um alto risco de falha do reparo, como na cardiopatia reumatica. A
substituicdo oferece uma solugéo definitiva, mas pode ndo ser tdo vantajosa quanto o reparo em termos
de mortalidade tardia nas outras etiologias.

Segundo Wilde et al. (2024), o reparo cirargico da valvula mitral é preferido devido a menor
mortalidade tardia em casos de endocardite infecciosa, regurgitacdo mitral isquémica e degenerativa,
enquanto a substituicdo é mais adequada para cardiopatia reumatica devido & menor taxa de reoperacéo.

Em contrapartida, Arafat et al. (2023) relatam que os resultados mostraram que tanto
substituicdo quanto reparo da valva mitral sdo opcdes validas, com bons resultados em longo prazo.
N&o houve diferencas significativas na mortalidade hospitalar entre os grupos de substituicéo e reparo
da valva mitral. Embora a sobrevida em 5 e 7 anos fosse menor no grupo substitui¢cdo, ndo houve
diferencas significativas na sobrevida ajustada entre os grupos. Portanto, tanto o reparo quanto a
substituicdo da valvula mitral mostraram eficécia e segurangca comparaveis em pacientes submetidos a

restauracdo ventricular cirdrgica
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O reparo cirargico da valvula mitral é seguro e eficaz, mas as intervencdes percutaneas do
reparo transcateter borda a borda (TEER) apresentam vantagens significativas em termos de
mortalidade cardiovascular a longo prazo, com menor incidéncia de morte cardiovascular, necessidade
de implante de marcapasso e AVC em comparagdo com a cirurgia de substituicdo da valvula mitral.
No entanto, TEER estd associado a uma maior frequéncia de morte ndo cardiovascular, edema
pulmonar recorrente e parada cardiaca (Deharo et al., 2024).

Intervencgdes percutaneas, como o uso do MitraClip, oferecem uma alternativa promissora
especialmente para pacientes de alto risco cirdrgico, com eficacia e seguranca demonstradas, embora
apresentem desafios como altas taxas de exclusdo devido a inadequacao anatémica e futilidade médica
(Giordano et al., 2024).

Dados que corroboram essas descobertas, como o estudo de Vasconcelos et al. (2021), indicam
que o reparo transcatheter da valvula mitral (RTVM) com MitraClip demonstra seguranca, eficacia e
durabilidade bem estabelecidas em comparacdo com o tratamento medicamentoso exclusivo. Além
disso, ele mostra uma boa evolucdo progndstica e indices de sobrevida satisfatorios, com menos
complicacBes pds-operatérias em comparacdo com a cirurgia. No entanto, em termos absolutos de
correcdo da regurgitacdo mitral (RM), o RTVM pode ser inferior a cirurgia.

Apesar de a cirurgia ser o padréo ouro, especialmente em casos de regurgitacdo mitral aguda
grave poés-infarto, as intervencdes transcateter sdo preferidas pelos pacientes por serem menos
invasivas, apesar do risco aumentado de reintervencao e hospitalizagdes a longo prazo. A escolha do
método de tratamento deve ser cuidadosamente avaliada considerando a anatomia valvar, carga de
calcificacdo e o perfil de risco do paciente (Chen et al., 2024; Estévez-Loureiro et al., 2024; Grayburn
et al., 2024; Hung et al., 2024).

Por fim, este estudo apresenta algumas limitagcdes que devem ser consideradas. Primeiramente,
a natureza heterogénea dos estudos incluidos, que varia em termos de metodologia, populacéo estudada
e desfechos avaliados. 1sso pode afetar a comparabilidade e generalizagdo dos resultados. Por dltimo,
é importante ressaltar que esta revisdo integrativa da literatura ndo incluiu uma meta-analise

quantitativa, o que poderia fornecer uma analise mais robusta dos dados.

CONCLUSAO

Os resultados indicam que o reparo cirargico da valvula mitral apresenta vantagens
significativas em termos de menor mortalidade a curto prazo, especialmente nos primeiros dois anos
apos o procedimento, quando comparado a substituicdo da valvula mitral. Este beneficio é
particularmente evidente em pacientes com etiologias especificas como endocardite infecciosa,

regurgitacdo mitral isquémica e degenerativa. Além disso, o reparo cirargico pode ser preferivel devido
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a sua durabilidade em longo prazo e a menor necessidade de reoperagdo, especialmente em contextos
de cardiopatia reumatica.

Por outro lado, as intervencdes percutaneas, como o uso do MitraClip, emergem como uma
alternativa promissora, principalmente para pacientes de alto risco cirargico, oferecendo eficacia e
seguranga comparaveis em relacdo ao reparo cirdrgico em muitos cenarios. Embora as intervencoes
percutaneas possam estar associadas a taxas ligeiramente mais altas de eventos ndo cardiovasculares
adversos, como edema pulmonar e parada cardiaca, elas séo preferidas por muitos pacientes devido a
sua natureza menos invasiva e a rapida recuperacao.

Portanto, a escolha entre reparo cirurgico, substituicdo da valvula mitral e intervencdes
percutaneas deve ser individualizada, considerando cuidadosamente a anatomia valvar especifica, o
perfil de risco do paciente e as expectativas de longo prazo. Avangos continuos na tecnologia de
intervencdo percutdnea podem aumentar ainda mais sua viabilidade e eficacia, oferecendo opc¢des

terapéuticas cada vez mais personalizadas e adaptaveis as necessidades clinicas de cada paciente.
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CAPITULO 05

FARMACOGENETICA DOS INIBIDORES

DA ENZIMA CONVERSORA DE
ANGIOTENSINA (IECA)

PHARMACOGENETICS OF ANGIOTENSIN-CONVERTING ENZYME
INHIBITORS (ACE INHIBITORS)
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FARMACOGENETICA DOS INIBIDORES DA ENZIMA CONVERSORA DE ANGIOTENSINA (IECA)
RESUMO

Introducdo: A hipertensdo arterial sisttmica (HAS) é uma das principal causa de doencas cardiovasculares globais.
Diversas classes de medicamentos anti-hipertensivos sdo consideradas terapias de primeira linha. No entanto, a resposta
aos Inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina (IECA) varia entre os pacientes, e a variagdo genética pode ser um
marcador Util para prever a eficacia desses medicamentos. Objetivo: Analisar a literatura cientifica disponivel e compilar
os dados sobre a influéncia dos polimorfismos genéticos na resposta aos Inibidores da Enzima de Conversdo da
Angiotensina (IECA), com foco em identificar variantes genéticas associadas a eficacia e seguranca desses medicamentos
no tratamento de condicbes cardiovasculares, em especial, a hipertensdo arterial. Metodologia: Trata-se de uma revisdo
integrativa da literatura. O referido estudo envolveu pesquisa nas bases BVS-BIREME e PubMed, selecionando estudos de
metanalise e ensaios clinicos randomizados dos ultimos cinco anos, utilizando os descritores "pharmacogenetic”, "ACE
inhibitors" e "hypertension”. Os artigos selecionados investigaram a relagdo entre polimorfismos genéticos e a resposta
clinica aos IECA, publicados em inglés ou portugués. Resultados e Discussé@o: A busca nas bases de dados resultou em 9
estudos, dos quais 4 foram selecionados ap6s aplicacdo dos critérios de incluséo e exclusdo. Os estudos abordaram a relagdo
entre polimorfismos genéticos e a resposta clinica aos IECA. Os resultados sugerem que polimorfismos no gene ACE (1/D)
estdo fortemente associados a variabilidade na resposta aos IECA, com pacientes portadores do alelo D apresentando uma
resposta menos eficaz comparados aos portadores do alelo I. Estudos mostram que individuos com genétipo Il
(insercdo/insercdo) tém melhores resultados terapéuticos com doses menores de IECA. Consideracdes Finais: A
farmacogenética dos IECA é promissora para personalizar o tratamento cardiovascular. Polimorfismos genéticos como
ACE (I/D), AGT (M235T) e AGTR1 (A1166C) sdo fundamentais na variabilidade da resposta aos IECA.

Palavras-chave: Farmacogenética; Hipertensdo; IECA.
PHARMACOGENETICS OF ANGIOTENSIN-CONVERTING ENZYME INHIBITORS (ACE INHIBITORS)

ABSTRACT

Introduction: Systemic arterial hypertension (SAH) is a leading cause of global cardiovascular diseases. Various classes
of antihypertensive drugs are considered first-line therapies. However, the response to Angiotensin-Converting Enzyme
Inhibitors (ACE inhibitors) varies among patients, and genetic variation may be a useful marker to predict the efficacy of
these drugs. Objective: To analyze the available scientific literature and compile data on the influence of genetic
polymorphisms on the response to Angiotensin-Converting Enzyme Inhibitors (ACE inhibitors), with a focus on identifying
genetic variants associated with the efficacy and safety of these drugs in the treatment of cardiovascular conditions,
particularly hypertension. Methodology: This is an integrative literature review. The study involved research in the BVS-
BIREME and PubMed databases, selecting meta-analysis studies and randomized clinical trials from the past five years,
using the descriptors "pharmacogenetic,” "ACE inhibitors," and "hypertension." The selected articles investigated the
relationship between genetic polymorphisms and clinical response to ACE inhibitors, published in English or Portuguese.
Results and Discussion: The database search resulted in 9 studies, of which 4 were selected after applying the inclusion
and exclusion criteria. The studies addressed the relationship between genetic polymorphisms and clinical response to ACE
inhibitors. The results suggest that polymorphisms in the ACE gene (1/D) are strongly associated with variability in response
to ACE inhibitors, with patients carrying the D allele showing a less effective response compared to those with the I allele.
Studies show that individuals with the 1l genotype (insertion/insertion) have better therapeutic outcomes with lower doses
of ACE inhibitors. Conclusions: The pharmacogenetics of ACE inhibitors is promising for personalizing cardiovascular
treatment. Genetic polymorphisms such as ACE (I/D), AGT (M235T), and AGTR1 (A1166C) are crucial in the variability
of response to ACE inhibitors.

Keywords: ACE inhibitors; Hypertension; Pharmacogenetics.
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INTRODUCAO

A hipertensdo (HAS) afeta aproximadamente 31% (1,39 bilh&o) dos adultos em todo 0 mundo
e aproximadamente 46% (166,4 milhdes) dos adultos nos Estados Unidos. Além disso, a hipertensdo é
a principal causa de doenga cardiovascular em todo o mundo. Numerosas classes de drogas anti-
hipertensivas sdo consideradas terapia de primeira linha apropriada para reduzir a pressao arterial (PA),
incluindo diuréticos tiazidicos, bloqueadores dos canais de célcio (BCCs), inibidores da enzima
conversora de angiotensina (IECA) e bloqueadores dos receptores de angiotensina (BRA) (Mcdonough
etal., 2021).

Nem todos os pacientes respondem aos inibidores da ECA, e tem sido sugerido que a variacao
genética pode ser um marcador Util para predizer a eficacia terapéutica dessas drogas. Em particular, o
polimorfismo de insercdo (I)/delecéo (D) da ECA tem sido investigado a esse respeito, embora nenhum
dado conclusivo tenha sido obtido (Danilov et al., 2017).

Existe a hipdtese de que fatores genéticos desempenham um papel na resposta individual da
pressdo arterial a medicacdo anti-hipertensiva. A descoberta de variantes genéticas Uteis para prever a
resposta da pressdo arterial a tratamentos farmacoldgicos pode melhorar o controle da presséo arterial
e, finalmente, prevenir AVC e DCV, especialmente em afro-americanos (Do et al., 2016).

O objetivo desta revisdo integrativa € analisar a literatura cientifica disponivel e compilar os

dados sobre a influéncia dos polimorfismos genéticos na resposta aos Inibidores da Enzima de
Conversdo da Angiotensina (IECA), com foco em identificar variantes genéticas associadas a eficacia
e seguranca desses medicamentos no tratamento de condi¢es cardiovasculares, em especial, a
hipertensdo arterial. A justificativa para a realizacdo desta revisdo sistematica baseia-se na crescente
necessidade de personalizar o tratamento farmacoldgico em cardiologia. A hipertensdo e a insuficiéncia
cardiaca sdo condi¢des prevalentes que contribuem significativamente para a morbidade e mortalidade
global. Embora os IECA sejam amplamente utilizados e eficazes, a resposta variavel entre os pacientes
pode levar a tratamentos subOtimos e ao aumento dos riscos de efeitos adversos. lIdentificar os
polimorfismos genéticos que afetam a resposta aos IECA pode melhorar a eficacia do tratamento,
reduzir os efeitos colaterais e, em ultima andlise, aprimorar a qualidade de vida dos pacientes. Alem
disso, o conhecimento adquirido pode guiar futuras pesquisas e a implementacdo de testes genéticos
na pratica clinica, promovendo uma abordagem mais precisa e personalizada no tratamento de doencas

cardiovasculares.

METODOLOGIA

p ' 50 lmt—.ditom

L UMANIZ

(o]
g
O
i
g
N

1
2
1|
o
w
O
o)
w
o]
<L
<4
0]
O
o)
w
o
l_
Z
w
g
&
5
2
<
0]
[a]
3
9
o
&
<
g
2
w
z
w
<
g
Q
[a]
<
@)
=
(]
2
o
<
4
=
o
O
2]
a
o
i
=
<
/2]
0]
Q
o
O

3




(o]
g
O
i
g
N

1
2
1|
o
w
O
o)
w
o]
<L
<4
0]
O
o)
w
o
l_
Z
w
g
&
5
2
<
0]
[a]
3
9
o
&
<
g
2
w
z
w
<
g
Q
[a]
<
@)
=
(]
2
o
<
4
=
o
O
2]
a
o
i
=
<
/2]
0]
Q
o
O

Esta pesquisa adota uma abordagem de reviséo integrativa, que consiste em analisar de maneira
qualitativa e quantitativa os resultados de estudos anteriores sobre o tema em questdo, empregando
procedimentos bibliograficos. O estudo utiliza procedimentos bibliograficos para abordar a questao
norteadora: Como a variabilidade genética influencia a resposta terapéutica e a seguranca dos
Inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina (IECA) no tratamento da hipertensdo arterial e
outras condigdes cardiovasculares, e como essa informacgdo pode ser utilizada para personalizar e
otimizar o tratamento clinico?

Esta questdo enfatiza a importancia de entender a relacdo entre genética e resposta a
medicamentos para melhorar a eficicia do tratamento e minimizar efeitos adversos, destacando a
relevancia da pesquisa em farmacogenética para a préatica clinica personalizada.

A pesquisa foi realizada nas bases de dados da Biblioteca Virtual em Saude (BVS-BIREME) e
PubMed, utilizando os descritores "pharmacogenetic" AND "ACE inhibitors” AND “hypertension”.

Para os critérios de incluséo foram selecionados os estudos do tipo metanalise e estudos clinicos
randomizados dos Gltimos 10 anos (2014 — 2024) que avaliaram a relagdo entre polimorfismos
genéticos e a resposta clinica aos IECA, incluindo efeitos colaterais, publicados em inglés ou
portugués. Adicionalmente, o artigos selecionados foram revisados por pares para garantir a
integridade e confiabilidade da pesquisa.

Para os critérios de exclusdo utilizamos: 1) Artigos que ndo utilizaram correlacdo entre
farmacogenética e Inibidores de Enzima Conversora de Angiotensina; 2) A selecdo dos estudos seguiu
trés etapas: triagem de titulos e resumos para identificar artigos potencialmente relevantes, leitura
completa dos artigos selecionados para confirmacéo de elegibilidade, e extracdo e analise dos dados

relevantes dos estudos incluidos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca nas bases de dados resultou, inicialmente, em 9 estudos. Foi identificado que 1 dos
artigos estava repetido. Adicionalmente, outros 3 estudos ndo abordaram diretamente acerca da
corregdo entre farmacogenética e IECA, assim, apos a aplicacdo dos critérios de incluséo e excluséo,

4 estudos foram selecionados para a revisdo cujas informacdes estdo resumidas no quadro 1.

Quadro 1: Principais informacdes acerca dos estudos selecionados.

Resumo
Pharmacogenetic
markers of development | O estudo incluiu 111 individuos randomizados em dois grupos: grupo de estudo, pacientes com o
of angioneurotic edema | angioedema como efeito colateral secundério ao enalapril; e grupo controle, pacientes sem reacao adversa

(:IYCQS\Z/ 4e)t as a secondary _ side a medicamentos. O oblje_tivo consisti'u em reyelar 0s preqitores fzjrmacogenéticos_do angioedema como
' effect to enalapril in | efeito colateral secundario ao enalapril em pacientes com hipertensdo arterial essencial. Todos os pacientes
patients with essential | foram submetidos a testes farmacogenéticos. Foi revelada associag&o entre o desenvolvimento do edema
arterial hypertension.
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angioneurético e 0os genotipos AA rs2306283 do gene SLCO1B1, TT rs4459610 do gene ECA e CC
rs1799722 do gene BDKRB2 nos pacientes.

Adverse Cardiovascular
Outcomes and
Antihypertensive

Treatment: A Genome-
Wide Interaction Meta-

O estudo procurou variantes gendmicas que influenciam a resposta a drogas anti-hipertensivas e desfechos
cardiovasculares adversos, utilizando dados de quatro ensaios clinicos randomizados e controlados. Testes
de interac8o entre genoma — drogas anti-hipertensivas — Polimorfismo de nucleotideo tnico (SNP) para

(e'\t/lgijogg;%] Analysis in the | quatro classes de medicamentos (bloqueadores de B, n = 9.195; bloqueadores dos canais de calcio
v International (BCCs), n = 10.511; diuréticos tiazidicos/tiazidicos, n = 3.516; Inibidores da ECA/BRA, n = 2.559) e
Consortium for | desfechos cardiovasculares (infarto do miocardio incidente, acidente vascular cerebral ou morte). Nenhum
Antihypertensive SNPs atingiu significancia gendmica para IECA.
Pharmacogenomics
Studies.
O estudo investigou a variabilidade interindividual na resposta aos inibidores da ECA é explicada pelo
"fendtipo da ECA" — por exemplo, variabilidade na concentragéo, atividade e conformagao plasmética da
ACE Phenotyping as a | ECA e/ou o grau de inibicdo da ECA em cada individuo. O fenétipo da ECA foi determinado no plasma
(Danilov et Guide ) Toward | de 14 pacientes com hipertensao tratados cronicamente por 4 semanas com 40 mg de enalapril (E) ou 20
al., 2017) Personalized Therapy | mg E + 16 mg de candesartan (EC) e em 20 pacientes com hipertenséo tratados agudamente com dose
N With ACE Inhibitors. Unica (20 mg) de E com ou sem pré-tratamento com hidroclorotiazida. Sugeriram que em 1 paciente houve
a possibilidade de que a auséncia de aumento dos niveis sanguineos de ECA ap6s o tratamento com IECA
no paciente esteja relacionada a mutagao em supostos efetores de baixo peso molecular/proteinas ligadoras
de ECA do sangue humano, em vez de mutacdo na ECA em si.
Impact of ACE2 gene O objetivo do estudo foi avaliar a associagéo entre o polimorfismo rs2106809 no gene ACE2 e a resposta
polymorphism on | g4 ~ . L - . ~ . p
: - a pressao arterial aos inibidores da ECA em pacientes hipertensos néo tratados. Apés um periodo de
(Chen etal., | antihypertensive ensaio de placebo duplo-cego de 2 semanas, benazepril ou imidapril foram administrados por 6 semanas
2016) efficacy of ACE !

inhibitors.

a 497 pacientes. Foi possivel concluir que que ACE2 rs2106809 é um importante fator preditivo da
resposta ao tratamento anti-hipertensivo com inibidores da ECA em pacientes hipertensas chinesas.

