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DEDICATORIA

Vocé acha que pode quebrar um paradigma?! Vocé ndo pode quebrar
um paradigma! S6 quem quebra um paradigma € Isaac Newton, Einstein...

Esse foi o tom da conversa durante uma das apresentacdes desta tese,
e aqui se encaixam estas palavras, afinal, estamos fazendo histéria dia apés

dia e, “talvez” s6 paremos de fato um dia...

Um beija flor visitou

As flores do meu jardim
Beijou, cheirou, namorou,
E depois olhou pra mim

Disse ele pra si mesmo
Essa flor ndo vou beijar
Ela € bela mas néo cheira
N&o |he posso namorar

Mas na sua singeleza
Fez-me um afago ligeiro
Deu voltas ao meu redor
E depois partiu fagueiro

Senti inveja da flor

Do carinho recebido
Cortejada, namorada,
Em meu jardim colorido

Dando voltas ondejantes
Despediu-se o passarinho
Deixou a flor com saudade
Deixou pra mim seu carinho.

Quando a conversa terminou eu estava concentrado, pensando no que
ouvira. Eu havia sido pego de surpresa por aqueles versos. Estavamos no
jardim, proximos a piscina, eu, minha noiva Daiana e Eduardo, meu filho de
sete anos.

Entdo, minha mae me perguntou:

- Gostou?



Demorei um instante. Eduardo estava quieto, havia visto tudo e parecia
entusiasmado, ele nunca tinha ouvido sua avo recitando. Daiana disse:

- Nossa! Que lindo!

Eu ia dizer algo, mas houve um siléncio, até que:

- Gostei! Gostei muito!

A senhora pode repetir? Ela regozijou-se e de pronto recitou novamente
os versos. Dei-lhe os parabéns, todos apreciaram bastante aquele momento.
Eu sabia do que minha mée era capaz, sempre muito culta.

Certa vez, minha mae veio me visitar em Brasilia e fomos ao Teatro
Nacional, assistir ao concerto de um jovem violinista alemé&o, era o Ano da
Alemanha no Brasil. Foi tudo muito bonito! Bravo! Bravissimo! Tivemos uma
belissima noite.

Em outra visita, eu a levei para um passeio interessante:

- Mae vou leva-la para assistir algo bem legal.

Disse ela:

- Vamos ao teatro? Respondi:

- Nao, um aluno vai defender a sua dissertacdo de mestrado no Nucleo
de Medicina Tropical, na UnB. E assim fomos. Assistimos a tudo com muita
atencdo, talvez ela tenha achado cansativo e de fato é, para quem nao é do
meio, pois minha mée era advogada.

Havia um professor na banca, ja de idade, que falava muito bem,
educado, um gentleman... Minha mae cochichou em meu ouvido:

- Esse professor exala cultura!

Ele falava das cafuas, dos diferentes tipos de barbeiros, contava
histérias da época do grande Carlos Chagas, sabia temas de epidemiologia
etc. Notei que ele era diferente mesmo, especial. Ao final da defesa, houve
uma confraternizacdo e fomos convidados a participar. Ali, nos apresentaram
ao distinto professor. O nome dele era Jodo Carlos Pinto Dias. Mas depois eu
fui saber quem era ele “de verdade”.

Minha méae ficou encantada com o nivel do professor. Fiz bem em leva-
la para assistir aquela defesa...

A dedicatéria ja esta se aproximando do fim, e vocé deve estar se
perguntando sobre o0s versos que a iniciaram, ndo € mesmo? Explico, as coisas

sdo assim: ha o belo e o feio, como ha a vida e a morte.



Miguel Servet foi queimado, William Harvey apelidado de “circulador” e
Ibn al-Nafis quase foi esquecido.

O cretinismo foi usado contra esse gigante que foi Carlos Chagas, além,
é claro de tirarem-lhe o Prémio Nobel de entre os dedos. Tudo por invejal

Quanto a ti mamae, poderia recitar novamente? Nao somos apenas eu,
Dudu e Daiana que queremos ouvir mais uma vez... agora estas sobre este

palco e o mundo espera para aplaudi-la!

Drr MARIA DE PAIVA MACHADO

*05/10/1947 1 09/06/2019



AGRADECIMENTOS

Gostaria de agradecer a Deus pelas oportunidades concedidas.

Agradeco a minha familia e a minha noiva, Daiana Jenifer Bruxel pelo
apoio incondicional.

Aos professores Ricardo Juan Rey, Marcelo Lucentini, Jodo Barberino
dos Santos e Marcilio Faraj, que tiveram uma participacdo marcante em minha
formacéao.

Especialmente gostaria de agradecer ao professor Cleudson Nery de
Castro, pela paciéncia e forma sabia com que me conduziu até aqui.

Sou eternamente grato ao professor Ademir Rocha (in memoriam),
responsavel pelo inicio desta caminhada: “O ramo direito ndo existe!”. Pronto,
estava lancado o desafio.

Agradeco ao professor Pedro Raso, por haver me escrito uma carta que
guardo com carinho. “Parabéns. Vai em frente. Nao pare.” Essas suas palavras
tém para mim um valor inestimavel.

Também gostaria de agradecer a colega Hilda Maria Arruda Benevides,
pela realizacdo dos exames de ecocardiograma e a colega Antonia Marilene da

Silva pelos laudos dos eletrocardiogramas.



“No | Congresso Internacional sobre
a Doenca de Chagas, realizado no
Rio de Janeiro de 5 a 11 de julho de
1959, o prof. Kdberle apresentou o
seu trabalho [...] que foi alvo de
comentarios desfavoraveis e, em
uma das criticas mais contundentes,
foi-Ihe dito, com certa ironia, que ele
tinha muita imaginacdo, ao que ele
retrucou que, sem imaginacao, O
maximo que se consegue fazer e
uma lista telefénica.”

(REZENDE, 2009, p. 335).
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RESUMO

O seio coronério (SC) é uma estrutura altamente especializada que participa
ativamente na circulacdo venosa coronariana. Como na doenca de Chagas
cronica (DCC) existem alterac6es na microcirculacdo coronariana, decidimos
investigar o SC no contexto da DCC. Para tanto, realizamos estudo do menor e
maior diametro do SC (< @ SC e > @ SC), com ecocardiografia transtoracica,
com o modo-M, no corte apical 2 camaras, em 50 participantes sem DCC com
eletrocardiograma (ECG) normal (grupo 1) e em 56 participantes com DCC,
dos quais 29 com ECG normal (grupo 2) e 27 com ECG alterado (grupo 3).
Também foi verificada a associacdo do < @ SC e > @ SC com parametros
ecocardiograficos e com alteracdes no ECG compativeis com acometimento
cardiaco na DCC. Como principais resultados, encontramos que o0s valores
meédios do > @ SC foram significativamente maiores nos participantes do grupo
2 em relacao aos participantes do grupo 1 (p = 0,022). Os valores médios do
septo interventricular foram significativamente menores nos participantes do
grupo 2 em relagcéo aos participantes do grupo 1 (p = 0,002). Os participantes
do grupo 3 apresentaram correlacdo entre aumento do > @ SC e aumento da
massa do ventriculo esquerdo (p = 0,026). Também houve correlacdo entre
aumento do > @ SC e aumento da espessura do septo interventricular nos
participantes do grupo 3 que apresentaram bloqueio do ramo direito e
anterossuperior esquerdo (p = 0,027). Como concluséo, identificamos neste
estudo maior didametro no SC em participantes com DCC sem evidéncias
eletrocardiograficas de cardiopatia. Os participantes com DCC e
eletrocardiograma alterado, apresentaram associacao entre o diametro do SC e
massa do ventriculo esquerdo. Nos participantes com DCC que apresentavam
bloqueios intraventriculares (bloqueio do ramo direito e anterossuperior
esquerdo), houve associacdo entre o diametro do SC e espessura do septo
interventricular. Estes achados podem contribuir para uma melhor
compreensao da patogenia do dano cardiaco na doenca de Chagas cronica,
devendo, todavia, serem confirmados em estudos subsequentes.

Palavras — Chave: Patogenia, doenca de Chagas, seio coronario.



ABSTRACT

The coronary sinus (SC) is a highly qualified structure that actively participates
in the coronary venous circulation. As there are changes in coronary
microcirculation in chronic Chagas disease (CHD) we decided to investigate CS
in the context of CHD. For this purpose, we carried out a study of the smallest
and largest diameter of the SC (< @ SC and > @ SC), with transthoracic
echocardiography, with the M-mode, without 2-chamber apical section, in 50
participants without CCD with a normal electrocardiogram (ECG) (group 1) and
56 participants with CHD, of which 29 with normal ECG (group 2) and 27 with
altered ECG (group 3). An association of < @ SC and > SC with
echocardiographic parameters and changes in the ECG was also verified, with
cardiac monitoring in the DCC. As main results, we found that the mean values
of > @ SC were significantly higher in group 2 participants compared to group 1
participants (p = 0.022). Mean interventricular septum values were significantly
lower in group 2 participants compared to group 1 participants (p = 0.002).
Group 3 patrticipants reported a correlation between an increase > @ SC and an
increase in left ventricular mass (p = 0.026). There was also a correlation
between an increase > @ SC and an increase in the thickness of the
interventricular septum in group 3 participants who blocked the right and left
anterior superior branches (p = 0.027). As a conclusion, this study identified a
larger diameter in SC in participants with CHD without cardiopathy
electrocardiography. Participants with CHD and altered electrocardiogram,
association between the diameter of the SC and the mass of the left ventricle. In
participants with CHD who had intraventricular blocks (right branch and left
anterior superior block), there was an association between the diameter of the
SC and the thickness of the interventricular septum. These findings may
contribute to a better understanding of the pathogenesis of cardiac damage in
chronic Chagas' disease, however, they should be confirmed in subsequent
studies.

Keywords: Pathogenesis, Chagas disease, coronary sinus.
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1 INTRODUCAO

O componente venoso da circulacdo coronariana geralmente tem sido
ignorado pela comunidade cientifica. No entanto, € possivel que alteracbes na
circulacdo venosa coronariana expliguem alguns dos achados peculiares do
acometimento cardiaco na doenca de Chagas crbénica (DCC), como por
exemplo, algumas lesdes do sistema excito condutor cardiaco (SEC) e do
ventriculo esquerdo (VE).

Diferentemente dos demais 6rgdos do corpo humano, o coracdo € o
Unico o6rgdo que € predominantemente perfundido em diastole. Durante a
sistole ventricular, o sangue flui desde o interior do VE em direcdo a artéria
aorta, passando pela valvula adrtica (AO) aberta. Durante a diastole ventricular,
a valvula AO se fecha e o sangue que agora retorna da artéria aorta em
direcdo ao VE, ao encontrar a valvula AO fechada, escoa pelos 6stios das
artérias coronarias direita e esquerda, lentamente, realizando desta forma a
perfusdo em diastole de todo o coracéo.

A razado para que o coracdo seja predominantemente perfundido em
diastole € que o fluxo sanguineo mais lento em conjunto com a rede de
distribuicdo microvascular, proporcionam condi¢cdes 6timas para que as células
miocardicas retirem a maior quantidade de nutrientes possiveis do sangue,
uma vez que estas células, principalmente as do VE, desempenham atividade
contratil intensa e continua.

O VE é responsavel por bombear o sangue para todo o organismo,
através da grande circulacédo (sistémica) e como vimos, esta atividade requer
um adequado aporte sanguineo ao miocardio. Neste contexto, se justifica a
presenca do seio coronario (SC) na extremidade final da circulacdo
coronariana, uma estrutura altamente especializada, capaz de atuar como
bomba de drenagem venosa ajudando a garantir condi¢cdes otimas de perfusdo
ao miocérdio.