Fonte: Elaborados pelos autores, 2024.

Os estudos apresentaram algumas limitaces a saber: Um dos dos estudos incluidos, Chen et

al. (2016), foram realizados em populacdes especificas, 0 que pode limitar a generalizacdo dos
resultados. Além disso, ha uma necessidade de estudos mais robustos que considerem a interacao entre
multiplos polimorfismos e fatores ambientais. Houve estudo com tamanhos de amostra reduzidos,
Danilov et al. (2017), o que pode afetar a significancia estatistica dos achados.

Adicionalmente, a publicacdo de Mcounough et al. (2021) ndo encontrou correlagdo entre a
farmacogenémica de Inibidores de enzima conversora de angiotensina no que concerne ao
polimorfismo de nucleotideo unico.

O trabalho desenvolvido por Sychev et al. (2024), demonstrou uma associacdo entre o
desenvolvimento do edema angioneurético e genotipos especificos para pacientes que fazem uso de
IECA. E de bom alvitre citar que o angioedema mediado pela bradicinina pode ocorrer em doentes
com angioedema hereditario (AHE) ou angioedema adquirido (AAE), como em pacientes em uso de
drogas inibidoras da enzima conversora da angiotensina (IECAs) (Bisinotto et al., 2019).

Os IECAs sdo comumente usados para o tratamento de insuficiéncia cardiaca, hipertensao
arterial e outras condicOes, pelo efeito de redugédo das concentracdes de angiotensina Il, mas também

levam ao aumento dos niveis de bradicinina (Makani et al., 2012).
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A investigacdo cientifica de Danilov et al. (2017) descreveu a possibilidade de respostas aos
IECA através de aumentos na quantidade de ECA induzidos por fatores genéticos. No entanto, a
literatura cita que as interacdes mais frequentes relacionadas com problemas clinicos sdo as
farmacocinéticas, principalmente aquelas relacionadas com o metabolismo através do sistema do
citocromo P450 ou a depuracdo pré-sistémica através da glicoproteina P. As enzimas do sistema do
citocromo P450 podem apresentar polimorfismos que podem explicar as diferencas individuais na
resposta aos farmacos ou o aparecimento de interacGes medicamentosas (Morales-Olivas; Estafi, 2005).

Um dos dos artigos selecionados para andalise, Chen et al. (2016), relatado anteriormente, foi
realizado em populagdes especificas, 0 que pode limitar a generalizacdo dos resultados. Na pesquisa
conduzida por Plavnik e Dinamarco (2021), que também realizaram estudos em populagéo especifica,
foi demonstrado que o uso de IECA ndo se mostrou melhor que o placebo quando usado em

monoterapia, e os betabloqueadores se mostraram igualmente eficazes na reducdo da PAD quando

comparados ao placebo, mas ndo se mostraram mais eficazes que o placebo na redugéo da PAS. Desta
forma, os autores concluiram que na populagéo afrodescendente, os bloqueadores dos canais de calcio
parecem ser 0 agente mais eficaz na reducéo pressorica, devido a dupla acao desses agentes na reducao
da concentracdo de creatina quinase e aumento dos niveis de 6xido nitrico, que resultam em menor

contratilidade da muscular lisa do vaso.

No entanto, os resultados sugerem, de maneira geral, que polimorfismos no gene ACE (I/D)
estdo fortemente associados a variabilidade na resposta aos IECA. Pacientes com o alelo D tendem a
ter uma resposta menos eficaz em comparacdo com aqueles com o alelo I. Estudos mostram que
individuos com o gendtipo Il (insercdo/insercdo) apresentam melhores resultados terapéuticos com

menores doses de IECA.

CONCLUSAO

A farmacogenética dos Inibidores da Enzima de Conversdo da Angiotensina (IECA) apresenta
um campo promissor para a personalizacdo do tratamento cardiovascular. Polimorfismos genéticos
como ACE (I/D), AGT (M235T) e AGTR1 (A1166C) desempenham um papel crucial na variabilidade
da resposta aos IECA. Estudos futuros devem focar em ampliar a compreensdo dessas interacdes
genéticas e suas implicacOes clinicas, com o objetivo de otimizar o tratamento e reduzir os efeitos
adversos. A incorporagdo da farmacogenética na préatica clinica pode melhorar significativamente os

resultados terapéuticos e a qualidade de vida dos pacientes.
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FATORES DE RISCO PARA MALFORMACOES CARDIACAS FETAIS: UMA AVALIACAO DETALHADA
RESUMO

Introducdo: As malformacdes cardiacas fetais representam um desafio significativo na medicina fetal, impactando tanto a
saude materna quanto a neonatal. Objetivo: Realizar uma avaliacdo detalhada dos principais fatores de risco associados as
malformagdes cardiacas fetais. Metodologia: Compete a uma ampla revisao integrativa da literatura, conduzida em 2024
mediante consulta as bases de dados LILACS, MEDLINE, IBECS e WPRIM. Resultados e Discussao: Os fatores de risco
para malformaces cardiacas fetais incluem sexo masculino, nascimentos mdaltiplos, idade materna avangada (igual ou
superior a 35 anos), idade paterna abaixo de 20 anos, registro domiciliar materno ndo local e residéncia em areas rurais.
Outros fatores associados sdo a ocorréncia de cancer materno durante a gravidez, condicdes especificas como cardiopatias
congénitas complexas, € 0 uso de certos medicamentos durante a gestacdo. Consideracdes Finais: Conclui-se que a
identificacdo precoce e a gestdo dos fatores de risco sao cruciais para mitigar o impacto das malformacgoes cardiacas fetais.
Futuras pesquisas devem enfatizar estratégias preventivas e de intervencdo precoce para melhorar os resultados neonatais
e maternos.

Palavras-chave: Cardiopatias; Doencas Fetais; Fatores de Risco.

RISK FACTORS FOR FETAL HEART DEFECTS: A DETAILED EVALUATION
ABSTRACT

Introduction: Fetal heart defects represent a significant challenge in fetal medicine, impacting both maternal and neonatal
health. Objective: To carry out a detailed assessment of the main risk factors associated with fetal heart defects.
Methodology: A broad integrative literature review was conducted in 2024 by consulting the LILACS, MEDLINE, IBECS
and WPRIM databases. Results and Discussion: Risk factors for fetal heart defects include male gender, multiple births,
advanced maternal age (equal to or greater than 35 years), paternal age below 20 years, non-local maternal household
registration and residence in rural areas. Other associated factors are the occurrence of maternal cancer during pregnancy,
specific conditions such as complex congenital heart disease, and the use of certain medications during pregnancy. Final
considerations: It is concluded that early identification and management of risk factors are crucial to mitigating the impact
of fetal heart defects. Future research should emphasize preventive and early intervention strategies to improve neonatal
and maternal outcomes.

Keywords: Heart Diseases; Fetal Diseases; Risk Factors.
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INTRODUCAO

A cardiologia pediatrica experimentou avangos significativos com a introducdo da
ecocardiografia, do cateterismo intervencionista e o progresso nas técnicas cirdrgicas. Contudo, o
marco crucial foi a capacidade de detectar malformacg6es cardiacas ainda durante o desenvolvimento
fetal através da ecocardiografia fetal. Este procedimento ndo invasivo emergiu como uma intervencao
salvadora de vidas, possibilitando intervencfes precoces tanto antes quanto imediatamente apos o
nascimento (Zielinsky, 1997).

As cardiopatias congénitas sdo anomalias estruturais e funcionais do sistema cardiovascular,
manifestando-se desde a vida intrauterina até o nascimento. Sdo as principais malformacoes
congeénitas, associadas a alta mortalidade e morbidade na primeira infancia, sendo a terceira causa de
6bito até 30 dias ap6s o nascimento (Garcia et al., 2024).

A importancia de investigar os fatores de risco para malformagdes cardiacas fetais reside na
necessidade de identificar medidas preventivas e intervencionistas que possam reduzir a incidéncia e
melhorar os resultados de satde para bebés afetados. Além disso, a compreensao desses fatores permite
um melhor direcionamento dos recursos de satde publica e um suporte mais eficaz as familias durante
a gestacao.

Portanto, este estudo visa realizar uma avaliacdo detalhada dos principais fatores de risco
associados as malformacdes cardiacas fetais, utilizando uma revisdo integrativa da literatura para

consolidar evidéncias atualizadas.

METODOLOGIA

Este estudo representa uma revisao integrativa da literatura, uma abordagem metodoldgica que
abrange a pesquisa, avaliacdo critica e compilacdo das evidéncias existentes sobre um topico
especifico. Seu objetivo é proporcionar uma visao ampla do estado atual do conhecimento relacionado
ao tema em foco, com o intuito de facilitar a implementacao de intervencdes eficazes. Além disso, essa
metodologia possibilita a identificacdo de lacunas no conhecimento, fornecendo diretrizes valiosas para
pesquisas futuras (Sousa et al., 2017).

A questdo norteadora desta revisdo integrativa sera formulada seguindo a estratégia PICo, que
aborda Populagéo, Intervencédo e Contexto. Nesse sentido, foi elaborada a seguinte questéo: "Quais séo
os fatores de risco para malformacdes cardiacas fetais?”

A coleta de dados foi realizada em junho de 2024, abrangendo diversas bases de dados,
incluindo Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Literatura Latino-

Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS), indice Bibliografico Espanhol em Ciéncias
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da Saude (IBECS) e Western Pacific Region Index Medicus (WPRIM). A estratégia de busca utilizou
descritores em Ciéncias da Saude/Medical Subject Headings (DeCS/MeSH) combinados com o
operador booleano AND, seguindo a abordagem especifica: Cardiopatias, Anomalias Fetais e Fatores
de Risco.

Os critérios de selecdo abrangeram artigos publicados nos Gltimos cinco anos, de 2019 a 2024,
disponiveis em portugués, inglés e espanhol, e que apresentavam o texto completo. Estes artigos foram
selecionados com base na relevancia para o tema em questdo, identificados através de buscas utilizando
descritores especificos. Foram excluidos trabalhos disponiveis apenas em formato parcial, bem como
teses, dissertacdes, trabalhos de conclusdo de curso, anais de congresso, capitulos de livros e artigos
que néo estavam relacionados com o tema proposto.

Para concluir, dois revisores treinados avaliaram os titulos e resumos dos artigos.
Posteriormente, trés revisores treinados selecionaram os artigos para leitura completa, com o objetivo
de avaliar metodologicamente a qualidade do estudo. Apos esse processo criterioso de selecdo, foram
incluidos 8 artigos neste estudo, como indicado no Fluxograma 1.

Fluxograma 1 - Selecdo dos estudos

Busca nas bases de Aplicagdo de Leitura de titulos e Analise critica dos
dados u_sando 0s critérios de resumos: artigos na integra:
descritores: exclusdo/inclusio: (15 artigos) (10 artigos)
(180 artigos) (25 artigos) g
Artigos
selecionados:
(6 artigos)

Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para organizar os dados desses artigos, foi empregada uma tabela contendo: titulo do estudo,
nomes dos autores/ano de publicacdo, objetivo e principais resultados e conclus6es, conforme ilustrado

no Quadro 1.

Quadro 1. Sintese dos artigos selecionados

TITULO OBJETIVO RESULTADOS/CONCLUSOES
Multivariate logistic Os fatores de risco para malformacdes cardiacas fetais abrangem o sexo
regression analysis of masculino (OR = 1,49, IC 95%: 1,39-1,61), nascimentos multiplos (OR = 1,44,

Explorar fatores de

risk factors for birth (Zhou et al., risco para defeitos IC 95%: 1,18-1,76), idade paterna inferior a 20 anos (OR = 2,20, IC 95%:
defects: a study from 2024a) congénitos 1,19-4,09) ou entre 20-24 anos (OR = 1,66, IC 95%: 1,42-1,94), idade materna
population-based entre 30-34 anos (OR = 1,16, IC 95%: 1,04-1,29) ou igual ou superior a 35
surveillance data anos (OR = 1,56, IC 95%: 1,33-1,81), e registro domiciliar materno ndo local
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(OR = 2,96, IC 95%: 2,39-3,67). Além disso, areas rurais também foram
associadas como um fator de risco para malformacgdes cardiacas congénitas
Examinar a
associacéo entre Os fatores de risco para malformagdes cardiacas fetais identificados no estudo
Association of maternal (Auger et al cancer materno incluem a ocorréncia de cancer materno durante a gravidez, com um risco
cancer with congenital 3023) N antes ou durante a relativo (RR) de 1,58 (IC 95%: 1,03, 2,44). Especificamente, o cancer de mama
anomalies in offspring gravidez e orisco de | durante a gravidez foi o fator de risco mais proeminente para defeitos
defeitos congénitos | congénitos cardiacos, com um RR de 1,55 (IC 95%: 1,02, 2,37).
na prole.
Avaliar a incidéncia Os fatores de risco para malformagdes cardiacas fetais identificados no estudo
incluem a presenca de diagnéstico fetal adicional (IC 95%, 1,4-5,6), como
, 0 momento e 0s - . - - ) - g
- hidropisia e outros diagndsticos genéticos. Além disso, certas condigdes
. . fatores de risco de . e ; . x
Pregnancy loss in major - cardiacas especificas, como estenose mitral (< 13,5%), sindrome do coragdo
p perda de gravidez - L P e P
fetal congenital heart (Jepson et al., esquerdo hipoplésico (10,7%), ventriculo direito de saida dupla com grandes
- Lo - em casos com - e
disease: incidence, risk 2023) d - vasos normalmente relacionados ou sem outra especificagdo (10,5%), e
P oenga coronariana - - x ) TR API
factors and timing anomalia de Ebstein (9,9%), estdo associadas a uma maior incidéncia de perda
fetal grave, em geral . . s
e de acordo com o gestacional. Outros fatores de risco incluem sexo fetal feminino (IC 95%, 1,1-
D . 2,3), etnia hispanica (IC 95%, 1,0) e determinadas variaveis demogréficas,
diagnéstico cardiaco .
como anos de escolaridade materna.
Atualiza as
estimativas
Prevalence of critical publicadas da
congenital heart defects prevaléncia da CCC
and selected co- (Stallings et com os dados mais | Os fatores de risco para malformagdes cardiacas fetais incluem a presenca
occurring congenital al 20%2) recentes de simultanea de pelo menos um defeito congénito cromossémico, que foi
anomalies, 2014-2018: N vigilancia observado em 5,8% dos casos analisados.
A U.S. population-based populacional de 19
study programas de
vigilancia de
defeitos congénitos.
Maternal Identificar Diversos fatore_s de risco forar_n assouat_ios estatisticamente S|_gn|f_|cat|vos a
sociodemographic caracteristicas doenca coronariana fetal. Estes incluem a idade gesta_uqn_al na primeira reserva
characteristics. earl sociodemoaréficas (AOR = 1,21; IC 95% = 1,04-1,41). ; P < 0,05), histdria familiar de doenca
pregnancy beha{viou?ls (_Saad_; materr?as coronariana ou anomal_ias e sindromes cong_énitas (AOR=4,14;1C95% =2,47-
and livebirth outcomeé Sinclair; com ortamen'tos o 6,96; P < 0,05), tabagismo durante a gravidez (AOR = 1,22; IC 95% = 1,04-
as conaenital heart Bunting, rers)ultados do 1,43; P < 0,05), nascimento prematuro (AOR = 3,01; IC 95% = 2,44-3,01; P <
defectsgrisk factors - 2021) nascimento como 0105),_nascimentos maltiplos (AOR = 1,89; IC 95% = 1,58-2,60; P < 0,05),
Northern Ireland 2010- fatores de risco para histéria de aborto (AOR =1,12; IC 95% = 1,03-1,28; P < 0,05), pequeno para
2014 doenca coronarigna idade gestacional (PIG), (AOR =1,44; IC 95% = 1,22-1,78; P < 0,05), baixo
i " | peso ao nascer (BPN) (AOR =3,10; IC 95% = 2,22-3,55; P < 0,05).
Os fatores de risco para malformagdes cardiacas fetais incluem a presenca de
cardiopatias congénitas complexas (CCC) nas gestantes, particularmente em
. Avaliar os desfechos | casos onde as pacientes apresentam hipoxemia. O estudo revela que pacientes
Pregnancy in Women - . PN .
- fetais e maternos em | com CCC que foram desaconselhadas a engravidar devido a gravidade das suas
with Complex ila et al cCC | condiges cardiacas té Ita incidéncia de complicagd fetai
Congenital Heart (Avilaetal., gestantes com condicdes cardiacas tém uma alta incidéncia de complicacdes materno-fetais.
Disease. A Constant 2019) e analisar as ComplicagBes maternas, como hemorragia pés-parto e pré-eclampsia grave,
' varidveis preditoras | foram significativamente mais frequentes em pacientes com hipoxemia. Além
Challenge d e - - . L R A
e prognostico disso, a prematuridade, perdas fetais e a ocorréncia de cardiopatias congénitas
nos recém-nascidos também foram prevalentes, destacando a necessidade de
um manejo cuidadoso e a reconsideracéo da gravidez em mulheres com CCC.

Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

Os fatores de risco para malformacgdes cardiacas fetais identificados no estudo incluem sexo
masculino (OR = 1,49, IC 95%: 1,39-1,61), nascimentos multiplos (OR = 1,44, IC 95%: 1,18-1,76),
idade paterna inferior a 20 anos (OR = 2,20, IC 95%: 1,19-4,09) ou entre 20-24 anos (OR = 1,66, IC
95%: 1,42-1,94), idade materna entre 30-34 anos (OR = 1,16, IC 95%: 1,04-1,29) ou igual ou superior
a 35 anos (OR = 1,56, IC 95%: 1,33-1,81), e registro domiciliar materno ndo local (OR = 2,96, IC
95%: 2,39-3,67). Além disso, areas rurais também foram associadas como fator de risco para
malformacdes cardiacas congénitas (Zhou et al., 2024a).

Entre os fatores identificados estdo cancer durante a gravidez, idade materna avangada (35 anos

ou mais), presenc¢a de comorbidades maternas, e paridade (duas ou mais gestagdes) (Auger et al., 2023).
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Diversas caracteristicas maternas foram associadas aos riscos, como idade, cor da pele, nivel
de educacdo, paridade, suplementacdo de acido folico, uso do tabaco e historico de aborto anterior.
Além disso, o parto prematuro foi mais frequente em defeitos do trato gastrointestinal/parede
abdominal, enquanto a taxa de natimortos aumentou em todas as anomalias congeénitas, especialmente
na hidropisia fetal isolada (Almeida et al., 2016).

Segundo Franklin et al. (2021), os fatores de risco para malformac@es cardiacas fetais incluem
diabetes melito pré-gestacional ou diagnosticado durante a gestacdo, fenilcetonuria materna e a
ingestdo de medicamentos especificos como inibidores da enzima de conversdo da angiotensina
(IECA) e anti-inflamatdrios ndo hormonais no terceiro trimestre. Esses fatores aumentam o risco de
malformacdes cardiacas no feto.