Alguns autores consideram que o SC ndo € uma veia, como por
exemplo, Liotta (1971) que com base na evolu¢cdo embriologica do coragdo o
considera como um terceiro atrio. Barcel6 et al. (2004) por sua vez, também

assevera que o SC é uma verdadeira camara cardiaca, com epicardio,
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miocardio, endocardio e um nd proprio, formado por células iguais as do no
sinusal (NSA), além de possuir ainda um feixe de conducéo.

No contexto da doenca de Chagas, Franca et al. (1997) em estudo
microscopico de seccdes seriadas do SC, encontraram focos de infiltracao de
células mononucleares, principalmente linfécitos, na parede deste seio, em
pacientes com infec¢cdo chagésica cronica. Os referidos autores relatam ainda,
gue o exame histopatolégico ndo sugeriu que o exsudato encontrado tivesse
surgido por extensao do epicardio e/ou miocéardio vizinhos.

Com base nessas premissas, cogitamos que na doenca de Chagas
cronica exista alteracdo do SC, com reducdo ou até mesmo perda da sua
funcdo de bomba de drenagem venosa, ocasionando transtornos circulatorios
retrogrados no territério drenado pelo SC, é o que designamos de insuficiéncia
venosa cardiaca (IVC), ou seja, insuficiéncia venosa do préprio coracéo.

Nesta condi¢do, as consequéncias da falha no funcionamento do SC
acometeriam principalmente o septo interventricular (SIV) e o VE, que séo
regides com drenagem venosa dependente do SC. Assim, o VE e o SIV
poderiam apresentar alteracbes em sua perfusdo, que se manifestariam por
isquemia ou até mesmo congestdo e edema, ocasionando alteracdes na
espessura do SIV, bem como na massa do VE.

O acometimento do SIV poderia ainda, explicar o bloqueio do ramo
direito, um achado frequente na cardiopatia chagasica crénica (CCC). Neste
caso, a congestao venosa e o edema no SIV causariam a compressao do ramo
direito, na sua porcao intramiocardica septal, ja que nesta regido, o ramo direito
atravessa um “desfiladeiro”, compreendido pelo pilar de Luschka (musculo
papilar do cono arterial) na parte superior e pelos pilares septais acessorios, na
parte inferior (ABUIN et al., 2015).

Quanto ao VE, além de alteragbes em sua massa, a congestdo e o
edema poderiam explicar as areas de adelgacamento miocardico nas regifes
do apex e parede posteroinferior, que seriam causadas por isquemia devido a
‘roubo de fluxo”, um fendmeno causado pelos vasos tebesianos, que estéo
presentes nestas regides do VE justamente para prevenir edema miocardico
(KURBEL et al., 2009).
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1.1 SEIO CORONARIO

O seio coronario (SC) é um tubo muscular com cerca de 2 a 3 cm de
comprimento e 1 cm de calibre, localizado cerca de 1 cm acima e paralelo a
jungao atrioventricular esquerda (D’CRUZ, 2000), que inicia-se na valvula de
Vieussens ou no ponto de entrada da veia obliqua de Marschall e termina na
valvula de Thebesio no 6stio do SC (BARCELO et al., 2004), figura 1:

Figura 1: Reconstrucdo cardiaca com tomografia multslice de 64 canais, em visdo
posterolateral. A primeira tributaria do seio coronario (CS) é a veia interventricular posterior
(PIV), percorrendo o sulco interventricular posterior. A segunda tributaria do CS é a veia
posterior do ventriculo esquerdo (PVLV) com varios ramos laterais (asteriscos). A terceira
tributaria € a veia marginal esquerda (LMV). A veia cardiaca magna (GCV) continuara entédo
como veia cardiaca anterior no sulco interventricular anterior. Observa-se também a artéria
coronaria circunflexa (CX) e a artéria coronaria direita (RCA). Fonte: Van De Veire et al. (2006).
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Diferente de qualquer vaso venoso, 0 seio coronario tem a sua parede
totalmente formada por fibras miocardicas proprias e outras de origem atrial,
gue atuam em conjunto para um adequado mecanismo de drenagem venosa
(LIOTTA, 1971).

Chauvin et al. (2000) estudaram as conexdes musculares entre 0 SC e 0
atrio esquerdo (AE) e também identificaram que o SC apresenta miocéardio

préprio, figura 2.

co

Figura 2: Corte histolégico ao longo do seio coronério (baixa ampliacdo, coloracao tricrémica de
Masson). O seio coronério se estende desde a terminacdo da veia cardiaca magna, que
coincide com a vélvula de Vieussens (VV), ao 6stio do seio coronéario (CO) e véalvula de
Thebesius (VT). A seta 1, mostra 0 miocérdio do seio coronério, claramente distinguivel do
miocardio do atrio esquerdo (LA), indicado na seta 2. Fonte: Chauvin et al. (2000).

Revisando o procedimento de isolamento atrial direito, que pode ser
utilizado como tratamento em alguns casos de fibrilacao atrial, Guiraudon et al.
(2013) também reconheceram que o SC possui miocardio préprio (“feixe do
seio coronario”) e que este faz parte de importantes conexdes interatriais,

figura 3.
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Figura 3: Conex0des interatriais. Corte coronal esquemético, no centro dos atrios, com vista
interatrial circunferencial. O corte mostra as trés conexdes interatriais, atravessando o sulco
interatrial: o feixe de Bachmann (BB) atravessa o quadrante superior, o feixe do seio coronario
(CS bundle) atravessa o quadrante inferior, e as extensdes do né atrioventricular (AVN) com o
atrio esquerdo (LA) atravessam o quadrante médio. O AVN tem uma extensdo maior a direita
(R) e menor a esquerda (L). Seio coronario (CS), veia cava inferior (IVC), veia cava superior
(SVC), fossa oval (FO), atrio direito (RA), apéndice atrial esquerdo (LAA). Fonte: Guiraudon et
al. (2013).

A parede externa ou livre do SC é composta por fibras miocardicas
orientadas ao longo de seu eixo formando uma rede delicada que envolve o SC
como um manguito muscular, até o atrio direito (AD), figura 4. Uma vez dentro
do AD, este manguito muscular se continua com as fibras do AD, como descrito
abaixo:

1- As fibras posteroinferiores recobrem as fibras que circundam o orificio
da veia cava inferior e vao se atenuando ao longo do lado externo do AD, ao
nivel do sulco atrioventricular direito, em estreita relacdo com as fibras
inferiores da crista terminal, no istmo cavo-tricuspideo;

2- As fibras anterossuperiores do SC terminam no septo interatrial,
proximo ao no atrioventricular (NAV). Essas fibras aparecem anatomicamente
conectadas ao NAV (BARCELO et al., 2004).
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Figura 4: Identificagdo macroscopica do seio coronario. Apos a inciséo e abertura da superficie
epicardica (E) observa-se o miocéardio do seio coronério (CS). Atrio esquerdo (LA), ventriculo
esquerdo (LV), veia cava inferior (IVC) e crux cordis (*). Fonte: Barcel6 et al. (2004).

A atividade contrétil do SC é capaz de drenar 70% de toda a circulagéo
venosa coronariana. Estes achados permitem considerar o SC como uma
verdadeira bomba de drenagem venosa coronariana (LIOTTA, 1971).

A contracao e o relaxamento do SC ocorrem simultaneamente com o AD
nao havendo refluxo deste atrio para o SC ou deste ultimo para o leito venoso
coronariano, gragas a mecanismos anatbmicos funcionais descritos em
Machado (2014):

1- Durante a diastole do AD, o relaxamento desta camara ocasiona o
descenso do teto do SC, formado pelo tenddo de Todaro e pelo limbo inferior
de Vieussens. Este descenso do teto, em conjunto com a valvula de Thebesio,
presente em sua desembocadura, ocasiona o fechamento desta extremidade
do SC, evitando assim refluxo desde o AD para o SC;

2- Durante a sistole do AD, ocorre o contrario; esta extremidade se abre
e 0 SC se contrai, esvaziando seu contetdo no AD. A contra¢do do SC produz
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na sua outra extremidade, uma flexdo da veia cardiaca magna, evitando refluxo
para esta importante veia. A valvula de Vieussens também poderia evitar
refluxo nesta extremidade do SC, entretanto, esta valvula se encontra presente
em apenas 43% das pessoas.

De igual modo, na superficie interna do SC encontram-se algumas
pregas semilunares que também poderiam evitar refluxo sanguineo para a veia
cardiaca magna durante a contracdo do SC. Também nédo ha refluxo para as
demais veias que drenam no SC, porque os orificios de desembocadura destas
veias além de possuirem valvulas, sédo circundados por fibras miocardicas do
SC, que ao se contrairem fecham estes orificios, figura 5. Este mecanismo
antirrefluxo é similar ao existente nas veias cavas e pulmonares, que impedem

o refluxo quando os atrios se contraem.
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Figura 5: llustragdo demonstrando as fibras miocardicas que formam a parede do seio
coronario (1) e que também circundam os orificios de desembocadura das veias que drenam
neste seio (2). Atrio esquerdo (AE); ventriculo esquerdo (VE). Fonte: Adaptado de Sun et al.
(2002).

Investigando conexdes interatriais com o SC, Barcelo et al. (2004)
identificaram um feixe miocardico, que liga a base do apéndice atrial esquerdo

ao miocardio do SC, ao nivel da entrada da veia obliqua de Marshall.
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Este feixe miocardico pode ser visto a partir da face posterior do AE,
saindo da base do apéndice atrial esquerdo, para entrar no sulco AV esquerdo,
e apos uma distancia de aproximadamente 30 a 40 mm, ele se subdivide em
uma porcdo de fibras miocardicas que se entrelacam com as fibras na

superficie superior do SC, figura 6.

“[...] Este feixe muscular na base do apéndice atrial esquerdo, os
autores agora designam como o “feixe atrio-seio coronariano"”, como
parece ser uma extensdo do feixe interatrial anterior de Bachmann
(Bachmann, 1916). Esta é a primeira descricdo reportada a este feixe
muscular ao nosso conhecimento” (BARCELO et al., 2004, p. 333).

Figura 6: Feixe do seio corondario. Apos a retirada da artéria atrial posterior, o feixe do seio
corondrio ou Atrio-seio coronariano (A-CSB) fica visivel. Ventriculo esquerdo (LV), veia
cardiaca magna (CV), artéria circunflexa (Cx), seio coronério (CS) e veia obliqua de Marshall
(OV), atrio esquerdo (LA). Fonte: Barcelé et al. (2004).

Os referidos autores também identificaram numerosas células de
Purkinje ao longo da superficie posterior do SC, na proximidade da entrada da

veia obliqua de Marshall. Identificaram ainda, um grupo de células iguais as do
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nd sinusal (células P) com muito tecido conjuntivo interposto, que de acordo

com Barcel6 et al. (2004, p. 335) seria 0 n6 do SC:

“[...] A hipotese do autor € de que esse grupo de células representa
uma estrutura nodal verdadeira, de outra forma declarada, o N6 do
Seio Coronario”.

Coakley et al. (1959), em varias espécies de animais e em trés coracdes
humanos, também descobriram que algumas das fibras musculares
relacionadas com o SC e a veia obliqua, assemelhavam-se as fibras do NSA e
do NAV. E possivel que o n6 do SC tenha propriedades de automatismo
intrinseco, entretanto, mais lento que o NSA e o NAV. O n6 do SC pode ser o

local de origem do chamado “ritmo do seio coronario”, figura 7.

I High Right Atrium (HRA)
X Right Ventricular Apex (RVA)
A, His Bundle (HB)

¥ Coronary Sinus (CS)

Figura 7: Sistema de condugédo elétrica do coragao, representado como uma rede de “nds e
caminhos” (pontos verdes). Dentre os possiveis “marcapassos” do coragdo, esta o seio
coronério (CS), mostrando que o mesmo possui células de génese do estimulo elétrico. Fonte:
Jiang e Mangharam (2011).

Bachmann (1916) postulou que a banda interatrial anterior era a
conexao primaria entre o AD e AE, figuras 8 e 9. Essa banda interatrial anterior

(Bachmann’s Bundle) se estende da juncdo da veia cava superior e do
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apéndice atrial direito transversalmente a parede anterior do AE, terminando na
base do apéndice atrial esquerdo.

Barcel6 et al. (2004) postularam que o feixe de Bachmann continuaria
anatdmica e eletricamente com o feixe do SC (atrio-seio coronariano), e assim
fechariam um circuito de conducdo: AD, AE, SC e AD. Segundo os autores,
este circuito poderia representar uma via de conducao anormal responsavel por
muitas arritmias de reentrada atrial.

Outros autores também relataram a presenca de células especializadas
no SC, que poderiam participar na conducéo elétrica interatrial (ANTZ et al.,

1998) e na génese de algumas arritmias cardiacas (VOLKMER et al., 2002).

Figura 8: Dissec¢do de coracdo humano, demonstrando que o feixe de Bachmann (BB) € um
feixe isolado que liga o quadrante superior do sulco interatrial, centrado em torno da fossa oval.
Atrio esquerdo (LA), apéndice atrial direito (RAA), veia cava superior (SVC). Fonte: Guiraudon
et al. (2013).
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Figura 9: Drenagem venosa interatrial. Imagem de tomografia, mostrando a drenagem venosa
da parede septal anterossuperior do atrio esquerdo (LA) para o atrio direito (RA) através da
conexao do musculo interatrial superior (circulo verde), onde reside o feixe de Bachmann. Esta
comunicacao € vista em 12% dos estudos angiogréficos por tomografia. Veia cava superior
(SVC). Fonte: Adaptado de Saremi et al. (2012).

1.1.1 Diastole e sistole do seio coronario

No exame de ecocardiografia, a diminuicdo do tamanho do SC desde a
dilatacdo maxima (na sistole ventricular) para a contracdo maxima (na sistole
atrial) € impressionante no modo M, bem como no bidimensional em tempo
real. Assim, o SC ndo é meramente um conduto, ele tem sua prépria “diastole”
e “sistole”, que ajudam a impulsionar seu conteudo para o atrio direito (D’CRUZ
et al., 2000).

Barcelé et al. (2004) utilizando cineangiografia seletiva e ultrassom
endovascular do SC, em pacientes com ritmo sinusal normal, também

demonstraram a diastole e a sistole do SC, figura 10.
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Figura 10: Na linha superior e média, o seio coronério € visibilizado por cineangiografia digital
em posicdo obliqua anterior esquerda e obliqua anterior direita, respectivamente. Na linha
inferior, ultrassonografia realizada por cateterismo, em que é possivel observar o interior do
seio coronario. O didmetro maximo do seio coronario ocorre na sistole ventricular (A), o
diametro intermediario ocorre na diastole ventricular (B) e o didmetro minimo ocorre na sistole
atrial (C). Fonte: Barcel6 et al. (2004).

Liotta (1971) estudou o SC com imagens contrastadas e também
registrou as pressdes no interior do seio coronario, figuras 11 e 12. Por sua
vez, Saremi et al. (2011) identificou a sistole e diastole do SC utilizando

tomografia, figura 13.
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Figura 11: Visibilizacdo da contracdo do seio coronario (sistole sinusal), por cateterismo
cardiaco. Fonte: Liotta (1971).
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Figura 12: Cateterismo cardiaco com registro da atividade elétrica (tracado superior) e da
pressao (tracado inferior), no interior do atrio direito e nas porcfes distal e proximal do seio
coronario. A sistole do seio coronario é representada pela rampa ascende da curva e a rampa
descendente representa a diastole do seio coronario. Fonte: Liotta (1971).
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Assim, reconhece-se que diferentes autores, utilizando diferentes
métodos de estudo, deixaram claro que o menor didametro do SC (< @ SC)
significa contracéo do SC, ou seja, a sua propria sistole e que o maior diametro

do SC (> @ SC) significa relaxamento do SC, ou seja, a sua propria diastole.

Atrial contraction

Figura 13: Identificagdo da sistole e diastole do seio coronério por tomografia. (A-C) imagens
tomogréficas com reconstru¢do de volume e (D-F) em quatro cAmaras (4ch) através do eixo
longo do seio corondrio. Um seio coronério curto (20 mm) é demarcado por setas brancas. A
vélvula de Vieussens (VV, seta vermelha) e a confluéncia da veia obliqua de Marshall (OVM,
seta verde) sdo vistas. O seio coronario mostra um trajeto alto, longe do musculo ventricular e
se contrai simultaneamente com a contrag&o atrial. Atrio direito (RA), seio coronario (CS), veia
cava inferior (IVC), atrio esquerdo (LA) e ventriculo esquerdo (LV). Fonte: Saremi et al. (2011).
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1.2 CIRCULACAO VENOSA CORONARIANA

As veias corondrias apresentam ampla variagcdo anatébmica (SAREMI et
al., 2012), sendo a apresentacao mais frequente, a que se observa na figura
14. As principais caracteristicas das veias que compdem o0 sistema venoso

coronariano encontram-se na tabela 1.

Seio corondrio

= = = = = = > Veia cardiaca parva

Lago venoso da
o= > parede do AD

Veia obliqua de

Marschall < _ — = === > Veias do AD

Veia cardiaca
Magna <€-Y——--- -~

Veia posterior
doVE <-4----§ ] .
————— — 2 Veias anteriores do VD

Veia interventricular

posterior € —  — — — 2N = = 2 Veia marginal do VD

Veia interventricular
anterior € ———-—-—

A\

Figura 14: Sistema venoso coronariano (diagrama do coracdo, mostrando todas as
superficies). Fonte: Adaptado de Von Lidinghausen et al. (2002).
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Tabela 1: Veias coronarias e suas principais caracteristicas.

VEIAS

TOPOGRAFIA

INTERVENTRICULAR ANTERIOR

CARDIACA MAGNA

SEIO CORONARIO*

INTERVENTRICULAR POSTERIOR
Sinbnimo: Veia cardiaca média.

POSTERIOR DO VENTRICULO
ESQUERDO

Sinbnimos: Ventriculi sinistri posterior, veia
cardiaca posterior e marginal esquerda.

MARGINAL DO VENTRICULO DIREITO
Sinbnimos: Cordis anterior, veia de Galeni e
marginal direita.

ANTERIORES DO VENTRICULO DIREITO
Sinbnimos: Cordis anteriores, parvae cordis,
veia de Cruveilhier e veia de Zuckerkandl.

OBLIQUA DE MARSCHALL

Sindnimos: Obliqua atrii sinistri (Marshalli),
plica venae cavae sinistrae, ductus Cuvieri e
veia obliqua do atrio esquerdo.

Origem: Rede venosa no apex cardiaco.

Curso: Do sulco interventricular anterior ao sulco
coronario esquerdo. Desemboca na veia cardiaca
magna.

E a continuacdo da veia interventricular anterior.
Origem: Transicdo do sulco interventricular
anterior para

o sulco coronario esquerdo.

Curso: Sulco coronario esquerdo. Desemboca no
seio coronario.

E a continuacdo da veia cardiaca magna.

Origem: Desembocadura da veia obliqua de
Marschall.

Curso: Sulco coronario esquerdo. Desemboca no
atrio direito.

Origem: Rede venosa no apex cardiaco.

Curso: Sulco interventricular posterior.
Desemboca no seio coronario (90%) e no atrio
direito (10%).

Origem: Rede venosa no apex cardiaco.

Curso: Superficie ventricular esquerda.
Desemboca na veia cardiaca magna (50%) ou no
seio coronario (50%).

Incidéncia: 90%.

Origem: Rede venosa no apex do ventriculo
direito.

Curso: Margem aguda do coracao. Desemboca no
atrio direito (18%), no lago venoso do atrio direito
(60%), no seio coronario através da veia parva
(20%) e na veia interventricular posterior através
da veia parva (2%).

Origem:  Superficie anterior do ventriculo
direito/cone arterial. Desemboca no atrio direito
(20%) e no lago venoso do atrio direito (80%).

Incidéncia: Variavel, muitas vezes formando
apenas um cordao (“plica venae cavae sinistrae”).
Origem: Superficie posterior do atrio esquerdo.
Desemboca no primeiro segmento do seio
coronario.



VEIAS DO ATRIO DIREITO
Sinbnimo: Veias atrii dextri.

VEIAS DO ATRIO ESQUERDO
Sinbnimo: Veias atrii sinistri.

VEIAS ATRIOVENTRICULARES

LAGO VENOSO DO ATRIO DIREITO
Sinbénimos: Sinus coronarius atrii dextri, tanel
intramural do atrio direito.

VEIA CARDIACA PARVA
Sinbnimos: Veia cordis dextra e pequena
veia cardiaca.
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Incidéncia: Variavel.

Localizacdo: Miocardio do atrio direito.
Desemboca no atrio direito e no lago venoso do
atrio direito.

Incidéncia: Variavel.
Localizacdo: Miocardio do atrio esquerdo.
Desemboca no atrio direito.

Incidéncia: Em todos os segmentos do sulco
coronario. Desemboca no seio coronario ou no
lago venoso do atrio direito.

Incidéncia: 60%.

Localizag&o: Parede anterior, lateral e posterior
do atrio direito, paralela ao sulco coronariano
direito.

Incidéncia: 20-30%.

Localizacdo: Superficie ventricular direita.
Desemboca no seio coronario em 5%, no atrio
direito em 15% e na veia interventricular posterior

em 80% dos casos.

*Apesar de ndo ser propriamente uma veia, 0 seio coronario € listado em meio as veias
coronarias, para facilitar o estudo da circulagao venosa coronariana. Fonte: adaptada de Von
Ludinghausen et al. (2002).

7

A circulacdo venosa coronariana € classificada anatomicamente em
sistemas maior e menor. O sistema venoso coronariano maior é formado pelo
SC e os vasos epicéardicos (tributarios do SC e néo tributarios deste seio). O
sistema venoso coronariano menor é formado por vasos intramurais, que
drenam o sangue desde os vasos da parede miocardica até o interior das
camaras cardiacas. Estes vasos intramurais sdo chamados tebesianos, sao
eles: venoluminal, arterioluminal, venosinusoidal e arteriosinusoidal (SAREMI et
al., 2012).

Os vasos venoluminais e arterioluminais drenam o sangue dos vasos
Venosos e arteriais, respectivamente, para o interior da camara cardiaca em
gue se encontram. Por sua vez, 0s vasos venosinusoidal e arteriosinusoidal
drenam o sangue dos vasos venosos e arteriais, respectivamente, para 0s
sinusodides miocardicos da camara cardiaca em que se encontram.

Tsang e Chiu (1995) questionaram a existéncia dos sinusoides

miocardicos. Os sinusoéides vasculares sdo, por definicdo, lagos revestidos de
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endotélio e espagcos com uma membrana basal descontinua. Os referidos
autores relatam que os sinusoides miocéardicos foram inicialmente descritos por
Wearn et al. (1933), mas que nao foram confirmados por Chiu e Scott (1973)
ao injetarem globulos vermelhos nucleados de sangue de aves em um implante
miocardico de um cé&o. Foi demonstrado que esses glébulos vermelhos
nucleados, que poderiam ser facilmente distinguidos dos glébulos vermelhos
anucleados do céo, ndo foram encontrados em qualquer sinusoide revestido de
endotélio, mas foram encontrados no espaco intersticial.