De acordo com o estudo de Stallings et al. (2022), uma pesquisa foi conduzida com 18.587

bebés/fetos. No que diz respeito aos grupos raciais/étnicos maternos, os bebés/fetos nascidos de méaes

indigenas americanas/nativas do Alasca demonstraram a mais alta prevaléncia global para todas as
CCHDs (28,3 por 10.000), assim como para oito das 12 CCHDs individuais. Entre os 7.726 bebés/fetos
com CCC provenientes de programas ativos de averiguacao de casos, 15,8% apresentaram pelo menos
um defeito congénito cromossémico concomitante.

Uma variedade de fatores ambientais e genéticos contribui para o risco de malformacdes

cardiacas fetais. Entre os fatores ambientais destacam-se a exposi¢cdo materna a poluicdo do ar e
produtos quimicos téxicos, o tabagismo dos pais, doencas infecciosas durante a gravidez, diabetes
mellitus pré-gestacional e gestacional, obesidade materna, consumo de medicamentos pela mae,
gravidez através de tecnologias reprodutivas artificiais, e fatores socioecondmicos. A suplementacéo
materna de &cido folico demonstrou ter um efeito preventivo contra defeitos cardiacos congénitos.
Quanto aos fatores genéticos, foram identificadas associacbes com anomalias nos genes MTHFR,
MTRR, MTR, GATA4, NKX2-5, SRD5A2, CFTR, além de loci genéticos em 1p22 e 20912 (Lee et
al., 2021).

Além desses, a realizacdo da primeira consulta prée-natal apds 14 semanas de gravidez, a
presenca de histéria familiar de doenca coronariana ou anomalias e sindromes congénitas, o tabagismo
durante a gravidez, e o uso de certos medicamentos também foram associados significativamente ao
aumento do risco de malformacgdes cardiacas fetais. Especificamente, medicamentos categorizados
como "outros” no NIMATS, inibidores da diidrofolato redutase (DHFRI), medicamentos antidiabéticos
e antiepilépticos mostraram associagOes estatisticamente significativas com esse aumento de risco
(Saad; Sinclair; Bunting, 2021).

Conforme Zhou et al. (2024b), os fatores de risco para mortes perinatais atribuiveis a doencas

coronarias fetais incluem localizagdo geografica, com maior incidéncia em areas rurais (OR = 2,21)
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em comparagdo com areas urbanas. Além disso, idade materna abaixo de 20 anos (OR = 2,40) e entre
20-24 anos (OR = 2,13) aumentam o risco de mortes perinatais. Um maior nimero de gestagdes
anteriores esta associado a um aumento no risco, assim como o diagndéstico de doencas coronarias fetal
em idades gestacionais avancadas. Nascimentos multiplos mostraram menor incidéncia de mortes
perinatais comparado a filhos Gnicos (OR = 0,48).

Segundo Hematian et al. (2021), os fatores de risco para malformagfes cardiacas fetais,
especialmente doencas coronarianas congénitas (DCC), incluem baixos niveis de Proteina Plasmatica
A Associada a Gravidez (PAPP-A) no primeiro trimestre, aumento da espessura da translucéncia nucal
fetal, valores elevados de Nuchal Translucency T(N) fetal, e reducdo nos niveis de R-hCG sérico
materno, especialmente em fetos com DCC criticas. Esses biomarcadores indicam um perfil de risco
para o desenvolvimento dessas malformacdes cardiacas, como descrito no estudo.

Os fatores de risco para malformaces cardiacas fetais associados ao uso de medicamentos para

asma no inicio da gravidez incluem o uso exclusivo de broncodilatadores, associado a malformagoes
como truncus arteriosus (OR = 2,48) e deficiéncia longitudinal dos membros (OR = 2,35). Além disso,
0 uso combinado de broncodilatadores e antiinflamatérios foi associado a malformag6es como atresia
biliar (OR = 3,60) e atresia pulmonar (OR = 2,50). Esses resultados indicam que certos medicamentos

para asma, especialmente broncodilatadores, podem aumentar o risco de malformacfes cardiacas

fetais, conforme evidenciado no estudo (Howley et al., 2020).

CONCLUSAO

Os fatores de risco para malformac6es cardiacas fetais sdo multifacetados e abrangem uma
variedade de influéncias genéticas, ambientais e maternas. Estudos recentes destacam que
caracteristicas como sexo masculino, idade avangada dos pais, multiplas gestacdes, diagndsticos
maternos como cancer durante a gravidez, e condi¢cdes especificas como cardiopatias congénitas
complexas estdo associadas a um aumento significativo no risco. Fatores socioecondmicos, exposi¢do
a substancias toxicas, e 0 uso de certos medicamentos também desempenham um papel crucial. A
identificacdo precoce desses fatores através de monitoramento pré-natal adequado e intervengdes
preventivas pode ajudar a reduzir a incidéncia e melhorar os desfechos para bebés afetados por essas

condicBes congénitas.
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IMPACTO DA EDUCAGAO EM SAUDE CARDIOVASCULAR NA ERA MODERNA
RESUMO

Introducédo: Doengas cardiovasculares (DCV) representam um desafio global de satde, com fatores de risco variados. A
integracéo da educacgéo em salide promove a participagdo ativa e influencia positivamente os comportamentos relacionados
a salde cardiovascular. Essa abordagem também incentiva mudangas no estilo de vida e contribui para reduzir a incidéncia
de eventos cardiovasculares. Objetivo: Analisar o impacto da educacdo em saude cardiovascular na contemporaneidade.
Metodologia: Compete a uma ampla revisdo integrativa da literatura, conduzida em 2024 mediante consulta as bases de
dados LILACS e MEDLINE. Resultados e Discusséo: A educa¢do em salde cardiovascular desempenha um papel crucial
na reducdo das DCV na era moderna. Estratégias educativas, como campanhas de conscientizacdo e programas de
prevencdo, tém sido eficazes na promocdo de habitos saudaveis e na reducdo dos fatores de risco das DCV. Iniciativas
como a Estratégia de Salde Cardiovascular na Atengdo Priméria a Salde (APS) e 0o modelo HEARTS nas Américas buscam
fortalecer a gestéo e prevencao das DCV. Modelos de predigdo de risco, como o0 Modelo de Crengas em Saide (MCS), tém
sido empregados com sucesso para promover mudangas comportamentais e nutricionais. Intervencdes voltadas para a
modificacdo do estilo de vida, como a prética regular de exercicios fisicos e a educacdo sobre os riscos do tabagismo,
desempenham um papel significativo na reducdo da incidéncia de DCV. Portanto, a educacdo em salde cardiovascular
oferece oportunidades promissoras para a melhoria da salde cardiovascular em nivel global. Consideracdes Finais: A
educacdo em salde cardiovascular é fundamental para reduzir as doencgas cardiovasculares na era moderna, através de
estratégias educativas eficazes, como campanhas de conscientizacdo e programas de prevencdo, e intervengdes para
modificar o estilo de vida, como exercicios fisicos e educagdo sobre tabagismo, contribuindo significativamente para a
melhoria da salde cardiovascular em nivel global.

Palavras-chave: Doencas Cardiovasculares; Educacdo em Salde; Prevencao.

THE IMPACT OF CARDIOVASCULAR HEALTH EDUCATION IN THE MODERN ERA
ABSTRACT

Introduction: Cardiovascular diseases (CVD) represent a global health challenge, with varied risk factors. The integration
of health education promotes active participation and positively influences behaviors related to cardiovascular health. This
approach also encourages lifestyle changes and contributes to reducing the incidence of cardiovascular events. Objective:
Analyze the impact of cardiovascular health education in contemporary times. Methodology: A broad integrative literature
review was conducted in 2024 by consulting the LILACS and MEDLINE databases. Results and Discussion:
Cardiovascular health education plays a crucial role in reducing cardiovascular disease in the modern era. Educational
strategies, such as awareness campaigns and prevention programs, have been effective in promoting healthy habits and
reducing CVD risk factors. Initiatives such as the Cardiovascular Health Strategy in Primary Health Care (PHC) and the
HEARTS model in the Americas seek to strengthen CVD management and prevention. Risk prediction models, such as the
Health Belief Model (HCM), have been successfully used to promote behavioral and nutritional changes. Lifestyle
modification interventions, such as regular physical exercise and education about the risks of smoking, play a significant
role in reducing the incidence of CVD. Cardiovascular health education therefore offers promising opportunities for
improving cardiovascular health globally. Final Considerations: Cardiovascular health education is key to reducing
cardiovascular disease in the modern era, through effective educational strategies such as awareness campaigns and
prevention programs, and lifestyle interventions such as physical exercise and smoking education, making a significant
contribution to improving cardiovascular health globally.

Keywords: Cardiovascular Diseases; Health Education; Prevention.
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INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares englobam desordens que afetam o coracéo e 0s vasos sanguineos,
incluindo condi¢Ges como doenca arterial coronariana, presséo alta, acidente vascular cerebral (AVC)
e insuficiéncia cardiaca congestiva. Permanecem sendo causas importantes de morbidade e mortalidade
em escala global, representando um desafio substancial para a satde publica contemporanea (Oliveira
et al., 2023).

Contudo, a elevada prevaléncia de doencas cardiovasculares estd associada aos multiplos
fatores de risco, que podem ser ndo modificaveis, como idade, género e etnia, e modificaveis, como
obesidade, consumo excessivo de sal, alcool, sedentarismo, tabagismo, sindrome da apneia/hipopneia
obstrutiva do sono e estresse. O controle dos fatores de risco modificaveis pode reduzir a mortalidade
por doengas cardiovasculares em até 50% (Cardoso et al., 2020; Luz et al., 2020).

A educacdo em saude incentiva a participacao ativa de pacientes, familiares e profissionais de
saude. Isso promove reflexdo critica, didlogo e escuta qualificada. Essa abordagem, centrada no
compartilhamento de conhecimento, transcende o ambiente hospitalar, estimulando iniciativas
inovadoras (Santana et al., 2021).

Nesse sentido, as a¢des voltadas para a educacgéo da populacéo contribuem para a diminuigéo
da incidéncia de eventos como o infarto, além de promoverem um importante aumento na sobrevida
da populagdo. Essas acdes incentivam mudancas no estilo de vida, incluindo orientacBes sobre
alimentacdo adequada, cessacdo do tabagismo e adogdo regular de atividades fisicas (Carneiro;
Rehfeld, 2022).

O estudo do impacto da educacdo em salde cardiovascular na era moderna € vital devido a
crescente incidéncia de doencas cardiacas. A educacdo nessa area desempenha um papel crucial na
mudanca de comportamentos e na disseminagdo de conhecimentos sobre os fatores de risco
cardiovasculares. Investigar seu impacto é essencial para desenvolver politicas de salde publica e
intervencdes clinicas eficazes na reducdo do 6nus das doengas cardiacas.

Assim, o propdsito desta pesquisa € analisar o impacto da educagdo em salde cardiovascular

na contemporaneidade.

METODOLOGIA

O presente estudo se configura como uma revisdo integrativa da literatura, empregando um
método de andlise que oferece uma visdo geral sobre um tema ou problema especifico, abrangendo um

amplo corpo de rigor metodologico. Além disso, esse método é capaz de identificar fragilidades que,
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posteriormente, podem servir como impulsores para o desenvolvimento de futuras investigacoes
(Dantas et al., 2022).

A pergunta orientadora desta revisdo integrativa da literatura sera elaborada em conformidade
com a estratégia PICo - Populacao, Intervencdo, Contexto. Portanto, foi concebida a seguinte questéo:
"Como a educagdo em saude cardiovascular influencia o conhecimento, 0os comportamentos e 0s
resultados de satde dos individuos na era moderna?"

A coleta de dados foi realizada mediante uma busca avancgada de artigos cientificos na base de
dados Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncia da Saude (LILACS) e Medical Literature
Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE). Para orientar a pesquisa de estudos nas bases de
dados relevantes, foram utilizados os seguintes Descritores em Ciéncias da Satde (DeCS): "Doencas
Cardiovasculares” AND "Prevencdo™ AND "Educacdo em salde", juntamente com suas respectivas
equivaléncias em inglés e espanhol.

Os critérios de inclusdo e exclusdo foram estabelecidos considerando a selecdo de artigos
publicados nos Gltimos cinco anos, abrangendo o periodo de 2019-2024, nos idiomas pertinentes, como
portugués, inglés e espanhol, desde que abordem o topico proposto e sejam identificados por meio das
buscas utilizando os descritores especificos.

Foram excluidos os artigos publicados antes de 2019, aqueles sem acesso ao conteldo completo
e aqueles que ndo abordam diretamente o tema em questdo. Foram totalizados 227 artigos encontrados

e ap6s uma analise minuciosa, 5 artigos foram selecionados para inclusdo na revisao.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados desta pesquisa sdo apresentados por meio de uma tabela, seguida por uma anélise
dos dados obtidos. Para coletar os dados, foi desenvolvido um instrumento contendo as seguintes
variavéis: titulo do artigo, autores, ano de publicacdo e conclusdo, conforme ilustrado na Tabela 1.

Tabela 1 — Caracterizacao dos artigos da sintese.
ARTIGO | AUTORES CONCLUSAO

Cardiovascular disease risk (Bakhitet al., A comunicagao e divulgagdo dos niveis de risco cardiovascular aos pacientes
communication and prevention: a meta- 2024) predispostos tém efeitos benéficos ao esclarecer a precisao e a consciéncia do
analysis risco percebido, além de reduzir a pontuacdo global de risco.
Promotion of nutritional behaviors in the (Midjani: Intervencdes educativas baseadas no Modelo de Crencas em Satde (HBM) nos
prevention of cardiovascular diseases: H e centros de salde primarios podem promover comportamentos preventivos de
s . . ossaini; Sharifi, L . .
application of the health belief model in 2023) doencas cardiovasculares, abrangendo a comunidade e reduzindo os fatores de
primary health care centers risco.
HEARTS in the Americas: innovations A iniciativa HEARTS nas Américas identificou obstaculos estruturais nos
for improving hypertension and (Ordunez et al., sistemas de salde para lidar com as doencas nédo transmissiveis, sugerindo
cardiovascular disease risk management 2022) solucdes inovadoras para superar desafios politicos, melhorar o acesso a cuidados
in primary care de saude de qualidade e solucionar deficiéncias técnicas.
Heart health for South Asians: improved Os programas de modificagdo de estilo de vida culturalmente adaptados e de
cardiovascular risk factors with a (Vafaei et al., intervengdo comportamental tém demonstrado ser eficazes na melhoria dos perfis
culturally tailored health education 2023) de risco cardiovascular em um grupo étnico especifico de alto risco.
program
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Importancia da educagéo para prevengéo A educacdo capacita individuos a reduzir riscos cardiovasculares, permitindo-lhes

cardiovascular (Scalabrini Neto, participar ativamente de seu autocuidado. Profissionais qualificados séo essenciais
2019) para intervengdes eficazes, enfatizando a importancia da educagdo médica
continua e preparo para emergéncias cardiovasculares.

Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

As DCV estdo entre as principais doengas cronicas ndo transmissiveis em termos de
mortalidade, responsaveis por 17,5 milhdes de mortes. O estudo direcionado para a mortalidade é vital
para o progresso eficaz de politicas de saude, e similares (Leite, 2020; Polanczyk, 2020).

Portanto, a world health organization (WHOQ) enfatiza a educa¢do como um determinante
importante para a saude da populacdo, ressaltando sua estreita relagdo com outros fatores de saude e
sua influéncia direta e indireta na promogao de uma melhor satde (Who, 2015).

Com isso, a atencdo primaria a satude (APS) é a principal porta de entrada para 0s Usuarios no
sistema Unico de saude (SUS), onde sdo realizadas praticas de promoc¢do da saude, prevencdo e

cuidados aos pacientes (Brasil, 2022).

Nesse sentido, a educacdo em salde é primordial na atencdo primaria, sendo executada por
todos os profissionais de saude, independentemente de sua posicao. Ela promove a salde coletiva, com
foco nas familias e comunidades, e busca criar ambientes saudaveis para reduzir os indices de doencas
(Conceicéo et al., 2020).

Todavia, a adeséo a educacdo em salde, refletida em comportamentos saudaveis e autocuidado
diario, é elementar para o sucesso na reabilitacdo e controle das doengas cardiovasculares (Sant’ Anna
et al., 2022).

Em buscas feitas por Lemos et al. (2023), as estratégias de prevencdo comunitaria, como 0s
programas de educacdo em saude cardiovascular e as campanhas de conscientizagcdo, mostraram ser
eficazes na promocdo de habitos saudaveis e na reducdo dos fatores de risco para doencas
cardiovasculares, sobretudo em individuos de alto risco.

Por meio da Portaria GM/MS N° 3.008, datada de 4 de novembro de 2021, foi estabelecida a
estratégia de saude cardiovascular na APS, com énfase na promocao, prevencéo, educacdo em saude,
cuidado, gestdo e pesquisa. Tem como proposito consolidar a Rede de Atencdo a Salde contra as
doencas cardiovasculares e aprimorar o atendimento oferecido na APS (Brasil, 2021).

Semelhante a isso, 0 modelo HEARTS nas Américas oferece uma abordagem desenvolvida
para prevenir e controlar doencas cardiovasculares, focando na gestdo da hipertenséo e na prevencao
secundaria, incluindo diabetes. Sua finalidade ¢ fortalecer o manejo dessas doencgas na APS, por meio
de treinamento e educacdo padronizados para equipes de APS. Embora atualmente opere em nivel

nacional, este modelo tem sido altamente eficaz (Ordunez et al., 2022).

P. 67 IME&itom
UMANIZE

(o]
g
O
i
g
N

1
2
1|
o
w
O
o)
w
o]
<L
<4
0]
O
o)
w
o
l_
Z
w
g
&
5
2
<
0]
[a]
3
9
o
&
<
g
2
w
z
w
<
g
Q
[a]
<
@)
=
(]
2
o
<
4
=
o
O
2]
a
o
i
=
<
/2]
0]
Q
o
O




O cuidado integral reconhece o paciente como um individuo completo, considerando sua
historia, sentimentos e necessidades. 1sso demanda que os profissionais de salide adotem a perspectiva
do paciente, compreendendo suas particularidades e facilitando a comunicacdo, especialmente ao
abordar questdes de risco (Koerich; Erdmann, 2016) .

Contudo, diversos modelos de predicdo estdo disponiveis para estimar o risco individual de
DCV, juntamente com ferramentas para prever o risco futuro. A comunicacgdo dos riscos pode afetar a
mudanca de comportamentos de salde, investigando como médicos e pacientes abordam o risco na
pratica clinica e identificam os obstaculos e facilitadores para uma comunicacéo eficaz (Lorenc et al.,
2024).

Lorenc et al. (2024) revelaram por meio de evidéncias qualitativas que a compreenséo do risco
comunicado variou entre 0s pacientes, com alguns entendendo corretamente e outros manifestando

incerteza. Alguns pacientes considerados de alto risco sentiram-se classificados erroneamente como de

baixo risco. Estudos adicionais destacaram que ajustar dinamicamente as variaveis do algoritmo de
risco, pode ajudar os pacientes a entenderem os beneficios potenciais das mudancas no estilo de vida.

Além disso, um modelo eficaz adicional é o modelo de crengas em saude (MCS), amplamente
empregado na prevencdo de doencas. Midjani, Hossaini e Sharifi (2023) conduziram um programa

educativo empregando o MCS em dois grupos de individuos com idades entre 30 e 59 anos. Apds a

intervencdo, foram observadas diferencas importantes entre os grupos em relagdo a percep¢do de
suscetibilidade, gravidade e beneficios percebidos, e préatica de comportamentos nutricionais que
previnem DCV.

Desse modo, a alteracdo no estilo de vida também é fundamental, com especial énfase na pratica
regular de exercicios fisicos, especialmente para individuos com predisposi¢do a problemas cardiacos.
Intervencles sociais, académicas e publicas desempenham um papel fundamental na contencdo do
aumento das doencas cardiovasculares (Puentes et al., 2023).

Um estudo dirigido por Vafaei et al. (2023) sobre um programa de saude culturalmente
adaptado abordou melhorias significativas nos riscos cardiovasculares de 1.517 participantes.
Observou-se melhorias na pressdo arterial, nos niveis lipidicos e no peso corporal. Além disso, a
participagdo no programa foi correlacionada com uma menor probabilidade de revascularizacéo e
mortalidade por todas as causas.

A mudanca de habitos alimentares e a pratica de exercicios fisicos geram um novo olhar
preventivo para DCV. Essas medidas, aliadas ao uso de novos medicamentos para conter os fatores de
risco, estdo resultando em uma reducdo expressiva. Adicionalmente, a educacdo continua sobre 0s
danos do tabagismo tem contribuido significativamente para a queda do nimero de fumantes
(Mesquita; Ker, 2021).
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Desse modo, o acolhimento na atengdo priméaria desempenha um papel fundamental na
prevencdo das DCV e na melhoria dos desfechos de salde. Estratégias de promocao e prevencao,
demonstram capacidade para mitigar a morbidade e mortalidade associadas as DCV (Freitas et al.,
2021).

Embora a educacdo em saude esteja presente em todos os aspectos do sistema de salde, nao
importando o qudo complexos sejam, todos os profissionais de saude independentemente de sua
funcéo, tém um papel importante na promocao da educacdo em saude (Ferreira et al., 2020).

Em suma, a educacdo em salde exerce um impacto relevante na contencao cardiovascular na
era moderna, porém, enfrenta desafios complexos e oferece oportunidades promissoras. A combinacéo
de conscientizacdo publica, abordagens multidisciplinares, avancos tecnoldgicos e medicina
personalizada tem o potencial de reduzir consideravelmente os efeitos das DCV, promovendo uma

melhor saude cardiovascular em nivel global (Oliveira et al., 2023).

CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados obtidos destacam a importancia da educacdo em salde cardiovascular na era
moderna para influenciar positivamente o conhecimento, os comportamentos e os resultados de saide
dos individuos. Essas descobertas tém implicacdes significativas para a sociedade, pois sugerem que
estratégias de prevencdo baseadas na educacdo podem ser eficazes na reducdo dos fatores de risco
cardiovascular e na promocao de habitos saudaveis, resultando em uma melhor satde cardiovascular
em nivel global.

Para contribuir ainda mais para a sociedade, é essencial investir em iniciativas que fortalecam
a educacdo em saude cardiovascular em todos os niveis do sistema de salde, desde a aten¢do primaria
até abordagens comunitérias e politicas de satde publica. Isso pode incluir programas de educacao em
salde em escolas, locais de trabalho e comunidades, bem como o desenvolvimento de campanhas de
conscientizacao e intervencodes direcionadas para grupos de alto risco.

Ao adotar uma abordagem holistica e multidisciplinar para a promog&o da saude cardiovascular,
podemos criar ambientes propicios para a adocao de comportamentos saudaveis e reducdo dos fatores
de risco cardiovascular, impactando positivamente a satde e o bem-estar da sociedade como um todo.

Por fim, recomenda-se que estudos futuros explorem mais a fundo a eficacia de diferentes
abordagens de educacdo em saude cardiovascular em diferentes contextos e populagdes, bem como
avaliem o impacto dessas intervencdes na reducdo das disparidades de salde e na promogédo da

equidade.
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CAPITULO 08

IMPACTO DOS EFEITOS CARDIACOS
INDUZIDOS POR SALBUTAMOL EM

PACIENTES PEDIATRICOS: UMA
REVISAO INTEGRATIVA

IMPACT OF CARDIAC EFFECTS INDUCED BY SALBUTAMOL IN
PEDIATRIC PATIENTS: AN INTEGRATIVE REVIEW
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IMPACTO DOS EFEITOS QARDIACOS INDUZIDOS POR SALBUTAMOL EM PACIENTES
PEDIATRICOS: UMA REVISAO INTEGRATIVA

RESUMO

Introducédo: A asma bronquica é uma doenca inflamatoria cronica das vias aéreas, caracterizada por episédios de dispneia,
sibilancia, aperto no peito e tosse. O salbutamol, introduzido em 1968, é um agonista 32-adrenérgico de curta duragéo usado
para alivio sintomatico de broncoespasmos em condicGes asmaticas. No entanto, sua absor¢éo sistémica pode resultar em
efeitos hemodinamicos adversos, como taquicardia e palpitacdes. Objetivo: Analisar e compilar dados da literatura
cientifica disponivel sobre os efeitos cardiacos induzidos por salbutamol em pacientes pediatricos, com foco na
identificacdo dos tipos de efeitos cardiacos, sua prevaléncia e implicacfes clinicas. Metodologia: Trata-se de uma revisdo
integrativa da literatura. O referido estudo envolveu pesquisa nas bases BVS-BIREME e PubMed, selecionando estudos de
metanalise e ensaios clinicos randomizados dos Ultimos cinco anos, que investigaram a relagdo entre o uso de salbutamol e
efeitos cardiacos em criangas. Resultados e Discussdo: Os principais achados indicam que o salbutamol esta associado a
uma incidéncia significativa de taquicardia e outros efeitos adversos cardiovasculares. Comparagdes entre levosalbutamol
e salbutamol racémico sugerem que o levosalbutamol pode ter um perfil de seguranca mais favoravel, enquanto alternativas
como o l-isoproterenol mostraram menos efeitos adversos. Adicionalmente, outros estudos abordaram diferentes aspectos
dos efeitos cardiacos dos agonistas beta-2 em criangas, em especial o salbutamol, com a taquicardia sendo o efeito colateral
mais frequentemente relatado, seguida de arritmias e alteragdes na pressdo arterial. Consideracoes Finais: A taquicardia é
o efeito colateral mais comum associado ao uso de salbutamol em criangas. Portanto, é essencial um monitoramento
rigoroso durante o tratamento, especialmente em doses elevadas ou prolongadas, para minimizar os riscos de efeitos
adversos graves. A busca por alternativas terapéuticas mais seguras continua sendo relevante para melhorar o0 manejo da
asma em pacientes pediatricos.

Palavras-chave: Criangas; Salbutamol; Taquicardia.

IMPACT OF CARDIAC EFFECTS INDUCED BY SALBUTAMOL IN PEDIATRIC PATIENTS: AN
INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT

Introduction: Bronchial asthma is a chronic inflammatory disease of the airways, characterized by episodes of dyspnea,
wheezing, chest tightness, and coughing. Salbutamol, introduced in 1968, is a short-acting p2-adrenergic agonist used for
the symptomatic relief of bronchospasms in asthmatic conditions. However, its systemic absorption can result in adverse
hemodynamic effects such as tachycardia and palpitations. Objective: To analyze and compile data from the available
scientific literature on the cardiac effects induced by salbutamol in pediatric patients, focusing on identifying the types of
cardiac effects, their prevalence, and clinical implications. Methodology: This is an integrative literature review. The study
involved research in the BVS-BIREME and PubMed databases, selecting meta-analysis studies and randomized clinical
trials from the last five years that investigated the relationship between the use of salbutamol and cardiac effects in children.
Results and Discussion: The main findings indicate that salbutamol is associated with a significant incidence of
tachycardia and other cardiovascular adverse effects. Comparisons between levosalbutamol and racemic salbutamol suggest
that levosalbutamol may have a more favorable safety profile, while alternatives such as I-isoproterenol showed fewer
adverse effects. Additionally, other studies addressed different aspects of the cardiac effects of beta-2 agonists in children,
particularly salbutamol, with tachycardia being the most frequently reported side effect, followed by arrhythmias and blood
pressure changes. Conclusions: Tachycardia is the most common side effect associated with salbutamol use in children.
Therefore, rigorous monitoring during treatment, especially at high or prolonged doses, is essential to minimize the risks
of serious adverse effects. The search for safer therapeutic alternatives remains relevant to improve asthma management in
pediatric patients.

Keywords: Children; Salbutamol; Tachycardia.
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INTRODUCAO

A asma brénqguica € uma doenca inflamatdria crénica caracterizada pela hiperresponsividade
das vias aéreas devido a interacdo de fatores ambientais e genéticos, gerando alteracGes inflamatorias
como edema, broncoespasmos e secre¢do de muco. Ela pode acometer qualquer faixa etaria e tem como
principais sintomas a dispneia, sibilancia, aperto no peito e tosse que se apresentam em crises
principalmente no periodo noturno ou pela manha. Assim, esses episodios sao manejados por meio de
dois tipos de medicamentos: aqueles que fazem controle e aqueles que aliviam 0os momentos de crise
asmética (Silva et al., 2022).

O salbutamol, o primeiro agonista seletivo do receptor B2-adrenérgico de curta duracdo
amplamente utilizado na prética clinica, foi introduzido em 1968. E um agonista seletivo do receptor
B 2 -adrenérgico usado para episédios agudos de broncoespasmo causados por asma, bem como outros

distdrbios broncopulmonares crénicos. E indicado para o alivio sintomatico e prevencdo do

broncoespasmo devido as suas potentes propriedades relaxantes do musculo liso (Marques; Vale,
2022).

A absorcédo sisttmica do broncodilatador (salbutamol) resulta em mudangas hemodinamicas
significativas, como o aumento da frequéncia cardiaca (FC) e da pressdo arterial (PA), e pode levar a

efeitos colaterais como taquicardia, palpitacdes e ansiedade. Esses efeitos hemodinamicos sdo bem

conhecidos durante o repouso em individuos com asma leve e sedentarios (Melo et al., 2018).

O objetivo desta revisdo integrativa consistiu em analisar e compilar dados da literatura
cientifica disponivel sobre os efeitos cardiacos induzidos por salbutamol em pacientes pediatricos, com
foco na identificacdo dos tipos de efeitos cardiacos, sua prevaléncia e implicacdes clinicas. A
relevancia dos efeitos colaterais em criancas € de particular interesse, dado o impacto potencial no

desenvolvimento cardiovascular e na seguranga do tratamento.

METODOLOGIA

Esta pesquisa adota uma metodologia de revisdo integrativa, que envolve a andlise tanto
qualitativa quanto quantitativa dos resultados de estudos anteriores sobre o tema em questdo. O estudo
utiliza procedimentos bibliograficos para abordar a questdo norteadora: "Quais sdo os impactos clinicos
e a prevaléncia dos efeitos cardiacos adversos induzidos por salbutamol em pacientes pediatricos, e
como esses efeitos influenciam o manejo terapéutico da asma nessa populagao?”

A pesquisa foi realizada nas bases de dados da Biblioteca Virtual em Saldde (BVS) - BIREME
e PubMed, utilizando os descritores no seguinte formato: “SALBUTAMOL” AND (“CHILDREN” OR
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“CHILD” OR “PEDIATRICS” OR “PEDIATRIC”) AND “SIDE EFFECTS” AND (“PALPITATION”
OR “TACHYCARDIA”).

Para os critérios de inclusdo foram selecionados os estudos do tipo metanalise e estudos clinicos
randomizados dos ultimos 5 anos (2019 — 2023) que avaliaram a relacao entre o uso de salbutamol e
seus efeitos colaterais, em especial, os efeitos cardiacos, publicados em inglés ou portugués.
Adicionalmente, o artigos selecionados foram revisados por pares para garantir a integridade e
confiabilidade da pesquisa.

Para os critérios de exclusao utilizamos: Artigos que ndo utilizaram correlacdo entre uso de
salbutamol e os efeitos colaterais, em especial, os efeitos cardiacos;

A selecdo dos estudos seguiu trés etapas: triagem de titulos e resumos para identificar artigos
potencialmente relevantes, leitura completa dos artigos selecionados para confirmacdo de

elegibilidade, e extracdo e analise dos dados relevantes dos estudos incluidos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca nas bases de dados resultou, inicialmente, em 7 estudos. Foi identificado que 1 dos
artigos estava repetido. Um outro estudo ndo utilizou o salbutamol em suas analises, mas sim um outro

broncodilatador. Apés a aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusao, 5 estudos foram selecionados

para a andlise cujas informacdes estdo resumidas no quadro 1.

Quadro 1: Principais informacdes acerca dos estudos selecionados.
Autor Titulo Resumo

O objetivo do estudo foi comparar a eficacia do levosalbutamol e do salbutamol racémico para o tratamento
da exacerbagdo aguda das asma em criangas (5 a 15 anos). Neste estudo, a randomizacéo foi feita em dois
grupos. O grupo A recebeu levosalbutamol nebulizado (LEV) e o grupo B recebeu salbutamol racémico
. nebulizado (RAC). Os parametros do estudo foram frequéncia respiratoria (FR), frequéncia cardiaca (FC),
Comparative saturagdo de oxigénio no ar ambiente ( SpO2 ), PEFR , pontuagao de asma e nivel sérico de K*. Os resultados
Efficacy of do desfecho do tratamento foram comparados entre os dois grupos. Apds o tratamento, a frequéncia respiratoria
(Rabbany et Ir\;evosa_lbgta:?ol andl foi de 24,4+5,6 por minuto versus 27,6+5,3 por minuto (p<0,05); a frequéncia cardiaca foi de 115,5+16,4 por
al., 2023) Racemic Salbutamol | it versus 124,5+12,0 por minuto (p<0,05); a SpO2 foi de 97,2+1,8% vs 95,0+1,6% (p<0,05); O PEFR foi
in the Treatment of | gcnirado em encontrado em 159,6+30,7 L/min versus 143,8+27,1 L/min (p<0,05) no grupo LEV e RAC,
Acute Exacerbation | respectivamente. O LEV é mais eficaz do que o RAC em relago & melhora significativa do escore de asma.
of Asthma. Em relacdo aos eventos adversos, o salbutamol racémico causa taquicardia significativa. O estudo concluiu
que o levosalbutamol nebulizado é superior ao salbutamol racémico em criangas no tratamento da exarcebagéo
aguda da asma.

Low-dose I- O objetivo do estudo foi determinar se a eficacia do I-isoproterenol em baixas doses era superior ao salbutamol.
isoproterenol versus | Foi um ensaio clinico duplo-cego, randomizado e controlado. Pacientes hospitalizados com idades entre 1 e
salbutamol in 17 anos eram elegiveis se tivessem exacerbacdo grave de asma definida pelo indice pulmonar modificado
hospitalized (MPIS). Os pacientes foram aleatoriamente designados (1:1) para receber inalacdo de I-isoproterenol (10
(Katsunuma pediatric patients pa/kg/h) ou salbutamol (500 pg/kg/h) por 12 horas por meio de um nebulizador de grande volume com
et al., 2019) with severe acute oxigénio. O desfecho primario foi a mudanga no MPIS da linha de base para 3 horas apés o inicio da inalagéo.
exacerbation of Para a pesquisa foram designados 82 pacientes (41 no grupo l-isoproterenol e 41 no grupo salbutamol) foram

asthma: A double- incluidos no estudo.
blind, randomized Comparado com o salbutamol, o I- isoproterenol reduziu o MPIS mais rapidamente. As alteracdes médias (DP)
controlled trial. no MPIS em 3 horas foram de -2,9 (2,5) no grupo |- isoproterenol e -0,9 (2,3) no grupo do salbutamol
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(diferenca -2,0, intervalo de confiancas de 95% -3,1a-0,9; P <0,001). Eventos adversos ocorreram em 1 (2%)
e 11 (27%) pacientes nos grupos I-isoproterenol e salbutamol, nessa ordem (P = 0,003). Hipocalemia e
taquicardia ocorreram apenas no grupo salbutamol. O I-isoproterenol em baixas doses tem um efeito mais
rapido e com menos eventos adversos do que o salbutamol.

(Ma; Jig;
Bai, 2023)

Uma busca sistematica da literatura foi conduzida, usando EMBASE, PubMed e biblioteca Cochrane, até 3 de
abril de 2023. Dos 8.912 estudos identificados, 58 Ensaios Clinicos randomizados atenderam aos critérios de
inclusdo e envolveram 12.961 participantes. A analise mostrou que as incidéncias combinadas de eventos
adversos essenciais (EAS) totais, EAs graves e descontinuacdo do tratamento em pacientes tratados com
salbutamol foram de 34%, 2% e 3%, respectivamente. A anlise de subgrupos indicou que usuérias de trabalho
de parto prematuro e usuérias de salbutamol intravenoso estavam mais provavelmente associadas a EAs totais.
Os EAs especificos mais frequentemente observados foram palpitacdes ou taquicardia. meta-analise indicou
que o salbutamol foi associado a um risco muito comum de palpitagdes ou taquicardia. Vigilancia clinica e
esforcos de pesquisa sdo necessarios para otimizar o uso seguro do salbutamol.

(Soyer et
al.; 2019)

Mesh nebulizer is as
effective as jet
nebulizer in clinical
practice of acute
asthma in children.

O objetivo deste estudo foi comparar o efeito do salbutamol administrado a criancas por nebulizador a jato
(JN) e nebulizador de malha (MN). Criancas admitidas com asma aguda foram tratadas com 3 doses de
salbutamol nebulizado, 1 administrada por MN. Os sinais vitais dos pacientes, medidas de funcéo pulmonar,
pontuacéo de indice pulmonar modificado (MPIS) e medidas de pletismografia de corpo inteiro (WBP) foram
avaliados antes e 20 min ap6s cada dose de salbutamol. Os valores pré e po6s-tratamento da capacidade
pulmonar total (CPT), volume residual (RV), condutancia especifica (sGaw) e RV/CPT foram semelhantes
para os grupos JN e MN. Os efeitos adversos ndo foram diferentes: no entanto, as queixas de palpitacéo foram
significativamente maiores no grupo MN pés-tratamento do que no grupo MN pré-tratamento (32,3% vs 9,7%,
respectivamente, P = 0,016). Esses achados corroboram as evidéncias anteriores encontradas em estudos com
adultos de que o MN é tdo eficaz e seguro quanto o JN no tratamento da asma aguda em criangas.