Tsang e Chiu (1995) afirmaram que os "lagos” do espago sinusoidal
demonstrados por Wearn et al. (1933), com uso de moldes de corrosédo, eram
de fato moldes do espaco intersticial. Estes investigadores usando técnica de
corrosdo ndo poderiam dizer se tal espaco era revestido por endotélio ou nao,
porque as células endoteliais foram digeridas pela forte solugéo alcalina usada
para preparar o molde.

Na figura 15 estdo representados os vasos tebesianos, onde é possivel
observar o seu trajeto, que leva o sangue desde o0s vasos da parede

miocardica, diretamente para o interior das camaras cardiacas.

Endocardio Epicardio

Artéria coronaria

Vaso arterioluminal

4 Arteriolas

Vaso venoluminal Vénulas

A
Veia coronaria

Figura 15: Vasos coronarianos (arteriais e venosos), incluindo-se os tebesianos arteriolumial e
venoluminal. Fonte: Adaptado de Spencer et al. (2015).
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Além dos sistemas maior e menor, temos ainda o sistema venoso
coronariano “composto”, termo usado para designar a circulacdo venosa de
estruturas cuja drenagem € realizada igualmente por ambos 0s sistemas
(SAREMI et al., 2012), figura 16.

Segundo Von Ludinghausen (2003), os dois tercos externos do
miocardio ventricular sdo drenados pelo sistema venoso coronariano maior e o
terco interno € drenado pelo sistema venoso coronariano menor.

A drenagem venosa do miocéardio ocorre durante a sistole ventricular,
fase na qual o sangue capilar é pressionado pela contracdo miocéardica para as
veias subepicardicas e nas camadas mais profundas para os vasos tebesianos.

Como a drenagem venosa ocorre durante a sistole, a drenagem venosa
subepicardica € mais adequada do que a drenagem subendocérdica
(LECHLEUTHNER; VON LUDINGHAUSEN, 2002). Além do mais, o VE n&o
possui abundantes vasos tebesianos, para drenar a camada subendocardica.
Isso poderia explicar os achados de Mignone (1958), de que na cardiopatia
chagéasica cronica, topograficamente as lesdes miocéardicas de infiltracdo
celular difusa e de esclerose, ambas em grau pronunciado, predominam nos
dois tercos internos da espessura da parede do VE, podendo-se falar em
predilecdo por estas regifes. Ja no VD, a esclerose é menos pronunciada do

gue no esquerdo e ndo demonstra preferéncia por localizacdo especial.
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SISTEMA VENOSO
CORONARIANO [SVC)

y

SVC MAIOR (70%) SVC MENOR (30%) SVWC COMPOSTO
[Epicérdico) {Intramural) (Epicdrdica/Intramural)

LAGO VENOSO DO ATRIO DIREITO (AD)
VEIAS DO NSA E NAV

PEQUENAS VEIAS DA PAREDE DO AD
VEIA DO SEPTO VENTRICULAR

VASOS TEBESIANOS
SEIO CORONARIO E NAO TRIBUTARIAS
TRIBUTARIAS DO SEIO CORONARIO

{50%) (20%%)
VENOLUMINAL

l ARTERIOLUMINAL

SEIO CORONARIO
VEIA INTERVENTRICULAR POSTERIOR

VEIA CARDIACA MAGNA VEIA ANTERIOR DO VENTRICULO DIREITO
VEIA INTERVENTRICULAR ANTERIOR VEIAS DO ATRIO ESQUERDO

VEIA OBLIQUA DE MARSHALL VEIAS DO ATRIO DIREITO

VEIA CARDIACA PARVA VEIAS SEPTAIS SUPERIORES

VEIA POSTERIOR DO VE

VEIAS ATRIAIS E DO SEPTO ATRIAL

Figura 16: Sistema venoso coronariano maior, menor e composto. Sistema venoso coronariano
(SVC), atrio direito (AD), n6 sinusal (NSA), né atrioventricular (NAV) e ventriculo esquerdo
(VE). Fonte: Adaptado de Saremi et al. (2012).

1.2.1 Insuficiéncia venosa cardiaca

Alterac6es no mecanismo de drenagem venosa do SC poderiam causar
congestdo na microcirculagdo em todo o territério drenado pelo SC, com
aumento da pressao hidrostatica e formacdo de edema miocéardico, assim
como aumento da resisténcia e limitacdo ao fluxo arterial no territorio
microvascular, podendo causar isquemia miocardica, ndo por oclusao arterial
coronariana, mas por um possivel estado de insuficiéncia venosa coronariana,
situacdo que etimologicamente pode ser melhor designada como insuficiéncia
venosa cardiaca (MACHADO, 2014).

Esta hipdtese fisiopatoldégica poderia em tese, explicar a isquemia
miocardica com artérias coronarias pérvias, um achado que segundo Ramos e

Rossi (1999) ocorre na doenca de Chagas cronica (DCC). Note-se que o
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mecanismo fisiopatologico de isquemia na DCC néo ocorre pela forma mais
prevalente, em que a obstru¢cdo ao fluxo sanguineo em nivel arterial,
habitualmente causada por um trombo que se instala sobre uma placa
aterosclerotica rota, é responsavel pela isquemia do segmento distal
(MACHADO, 2014), figuras 17 e 18.

|pricARDio

-l
MESOCARDIO @

SEIO CORONARIO

tl

mmp AREA COM FENOMENOS ISQUENMICOS

ARTERIAS ARTERIOLAS CAPILARES vinuLas VEIAS Glaues pacnads”

Figura 17: Isquemia de origem venosa. Neste caso, cogitamos que seja possivel a ocorréncia
de isquemia no territério microvascular, devido a insuficiente drenagem venosa coronariana.
Fonte: Machado (2014).

EPICARDIO . .
TROMED mmp AREA ISQUEMMICA

ENDOCARDIO
ARTERIAS ARTERIOLAS CAFILARES VENULAS  WEIAS

Sliies Mazhady”

Figura 18: Isquemia de origem arterial. Neste caso, ocorre isquemia no territério distal a
obstrucéo arterial, causada por um trombo no leito arterial coronariano. Fonte: Machado (2014).

Bestetti e Restini (2014) relatam que cerca de 15% a 33% dos pacientes
com doenca de Chagas crbnica sentem dor precordial e que na falta do
megaesobfago, esta deve ser atribuida a cardiopatia chagasica cronica. Relatam
ainda, que a dor é atipica porgue geralmente ndo se associa ao exercicio fisico

nem é aliviada pela nitroglicerina. Além do mais, Bestetti e Restini (2014)
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cogitam que angina microvascular possa ser responsavel pela precordialgia na
DCC.

Estas ultimas observacfes parecem ser favoraveis ao mecanismo de
isquemia venosa coronariana que anteriormente descrevemos, uma vez que o
efeito da nitroglicerina € a vasodilatacdo arterial coronariana, esta néo tera
efeito sobre a isquemia originada no leito venoso. De igual forma, a
precordialgia nos pacientes com DCC ndo se desencadeia pelo aumento da
demanda miocardica por oxigénio (exercicio fisico), uma vez que a DCC de
forma isolada ndo cursa com afec¢éo das artérias coronarias.

A IVC poderia em tese, explicar a dilatacdo arteriolar que foi
demonstrada por Higuchi et al. (1999), a inflamacéo perivascular na
microcirculacdo demonstrada por Vianna (1911) e a miocitélise por Torres
(1958 e 1960). Dessa forma, cogita-se que a IVC possa ser responsavel por
importantes alteragdes que ocorrem no VE e no SIV dos pacientes com doenca

de chagas crénica.

1.2.2 Miocit6lise cardiaca

Durante a fase aguda da infeccao chagasica, os parasitos localizados no
interior das fibras cardiacas causam sua ruptura e o processo inflamatério
difuso e intenso pode, sem dificuldades, ser correlacionado diretamente com a
acao parasitaria. Os produtos das fibras destruidas, a irritacdo causada pelos
parasitos, destruidos ou néo, e possivelmente, reacfes de hipersensibilidade a
produtos proteicos estranhos gerados no curso do parasitismo, sdo os fatores
responsaveis pela reacao inflamatoria (ANDRADE, 1974).

Na forma cronica da doenca de Chagas, contudo, tais modos de
destruicdo da fibra cardiaca desempenham papel pouco significativo,
sobrevindo, em seu lugar, a miocitélise (TORRES, 1960).

Na miocitélise observa-se desaparecimento das fibras musculares sem
que elas tenham apresentado as alteracdes indicativas de necrose
(homogeneizacao e acidofilia do citoplasma, picnose, cariorrexis e caridlise do
ndcleo). No tipo de midlise caracteristico da miocitélise, as fibras musculares

sofrem desintegracao.
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Sobre as causas da miocitélise, Torres (1960) reconheceu:

“[...] alteracbes do metabolismo das células musculares cardiacas
ocasionadas por perturbagdes circulatorias de pouca intensidade ou
de pequena duracdo, responsaveis por desequilibrio da pressao
osmotica intracelular, por alteragGes da permeabilidade dos capilares
sanguineos, etc.” (TORRES, 1960, p. 178).

Este veredito, “entrada de agua nas células”, € um indicio claro da
presenca de edema miocardico, que fora constatado na década de sessenta e
gue agora cogita-se que possa existir devido a uma falha no mecanismo de
drenagem venosa do SC. O edema tissular pode em tese prejudicar a nutricdo
das células, assim como causar isquemia, um importante fator de injuria celular
capaz de desencadear a entrada de agua na célula, ainda que com membrana

integra, como parte do processo de morte celular.

1.2.3 Edema miocéardico

A presenca de edema miocardico na cardiopatia chagasica cronica foi
descrita ha décadas, em estudos anatomopatolégicos de autores brasileiros,
como por exemplo, Torres (1960) acima citado. Entretanto, este tema parece
nao ser amplamente difundido e muitos pesquisadores o desconhecem.

Na Tese apresentada para o concurso de Professor Catedratico de
Anatomia Patoldgica (Patologia Geral e Especifica) da Faculdade de Medicina
da Universidade de S&o Paulo, no ano de 1958, Constantino Mignone faz suas

consideragoes:

“[...] Assim, a alteragdo primaria de maior projecdo € a presenca de
um processo mesenquimal, reativo defensivo, que se op8e a acéo
dos agentes patogénicos em atividade. Associam-se, a este quadro,
congestao e edema intersticial em proporgdes variaveis. Ao lado
dos processos mesenquimais e vasculares encontra-se
obrigatoriamente o comprometimento do parénquima muscular sob a
forma de varias lesbes. Dentre elas sobressaem-se as lesfes
miofibrilares primarias, descritas, magistralmente por MAGARINOS
TORRES. A degeneracéo hialina da fibra muscular representa leséo
regressiva importante, pois que entra como fator ponderavel na
constituicdo do quadro histopatolégico da miocardite. O edema das
fibras cardiacas constitui um quadro de intensidade variavel, em
consonancia com o teor de edema intersticial observado. As
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lesbes da miocardite cronica chagésica ndo ficam limitadas,
entretanto, apenas aos fenbmenos reativo-degenerativo e vasculares.
Como decorréncia da evolucao crénica do processo, aquela primeira
fase segue-se outra, de carater produtivo, da qual participam
proliferacbes fibroblastica e colagena, resultando como estagio
terminal um processo de fibrose residual ou cicatricial. Os “reliquats”
fibrosos, resultantes dos estados reativos prévios, variam em
extensdo e em quantidade, em cada caso.” (MIGNONE, 1958, p. 55 e
56) (grifo nosso).