(Walsh et
al.; 2023)

Optimising
intravenous
salbutamol in
children: a phase 2
study

Estudo de coorte prospectivo de criangas internadas em hospital com asma aguda, que receberam salbutamol
intravenoso. Niveis plasmaticos seriados de salbutamol foram coletados. As medicGes de eficacia foram
registradas usando o Paediatric Asthma Severity Score (PASS). As medicOes de toxicidade incluiram lactato,
pH, glicose, frequéncia cardiaca, pressdo arterial e arritmias. A modelagem de modelo farmacocinético-
farmacodinadmico (PKPD) foi realizada com modelos de efeito misto ndo lineares. Cinquenta e oito criancas
foram recrutadas com 221 medicdes de concentragdo de salbutamol de 54 criangas. A idade mediana (faixa)
foide 2,9 (1,1-15,2) anos e o peso foi de 13,6 (8-57,3) kg. Noventa e cinco medigdes de PASS e 2078 medicoes
de toxicidade foram obtidas. Um modelo PK de dois compartimentos descreveu adequadamente o curso
temporal das concentracOes plasmaticas de salbutamol. Uma relagdo concentragdo-efeito Euax (efeito maximo

do medicamento) descreveu as medidas de PASS e toxicidade. As simulacdes de PKPD mostraram uma
infusdo de 0,5 pg/kg/min (maximo de 20 pg/min) por 4 horas apés o bolus atingir >90% de broncodilatacéo
maxima por 12 horas. Um modelo PKPD pediatrico para salbutamol é descrito. Uma infuséo de 0,5 pg/kg/min
apds bolus atinge broncodilatagdo efetiva. Taxas mais altas estdo associadas a maior taquicardia e
hiperglicemia.

Fonte: Elaborados pelos autores, 2024.

Os estudos abordaram diferentes aspectos dos efeitos cardiacos dos agonistas beta-2 em
criangas, em especial, o salbutamol. Observou-se que a taquicardia foi o efeito colateral mais
comumente relatado, seguido de arritmias e alteracdes na pressao arterial.

O estudo de Rabbany et al. (2023), citado nesta revisdo integrativa, obteve resultados
semelhasntes aos estudos obetidos por Sharma, Mathew e Singh (2019), o qual comparou a eficacia e
a seguranca do Levosalbutamol versus Salbutamol racémico administrado por inalador dosimetrado
em criangas com asma persistente moderada. Foi demonstrado que ambos os medicamentos foram
eficazes na melhora dos sintomas atribuiveis a asma e levaram a uma melhora significativa no teste de
funcéo pulmonar. Isso foi observado tanto no 1° dia apds a primeira dose quanto no 8° dia da terapia.
Uma proporcéo significativa de pacientes em cada grupo respondeu aos medicamentos (melhora no
teste de funcdo pulmonar de > 12%) no dia da inscri¢do, 52,1% no grupo Levosalbutamol e 46,7% no
grupo Salbutamol racémico, respectivamente. Embora a alteracdo média da porcentagem de pico de
fluxo expiratério (PFE %) e a alteragéo da porcentagem de volume expiratério forcado em um segundo

(VEF 1 %) no grupo Levosalbutamol tenham sido maiores em comparagdo ao grupo Salbutamol
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racémico no dia 1 e no dia 8, uma diferenga estatisticamente significativa foi observada apenas
na alteracdo média do PFE % no dia 8 da terapia.

O principal resultado no trabalho de Katsunuma et al. (2019) foi a taquicardia induzida pelo
salbutamol e o efeito minimo do I-isoproterenol sobre os receptores adrenérgicos B1. Sugere-se que 0
I-isoproterenol ndo entra na corrente sanguinea por inalacdo quando doses menores sdo
administradas. Adicionalmente, o I-isoproterenol tem alta eficacia intrinseca de [2-agonista, que
fornece um efeito broncodilatador potente mesmo em doses mais baixas. Como resultado, o | -
isoproterenol em baixa dose pode dilatar o musculo liso das vias aéreas e diminuir as taxas cardiaca e
respiratoria sem afetar o sistema cardiovascular. (Beasley et al., 1999).

Ap0s a analise dos trabalhos de Ma, Jia e Bai (2023), Soyer et al. (2019), Walsh et al. (2023),
foi possivel observar, como principal resultado, a taquicardia como reacao adversa mais proeminente

devido ao uso de salbutamol, especialmente quando utilizados em pacientes pediatricos. Esse resultado

é esperado, uma vez que ja é estabelecido na literatura que o salbutamol melhora a conducdo nodal
atrioventricular e reduz a refratariedade do né atrioventricular, atrios e ventriculos, além de ter efeitos
cronotropicos positivos. Os 2-agonistas, de maneira geral, também aumentam a disperséo do intervalo
QT. Todas essas alteracdes podem contribuir para o desenvolvimento de taquicardias e taquiarritmias
(Saya et al., 2015).

CONCLUSAO

A presente revisdo integrativa explorou os efeitos cardiacos induzidos por agonistas beta-2,

com foco especifico em salbutamol, em pacientes pediatricos. A analise dos estudos selecionados
demonstrou que a taquicardia é o efeito colateral mais frequentemente relatado, seguida por arritmias
e alteracBes na pressao arterial. Esses achados sdo consistentes com o perfil farmacoldgico do
salbutamol, que, ao atuar como agonista seletivo dos receptores f2-adrenérgicos, exerce um efeito
significativo sobre o sistema cardiovascular.

Os estudos incluidos ressaltam a importancia de um monitoramento rigoroso das criangas
durante o tratamento com salbutamol, especialmente em doses elevadas ou em administracGes
prolongadas, para minimizar os riscos de efeitos adversos graves. A comparagdo entre levosalbutamol
e salbutamol racémico, bem como a investigacdo de alternativas como o I-isoproterenol, sublinha a
necessidade de considerar opgdes terapéuticas que possam oferecer um perfil de seguranga mais

favoravel.
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INTELIGENCIA ARTIFICIAL NA ASSISTENCIA A SAUDE HOSPITALAR: BENEFICIOS, DESAFIOS E
PERSPECTIVAS PARA O FUTURO

RESUMO

Introducdo: A introducéo da Inteligéncia Artificial (IA) na saide hospitalar transforma a medicina, elevando a precisdo
diagndstica e a eficiéncia operacional. No entanto, enfrenta desafios como privacidade de dados e a exigéncia de
infraestruturas. Objetivo: Analisar como a inteligéncia artificial afeta a assisténcia médica hospitalar, focando em
beneficios como eficacia clinica e eficiéncia operacional, desafios éticos e técnicos, e possiveis futuros desenvolvimentos.
Metodologia: O estudo é uma revisdo narrativa conduzida em julho de 2023 focada na influéncia da Inteligéncia Artificial
(1A) na assisténcia médica hospitalar. A pergunta central da pesquisa é "Como a inteligéncia artificial influencia a
assisténcia médica hospitalar em termos de beneficios, desafios e perspectivas futuras?". O método de pesquisa adotado
segue a estratégia PICo, que examina Pacientes com assisténcia médica apoiada por 1A, a Intervengao de tecnologias de 1A
em hospitais, a Comparagdo com a assisténcia médica sem IA, e o Resultado/Outcome em eficiéncia, precisdo e
personalizagdo do atendimento. Uma busca sistematica da literatura foi realizada em varias bases de dados académicas,
como PubMed, Scopus, Web of Science, CINAHL, LILACS e Embase. Os descritores em salde incluiram termos como
"Inteligéncia Artificial”, "Unidades Hospitalares", e “Sistemas de Apoio a Decisdes Clinicas”, combinadas de maneira
apropriada com os operadores booleanos AND e OR, nos idiomas em inglés, portugués e espanhol. Resultados e
Discussao: Nos estudos analisados nesta revisdo, demostram o impacto da Inteligéncia Artificial (IA) na assisténcia médica
hospitalar. A 1A contribui para diagnésticos mais precisos e tratamentos personalizados, aumentando a eficiéncia. No
entanto, desafios como ética, seguranca de dados e aceitacdo ainda precisam ser superados para uma implementacdo segura
e eficaz no futuro. Considerac6es Finais: A Inteligéncia Artificial (IA) na assisténcia médica aumenta a eficiéncia e
precisdo, mas enfrenta desafios éticos, de privacidade e aceitacdo. E essencial equilibrar essas questdes éticas, legais e
regulatérias para promover a sadde.

Palavras-chave: Inteligéncia Artificial; Sistemas de Apoio a Decisdes Clinicas; Unidades Hospitalares.

ARTIFICIAL INTELLIGENCE IN HOSPITAL MEDICAL CARE: BENEFITS, CHALLENGES AND
PROSPECTS FOR THE FUTURE

ABSTRACT

Objective: To analyze the impact of the implementation of artificial intelligence in hospital medical care, aiming to identify
its benefits in terms of clinical effectiveness and operational efficiency, explore ethical and technical challenges, and
evaluate possible directions for future applications and developments in this area. Methodology: The study is a narrative
review conducted in July 2023 focused on the influence of Artificial Intelligence (Al) in hospital medical care. The central
question of the research is "How does artificial intelligence influence hospital medical care in terms of benefits, challenges
and future perspectives?”. The research method adopted follows the PICo strategy, which examines Patients with Al-
supported healthcare, the Intervention of Al technologies in hospitals, the Comparison with non-Al healthcare, and the
Outcome/Outcome in efficiency, accuracy, and personalization of the service. A systematic literature search was performed
in several academic databases such as PubMed, Scopus, Web of Science, CINAHL, LILACS and Embase. Health
descriptors included terms such as "Artificial Intelligence"”, "Hospital Units", and "Clinical Decision Support Systems",
appropriately combined with the Boolean operators AND and OR, in English, Portuguese and Spanish. Results and
Discussion: In the studies analyzed in this review, they demonstrate the impact of Artificial Intelligence (Al) in hospital
medical care. Al contributes to more accurate diagnoses and personalized treatments, increasing efficiency. However,
challenges such as ethics, data security and acceptance still need to be overcome for safe and effective implementation in
the future. Final Considerations: Artificial Intelligence (Al) in healthcare offers enormous benefits, such as efficiency,
accuracy in diagnoses and personalized treatments. However, it presents ethical, privacy and acceptance challenges. For a
promising future, it is crucial to balance these issues with ethical, legal and regulatory considerations, aiming at the health
and well-being of patients.

Keywords: Artificial Intelligence, Clinical Decision Support Systems; Hospital Units.
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INTRODUCAO

A evolucdo tecnoldgica tem impulsionado mudancas significativas em diversos setores da
sociedade, e a area da salide ndo é excecdo. Dentre as inovagdes tecnoldgicas emergentes, a inteligéncia
artificial (1A) tem ganhado destaque no &mbito da satde (Singh et al., 2020).

A 1A possui potencial para transformar a assisténcia médica de maneiras sem precedentes,
otimizando processos, aumentando a eficiéncia e, em Ultima instancia, melhorando a qualidade dos
cuidados ao paciente. Os usos da IA na salde variam desde sistemas de suporte a deciséo clinica até
robds cirdrgicos autbnomos, passando por anélise de grandes volumes de dados para identificacdo de
padrdes e previsdo de doencas (Keim-Malpass et al., 2023; Murphree et al., 2021)

No entanto, embora as possibilidades sejam amplas e promissoras, é crucial entender que a
implementacdo da IA na assisténcia médica ndo esta isenta de desafios. Questdes como a ética na IA,
a seguranca dos dados, a necessidade de regulamentacdo e a possivel resisténcia a ado¢do da tecnologia

sdo aspectos que precisam ser cuidadosamente considerados. Os beneficios dessas aplicacdes sdo
vastos - a |A pode otimizar processos, melhorar a precisdo diagndstica, personalizar tratamentos, prever
tendéncias de doengas e, em Ultima instancia, melhorar os resultados para os pacientes (McGrow, 2019;
Robert, 2019) .

No entanto, junto com essas oportunidades, vém os desafios. As questdes éticas que surgem ao

confiar nas maquinas para decisdes de salde, a seguranca dos dados do paciente, a necessidade de uma
regulamentacdo clara e a possibilidade de resisténcia a adocdo de IA pelos profissionais de satde sdo
apenas algumas das preocupacdes que precisam ser consideradas (Kwak, Ahn e Seo, 2022).

Além disso, é importante olhar para o futuro e considerar as perspectivas futuras da IA na
assisténcia médica hospitalar. Como a tecnologia continuara a evoluir? Como podemos garantir que
ela seja usada de maneira que beneficie todos os pacientes e ndo apenas aqueles com acesso a hospitais
tecnologicamente avancados? Como a IA pode ser implementada de forma a complementar, em vez
de substituir, a relagdo médico-paciente?

Este trabalho buscard responder a todas essas perguntas e mais, fornecendo uma visao
equilibrada e baseada em evidéncias da influéncia da IA na assisténcia médica hospitalar. O objetivo
de pesquisa é analisar o impacto da implementacdo da inteligéncia artificial na assisténcia médica
hospitalar, visando identificar seus beneficios em termos de eficacia clinica e eficiéncia operacional,
explorar os desafios éticos e técnicos, e avaliar as possiveis direcbes para futuras aplicagdes e
desenvolvimentos nesta &rea. Ao fazer isso, pretendemos informar discussdes futuras sobre a direcdo

que a A na assisténcia médica deve tomar, para o beneficio maximo da saude publica.

METODO
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O trabalho com delineamento reviséo narrativa, realizada no més de julho de 2023 a margo de
2024, abrangente sobre 0 “A Influéncia da Inteligéncia Artificial na Assisténcia Médica Hospitalar:
Beneficios, Desafios e Perspectivas Futuras”. serd conduzida para explorar e entender melhor esta
questdo. Inicialmente, a pergunta central da pesquisa foi, “Como a inteligéncia artificial influencia a
assisténcia médica hospitalar em termos de beneficios, desafios e perspectivas futuras?”. Portanto,
orientard todo o processo de revisdo e serd conduzida para explorar e entender melhor esta questéo.

Logo a questdo de pesquisa foi estruturada considerando os dominios da estratégia PICo
(Santos, Pimenta e Nobre, 2007). Populacédo (P) Pacientes que recebem assisténcia médica hospitalar
com o suporte de solugdes baseadas em IA; Intervencdo (I) Implementagéo e uso de tecnologias de
inteligéncia artificial na assisténcia médica hospitalar; Comparacédo (C) Assisténcia médica hospitalar
sem a utilizacdo de tecnologias de 1A; e o Resultado/Outcome (O) Melhoria na eficiéncia, precisdo e

personalizacdo do atendimento ao paciente, juntamente com a identificacdo dos desafios associados a

implementacdo de IA e as perspectivas de inovagdes futuras.

Para buscar a literatura relevante, foi realizada uma busca sistemética em diversas bases de
dados académicas, incluindo PubMed, Scopus, Web of Science, CINAHL, LILACS, Embase. Os
descritores em saude utilizado para a pesquisa foram “Inteligéncia Artificial”, “Unidades

Hospitalares”, “Sistemas de Apoio a Decisdes Clinicas”, combinadas de maneira apropriada com 0s

operadores booleanos AND e OR para garantir uma pesquisa abrangente, nos idiomas inglés, portugués
e espanhol.

Diferentemente das revisGes sistematicas, que exigem critérios rigorosos de inclusdo e
exclusao, a selecdo de estudos para esta revisao narrativa sera guiada principalmente pela relevancia
em relacdo a pergunta de pesquisa (Rother, 2007). Apo6s a identificacdo, os estudos formam lidos na
integra, com atencao dada a questdes como inteligéncia artificial na assisténcia médica hospitalar, seus
beneficios e desafios, e perspectivas futuras dessa tecnologia no ambiente hospitalar.

Os dados extraidos dos estudos selecionados foram posteriormente analisados e interpretados,
considerando a natureza qualitativa desta revisdo narrativa. Esta analise proporcionara uma
compreensdo mais profunda das varias maneiras pelas quais a Inteligéncia Artificial tem influenciado
a assisténcia médica hospitalar, identificando seus beneficios, enfrentando desafios e apontando as
perspectivas futuras para sua aplicacao.

Os resultados desta revisdo serdo entédo apresentados de forma descritiva de maneira estruturada
e coerente, discutindo os principais achados e interpretando-os a luz da teoria e pesquisa existentes.
Além disso, serdo identificadas lacunas na literatura atual, fornecendo assim dire¢des para futuras
pesquisas nesta area. Esse capitulo foi escrito seguindo as diretrizes padrdo para a redacéo de revisdes

narrativas, garantindo assim um relato completo, confiavel e de alta qualidade dos achados.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Para uma revisao narrativa do tema “A Influéncia da Inteligéncia Artificial na Assisténcia
Médica Hospitalar: Beneficios, Desafios ¢ Perspectivas Futuras”, os estudos podem ser organizados

nas seguintes categorias para uma analise mais estruturada:

Categoria 1- AplicacGes da Inteligéncia Artificial na Assisténcia Médica Hospitalar:

A inteligéncia artificial (1A) esté se tornando cada vez mais relevante no contexto da assisténcia
médica hospitalar, com vérias aplicagdes potenciais e ja em andamento. Uma das principais utilizages
da IA é no diagnostico de doencas (Feng et al., 2022). Os algoritmos de aprendizado de maquina podem
processar e analisar grandes quantidades de dados rapidamente, tornando-os Uteis para identificar
padrGes em imagens médicas, resultados de testes laboratoriais e registros de salde eletrénicos que
podem indicar a presenca de uma doenca (Dzobo et al., 2020).

Além disso, a IA tem o potencial de transformar a maneira como o tratamento € fornecido nos

hospitais. Os sistemas de IA podem ser utilizados para personalizar os planos de tratamento com base
nas caracteristicas individuais de cada paciente, incluindo sua genética, histérico médico e estilo de
vida. A 1A também pode ajudar a monitorar o progresso do tratamento e ajustar os planos de tratamento

conforme necessario, aumentando assim a eficacia do tratamento (Bizzo et al., 2019).

O monitoramento de pacientes é outra area onde a IA pode ter um impacto significativo. Os
dispositivos de monitoramento equipados com IA podem coletar continuamente dados sobre 0s sinais
vitais de um paciente e outras medidas de salde, e alertar os profissionais de salude se detectarem
quaisquer sinais de deterioracdo. Isso pode permitir intervencdes mais oportunas e potencialmente
salvar vidas (Ramgopal et al., 2023).

A |A também pode ser utilizada para melhorar a gestdo da salde e as operacfes hospitalares.
Isso pode incluir a utilizagéo de algoritmos de A para otimizar a programagéo de consultas e cirurgias,
prever a demanda por diferentes tipos de cuidados de satde e melhorar a eficiéncia do uso de recursos
hospitalares. Em ultima andlise, isso pode levar a uma melhor qualidade de cuidados e a uma maior
satisfacdo do paciente (Romero-Brufau et al., 2020).

No entanto, € importante notar que a adocéo da IA na assisténcia médica hospitalar ndo esta
sem desafios. Questdes como a precisao dos algoritmos de IA, a seguranca e a privacidade dos dados
do paciente, e a aceitacdo da IA pelos profissionais de salde e pacientes sdo todas questbes que
precisam ser abordadas. Ainda assim, 0s potenciais vantagens da IA fazem dela uma area de pesquisa
e desenvolvimento promissora na assisténcia médica hospitalar (Karmakar, 2022).

Categoria 2-Beneficios e Desafios da Inteligéncia Artificial na Assisténcia Médica Hospitalar:
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Entre os beneficios mais notaveis da IA na assisténcia medica hospitalar, destaca-se a melhoria
da eficiéncia. A 1A permite a automacdo de varias tarefas que, de outra forma, seriam demoradas e
trabalhosas, permitindo que os profissionais de salude se concentrem em aspectos mais criticos do
atendimento ao paciente. Além disso, os sistemas de IA podem ajudar a melhorar a precisdo do
diagndstico e do tratamento, analisando grandes volumes de dados para identificar padrdes e tendéncias
que podem ndo ser facilmente perceptiveis pelos humanos (Maassen et al., 2021; Moazemi et al.,
2023).

A personalizacao do cuidado ao paciente é outra vantagem significativa da 1A. Algoritmos de
aprendizado de maquina podem usar dados de saude individuais para personalizar planos de
tratamento, levando em consideracgdo as caracteristicas Unicas de cada paciente. A IA também tem o
potencial de prever o risco de doencas, permitindo intervencdes preventivas e tratamento precoce (Xu
et al., 2023).

No entanto, a implementacéo da IA na assisténcia médica hospitalar também enfrenta desafios

consideraveis. Questdes éticas surgem, como quem é responsavel quando um sistema de 1A comete
um erro que prejudica um paciente. Além disso, garantir a privacidade e a seguranca dos dados do
paciente é de suma importancia, dada a sensibilidade dessas informacdes (Knop et al., 2022).

Outro desafio significativo € a aceitacdo da IA pelos profissionais de salde e pelos pacientes.

Embora muitos reconhecam os beneficios potenciais da IA, também ha& preocupacdes sobre a
substituicdo de trabalhadores humanos e a falta de uma "tocada humana" na assisténcia médica. Além
disso, a implementacéo da IA pode exigir mudancas significativas na pratica e na estrutura hospitalares,
que podem ser dificeis de alcancar (Meijden, van der et al., 2023).

A pesquisa futura neste campo deve, portanto, focar tanto em maximizar os beneficios da 1A
quanto em abordar os desafios de sua implementacdo (Amann et al., 2020). E crucial garantir que a 1A
seja usada de uma maneira que seja eticamente responsavel, proteja a privacidade e a seguranca dos
dados do paciente, e seja aceita pelos profissionais de satde e pelos pacientes (Ploug et al., 2021).
Categoria 3- Perspectivas Futuras da Inteligéncia Artificial na Assisténcia Médica Hospitalar

A medida que a tecnologia avanca e mais dados de sadde sdo gerados e coletados, o papel da
Inteligéncia Artificial (1A) na assisténcia médica hospitalar s6 tende a crescer. As perspectivas futuras
para o0 uso da IA na medicina sdo amplas e empolgantes, embora ndo estejam sem desafios (Chew e
Achananuparp, 2022).

As novas tecnologias estdo possibilitando a expansao do uso da IA na medicina. Por exemplo,
0 aumento na computagcdo em nuvem e o desenvolvimento de algoritmos mais avancados estdo

permitindo que a A seja aplicada a conjuntos de dados maiores e mais complexos. Isso tem o potencial

P. 84 IME&itom
UMANIZE

(o]
g
O
i
g
N

1
2
1|
o
w
O
o)
w
o]
<L
<4
0]
O
o)
w
o
l_
Z
w
g
&
5
2
<
0]
[a]
3
9
o
&
<
g
2
w
z
w
<
g
Q
[a]
<
@)
=
(]
2
o
<
4
=
o
O
2]
a
o
i
=
<
/2]
0]
Q
o
O




de levar a avancos significativos em areas como a gendmica personalizada e a medicina de precisdo
(Sharma et al., 2022).

Em relacdo ao aprendizado de maquina e a |IA, antecipamos avangos continuos que irdo
aprimorar a capacidade dessas tecnologias de aprender com dados de salde e fazer previsdes precisas.
Isso pode levar a melhorias na precisdo do diagnostico, na personalizagdo do tratamento e na
capacidade de prever o risco de doenca (Macri e Roberts, 2023).

As implicacbes dessas mudancas para pacientes, profissionais de salde e o sistema de satde
como um todo sdo enormes. Com a IA, os pacientes podem esperar receber cuidados de saude mais
personalizados e precisos. Para os profissionais de salde, a I1A tem o potencial de aliviar a carga de
trabalho, automatizando tarefas rotineiras e permitindo que se concentrem em areas onde o toque
humano € insubstituivel. Em um nivel de sistema, a IA pode levar a cuidados de salde mais eficientes
e custo-efetivos (Abbasgholizadeh Rahimi et al., 2022; Morrow et al., 2023).

No entanto, a medida que avangcamos para um futuro com mais 1A na medicina, também
devemos considerar os desafios potenciais. 1sso inclui garantir que a IA seja usada de maneira ética e
responsavel, que a privacidade e a seguranca dos dados do paciente sejam protegidas e que a adocéo
da IA ndo exacerbe as disparidades existentes no acesso e na qualidade dos cuidados de satde (Gama
etal., 2022).

Em resumo, as perspectivas futuras da IA na assisténcia médica hospitalar sdo promissoras,

mas a realizacdo desse potencial dependeréa de como enfrentamos os desafios inerentes a integracéo da
IA na pratica médica (Al-Zubaidy et al., 2022).

Categoria 4- Aspectos Eticos, Legais e Regulatorios da Inteligéncia Artificial na Assisténcia
Médica Hospitalar

O uso da Inteligéncia Artificial (IA) na assisténcia médica hospitalar tem um enorme potencial
para melhorar a eficacia e a eficiéncia do cuidado ao paciente. No entanto, a incorporacdo desta
tecnologia avangada também levanta uma série de questdes éticas, legais e regulatérias importantes
que devem ser cuidadosamente consideradas (Karmakar, 2022).

Um dos principais problemas éticos e legais relacionados a 1A na assisténcia médica hospitalar
é a privacidade e a confidencialidade dos dados do paciente. Os sistemas de IA exigem grandes
quantidades de dados para funcionar de maneira eficaz. No entanto, os dados de saude sdo altamente
sensiveis e a sua utilizacdo levanta preocupacdes significativas sobre a privacidade. E imperativo
garantir que os dados sejam adequadamente protegidos e que 0 acesso seja limitado apenas a partes
autorizadas (Al-Hwsali et al., 2023; Murphy et al., 2021)

Outra questdo ética importante diz respeito ao consentimento informado. E necessario que 0s

pacientes compreendam como a IA estar sendo utilizada em seu cuidado e quais Sa0 0s possiveis riscos
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e beneficios associados a esta utilizagdo. Isso é particularmente desafiador, dada a complexidade da IA
e a falta de compreensdo publica sobre como essa tecnologia funciona (Currie e Hawk, 2021).

Além disso, ha questBes legais importantes sobre quem é responsavel quando algo da errado.
Por exemplo, se um sistema de IA faz um diagndstico incorreto que leva a um tratamento prejudicial,
quem ¢é responsavel? O médico que confiou na IA, o hospital que implementou o sistema, ou 0
desenvolvedor da IA? (Aung, Wong e Ting, 2021; Tozzo et al., 2021)

Finalmente, existe a necessidade de orientacdes claras e regulamentac6es sobre a utilizacdo da
IA na assisténcia médica hospitalar. No momento, o campo esta avancando mais rapidamente do que
a capacidade de muitos reguladores de acompanhar. E essencial que haja diretrizes e regulamentacdes
claras para garantir que a IA seja utilizada de maneira segura e ética (Zhang e Zhang, 2023).

Em resumo, embora a IA tenha o potencial de revolucionar a assisténcia médica hospitalar, é
crucial que consideremos e abordemos cuidadosamente as implicacdes éticas, legais e regulatorias
associadas a sua utilizacao. Isso garantird que a IA seja usada de maneira que beneficie os pacientes,
ao mesmo tempo em que protege seus direitos e interesses (Jassar et al., 2022).

CONSIDERACOES FINAIS

A incorporacao da Inteligéncia Artificial (1A) na assisténcia medica hospitalar € um topico de
extrema relevancia e de imenso potencial, mas que também apresenta desafios significativos. O
impacto da IA na pratica medica, seja em termos de diagnostico, tratamento, monitoramento de
pacientes, gestdo de salde ou operacOes hospitalares, tem o potencial de redefinir a forma como o
cuidado ao paciente é entregue.

Os beneficios associados a aplicacdo da IA na assisténcia médica sdo consideraveis. Estes
incluem melhorias na eficiéncia dos cuidados, maior precisdo nos diagndsticos e tratamentos, e a
possibilidade de cuidados mais personalizados e centrados no paciente. No entanto, a0 mesmo tempo,
a implementacdo da IA apresenta desafios que necessitam de uma reflex&o cuidadosa, como questoes
éticas, de privacidade, seguranca dos dados e aceitacdo pelos profissionais de salde e pacientes.

As perspectivas futuras da IA na assisténcia medica hospitalar sdo vastas e inovadoras. A
tecnologia estd continuamente evoluindo, abrindo caminho para avangos promissores na pratica
médica. Ainda assim, é importante salientar que as potenciais transformagoes trazidas pela 1A devem
ser acompanhadas de consideragdes éticas, legais e regulatorias para assegurar que a implementacéo
da IA seja feita de forma responsavel e que beneficie todas as partes envolvidas.

Desse modo, a IA tem o potencial de moldar o futuro da assisténcia médica hospitalar, mas é
necessario abordar de maneira equilibrada os beneficios e desafios, bem como as implicacfes éticas,
legais e regulatorias desta tecnologia. O objetivo deve ser garantir que a IA seja usada de uma maneira
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que promova a saude e o0 bem-estar dos pacientes, mantendo sua seguranga e direitos fundamentais em

primeiro plano.
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INTERVENQ@ES E CAPACIDADE DE PRE}/ENCAO EM DOENCAS CARDIOVASCULARES:
AVALIACOES GLOBAIS DE PROGRAMAS DE SAUDE PUBLICA

RESUMO

Introducao: As doengas cardiovasculares constituem um desafio global significativo de satde publica, sendo responsaveis
por uma alta carga de morbidade e mortalidade. Compreender e abordar os fatores de risco associados, é crucial para mitigar
o0 impacto dessas doencas na populacdo mundial. Objetivo: Realizar uma analise abrangente das intervencées e programas
de salde publica destinados a prevencdo das doencas cardiovasculares em diferentes regides do mundo. Metodologia:
Trata-se de uma abrangente reviséo integrativa da literatura, conduzida em 2024 mediante consulta as respectivas bases de
dados MEDLINE, LILACS, CVSP — Brasil e BDENF — Enfermagem. Resultados e Discussdo: Os programas de salde
publica impactam a prevengdo de doencas cardiovasculares ao adaptar intervengbes as necessidades culturais,
sociodemograficas e regionais especificas das populacoes-alvo. Eles promovem a conscientizagdo sobre fatores de risco
como hipertensdo, diabetes e obesidade, e melhoram a alfabetizagdo em salde, facilitando a adeséo ao tratamento e o
engajamento dos pacientes. A utilizaco de tecnologia, como telemedicina e software educativo, melhora a gestéo de
condi¢Bes cronicas e promove a salde mental. Além disso, esses programas implementam mudangas estruturais nas
politicas e praticas clinicas, resultando em uma abordagem mais inclusiva e eficaz na reducdo da morbidade e mortalidade
cardiovascular. A colaboragdo com profissionais de salde locais e 0 foco na equidade e na pesquisa rigorosa também
contribuem para intervencdes mais personalizadas e efetivas. Consideracdes Finais: Os programas de sadde publica séo
essenciais para enfrentar o desafio das doengas cardiovasculares, pois ndo apenas educam e conscientizam, mas também
transformam politicas e préaticas clinicas para melhor atender as necessidades especificas das comunidades. A continua
avaliacdo e adaptacdo dessas intervenc@es sdo fundamentais para garantir resultados sustentaveis e significativos na redugéo
do 6nus das DCV globalmente.

Palavras-chave: Doencas Cardiovasculares; Prevencdo de Doencas; Salde Publica.

INTERVENTIONS AND PREVENTIVE CAPACITY IN CARDIOVASCULAR DISEASES: GLOBAL
EVALUATIONS OF PUBLIC HEALTH PROGRAMS

ABSTRACT

Introduction: Cardiovascular diseases are a significant global public health challenge and are responsible for a high burden
of morbidity and mortality. Understanding and addressing the associated risk factors is crucial to mitigating the impact of
these diseases on the world's population. Objective: To carry out a comprehensive analysis of public health interventions
and programs aimed at preventing cardiovascular diseases in different regions of the world. Methodology: This is a
comprehensive integrative literature review, conducted in 2024 by consulting the respective MEDLINE, LILACS, CVSP -
Brazil and BDENF - Nursing databases. Results and Discussion: Public health programs impact cardiovascular disease
prevention by tailoring interventions to the specific cultural, sociodemographic and regional needs of target populations.
They promote awareness of risk factors such as hypertension, diabetes and obesity, and improve health literacy, facilitating
treatment adherence and patient engagement. The use of technology, such as telemedicine and educational software,
improves the management of chronic conditions and promotes mental health. In addition, these programs implement
structural changes in clinical policies and practices, resulting in a more inclusive and effective approach to reducing
cardiovascular morbidity and mortality. Collaboration with local health professionals and a focus on equity and rigorous
research also contribute to more personalized and effective interventions. Final considerations: Public health programs
are essential for tackling the challenge of cardiovascular disease, as they not only educate and raise awareness, but also
transform policies and clinical practices to better meet the specific needs of communities. Continuous evaluation and
adaptation of these interventions are key to ensuring sustainable and significant results in reducing the burden of CVD
globally.

Keywords: Cardiovascular Diseases; Disease Prevention; Public Health.
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INTRODUCAO

As doencgas cardiovasculares (DCV) representam uma das principais causas de morbidade e
mortalidade em todo o mundo. Caracterizadas por uma ampla gama de condic¢des que afetam o coragao
e 0S vasos sanguineos, as DCV incluem, entre outras, a doenca coronariana, 0 acidente vascular
cerebral e a hipertensdo. A prevaléncia dessas doencas € influenciada por diversos fatores de risco,
como habitos alimentares inadequados, sedentarismo, tabagismo e consumo excessivo de alcool, além
de fatores genéticos e socioecondmicos (Pinto et al., 2024).

Nos ultimos anos, diversos programas de saude publica tém sido implementados globalmente
com o objetivo de prevenir e controlar as DCV. Essas intervengdes variam desde campanhas de
conscientizacdo e educacdo em saude até politicas publicas de incentivo a estilos de vida saudaveis,
como a promocéo de atividades fisicas e a regulamentagdo do consumo de alimentos ricos em sddio e

gorduras saturadas. Além disso, estratégias de manejo clinico, como a deteccéo precoce e o tratamento

adequado de fatores de risco, desempenham um papel crucial na prevencdo dessas doencas (Cima,
2023; Organizacdo Mundial de Saude, 2020).

A justificativa para a realizacdo deste estudo reside na necessidade de avaliar a eficacia e a
capacidade de prevencédo dos programas de salde publica voltados para as doencas cardiovasculares.

Compreender quais intervencdes tém sido mais bem-sucedidas em diferentes contextos pode fornecer

insights valiosos para a elaboracdo de politicas de salude mais eficazes e direcionadas, capazes de
reduzir a carga global das DCV.
O objetivo principal deste artigo é realizar uma analise abrangente das intervencdes e programas

de saude publica destinados a prevencdo das doencas cardiovasculares em diferentes regides do mundo.

METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma revisdo integrativa da literatura, utilizando uma abordagem
metodoldgica que envolve a pesquisa, avaliacdo critica e sintese das evidéncias disponiveis sobre um
tema especifico. O objetivo é oferecer uma visdo abrangente do estado atual do conhecimento sobre o
assunto, visando facilitar a implementagéo de intervencdes eficazes (Sousa et al., 2017).

A questdo norteadora desta revisdo integrativa sera formulada seguindo a estratégia PICo, que
aborda Populacéo, Intervencédo e Contexto. Nesse sentido, foi elaborada a seguinte questéo: "Como os
programas de saude publica impactam a capacidade de prevencdo de doencas cardiovasculares em
diferentes populagdes?”

A coleta de dados foi realizada em junho de 2024, abrangendo diversas bases de dados,

incluindo Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Literatura Latino-
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Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Campus Virtual de Satde Publica (CVSP —
Brasil) e a Base de dados de Enfermagem (BDENF — Enfermagem). A estratégia de busca utilizou
descritores em Ciéncias da Saude/Medical Subject Headings (DeCS/MeSH) combinados com o
operador booleano AND, seguindo a abordagem especifica: Doencas Cardiovasculares e Educacéo em
Saude.

Os critérios de selecdo incluiram artigos publicados entre 2019 e 2024, disponiveis em
portugués, inglés e espanhol, e com texto completo. A selecdo foi baseada na relevancia para o tema,
identificada por meio de buscas com descritores especificos. Foram excluidos trabalhos disponiveis
apenas parcialmente, além de teses, dissertacdes, trabalhos de conclusdo de curso, anais de congresso,
capitulos de livros e artigos ndo relacionados ao tema proposto.

Para finalizar, dois revisores treinados avaliaram os titulos e resumos dos artigos. Em seguida,
trés revisores treinados selecionaram o0s artigos para leitura completa, visando avaliar
metodologicamente a qualidade dos estudos. Apos esse processo rigoroso de selecdo, foram incluidos
6 artigos neste estudo, conforme o Fluxograma 1.

Fluxograma 1 - Selecdo dos estudos

6.004 Trabalhos encontrados nas bases de dados utilizando os
' descritores

614 > Apbs a plicacdo de critérios de excluséo/incluséo

30 > Selecionados para leitura de titulos e resumos

6 > Selecionados para integrar este estudo

Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para organizar os dados desses artigos, foi empregada uma tabela contendo: titulo do estudo,
nomes dos autores/ano de publicacdo, objetivo e principais resultados e conclus6es, conforme ilustrado
no Quadro 1.

Quadro 1 - Organizacdo dos dados dos artigos selecionados
PRINCIPAIS RESULTADOS E CONCLUSOES
No contexto do The Hispanic Community Health Study/Study of Latinos (HCHS/SOL), que revelou
variagBes significativas na prevaléncia de fatores de risco de DCV entre diferentes grupos
hispanicos/latinos nos EUA, programas de salde publica que abordam as necessidades especificas
desses grupos podem ser particularmente eficazes. Compreender as caracteristicas
sociodemograficas, de estilo de vida e socioculturais que influenciam os fatores de risco ajuda na
elaboragéo de intervengBes mais precisas e personalizadas, melhorando a capacidade de prevencio
de DCV nessas populagdes.