Ha muita informacéo relevante no trabalho apresentado por Mignone,
como por exemplo, de que ha de forma insofismavel a presenca de edema

miocardico:

“[...] A congestdo capilar e o edema intersticial sdo processos
notados, com grande frequéncia, assim como o edema das fibras
cardiacas. Verifica-se, portanto, que as formas linfocitaria e polimorfa
correspondem a um quadro microscépico muito semelhante onde
apenas os tipos celulares do infiltrado diferem” (MIGNONE, 1958, p.
61 e 62) (grifo nosso).

Recentemente, Diaz et al. (2019) “hipotetizaram que haveria edema
miocardico” em pacientes com cardiopatia chagasica cronica. Tal hipdtese
seria uma forma de demonstrar a persisténcia de inflamacdo miocardica na
CCC por meio de ressonancia magnética (RM). Os autores estudaram trés
grupos clinicos de acordo com a FEVE, grupo 1 (FEVE > 60%), grupo 2 (FEVE
> 35% e < 60%) e grupo 3 (FEVE < 35%). Edema foi observado em 8 (9,8%)
dos participantes; 2 (5,4%) do grupo 1, 4 (12,1%) do grupo 2 e 2 (16,7%) do
grupo 3. A presenca de edema foi mais frequente no segmento inferolateral
basal, ocorrendo em 7 (87,5%) casos. Os referidos autores concluem que
“‘edema pode ser encontrado em pacientes com CCC”.

Por sua vez, Lopes et al. (1975) estudaram 106 coracdes de portadores
de DCC que faleceram subitamente e encontraram que qualitativamente, as
lesbes observadas sdo muito semelhantes as que s&o encontradas nos
portadores de DCC que falecem apdés um periodo de insuficiéncia cardiaca
congestiva (ICC). Entretanto, do ponto de vista quantitativo, a intensidade das
alteracOes sao, em geral, bem menor do que a observada nos que faleceram
com ICC. Macroscopicamente a forma é normal ou se mostra ligeiramente

alongado, deixando neste caso, a impressao de que o fato € decorrente de um
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maior aumento do ventriculo esquerdo em relagcdo ao direito. O peso e volume
sdo variaveis. De um modo geral, entretanto, tendem a mostrar um discreto a
moderado aumento de ambos. O peso médio foi de 390 g.

Os referidos autores destacam a distribuicdo topografica dos fenébmenos

regressivos das fibrocélulas:

“[...] Estes fendbmenos, que se traduziram pela degeneracgéo hialina,
edema intracelular, fragmentacdo etc., em algumas ocasifes foram
observados nos chagasicos com morte subita na intimidade das
areas inflamatorias [...] Entretanto, especialmente a degeneragéo
hialina, em um numero apreciavel de chagasicos com morte subita,
teve distribuicdo sistematizada, nas paredes das quatro camaras, e
nao mostrou relagéo topografica com os focos inflamatérios.” (LOPES
et al., 1975, p. 280) (grifo nosso).

Seis anos depois, Lopes et al. (1981) estudaram 30 coracbes de
portadores de DCC assintoméaticos, que faleceram de modo violento. Os
resultados sdo semelhantes ao estudo anterior, pois 0s autores encontraram
lesbes da mesma natureza, porém de intensidade muito menor do que as
observadas em portadores de DCC que falecem subitamente ou apds periodo
variavel de ICC. Macroscopicamente a forma e o volume do 6rgdo se
apresentaram dentro dos limites da normalidade, assim como o peso médio,
que foi de 309 g.

E preciso esclarecer, que ndo é necessario estudar participantes com
cardiomegalia para se encontrar indicios de congestdo e edema na DCC.
Neste sentido, Mignone (1958) selecionou 48 coracdes para avaliagao
microscopica, dos quais 11 ndo apresentavam cardiomegalia (peso de 170 a
350 gr.). Na maior parte destes casos, a descricAo minuciosa retrata a
presenca de congestdo e edema no ventriculo esquerdo, como por exemplo,
na observacdo n°® 20 (Ritmo sinusal. Extrassistoles ventriculares polifocais.
Perturbacdo da conducéo intraventricular do estimulo). Necropsia n°® 29.294,

peso do coragdo 335 gr.:

“[...] As células, que o compde, sdo representadas, principalmente,
por linfécitos e menor nimero de neutréfilos. Ao processo celular
associam-se congestdo e edema em grau evidente [...] No septo
interventricular, a infiltracdo celular € bastante evidente, sendo
frequente o achado de areas com proliferacéo fibroblastica e discreta
neoprodugao fibrilar colagena” (MIGNONE, 1958, p. 149) (grifo
Nnosso).
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Conforme discutido neste topico, vimos que edema miocardico na DCC
pode ocorrer em coracbes de tamanho normal (Mignone, 1958; Lopes et al.,
1981), assim como naqueles com fracdo de ejecédo preservada (Diaz et al.,
2019).

Cabe esclarecer que os estudos anatomopatolégicos de material
humano, encontrados na literatura, contemplam em sua grande maioria
cardiomegalias expressivas e insuficiéncia cardiaca, que muitas vezes foram a
causa do Obito. Entretanto, este cenario ndo permite compreender
integralmente a evolu¢do do dano cardiaco na DCC, ja que nesta situacao,
evidencia-se o fim da evolucao do acometimento cardiaco na DCC.

Por tanto, uma amostra constituida por participantes sem cardiomegalia
e sem insuficiéncia cardiaca, pode apresentar informacdes que representem o
inicio do acometimento cardiaco, contribuindo ainda mais, para a compreensao

da evolugao natural desta cardiopatia.

1.2.4 O ventriculo esquerdo e 0s vasos tebesianos

Kurbel et al. (2009) prop6em que os vasos tebesianos evitam edema
miocéardico. Alegam que estes vasos sdo comumente encontrados nos atrios e
no VD, mas sdo escassos no ventriculo esquerdo (VE) e a razdo para isso é
que o VE é menos propenso a formacdo de edema, gracas ao seu ciclo
intermitente de perfuséo.

Talvez ao lado da escassez de vasos tebesianos, a principal
caracteristica circulatéria que distingue o VE das outras trés camaras cardiacas
seja 0 seu ciclo intermitente de perfuséo e filtracdo de fluidos. Apesar de a
perfusdo coronaria e a filtragdo microvascular serem maximas durante a
diastole (VON LUDINGHAUSEN et al., 1995), ambas estdo diminuidas durante
a sistole no VE, devido a elevada tensdo na parede deste ventriculo
(GANONG, 2005; RICHARDSON et al., 2005).

J& que o liquido se acumula no miocardio quando a filtracdo excede a
drenagem linfatica, € de se esperar que o miocardio do VE seja provavelmente
menos propenso ao acumulo de fluido intersticial, devido as suas fortes

contragdes, perfusao intermitente e filtracdo de fluidos (KURBEL et al., 2009).
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As outras trés camaras cardiacas provavelmente tém riscos maiores de
edema devido a sua quase continua perfuséo e filtracdo de fluidos. Uma vez
gque as mesmas camaras também sdo ricas em vasos tebesianos, parece
plausivel que estes vasos possam ser importantes na prevencdo do edema
miocardico (KURBEL et al., 2009).

Ansari (2001) mostrou que a possibilidade dos vasos tebesianos
contribuirem para uma melhor absorcdo de fluidos pela reducédo da presséo
hidrostatica capilar € concordante com a constatacao de que estes vasos foram
quase sempre encontrados no vértice dos ventriculos e na base dos musculos
papilares. Estas regides dos ventriculos estdo distantes do SC e por causa
disso, sem derivacdes tebesianas, seria necessaria maior pressao intravenosa
para fazer o sangue fluir por todo o caminho até o atrio direito. Isto tornaria
estas regides propensas a edema.

Apesar de a maior parte do coracdo (ambos os atrios e o VD) ser
drenada principalmente pelo sistema venoso coronariano menor (vasos
tebesianos), o maior volume sanguineo, aproximadamente dois tercos da
circulagdo venosa coronariana, é drenado pelo SC. Em realidade, todo o VE é
drenado pelo SC e a maior parte das suas tributarias, figura 19.

Seio coronario <= — = = — — —
! — — — = Veia posterior do VE

— = => Veia cardiaca magna

Veia interventricular < — —

posterior — =2 Veia lateral do VE

— =2 Veia interventricular
anterior

Figura 19: Drenagem venosa do ventriculo esquerdo. Foram indicadas apenas as tributarias
responsaveis pela drenagem deste ventriculo. Fonte: Adaptado de Soares et al. (2004).
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Em contrapartida, a drenagem venosa dependente do SC, associada a
escassez de vasos tebesianos, tornam o VE “particularmente” susceptivel a
formacdo de edema miocardico, se houver falha no mecanismo de drenagem
venosa do SC. Esta condicdo também pode repercutir sobre outras partes do
coracao além do VE, como por exemplo, o SIV, cuja drenagem venosa também
é dependente do SC.

1.2.5 Adelgagamento miocéardico do ventriculo esquerdo

Rochitte et al. (2007), estudando o acometimento cardiaco na doenca de
Chagas crbénica com emprego de ressonancia magnética (RM), demonstraram
que areas de adelgacamento ou afilamento miocérdico e fibrose predominam
em regides de dupla irrigacdo arterial: &pex ventricular (entre artéria
interventricular anterior e interventricular posterior) e na regido posterolateral do
VE (entre artéria coronaria direita e circunflexa).

Alteracdes de perfusdo miocéardica foram observadas em pacientes com
doenca de Chagas cronica, que se queixavam de dor toracica, mas nao
apresentavam obstrucdo das artérias coronarias. Aventou-se a hipotese dessas
alteracdes de perfusdo miocardica serem responsaveis pela fibrose, observada
por meio de RM, em pacientes com cardiopatia chagéasica crénica (CCC)
apresentando insuficiéncia cardiaca ou arritmia ventricular, nas mesmas
localizacBes observadas na necropsia: apice do VE e regides posterolaterais
(MARIN-NETO et al., 1992).

O 4pex cardiaco € constituido, em sua maior parte, pelo VE e, em menor
proporcao, pelo VD. O segmento anterior do apex € irrigado pela artéria
coronaria descendente anterior (ramo da artéria coronaria esquerda) e drenado
pela veia cardiaca magna, principal tributaria do SC. O segmento posterior do
apex cardiaco é irrigado pela artéria corondria interventricular posterior (ramo
da artéria coronaria direita) e drenado pela veia cardiaca média ou
interventricular posterior, que também é tributaria do SC. Assim, as areas de
dupla irrigacao arterial remontam sobretudo ao VE e sao drenadas por veias

gue tributam em sua quase totalidade ao SC.
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Diante da hipétese de falha no mecanismo de drenagem venosa do SC,
cogitamos que as &reas de dupla irrigacdo arterial possam apresentar um
déficit circulatorio importante. Mas afinal, para onde vai o fluxo sanguineo que
nao circula adequadamente no territorio de dupla irrigacédo arterial coronariana?
Gomes et al. (1979) demonstraram experimentalmente, por meio de
hiperperfusdo coronaria, que o territério drenado pelo SC é capaz de
apresentar um fendbmeno denominado “derivacdo de fluxo coronario”, que
consiste na passagem do fluxo sanguineo desde o compartimento intravascular
para o interior das camaras cardiacas. Isso ficou comprovado ao se demonstrar
que o aumento da perfusdo nas artérias coronarias ndo se acompanha de
aumento na drenagem venosa no SC, ou seja, no outro extremo da circulacdo
coronariana. Ao se perfundir as artérias coronarias com 2,5 ml/Kg de peso, a
drenagem venosa correspondente no SC foi de 72,3% e sucessivos 5,0 ml/Kg
para 61,4% e 10 ml/Kg para 38%. Este fenbmeno ocorre por intermédio dos
vasos tebesianos. O experimento de Gomes et al. (1979) pode ser visto na
figura 20.



47

®

Figura 20: Representacao do estudo experimental que demonstrou o fendmeno “derivacéo de
fluxo coronario”. Bomba de circulagdo extracorporea (5), com derivagao total do retorno venoso
(2) e perfuséo arterial (3). Foi realizado o clampeamento na aorta ascendente (seta branca) e
implantado uma cénula de perfusdo logo abaixo, que corresponde a linha (1) por onde foi
controlada a perfusdo das artérias coronarias. A linha (4) é a drenagem no seio coronario, que
foi aferida por meio de um cateter. Termémetro (6). A perfusdo nas artérias coronarias foi de
2,5 ml/kg, 5 ml/kg e 10 ml/kg de peso corpdéreo/min e a drenagem venosa correspondente no
SC foi de 72,3%, 61,4% e 38%, respectivamente. Fonte: Adaptado de Gomes et al. (1979).

O escoamento ao nivel dos vasos tebesianos favorece a interpretacao
da escassez de sintomas em pacientes com obstru¢do importante das artérias
coronarias, assim como também favorece a interpretacdo das sindromes
iIsquémicas em pacientes com artérias coronarias normais na coronariografia
(GOMES et al., 1979). Esta ultima situagao clinica parece ocorrer na doenca de

Chagas.
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Como ja mencionado, a congestdo venosa ocasionada por uma possivel
falha na drenagem pelo SC, pode ser responsavel pela dilatacdo arteriolar
existente na CCC, demonstrada por Higuchi et al. (1999). Esta dilatacéo
arteriolar denota a existéncia de sobrecarga de volume intravascular e, portanto
factivel a existéncia do mencionado fenémeno de derivacdo de fluxo coronario.

Essas observacdes concordam com o carater focal das lesdes descritas
por Rochitte et al. (2007), bem como com Rossi e Ramos (1996), que
consideraram as lesdes isquémicas cardiacas na doenca de Chagas, como

lesGes de reperfuséo.

1.3 SISTEMA EXCITO-CONDUTOR CARDIACO

O sistema excito-condutor cardiaco (SEC) é acometido de forma impar
na doenca de Chagas crbnica. As figuras 21 e 22 ilustram o SEC com
apresentacao de alguns elementos anatdmicos e suas controvérsias, em um

periodo nao tdo longinquo, na evolugcédo do conhecimento sobre o tema.
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Figura 21: Diagrama das porcBes constantes (preto sélido) do sistema excito-condutor
cardiaco. Atrio direito (AD); Atrio esquerdo (AE); Aorta (AO); Artéria pulmonar (AP); Ventriculo
direito (VD); Ventriculo esquerdo (VE); N6 atrioventricular (NAV); N6 sinusal (NSA); Veia cava
inferior (VCI); Veia cava superior (VCS); Veia pulmonar (VP). Fonte: Johnson (1960).
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Figura 22: Diagrama das porcdes do sistema excito-condutor cardiaco que foram descritas,
mas sdo geralmente questionadas (preto sdlido), mostradas em relagdo as estruturas
constantes (ponteadas). Atrio direito (AD); Atrio esquerdo (AE); Ventriculo direito (VD);
Ventriculo esquerdo (VE). Fonte: Johnson (1960).

Historicamente, o SEC foi descoberto no final do século XIX, literalmente
em sentido retrégrado, ou ascendente, com o anuncio, primeiro, das fibras que
levam o nome de seu descobridor (PURKINJE, 1845).

As fibras de Purkinje formam uma rede subendocardica em continuagéo
aos ramos do feixe de His e foram descritas inicialmente em certos animais
como o boi, o carneiro e 0 porco. Nesses animais elas sdo bem caracteristicas,
aparecendo como fibras grandes, claras (ricas em glicogénio) e nlcleos ovais e
grandes, bem distintas do musculo cardiaco contratil. No homem, elas tém
caracteres menos precisos, 0 que levou alguns autores a negar a sua
existéncia ou pelo menos a discordar do termo “fibras de Purkinje” para o
homem (GLOMSET, 1948).

O feixe atrioventricular foi demonstrado por His (1893). Sobre este
segmento anatébmico do SEC a histéria nos reserva um episodio bastante
interessante: O anatomista inglés Arthur Keith, contou na autobiografia que
James Mackenzie, céptico, |he pedira para verificar se existia mesmo o feixe
descrito por His. ApOs algumas analises, Keith estava prestes a mandar uma

carta para a revista Lancet negando a existéncia da formacdo, quando o
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proprio Mackenzie, se apressou a lhe mostrar a monografia de Sunao Tawara,
(figura 23), na qual o autor afirmava que o feixe, de fato, era a estrutura
proximal de um grande sistema de distribuicAo do impulso atrial aos
ventriculos. Keith retomou suas pesquisas, encontrou o feixe e mudou de ideia
(KEITH, 1950; MAIR, 1986).

Como vimos, o feixe atrioventricular foi descrito por His em 1893;
entretanto, o ndé atrioventricular (NAV) e os ramos do citado feixe
permaneceram desconhecidos até o aparecimento da monografia de Sunao
Tawara em 1906, que era discipulo Aschoff, renomado patologista aleméo, e
juntamente sd@o reconhecidos pelo epénimo que designa o NAV (de Aschoff-

Tawara).

Figura 23: Monografia de Sunao Tawara, publicada em alem&o, no ano de 1906, intitulada: O
sistema de conducdo do coracdo do mamifero - um estudo anatomo-histolégico do feixe
atrioventricular e fibras de Purkinje. Fonte: Akiyama (2010).
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Neste ano, também, o NSA foi descoberto por Keith e Flack (1906),
desencadeando a busca por tratos internodais, que vieram a ser descritos por
Wenckebach (1907), Thorel (1910) e Bachmann (1916).

Thorel demonstrou precariamente o ramo internodal posterior, que hoje
sabemos percorre a projecao da crista terminal, mas na época chegou a ser
ridicularizado (PAES DE CARVALHO et al, 1959). Os ramos foram
reidentificados por James (1963), como tratos internodais anterior (Bachmann),
meédio (Wenckebach) e posterior (Thorel).

Apbés estudos em pacientes com infeccdo chagésica cronica,
Rosenbaum et al. (1968) demonstraram ter o ramo esquerdo uma distribuicéo
bifascicular. Diferente do ramo direito que se origina diferenciado ja na porcao
proximal do feixe de His, ndo dando ramificagcdes durante o seu trajeto no SIV,
0 ramo esquerdo nasce do feixe de His com suas fibras abrindo-se para formar
as divisdbes anterossuperior e posteroinferior Lev (1964), conferindo uma
natureza bifascicular ao ramo esquerdo que sempre prevaleceu, baseada na
visdo de secclBes do feixe de His, perpendiculares ao anel atrioventricular
Hudson (1963). Surpreendentemente, do ponto de vista histopatoldgico,
Tawara (1906) ja havia demonstrado muito antes, que o ramo esquerdo
possuia uma distribuicédo trifascicular, figura 24.

Também Durrer et al. (1970), estudando sete coracbes isolados de
individuos sem patologia cardiaca e usando até 970 terminais intramurais,
verificaram a presenca de trés areas endocardicas no VE que eram excitadas
sincronicamente. Uma porc¢ao alta e anterior da parede para-septal, abaixo da
insercao da valvula mitral, uma central, na superficie esquerda do septo e outra
para-septal posterior, a cerca de um terco da distancia do apice a base. Assim,
estes autores sugeriram que a conducdo no ramo esquerdo ao invés de
bifascicular era trifascicular, o que foi confirmado histologicamente por Rossi
(1971) e por Demoulin et al. (1972), em secg¢Oes longitudinais do feixe de His,
ao constatar que este fasciculo emerge do tronco do ramo esquerdo entre as
divisbes anterossuperior e posteroinferior e dirige-se para baixo, na porcéo
medial do SIV, conferindo natureza trifascicular ao ramo esquerdo. Esta
terceira divisdo ou fasciculo é chamado de anteromedial por Tranchesi et al.
(1979), existindo em cerca de 60% dos humanos (GINEFRA et al., 2005).
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O que de fato ocorre, € que a existéncia de um terceiro fasciculo no
ramo esquerdo ndo € aceita por todos e até mesmo entre 0s autores que
defendem a sua existéncia, Pastore et al. (2009), Macalpin (2003) e Rieira et al.
(2008), ndo ha wunanimidade, principalmente em relacdo aos critérios

eletrocardiogréficos para sua caracterizagao.

' ©Yenho|

Figura 24: Formato trifascicular do ramo esquerdo. llustracdo que consta na monografia de
Tawara (1906), demonstrando o formato trifascicular do ramo esquerdo no homem. Fonte:
Silverman et al. (2006).

1.3.1 Histopatologia do sistema excito-condutor cardiaco

O estudo histopatoldgico dos disturbios de conducao é dificultado pela
necessidade de se obterem cortes histoldégicos seriados do sistema excito-
condutor cardiaco (SEC), figura 25. Por exemplo, para ser devidamente
estudado, o NAV requer de 2.000 a 6.000 cortes seriados. Contudo, poucos
sdo os estudos que utilizam esta metodologia rigorosa, mas necessaria, ja que
as lesbes do SEC podem se situar em qualquer altura deste sistema. A lesao
dos ramos do feixe de His pode estar situada em posicdo mais periférica,
guando geralmente apenas as porgdes proximais dos ramos sdo examinadas
com as técnicas usuais (ANDRADE, 1974).



Figura 25: Aparato utilizado para estudo histologico seriado. (A) equipamento para montagem
de dois a seis mil cortes histoldgicos seriados sobre fitas plasticas transparentes. (B) dispositivo
especial adaptado ao microscépio que permite o exame mais r4pido das laminas. Fonte:
Adaptado de Andrade (1974).

Mesmo que se empregue técnica adequada, ha ainda muitas
dificuldades para a interpretacdo dos achados e para a correlacao
eletrocardiogréfica. Isso pode ser constatado, por exemplo, ho ramo esquerdo,
que é composto de numerosos fasciculos e até 50% dos mesmos podem ser
destruidos sem que haja o aparecimento de alteracdes eletrocardiograficas
(DAVIES; HARRIS, 1969; WANG et al., 1972).

Rossi (1964) relatou cinco casos com grave dano histoldégico dos ramos
(fibrose, infiltracéo linfocitaria, adipose), sem bloqueio correspondente. Em trés,
as lesdes atingiam os ramos direito e esquerdo e, em dois, o ramo direito. Em
um dos casos de alteragbes do ramo direito, havia bloqueio completo, porém
do ramo esquerdo.

Existem ainda outras particularidades para o estudo do SEC, como por
exemplo, o fato de o NSA e o NAV serem formados por células de aspectos
altamente variaveis - poligonais, ramificadas, alongadas ou delgadas - quando
observadas ao nivel ultraestrutural (KAWAMURA; JAMES, 1971).

Thaemert (1973) verificou um tipo especial de conexdo nervosa entre
células das porcdes posterior e lateral da cauda do NAV, que néo existia entre
células de outras porcdes e sugeriu que as areas medial e anterior seriam
condutoras, enquanto as areas posterior e lateral seriam reguladoras. Portanto,

uma leséo fibrotica numa por¢cdo do NAV podera ter repercussfes funcionais
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variaveis, conforme os tipos de células ou estruturas especiais que forem
destruidas.

Por fim, o SEC apresenta algumas caracteristicas peculiares, como por
exemplo, o fato de o ramo direito ser histologicamente semelhante ao
miocardio comum, sendo que sua observacdo e seguimento na porcao
intramiocardica ou mesmo na por¢ao subendocardica sé € possivel em cortes
seriados (ANDRADE, 1974).