TITULO

Risk Factors for Cardiovascular
Disease: Knowledge Gained
from the Hispanic Community
Health Study/Study of Latinos

(Pirzada et
al., 2023)
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Strengthening Linkages
Between Health Care and Programas como o Programa de Prevengéo e Controle de Doengas Crdnicas (CDPCP) demonstram
Public  Health: A  Novel (Fryda et como a integragdo de abordagens estruturadas, capacitativas e baseadas em evidéncias pode
Framework for Public Health al., 2024) fortalecer significativamente a capacidade de prevenir doengas cardiovasculares em diferentes
Action in Health Care Settings b populacdes, através da melhoria dos cuidados clinicos e da promogdo de mudancas estruturais e
to Improve Cardiovascular comportamentais.
Disease Risk
ag;(l:t(;]me Evliltl;sg:tgna PUbgs Programas de salde publica como o .descrito em Ne_braska demonst_ram como intervengﬁes
. . . estruturadas e baseadas em evidéncias podem efetivamente reduzir os fatores de risco
Cardiovascular Disease (CVD) | (Daniels et ; , ~ L - X
Prevention Among Women al., 2024) ?ardlovasgular e m_elhorar a salde geral das' populaces partlupant?s. Ao cqmblnar edL_J(_:agao,
Aged 40-64 with Low Incomes intervengdes de estilo de _V|da e suporte co,ntlnuo, esses programas sao essenciais para mitigar o
. impacto das doencas cardiovasculares em nivel comunitario.
in Nebraska
Epidemiological patterns and Programas de satide publica podem impactar positivamente a capacidade de prevencéo de doengas
spatiotemporal  analysis  of (Zangeneh cardiovasculares ao adaptar suas estratégias com base em dados epidemioldgicos especificos de
cardiovascular disease mortality ctal., 2024) diferentes populacdes e regifes. Ao considerar fatores geograficos, demograficos e
in Iran: Development of public v socioecondmicos, tais programas podem maximizar seus esforcos na redugdo do énus das doencas
health strategies and policies cardiovasculares e na promogao de uma melhor satde cardiovascular em toda a populagao.
Preliminary Effects of a Programas de salide publica que oferecem intervencdes educacionais estruturadas e integradas com
Structured Educational Program (Santos et atividades fisicas podem desempenhar um papel crucial na prevengao de doengas cardiovasculares.
in Cardiac Patients at Different al., 2024) Ao fortalecer o conhecimento dos pacientes, promover estilos de vida saudaveis e monitorar os
Stages of Enrollment in v resultados ao longo do tempo, tais programas podem contribuir significativamente para a redugdo
Cardiovascular Rehabilitation do 6nus das doengas cardiovasculares na populagéo.
Programas de sadde publica tém o potencial de fortalecer a capacidade de prevengdo de doengas
Cardiovascular disease cardiovasculares em diferentes populacfes ao desenvolver modelos conceituais robustos, avaliar
x prevention capacity in | (Lucumiet | sistematicamente as capacidades existentes, identificar lacunas e implementar intervencdes
Colombian local health al., 2023) adaptadas as necessidades locais especificas. Essa abordagem pode ajudar a melhorar
departments significativamente a saide cardiovascular das comunidades atendidas pelos departamentos de satide
locais.

Fonte: Elaborado pelos autores, 2024.

Os programas de salde publica promovem a conscientizacao sobre os fatores de risco de DCV,

como hipertensdo, hipercolesterolemia, diabetes, obesidade e tabagismo. Através de campanhas
educativas, workshops e materiais informativos, a populacdo é informada sobre a importancia de
manter um estilo de vida saudavel. Além disso, adaptar as mensagens de salde as caracteristicas
culturais e linguisticas das popula¢des-alvo aumenta a eficacia dos programas (Pirzda et al., 2023).

Ademais, ao melhorar a legibilidade e a acessibilidade dos materiais de educagdo do paciente,
0s programas de salde publica podem fortalecer significativamente a capacidade de prevencdo de
doencas cardiovasculares. Isso inclui aumentar a alfabetizacdo em salde, melhorar a adesdo ao
tratamento e 0 engajamento dos pacientes, além de reduzir as disparidades em saude, resultando em
uma populacdo mais informada e saudavel (Liao; Wu; Zhao, 2023).

O Programa de Prevencdo e Controle de Doencas Crénicas (CDPCP), por exemplo,
desenvolveu uma estrutura chamada CAAPIE (Capturar, Avaliar, Plano de Acéo, Implementar,
Avaliar) e uma ferramenta Scan & Plan. Essas ferramentas ajudam as clinicas a avaliar préaticas,
desenvolver planos de acéo e implementar intervencdes focadas na reducdo da pressdo arterial elevada
e do colesterol alto. Esse enfoque estruturado permite as clinicas entender melhor as necessidades de
salde publica e adaptar suas praticas para melhorar os cuidados preventivos em DCV (Fryda et al.,
2024).
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Além disso, programas de salde publica que utilizam telemedicina e design de software
educativo tém um impacto positivo significativo na prevencdo de doencas cardiovasculares. Eles
melhoram a gestdo de condicdes cronicas, aumentam a adesdo ao tratamento, promovem a saude
mental, reduzem rehospitalizacdes e ajudam na estratificacdo do risco cardiovascular. Dessa forma, ao
serem adaptados as necessidades especificas de diferentes populagdes, esses programas podem resultar
em melhores resultados de satde e em uma reducdo geral na morbidade e mortalidade cardiovascular
(Rojas-Caballero; Massa; Cogollo-Milanés, 2023).

O projeto mencionado capacitou as clinicas a implementarem mudancas em politicas e
procedimentos clinicos, resultando em melhorias modestas no tratamento da hipertensdo e
hiperlipidemia. Isso demonstra como programas de saude publica podem fornecer recursos e
orientacdes praticas que capacitam os profissionais de salde a agir eficazmente na prevencéo e controle

de doencas cardiovasculares (Fryda et al., 2024).

Além disso, o programa conseguiu envolver uma porcentagem significativa de participantes em
intervencdes de estilo de vida, resultando em melhorias observadas na gestdo da hipertensdo e na
adocdo de habitos mais saudaveis, como alimentacdo melhorada e aumento da atividade fisica. Isso €
crucial, pois reduz fatores de risco como pressdo alta, colesterol alto e excesso de peso, todos

associados ao desenvolvimento de doengas cardiovasculares (Daniels et al., 2024).

Programas de saude publica que incluem clinicas especializadas, uso eficaz de Terapias de
Reduc&o de Lipidios (LLT), algoritmos de encaminhamento, monitoramento continuo e educagéo dos
profissionais de saude podem melhorar significativamente a prevencdo de doencas cardiovasculares
em diferentes populacbes, especialmente em pacientes de muito alto risco. Tais abordagens podem
levar a melhor adesdo as metas de tratamento, reducdo de eventos cardiovasculares e,
consequentemente, a uma populacdo mais saudavel (Pinsdorf et al., 2023).

Esses programas sdo especialmente eficazes quando adaptados as necessidades e contextos
especificos das diferentes populagBes, promovendo uma abordagem inclusiva e acessivel a salde
publica (Miranda Quezada et al., 2023).

Além disso, programas de saude publica que utilizam abordagens integradas de educacgéo e
exercicios, apoiados por tecnologia e focados na autoeficacia, podem ter um impacto significativo na
prevencgéo de doencas cardiovasculares em diferentes populacGes. Tais programas, quando adaptados
as necessidades especificas de faixas etarias e contextos culturais, podem promover estilos de vida
mais saudaveis, reduzir fatores de risco e melhorar os desfechos de saude cardiovascular (Lo; Wong;
Ho, 2023).

O estudo de Zangeneh et al. (2024) destacou, ainda, focos distintos de mortalidade por doengas

cardiovasculares em diferentes regides do Ira (ocidental, sul e oriental). Isso sugere que fatores
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geogréficos podem desempenhar um papel significativo no aumento do risco de mortalidade.
Programas de satde publica podem usar essas informagdes para identificar e abordar fatores de risco
especificos em cada regido, adaptando intervencdes de prevencdo de acordo com as necessidades
locais.

Além disso, o estudo de Santos et al. (2024) demonstrou melhorias significativas no
conhecimento relacionado a doenca cardiovascular apos a intervengdo educacional estruturada. Esse
aumento no conhecimento € crucial para capacitar os pacientes a entenderem melhor sua condicao de
saude, fatores de risco e estratégias de manejo, o que pode levar a comportamentos mais saudaveis e
melhores decisdes relacionadas a saude cardiovascular.

Foi examinada também a associagdo entre o tamanho dos departamentos de salde locais € a
capacidade geral de prevencdo de doencas cardiovasculares. Isso sugere que caracteristicas
contextuais, como recursos disponiveis e estrutura organizacional, desempenham um papel
significativo na eficécia das estratégias de prevencao (Lucumi et al., 2023).

Por fim, os programas de salde publica impactam a capacidade de prevencdo de doencas
cardiovasculares em diferentes populacGes ao basear-se em uma pesquisa rigorosa e inclusiva, focar
na equidade em saude, utilizar abordagens colaborativas e iterativas, e manter altos padrbes de
qualidade. Essas estratégias permitem desenvolver e implementar intervencdes eficazes e adaptadas as
necessidades especificas de diversas populac6es, promovendo uma prevencao mais eficaz e equitativa
das DCV (Walsh-Bailey et al., 2023).

CONCLUSAO

Os programas de saude publica tm um impacto significativo na capacidade de prevencdo de
doencas cardiovasculares em diferentes populacdes ao adaptar suas intervencBes as caracteristicas
culturais, demograficas e socioecondmicas de cada grupo. Estudos como o The Hispanic Community
Health Study/Study of Latinos evidenciam a importancia de personalizar abordagens de prevencéo,
considerando as variagdes nos fatores de risco entre diferentes subgrupos. Esses programas, ao se
basearem em dados epidemiologicos e utilizarem estratégias especificas para cada populacéo,
conseguem melhorar a eficacia das intervengdes e promover uma melhor saide cardiovascular .

Além disso, a integracdo de abordagens estruturadas e baseadas em evidéncias, como a
observada no Programa de Prevencgdo e Controle de Doencas Cronicas CDPCP, demonstra como a
capacitacdo e a melhoria dos cuidados clinicos podem fortalecer a prevencdo de doencas
cardiovasculares. Intervengdes que combinam educagdo em salde, mudancas de estilo de vida e

suporte continuo sdo cruciais para a reducdo dos fatores de risco e para a melhoria dos desfechos de
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salide em comunidades vulneraveis. A implementacdo de tecnologias como telemedicina e software
educativo também contribui para uma gestdo mais eficiente das condi¢fes cronicas, promovendo a
adesdo ao tratamento e a reducdo de rehospitalizacGes.

Para futuras pesquisas, € essencial continuar avaliando a eficacia dessas intervencGes em
diferentes contextos geograficos e demograficos. Estudos longitudinais podem oferecer insights
valiosos sobre o impacto de longo prazo dos programas de saude publica na prevencdo de doencas
cardiovasculares. Além disso, a investigacdo de novas tecnologias e abordagens inovadoras pode
contribuir para a criacdo de programas ainda mais eficazes e inclusivos, capazes de enfrentar as
disparidades em salde e promover uma prevengdo mais equitativa das doencas cardiovasculares em

todas as populagoes .
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MARCADORES CARDIACOS PRECOCES PARA DIAGNOSTICO DE DOENGCA DE CHAGAS LATENTE
RESUMO

Introducdo: A Doenca de Chagas é uma doenca causada pelo Trypanosoma Cruzi, um inseto mais conhecido como
““barbeiro’’. E um agravo na satide publica e tem maior prevaléncia em paises subdesenvolvidos ou em desenvolvimento e
caracterizando-se como uma enfermidade negligenciada e endémica na América Latina. Objetivo: Analisar os marcadores
cardiacos precoces para diagnostico de Doenca de Chagas latente. Metodologia: Trata-se de uma revisdo integrativa da
literatura no qual foram utilizadas as bases de dados MEDLINE e LILACS, via BVS. Resultados: Os microRNAs
(miRNAs), como miR-21, miR-146b, e miR-155, sdo biomarcadores precoces promissores na Doenca de Chagas,
associados a processos inflamatorios e fibrose cardiaca. Eles oferecem uma visdo detalhada da patogénese da doenca e
podem ajudar na deteccdo precoce de alteragdes cardiacas. O BNP e NT-proBNP sdo particularmente eficazes na avaliacdo
da gravidade da cardiomiopatia chagasica, com alta sensibilidade e especificidade para a deteccéo de insuficiéncia cardiaca.
Esses biomarcadores podem melhorar a deteccdo prematura e o acompanhamento da doenga, facilitando a intervencéo
ainda na fase inicial e 0 monitoramento da resposta ao tratamento, e potencialmente aprimorando o manejo clinico da
Doenca de Chagas. Conclusao: Os biomarcadores relatados nestes estudos apresentaram uma associacao positiva com o
estado de progressdo da doenca e por isso, podem ser considerados promissores no estabelecimento do diagnéstico da
Doenga de Chagas latente.

Palavras-chave: Biomarcadores; Doenca de Chagas; Cardiopatias; Diagndstico Molecular .
EARLY CARDIAC MARKERS FOR DIAGNOSIS OF LATENT CHAGAS DISEASE
ABSTRACT

Introduction: Chagas Disease is a disease caused by Trypanosoma Cruzi, an insect better known as “barber”. It is a public
health problem with a higher prevalence in underdeveloped or developing countries and is characterized as a neglected and
endemic disease in Latin America. Objective: To analyze early cardiac markers for the diagnosis of latent Chagas disease.
Methodology: This is an integrative literature review in which the MEDLINE and LILACS databases, via the VHL, were
used. Results: MicroRNAs (miRNAS), such as miR-21, miR-146b, and miR-155, are promising early biomarkers in Chagas
Disease, associated with inflammatory processes and cardiac fibrosis. They offer a detailed view of the pathogenesis of the
disease and can help in the early detection of cardiac alterations. BNP and NT-proBNP are particularly effective in assessing
the severity of Chagas cardiomyopathy, with high sensitivity and specificity for detecting heart failure. These biomarkers
could improve early detection and follow-up of the disease, facilitating early intervention and monitoring of the response
to treatment, and potentially improving the clinical management of Chagas Disease. Conclusion: The biomarkers reported
in these studies showed a positive association with the state of progression of the disease and can therefore be considered
promising in establishing the diagnosis of latent Chagas Disease.

Keywords: Biomarkers; Chagas disease; Heart disease; Molecular diagnosis.
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INTRODUCAO

A Doenca de Chagas ou Tripanossomiase americana foi descoberta na cidade de Lassance,
Minas Gerais por Carlos Chagas no ano de 1909. A patologia se classifica como uma doenca infecciosa
ocasionada pelo protozoério Trypanosoma Cruzi e disseminada por insetos triatomineos, denominados
popularmente de “barbeiros”. Desde sua descoberta, a Doenga de Chagas € um agravo na saude publica,
acometendo, especialmente, populacdes pobres de paises subdesenvolvidos ou em desenvolvimento e
caracterizando-se como uma enfermidade negligenciada e endémica na América Latina (Santos et al.,
2022).

Os sinais e sintomas da Doenca de Chagas se subdividem em duas fases: aguda e crénica. A
fase aguda compreende as primeiras semanas ap6s infeccdo e possui duracdo de aproximadamente 2
meses, podendo ser assintomatica ou causar no enfermo: cefaleia, hiperemia, edema de glandulas
linfaticas e pele hipocorada. Ademais, a fase cronica esta relacionada a sinais e sintomas danosos no
coracéo, esdfago e intestino. E importante ressaltar que essa infeccdo possui potencial de mortalidade
subita devido a destruicdo da musculatura cardiaca, conhecida como cardiopatia chagéasica, e do
sistema nervoso (Correia et al., 2021).

O diagndstico da patologia € realizado por meio de pesquisa sanguinea. Entretanto, com o
advento da tecnologia, novos meios de diagndésticos sdo utilizados pela medicina. Entre eles, ha os
marcadores cardiacos que sdo substancias liberadas a partir da ocorréncia de lesdes no masculo do
coracdo, sendo constantemente utilizadas para diagnosticar doencas cardiacas a partir do seu
monitoramento. Sendo assim, substancias como troponina T, BNP, NT-proBNP, CKMB, Miosina e
marcadores sollveis podem oferecer avaliagdo da situacdo cardiaca do paciente portador da Doenca de
Chagas (Pimenta et al., 2023).

Diante do exposto, busca-se descrever acerca da utilizacdo de marcadores cardiacos para
diagnostico da fase cronica da Doenca de Chagas, a fim de estabelecer informacgdes precisas que
contribuam com a disseminacdo de informacdes sobre o conteudo e, consequentemente, com o melhor
diagnostico desses pacientes. Portanto, o objetivo do presente estudo foi analisar os marcadores

cardiacos precoces para diagnostico de Doenca de Chagas latente.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, utilizando uma metodologia que inclui

pesquisa, avaliagdo critica e sintese das evidéncias disponiveis sobre um tema especifico. O objetivo é
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fornecer uma visdo ampla do conhecimento atual sobre o assunto, visando apoiar a implementagéo de

intervencdes eficazes (Sousa et al., 2017).

A questdo norteadora desta revisdo integrativa foi formulada seguindo a estratégia PICO, que
abrange Populacdo, Intervencdo, Comparagdo e Desfecho. Dessa forma, elaborou-se a seguinte
questdo: "Quais marcadores cardiacos precoces sdo mais eficazes para diagnosticar a Doenga de

Chagas latente e de que maneira eles podem aprimorar a deteccao e o tratamento precoce da doencga?".

Para a coleta de dados, foram utilizadas as bases de dados on-line Medical Literature Analysis
and Retrievel System Online (MEDLINE) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS) via Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Utilizou-se a estratégia de combinacdo com
o operador booleano “AND” dos descritores identificados nos Descritores em Ciéncia da Saude
(DECs), nos idiomas portugués e inglés: “Biomarcadores” AND “Doenca de Chagas” AND
“Diagnostico” ¢ “Biomarkers” AND “Chagas disease” AND “Diagnosis”. A partir desta pesquisa,

foram encontrados inicialmente 285 estudos cientificos referentes ao tema.

Para assegurar a relevancia e atualidade dos dados, foi adotado como critério de incluséo
estudos publicados entre 2010 e 2024 e textos completos disponiveis nos idiomas portugués, inglés e

espanhol. A triagem inicial com a aplicacao dos critérios de inclusao resultou em 161 resultados obtidos

para a analise. Dessa forma, procedeu-se a leitura dos titulos dos artigos, resultando na selecdo de 22
estudos. Um critério crucial foi a exclusdo de estudos que ndo abordaram o diagnostico da doenca de
Chagas como o eixo central da temética, além disso, estudos duplicados foram contabilizados e

analisados apenas uma vez.

Em seguida, a avaliacdo criteriosa dos resumos dos 22 artigos selecionados permitiu um
refinamento adicional, resultando em 14 estudos que forneceram a base tedrica e empirica para a
elaboragdo do presente estudo. Os artigos selecionados demonstraram uma relevancia significativa e
uma contribuicdo substancial para a compreensédo da abordagem diagndstica para a doencga de Chagas

utilizando biomarcadores. Na Figura 1, ilustra-se o fluxograma seguido pelo presente estudo.

Figural. Fluxograma de sele¢cdo e identificagdo dos estudos selecionados.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

)

Referéncias identificadas nas
bases de dados (n= 285)

Medline {n = 241)
Lilacs {n = 44}

Identificagao

124 artigos excluidos por nao
atenderem aos crilénios de
Inclusao.

o v

Arligos avaliados (n=161)

Medline {n = 141)
Lilacs {n = 20)

139 arligos excluidos apos a
lestura do titulo.

:

[

B
=
Artigos (lexlos completos) para
avaliagao detalhada (= 22) 8 artigos excluidos apos leitura
Medline (n =17) na integra por ndo responderem
Lilacs {n- 5) a pergunta do estudo
A
S
—
o
E Artigos incluidos na amostra
F (n=14)

Fonte: Autores, 2024.

QUADRO 1. Descri¢do metodologica dos estudos incluidos na revisao.