O ramo direito € um pilar cilindrico de 2 mm de espessura, que parece a
continuacao do fasciculo atrioventricular, tendo trajeto na face direita da porcao
muscular do septo interventricular, onde apresenta uma convexidade anterior
para penetrar na trabécula septomarginal, descoberta por Leonardo da Vinci
(DI DIO, 1998). O trecho inicial do ramo direito é coberto por fibras miocardicas,
depois torna-se subendocardico; a seguir, penetra no miocardio e se
superficializa ao chegar na trabécula septo marginal.

Como é dificil acompanhar o ramo direito em toda sua extensao, julgou-
se que a porc¢dao inicial deste ramo néo seria de tecido especifico e, portanto,
praticamente impossivel de diferenciacdo, até que ele readquire a estrutura
desse tecido. A porgao indiferenciavel era chamada “por¢édo mimética” do ramo
direito (DI DIO, 1998).

O ramo direito continua pela banda moderadora até atingir a parede
anterior do VD. Essa ramificacdo periférica se for lesada, como ja tem
acontecido durante trauma cirdrgico, pode dar lugar a um tracado tipico de
bloqueio de ramo direito (ESMOND et al., 1963).

Sob este tema, Rocha et al. (1994), apds estudar a trabécula
septomarginal de pacientes com infeccdo chagasica crbnica (8 casos com
bloqueio do ramo direito e 6 com bloqueio do ramo esquerdo), bem como de
individuos sem infec¢éo chagéasica e sem cardiopatia (6 casos), indicaram que
nem sempre se pode estabelecer correlagdo anatomo-eletrocardiogréafica a
partir do exame da trabécula septo marginal.

Aléem do mais, as lesbes do proprio ramo direito que poderiam causar
disturbios de conducdo em pacientes com infeccdo chagéasica crbénica foram
localizadas em seu segmento inicial e/ou no segmento intramiocéardico
(OLIVEIRA et al., 1972; ANDRADE et al., 1978).
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Embora Lev et al. (1961) tenham se referido a presenca de lesdo na
metade direita do feixe de His em trés casos de miocardite cronica de etiologia
indeterminada e Oliveira et al. (1972) tenham se referido ligeiramente a achado
semelhante em pacientes com infeccdo chagéasica crbnica, foram Corsi et al.
(1953) que chamaram particular atencdo para tal lesdo. Esses Ultimos autores
descreveram o caso de um paciente sifilitico com 59 anos de idade e com
bloqueio completo de ramo direito. O feixe de His teve toda a sua parte direita
substituida por tecido conjuntivo fibroso no qual se reconheciam alguns
elementos musculares degenerados. Ao contrdrio, a parte esquerda
apresentava um bom numero de elementos bem conservados sem qualquer
sinal de infiltracdo pelo tecido conjuntivo. O ramo direito estava sem maiores
alteracdes. Demonstraram, assim, que uma lesdo parcial do tronco comum
poderia dar uma imagem eletrocardiografica de bloqueio de ramo direito,
mesmo quando este ramo estivesse histologicamente normal. Os autores
mencionam trabalho de Condorelli que, em 1932, demonstrou que as fibras do
feixe de His seguem um trajeto paralelo, ndo se anastomosam e estdo, assim,
predeterminadas no seu trajeto para a direita e esquerda. Sciacca e Sangiorgi
(1957) testaram experimentalmente tal conceito em caes. Determinaram
cirurgicamente uma lesdo parcial do tronco comum do feixe de His e
produziram bloqueio completo ou incompleto do ramo direito, permanente ou
transitério. Essas experiéncias foram controladas histologicamente e
comprovaram aparentemente as ideias de Condorelli, apoiadas também por
Sherf e James (1969).

1.4 SEPTO INTERVENTRICULAR

O septo interventricular (SIV) separa anatomicamente o VE e o VD,
estando localizado no plano dos sulcos interventriculares anterior e posterior.
Possui forma aproximadamente triangular, com o0s dois ter¢cos apicais
trabeculados e o terco basal de paredes lisas (CONNOLLY; OH, 2011). O SIV
€ composto por uma por¢cdo muscular e outra membranosa, figura 26. A porgéo

muscular se subdivide em:
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1-Septo de entrada: estende-se posteriormente a crux cordis, separando
as valvulas atrioventriculares;

2-Septo trabecular: estrutura primaria que separa anatomicamente o VE
e o VD;

3-Septo infundibular: é a por¢cdo do SIV que recebe o SC. Localiza-se
imediatamente inferior a juncao entre as comissuras das véalvulas pulmonar e
aortica. Distinto do restante do septo tanto em orientacdo quanto em perfusao.
Muitas vezes seu suprimento sanguineo € fornecido pela artéria septal
descendente, um ramo da artéria conus ou da artéria coronaria direita proximal
(VILLA et al., 2016).

A porcdo membranosa comparativamente diminuta é encontrada entre
as vias de saida do VD e do VE, anterior ao trigono fibroso direito, posterior ao
SC e continuo com o septo muscular (ANDERSON et al., 1984). Medeia a
fusdo entre as vélvulas tricispide e adrtica, sendo subdividida pelo folheto

septal da valvula tricispide em componentes atrioventricular e interventricular.

Ostio do seio coronario

\;
k' . Septo membranoso
e A

Septo muscular

Figura 26: Septo interventricular com suas por¢des muscular e membranosa (corte coronal). E
possivel observar a localizacdo do 6stio do seio coronério (identificado com alfinete) em
relacdo ao septo interventricular. Ventriculo direito (VD), ventriculo esquerdo (VE) e septo
membranoso (10). Fonte: Adaptado de Mcminn e Hutchings (1985).
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O SIV é uma regido anatbmica que possui dupla irrigacao arterial, por
meio das artérias perfurantes septais anteriores e posteriores, respectivos
ramos das artérias descendentes anterior e posterior, que por sua vez tem
origem nas artérias coronarias esquerda e direita, respectivamente.

O SIV recebe a maior parte de seu suprimento sanguineo da artéria
descendente anterior, que emite 0s ramos septais perfurantes anteriores, que
irrigam a regido anterior do SIV. Esses ramos penetram em diagonal, em uma
direcdo anteroposterior, ligeiramente caudal, descrevendo uma curva suave
com convexidade para a direita (JAMES; BURCH, 1958), figura 27.

Por sua vez, a regido posterior do SIV € irrigada pelos ramos septais

perfurantes posteriores, oriundos da artéria descendente posterior.

RAMO PARA O NAV

ACD

DA

DP

Figura 27: llustracdo demonstrando a irrigacdo arterial do septo interventricular, desde a visédo
lateral direita. E possivel observar o predominio do suprimento pela artéria descendente
anterior e a inversdo da artéria corondria direita posterior, que desprende o ramo para 0 né
atrioventricular (NAV). Artéria coronéria direita (ACD), artéria descendente posterior (DP) e
artéria descendente anterior (DA). Fonte: Adaptado de James e Burch (1958).
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Foram identificadas anastomoses arteriais no SIV, entre a artéria
descendente anterior e a artéria descendente posterior ao redor do &pex
cardiaco, assim como entre as artérias septais perfurantes anteriores e
posteriores, particularmente na porcdo medial do SIV.

Na porcdo posterossuperior do SIV, a artéria coronéria direita fez um
unico retorno em “U”, para penetrar na jungdo do septo interventricular e
interatrial, na regido do NAV, figura 28. Neste ponto, a artéria coronaria direita
emite um ramo relativamente grande no apice do retorno em “U”, que continuou
por uma distancia de cerca de 25 mm (JAMES; BURCH, 1958).

Figura 28: Fotografia da curva em “U” feita pela artéria coronaria direita abaixo da veia
interventricular posterior. (A) Ramificagdo para o NAV. (B) Retorno em “U” da artéria coronaria
direita. (C) Veia interventricular posterior, que foi canulada. (D) Extremidade da artéria
descendente posterior. Fonte: James e Burch (1958).
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Além dos ramos perfurantes das artérias descendente anterior e
posterior, outros ramos de artérias vizinhas nas paredes ventriculares livres
percorreram 0s sulcos interventriculares anterior e posterior, girando 90 graus,
e penetram no SIV por varias distancias.

Esses ramos nao sao grandes nem numerosos, mas podiam representar
canais potenciais para circulacdo colateral. Tais ramos na superficie anterior
tém origem na artéria circunflexa esquerda, artérias retas esquerdas e artéria
marginal esquerda. Na superficie posterior, se originaram das artérias marginal
direita e esquerda (JAMES; BURCH, 1958).

Em sintese, do ponto de vista arterial, o principal suprimento do SIV séo
as artérias perfurantes anteriores, ramos da artéria descendente anterior. Os
ramos perfurantes da artéria descendente posterior suprem apenas uma
pequena parte do SIV préximo ao sulco interventricular posterior e regido do
NAV. O SIV é um importante local de canais circulatérios colaterais no coragéo
humano (JAMES; BURCH, 1958).

Do ponto de vista venoso, a drenagem do SIV é bidirecional (JAMES,;
BURCH, 1958). As regides direita e esquerda do SIV sédo drenadas por 20 a
25 pequenas veias paralelas de cada lado (SAREMI et al., 2012) (grifo
N0SS0).

Veias maiores e mais numerosas drenam a regiao anterior do SIV para a
veia interventricular anterior; a regido posterior do SIV é drenada para a veia
interventricular posterior. Ambos 0s canais esvaziavam no seio coronario,
embora a juncéo da veia interventricular posterior fosse sempre extremamente
perto da entrada do seio coronario no atrio direito (JAMES; BURCH, 1958)
(grifo nosso), figura 29.

Saremi et al. (2012) destacam ainda, a presenca de sinuséides no SIV,
figura 30. Entretanto a existéncia de sinuséides miocardicos é controversa,
conforme discutido no item 1.2. Uma explicagao possivel para os “sinuséides”
descritos por Saremi et al. (2012) seja a presenca abundante de vasos nesta
regido, que podem servir como canais colaterais, de acordo com James e
Burch (1958).
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Figura 29: Drenagem venosa do septo interventricular. (a) Tomografia com reconstru¢do de
volume, mostrando tributarias ventriculares unindo-se na veia interventricular anterior (AlV). As
setas R (amarelas) indicam as tributarias direitas e as setas L (verdes) indicam as tributarias
esquerdas. Ventriculo esquerdo (LV), ventriculo direito (RV). (b) Tomografia com contraste,
mostrando a veia interventricular inferior (11V) drenando as veias septais direita (Right septal) e
esquerda (Left septal). Fonte: Saremi et al. (2012).

Ex-vivo . In-vivo

a. b.

Figura 30: Sinusdides do septo interventricular. Tomografia do coragdo em ex-vivo (a) e in-vivo
(b) mostrando grandes sinusoéides no septo interventricular. Para o exame ex-vivo, 0 coragao é
imerso em meio de contraste iodado a 10% e digitalizado em sec¢Bes de 0,6 mm. As veias
coronarias sao preenchidas lentamente com meio de contraste, através de injecdo retrégrada
pelo seio coronario. Ventriculo esquerdo (LV) e ventriculo direito (RV). Fonte: Saremi et al.
(2012).
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Na regido do NAV, tlneis venosos séo vistos na base do septo interatrial
proximo ao NAV e ao feixe de His e geralmente drenam no &trio direito perto do
Ostio do SC ou diretamente no SC (SAREMI et al., 2012), (grifo nosso), figura
31.