TITULO AUTOR | RESULTADOS/CONCLUSAO \
- : Os miR-21, miR-146b, miR-146a e miR-155 mostraram regulacdo ascendente consistente,
Unraveling the role of miRNAs . x . "
- . Lo enquanto 0 miR-145 apresentou regulagdo descendente em ChCM. Esses miRNAs estdo
as biomarkers in Chagas | Ribeiro et al., . s - - - L ; . .
. . . . associados a fibrose, resposta imunoldgica e processos inflamatérios no tecido cardiaco. Além
cardiomyopathy: Insights into 2024 . . . - -
. disso, diversos estudos sugerem que esses miRNAs possuem potencial como biomarcadores da
molecular pathophysiology . .
doenca e podem ser alvos em estratégias terapéuticas para ChCM.
O estudo concluiu que a neo-glicoproteina NGP11b é eficaz na diferenciacdo entre soros de
A Branched and Double pacientes com Doenca de Chagas Cronica (CCD) e individuos saudaveis, demonstrando alta
Alpha-Gal-Bearing Synthetic (Montoya et sensibilidade e especificidade. Além disso, NGP11b mostrou-se Util para monitorar a eficacia do
Neoglycoprotein as  a al.,2022) tratamento com benzonidazol, evidenciando uma redugéo significativa nos niveis de anticorpos
Biomarker forChagas Disease anti-a-Gal ap6s 24 meses de tratamento. Esses resultados sugeremque NGP11b pode ser um
biomarcador promissor para diagnéstico e avaliagdo terapéutica da Doenga de Chagas.
A neo-glicoproteina sintética NGP11b é altamente eficaz na diferenciagdo entre soros de
. . . pacientes com Doenca de Chagas Cronica (CCD) e individuos saudaveis, demonstrando alta
Chagas Disease inthe United A [ . e -
) . sensibilidade (94,8%) e especificidade (100%). NGP11b também mostrou ser Gtil para monitorar
States: A Perspective on (Hochberg et . . . . X e P
. . . S a eficécia do tratamento com benzonidazol, evidenciando uma reducéo significativa nos niveis
Diagnostic Testing Limitations al., 2021) - . .
and NextSteps de anticorpos anti-a-Gal ap6s 24 meses de tratamento. Esses resultados sugerem que NGP11b
tem potencial para substituir tGPI-MUC como biomarcador diagnéstico e ferramenta de
avaliacdo terapéutica para a Doenga de Chagas
O estudo identificou que pacientes com Doenga de Chagas crbnica possuem uma menor
New Biomarker in Chagas concentracdo de vesiculas extracelulares (EVS) no sangue em comparagdo com individuos
Disease:ExtraceI!uIar Vesicles (Madeira et saudaveis. Essas EVs mostraram capacidade de modulagdo imunoldgica, induzindo producéo
Isolated fromPeripheral Blood al, 2021) diferencial de citocinas como IFN-y e IL-17. A redugéo das EVs e a ativagdo diferencial do
IF? _Chro'r\}:cd ?hagz:‘s |D_||sease " sisterna imunolégico podem estar relacionadas & persisténcia do parasita e ao desenvolvimento
atientsModulate the Human da doenca cronica, sugerindo que EVs podem ser potenciais biomarcadores para monitorar a
Immune Response. x
progressdo da Doenca de Chagas.
O estudo identificou que pacientes com Doenga de Chagas cronica possuem uma menor
New Biomarker in Chagas concentracdo de vesiculas extracelulares (EVs) no sangue em comparacdo com individuos
Disease:ExtraceI!uIar Vesicles (Madeira et saudaveis. Essas EVs mostraram capacidade de modulagdo imunoldgica, induzindo producéo
Isolated fromPeripheral Blood al.2021) diferencial de citocinas como IFN-y e IL-17. A redugéo das EVs e a ativagéo diferencial do
n _Chronlcd (IZhage;]s Disease " sistera imunolégico podem estar relacionadas a persisténcia do parasita e ao desenvolvimento
PatientsModulate the Human da doenca cronica, sugerindo que EVs podem ser potenciais biomarcadores para monitorar a
Immune Response. j
progressdo da Doenga de Chagas.
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(Balouz;

Ha lacunas nos métodos diagndsticos para a doenga de Chagas devidoa diversidade das cepas de

;Z;S?gsﬁongzlsease dlag?:;et::; Agi]ero_; T.cruziea pomplexi~dade ep_idemiolégica. Novas técnicas baseadas em abordagens “6mica_s’:e
knowledge and future steps Buscaglia, de alto rendimento séo promissoras para preencher essas lacunas, podendo melhorar a preciséo
) 2017) diagnéstica e 0 manejo clinico dos pacientes.

Os niveis aumentados de NT-proBNP e Hs-cTnT mostraram uma associag&o significativa com

a gravidade da cardiomiopatia chagasica (CCM), ajustados para idade, sexo, indice de massa
Profiles  of  cardiovascular ] corporal, fungéo renal e uso de medicamentos. Tanto NT-proBNP guanto Hs-cTnT apresentaram
biomarkers  according to | (Echeverriaet |- precisdo diagnostica para a gravidade da CCM, comareas sob a curva (AUC) de 0,968 e
severity ~stages of Chagas al., 2017) 0,956, respectivamente. N&o houve diferenca significativa na AUC entre NT-proBNP e Hs-
cardiomyopathy ¢TnT. Néo foi encontrada associagéo entre Gal-3, NGAL, sST2 e Cys-Ccom a gravidade da

CCM.

Os niveis de PTX3 foram mais baixos em pacientes com Doenga de Chagas cronica do que nos
Is pentraxin 3 acardiovascular (Lidani et al controles. Nao houve relagdo clara entre PTX3 e comprometimento cardiaco, mas PTX3
marker in patientswith chronic 2015) " | correlacionou-se com a fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo e o indice de massa corporal.

Chagasdisease?

PTX3 pode ter um papel cardioprotetor e anti-inflamatério. Recomenda-se monitorar PTX3 em
estudos futuros para confirmar esses achados.

Biomarkers in Trypanosoma
cruzi-Infected and Uninfected
Individuals ~ with Varying
Severity ofCardiomyopathy in
Santa Cruz, Bolivia

(Okamoto et
al., 2014)

Andlises estratificadas por estagio cardiaco ndo mostraram diferencas significativas nos niveis
de biomarcadores pelo status de infec¢do Tc. Entre os individuos Tc+, aqueles com insuficiéncia
cardiaca apresentaram niveis mais altos de BNP, NTproBNP, troponina I, MMP-2, TIMP-1 e
TIMP-2 em comparacdo com aqueles com fracdo de ejecdo normal e didmetro ventricular
esquerdo. Concluiu-se que os niveis de aumentaram conforme o estagio de gravidade aumentava,
mas ndo distinguiram entre cardiomiopatia de Chagas e outras cardiomiopatias. Entre os
individuos Tc+ sem insuficiéncia cardiaca, apenas a propor¢cdo MMP-2/MMP-9 diferiu entre
aqueles com e sem alteragdes no ECG.

Galectin-3 (Gal-3) and the
tissue inhibitor of matrix
metalloproteinase (TIMP-2) as

(Menezes et

MMP-2 e TIMP-2 sdo elevados no CCC, com TIMP-2 inibindo MMP-2. MMP-2/TIMP-2
favorece a via da gelatinase em pacientes com WAC. MMP-9 e TIMP-1 também estéo elevados

Pc_ngntlal blom_arkers for the al.2024) em Chagas versus saudaveis. PICP e CTXI ndo se associaram a deterioragdo
clinical evolution of chronic
Chagas cardiomyopathy.
i 0, i i 0% ti 0,

Cardiovascular  Biomarkers Dos pacientes (5_5 % ho~men_s, |tfa_de mediana de 62 a_nos_), 38% t|nh~am LVI_EI_: prese’rva_da e 64%

; ; . apresentavam disfungdo diastolica (DD), com maioria em padréo restritivo. Niveis de NT-
and Diastolic | - (Echeverria et BNP, Hs-cTnT, NGAL f is al i DD. NT-proBNP
Dysfunction in Patients With al,, 2021b) pro , Hs-cTnT, NGAL e Cys-C foram mais altos em pacientes com DD. NT-pro teve a

Chronic
Cardiomyopathy.

Chagas

maior precisdo para discriminar DD. Biomarcadores cardiovasculares séo Uteis para avaliar DD
na cardiomiopatiachagésica cronica, necessitando de mais estudos para validag&o.

Cardiovascular biomarkers as
predictors of adverse outcomes

(Echeverria et

Durante 52 meses de acompanhamento, a mortalidade foi de 20% e o desfecho composto (CO)
ocorreu em 25% dos pacientes. NT-proBNP e hs-cTnT tiveram as maiores AUC (85.1 e 85.8) e
sua combinagdo aumentou o risco de CO (HR 3.18). Nenhum evento foi registrado empacientes
com ambos biomarcadores abaixo dos valores de corte, enquanto o CO foi observado em 60.71%

::r;r diomygr;]);(;ﬂ;/c Chagas al, 20213) quando ambos estavam acima. Conclui-se que NT-proBNP e hs-TnT combinados aumentam em
3 vezes o risco de CO em pacientes com CCC, sugerindo que biomarcadores cardiacos podem
melhorar a avaliacdo progndstica.

Os resultados mostraram que TIMP-1 foi significativamente mais altoem pacientes com Doenca

Tissue Inhibitor of de Chagas (DC) em comparagdo com outras causas de insuficiéncia cardiaca. TIMP-1 se

Metalloproteinase-1 Is | (Garcia et al., | correlacionou coma fragao de ejecéo do ventriculo esquerdo. Biomarcadores como IL-6, MMP-

Increased in Chagasic 2021) 9, neprilisina e orosomucoide ndo diferiram entre os grupos. Conclui-se que TIMP-1 pode ser

Cardiomyopathy um mediador importante na leséo inflamatéria e na gravidade da DC, sugerindo a necessidade
de estudos adicionais.

Os pacientes com cardiomiopatia chagésica cronica (CCC5) apresentaram maiores

Avaliacdo de biomarcadores concentraces de MMP-9, TIMP-1, MMP-2, TIMP-2 e Gal-3 em comparagdo aos individuos

séricos e suas relagbes com ndo infectados (NI) e aos pacientes com forma indeterminada (FCI). Foi encontrada uma

marcadores de remodelamento (Magalhées, correlacéo positiva entre MMP-2 e TIMP-2, uma correlagéo inversa entre Gal-3 e a fragdo de
cardiaco e da fibrose 2020) ejecéo do ventriculo esquerdo (FEVE), e uma correlagio direta com a relagéo E/e’. A conclusdo
miocardica na  cardiopatia indica que a Gal-3 é um potencial marcador de remodelamento cardiaco e fibrose miocardica na

chagasica cronica.

cardiomiopatia chagésica cronica, destacando a importancia desses biomarcadores no
prognoéstico da doenca.

Adenosine Deaminase Activity
and Serum C-Reactive Protein
as Prognostic Markers of
Chagas Disease Severity

(Bravo-Tobar
etal., 2015)

Os niveis de PCR e ADA aumentaram com a progresséo da Doenca de Chagas, sendo a PCR
maior na fase Il e a ADA em todas as fases. Ambos os marcadores correlacionaram-se
positivamente com o remodelamento cardiaco e alteracdes eletrocardiograficas, e negativamente
com a fragdo de ejecdo. PCR e ADA foram mais elevados em pacientes com indice
cardiotoracico > 50%, e a ADA foi maior em pacientes com alteracBes da repolarizacéo
ventricular. A conclusdo sugere que ADA e PCR sdo importantes marcadores prognosticos e
devem ser utilizados no acompanhamento dospacientes com Doenga de Chagas.

Fonte: Autores, 2024.

Os resultados obtidos em diversos estudos apontam para o papel significativo dos

microRNAs (miRNASs) como biomarcadores precoces na deteccdo da Doencga de Chagas latente.
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Antonietti et al. (2023) revisam o papel dos miRNAs na patogénese e progressao da
cardiomiopatia de Chagas (CMC), destacando que essas moléculas de RNA ndo codificantes
regulam a expressdo génica pos-transcricional e estdo relacionadas a atividades celulares cruciais
como inflamacao, fibrose e apoptose, que sdo caracteristicas da CMC. A deteccdo de miRNAs em
fluidos corporais, como sangue e plasma, e sua modulagdo podem ter implicacOes terapéuticas
promissoras.

Complementando essa visdo, Crespillo-Andujar et al. (2022) também ressaltam a
importancia dos miRNAs na Doenca de Chagas, evidenciando que a infec¢do por Trypanosoma
cruzi esta associada a desregulacdo de varios miRNAs implicados diretamente na hipertrofia e
fibrose cardiaca. Esses miRNAs emergem como biomarcadores consistentes para o diagndstico e
monitoramento da CMC, corroborando a relevancia das descobertas de (Antonietti et al., 2023).

Adicionalmente, Laugier et al. (2020) analisam a cardiomiopatia cronica da doenca de

Chagas (CCC) como uma forma agressiva de cardiomiopatia dilatada inflamatoria causada pela
infecgéo cronica com T. cruzi. Este estudo avaliou a expressdo de genes e miRNAs em tecidos
cardiacos de pacientes com CCC, revelando um enriquecimento em processos bioldgicos
associados a resposta imune e metabolismo, regulados por fatores como IFNy,TNF e NFKB.

As interacbes entre miRNAs e mRNAs diferencialmente expressos demonstraram um

envolvimento significativo em inflamacdo, fibrose e resposta ao estresse mitocondrial/oxidativo.
Os miRNAs desempenham um papel crucial na regulagdo de genes envolvidos na fibrose,
hipertrofia e miocardite, sugerindo que eles coordenam a expressdo de multiplos genes nos
principais processos fisiopatolégicos da CCC.

Em relacdo as estratégias terapéuticas, Crespillo-Andujar et al. (2022) discutem a
existéncia de multiplos gen6tipos de T. cruzi e os desafios no diagndstico e tratamento da Doenca
de Chagas, além da eficacia limitada dos medicamentos nifurtimox (NFX) e benznidazol (BNZ).
Esses medicamentos frequentemente causam efeitos adversos significativos, levando a
interrupcao do tratamento em 20-30% dos pacientes. A soroconversdo negativa pode ocorrer anos
apos a infec¢éo, dificultando a avaliacdo da eficacia do tratamento. O exame microscopico direto
€ menos sensivel que a PCR para identificar falhas de tratamento, e ndo ha um ensaio de cura
confidvel para infeccdo crénica. Testes de PCR tém limitagdes devido ao baixo rendimento de
amostras, e o0s titulos reduzidos de anticorpos anti-T. cruzi oferecem uma alternativa para avaliar
a resposta a terapia, emborao declinio nos titulos possa ser lento. Portanto, um teste de cura é
essencial para avaliar a eficacia do tratamento e determinar sua duracdo ideal (Hochberg et al.,
2021).

A implementacdo de biomarcadores para o rastreio da Doenca de Chagas pode facilitara
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predicdo de agravos. Pinho et al. (2016) destacam que biomarcadores derivados do sangue, como
peptideos natriuréticos do tipo A (ANP) e B (BNP), pro-BNP N-terminal, troponina I, TGF-p,
MMP-2 e TIMP-1 e -2, sdo elevados em estagios graves da Doenca de Chagas. O BNP, em
particular, tem mostrado grande potencial na predicao da cardiomiopatia chagasica (CCM), pois
seus resultados sdo comparaveis ao ecocardiograma em termos de avaliacdo da CCM, facilitando
e agilizando o rastreio.

Tal achado corrobora com os dados apresentados por Sherbuk et al. (2015), a qual realizou
um estudo de caso-controle, onde a populagdo consistiu em pessoas com e sem infeccdo por
T.cruzi, os marcadores séricos BNP e NT-proBNP possuem destaque em prever resultados na
insuficiéncia cardiaca, sintoma esse a qual percute na CCM. Nesse estudo, individuos com CCM
ainda que mesmo na auséncia de disfuncdo sistélica, apresentaram niveis elevados de BNP se
comparado ao controle saudavel, sendo o BNP apontado como um étimo preditor de mortalidade
por CCM.

Sherbuk et al. (2015) reforcam essa observacdo, mostrando que os marcadores Séricos

BNP e NT-proBNP séo eficazes na previsao de resultados na insuficiéncia cardiaca, um sintoma
predominante na CCM. Individuos com CCM apresentaram niveis elevados de BNP, mesmo na
auséncia de disfuncao sistélica, indicando que o BNP é um excelente preditor de mortalidade por
CCM.

Além disso, Garcia et al. (2021) afirmam que o BNP est4 envolvido na patogénese da
Doenca de Chagas, com niveis elevados observados na CCM. O BNP, secretadoprincipalmente
nos ventriculos como resposta ao estresse, isquemia ou fibrose, pode ser considerado um
biomarcador precoce para a deteccdo da CCM, dada sua sensibilidade em estagios iniciais da
fibrose cardiaca.

Por outro lado, Silva et al. (2010) observam que, embora a PCR seja um marcador
inflamatorio ndo especifico, ela pode indicar a progressdo da doenga em estagios mais avangcados
da insuficiéncia cardiaca. A PCR promove uma cascata de eventos no sistema imune, destacando
a ativacao da via classica do sistema complemento e amplificagdo da resposta imune inata, alem
de aumentar a expressdo de moléculas relacionadas a aterogénese (Shrivastava et al., 2015).

Por fim, a adenosina desaminase (ADA) € mencionada por Cortes-Serra et al. (2020) como
uma enzima regulatdria dos niveis de adenosina, cuja elevagdo ocorre em resposta a hipoxia e
inflamacdo. A comparacdo com parametros do ecocardiograma e eletrocardiograma Bravo-Tobar
etal. (2015) sublinha a importancia da ADA como um indicador adicional na avalia¢do da Doenca

de Chagas.
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CONCLUSAO

No contexto atual, no que se refere as novas ferramentas diagnosticas para a Doenca de
Chagas, nota-se o destaque dos biomarcadores cardiacos. Dentre eles, os microRNAs (mMRNAS),
peptideo natriurético tipo B amino-terminal (NT-proBNP), Troponina T de alta sensibilidade (hs-
TnT), Troponina I, neoglicoproteina NGP11b e peptideo natriurético (BNP) sdo alguns dos
exemplos que apresentaram eficacia significativa na avaliacdo da gravidade e progndstico da

Doenca de Chagas e cardiomiopatia chagasica, assim como o conhecido PCR.

Os supracitados biomarcadores cardiacos sdo liberados a partir de alteragdes
fisiopatoldgicas no tecido miocérdico, corroborando, dessa forma, no diagnostico e
monitoramento de lesdes cardiacas. A partir de uma analise minuciosa dos resultados apresentados
por esses marcadores, tratamentos personalizados devem ser desenvolvidos, tendo em vista a

gravidade de cada caso.

Nesse sentido, em relacdo ao tratamento, a auséncia de biomarcadores especificos paraa
quimioterapia da DC estabelece entraves para o0 desenvolvimento de farmacos
antitripanossémicos. Em meio a isso, o benzonidazol e nifurtimox se mostram eficazes no

tratamento da doenca, especialmente em sua fase aguda. No entanto, apresentam efeitos adversos

graves em certa parcela de pacientes, demonstrando uma necessidade dedesenvolvimento de
alternativas farmacoldgicas terapéuticas.

Destarte, percebe-se a relevancia de pesquisas aprofundadas acerca dos biomarcadores
cardiacos precoces no que tange o diagnostico da Doenca de Chagas Latente. Visto isso, estes
autores destacam a necessidade de maiores investigacGes referentes a tematica, para que possam
ser elaborados métodos diagnosticos e tratamentos mais precisos para 0s pacientes que sofrem

dessa moléstia.
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