Figura 31: Drenagem venosa do septo interatrial e da regido do né atrioventricular. Vista septal
do atrio direito (Right atrium). A drenagem venosa das paredes anterossuperior e
posterossuperior do septo interatrial e da regido do n6 atrioventricular (NAV) é mostrada pelos
circulos verde, azul e rosa, respectivamente. Pequenos tuneis venosos na regido do NAV
(circulo rosa) drenam no étrio direito, préximo ao éstio do seio coronéario (CS) ou diretamente
no CS. Veia cava superior (SVC), veia cava inferior (IVC), fossa oval (FO) e valvula tricispide
(TV). Fonte: Saremi et al. (2012).

O NSA também é rico em “sinusoéides” para fluxo sanguineo retrogrado
ao tecido nodal, caso o suprimento arterial esteja comprometido. Na regido do
NSA, os “sinusdides” drenam para o AD. Essa “rede de vasos anastomosados”
pode potencialmente proteger o NSA caso 0 suprimento arterial esteja
comprometido (TAYLOR; TAYLOR, 1999), entretanto, esse fenbmeno é raro,
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dadas as variantes comuns de suprimento arterial duplo ou multiplo para o NSA
(SAREMI et al., 2012).

Com relagdo aos vasos linfaticos, Uhley et al. (1983) demonstraram
existir uma ligacdo entre estes vasos e o NAV. Estes autores injetaram tinta da
india na porcdo média do SIV e posteriormente realizaram estudo microscopico
do NAYV e regido adjacente.

A tinta da india segue os limites dos vasos linfaticos, em vez de se
difundir grosseiramente pelo intersticio, servindo como material ideal para este
tipo de estudo. A area de injecdo da tinta da India foi inspecionada e ndo houve
indicio de que a tinta tivesse sido injetada em vasos arteriais.

Foi encontrada tinta da india dentro e préximo do NAV em canais
linfaticos e pequenas veias. Como a injecéo foi no SIV, a certa distancia do
NAV, os autores demonstraram assim, que existe uma cadeia linfatica, que vai
desde o SIV para a regiao atrial, passando pelo NAV, figuras 32 e 33.
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Figura 32: Veias e linfaticos da regido do né atrioventricular, feixe de his e seio coronario. A-
Seccdo realizada através do né atrioventricular e area do feixe de His, coloracdo com
hematoxilina e eosina. Existem grandes e pequenos espacos revestidos de endotélio contendo
tinta da india. A parede é Verhoeff-Van Gieson negativa para tecido elastico. Estes vasos s&o
compativeis com linfaticos. B- Seccao proxima ao seio coronario, coloracdo com hematoxilina e
eosina. O grande espaco revestido de endotélio contém tinta da india. A parede é Verhoeff-Van
Gieson positiva para tecido elastico e o vaso € compativel com uma veia. Alguns dos pequenos
espacgos contém tinta da india e sdo compativeis com linfaticos. Células de gordura estdo
presentes. Fonte: Uhley et al. (1983).
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Figura 33: Veias e linfaticos da regido do no atrioventricular e ramo direito. A secc¢ao acima foi
realizada através da area do né atrioventricular, préximo do ramo direito. Coloragdo com
hematoxilina-eosina. Uma pequena veia com tecido elastico na parede € vista na por¢do média
superior da sec¢do. Na parte inferior da seccdo hd um espacgo revestido de epitélio, cuja
parede é Verhoeff-Van Gieson negativa. Este espaco contém tinta da india, compativel com um
vaso linfatico. Fonte: Uhley et al. (1983).

Uhley et al. (1983) estavam interessados em verificar se os linfaticos
intracardiacos podiam desempenhar algum papel nos processos
fisiopatolégicos que envolvem o sistema de conducdo. Acreditavam que
materiais potencialmente nocivos poderiam ser conduzidos pelos linfaticos
desde areas remotas e influenciar as fibras do sistema de conducgéo adjacente.
Assim, seria possivel que disturbios da condugéo AV apds infarto do miocéardio

fossem induzidos por um mecanismo linfatico.
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“l...] E também concebivel que o bloqueio emane de fatores
relacionados a drenagem do miocérdio lesionado de regides
distantes. Por exemplo, é possivel prever infarto do miocardio inferior
causando distirbios da conducdo AV por um mecanismo linfatico. De
fato, o efluente linfatico do septo inferior drena para o n6-AV no
coracdo canino (l). Isso pode explicar por que os distarbios de
conducdo nem sempre aparecem no momento do infarto, mas
frequentemente aparecem mais tarde no curso da doenca e
subsequentemente regridem” (UHLEY et al., 1983, p. 1121) (grifo
Nnosso).

No contexto da CCC, cogitamos que uma falha na drenagem venosa por
parte do SC, possa causar congestao retrograda e acometer o NAV e o feixe
de His, de forma retrograda, possivelmente seguindo o trajeto venoso
demonstrado por Uhley et al. (1983). Os vasos linfaticos estariam dilatados por
estarem sobrecarregados, com a drenagem do edema miocardico local.

Uma questdo que merece ser mencionada é a referéncia de Uhley et al.
(1983) a anatomia canina. Andrade (1974) refere que o cdo é o animal de
escolha para estudos experimentais do sistema excito-condutor do coragédo na
miocardiopatia chagasica, porque além de reproduzir com muita fidelidade
todas as manifestacbes da cardiopatia chagasica aguda e crbnica, apresenta
um sistema excito-condutor muito semelhante ao humano.

A presenga de nanquim em pequenas veias e linfaticos sugere a
possibilidade de uma ligacdo venosa ou anastomoses linfovenosas no coragao
(ELISKA; ELISKOVA, 1975).

1.4.1 Bloqueio do ramo direito

O suprimento sanguineo do SIV é vital para a manutengéo da conducgéo
do estimulo elétrico cardiaco. Como o SIV contém os troncos principais do
sistema de conducao, € de se esperar que a interferéncia na circulacéo deste
septo, a partir da oclusdo coronaria, resulte em conducéo defeituosa (JAMES;
BURCH, 1958).

No contexto da CCC, cogita-se que uma falha na drenagem venosa por
parte do SC também possa interferir na circulagdo do SIV, com consequentes

transtornos na conducéo do estimulo elétrico.
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Andrade (1974) ao estudar o sistema excito condutor cardiaco (SEC)
com cortes histologicos seriados, identificou importantes alteragdes vasculares,

ao nivel do SIV:

“[...] Os vasos ectasiados observados de maneira tdo proeminente
NOS NOSSOS Casos, por vezes estavam congestos e representavam
vénulas ou capilares muito dilatados, e de parede ligeiramente
espessas. Eram frequentemente varicosas. Foram também
observados por Oliveira et al. (115) em chagasicos, mas geralmente
nao ha referéncia a este achado em outras cardiopatias” (ANDRADE,
1974, p. 405).

O referido autor descreveu ainda, que na maioria dos casos,
caracteristicamente, as les6es envolviam a porcao inferior do NAV e a metade

direita do feixe principal de His:

“[...]1 A localizagdo das lesdes de maneira seletiva, envolvendo a
metade direita do feixe de His é de explicagdo muito dificil. Por si s6
esta lesdo explicaria o bloqueio de ramo direito tdo frequente em
chagasicos, mas ndo sabemos como e porque as lesBes se
distribuem de maneira tdo especial” (ANDRADE, 1974, p. 415).

A este respeito, gostariamos de destacar que uma particularidade
relevante do SIV € que a sua drenagem venosa nao é semelhante a irrigacao
arterial: a artéria interventricular anterior irriga os dois tercos anteriores do
miocardio do SIV e a veia interventricular anterior drena somente um terco
anterior. Ao contrario, a artéria interventricular posterior irriga apenas o terco
posterior do SIV, e a veia interventricular posterior drena dois ter¢os posteriores
(VON LUDINGHAUSEN, 2002).

Os dois tergcos posteriores do SIV, drenados pela veia interventricular
posterior, correspondem ao lado direito deste septo. Assim, cogitamos que
diante de uma falha no mecanismo de drenagem venosa por parte do SC, seja
possivel que o lado direito do SIV apresente uma maior consequéncia
retrograda, manifestando estase e edema como previamente explicitado e que
por esta razdo anatbmica, exista acometimento do feixe de His,
especificamente deste lado, figura 34. A distribuicdo das lesbes no SEC, em
um caso cujo estudo histopatoldgico que foi correlacionado a eletrocardiografia

€ apresentado na figura 35.
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Figura 34: Esquema ilustrativo da circulagdo do septo interventricular (SIV). Ao centro,
representacdo de um corte coronal ao nivel do SIV. Em ambas laterais sdo representados
cortes transversais, demonstrando as cavidades ventriculares e o SIV. Os vasos arteriais s&do
mostrados em vermelho e os venosos em azul. As diferentes proporgdes entre irrigacao arterial
e drenagem venosa das paredes septais direita e esquerda sdo mostradas. Ventriculo direito
(vD), ventriculo esquerdo (VE); A.IVP (artéria interventricular posterior); A.IVA (artéria
interventricular anterior); V.IVP (veia interventricular posterior); V.IVA (veia interventricular
anterior); Direita (Dir.); Esquerda (Esq.). Fonte: Elaborado pelo autor.

Figura 35: Representacdo dos achados histopatolégicos identificados no sistema excito
condutor cardiaco e sua correlacdo eletrocardiografica: Bloqueio atrioventricular de 1° grau,
blogueio do ramo direito e bloqueio anterior esquerdo. Extrassistoles ventriculares
bigeminadas. Fonte: Andrade (1974).
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Neste contexto, cabe destacar que na porcdo intramiocardica do SIV, o
ramo direito atravessa um “desfiladeiro”, compreendido pelo pilar de Luschka
(musculo papilar do cono arterial) na parte superior e pelos pilares septais
acessorios, na parte inferior (ABUIN et al.,, 2015), estando por tanto,
particularmente susceptivel & compressao neste sitio, na vigéncia de edema no
SIV.

Cumpre mencionar, que o bloqueio do ramo direito apresenta diferente

progndstico nas cardiopatias chagasicas aguda e crénica:

“[...] O aparecimento de bloqueio intraventricular (bloqueio de ramo
direito) na cardiopatia chagasica aguda tem um progndstico ruim; em
nosso material humano e experimental, esse distlrbio ocorreu
apenas em casos de lesdes miocardicas graves e dilatacdo cardiaca.
Um significado progndstico bastante diferente é atribuido ao bloqueio
de ramo direito na cardiopatia chagasica cronica; Nessa condi¢éo, o
distirbio de condugdo pode ser encontrado em casos que
apresentam apenas les6es miocardicas inflamatérias cicatriciais
limitadas, sem aumento cardiaco, e pode ser compativel com a longa
sobrevida do paciente” (LARANJA et al., 1956, p. 1042).

Destes ensinamentos, também se retira a licdo de que ndo é necessario
estudar pacientes com cardiomegalia, se quisermos estabelecer uma
correlacdo do BCRD com o SC nos pacientes com infec¢do chagasica crbnica.

Andrade (1974) relata ainda, que pelo menos alguns dos vasos
ectasiados encontrados no tecido de conducéo, na regido do SIV, eram vasos
linfaticos e faz uma sugestdo de que estes podem ter uma participacdo no
mecanismo lesional do sistema de conducdo. Como ja mencionado, cogita-se
que os vasos linfaticos estejam dilatados por estarem a cargo da drenagem do

edema miocardico local.
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2 JUSTIFICATIVA

Considerando que a doenca de Chagas é um problema de saude publica
no Brasil, assim como em varios paises da América Latina, e que a evolucéo
desta doenca pode apresentar formas graves de acometimento cardiaco, que
levam & incapacidade laboral e até mesmo a morte, justifica-se o empenho
para um maior entendimento sobre a fisiopatologia da cardiopatia chagésica
cronica (CCC).

Atualmente existem quatro mecanismos fisiopatolégicos com
participacdo amplamente reconhecida na CCC: agressdo parasitaria,
autoimunidade, disautonomia e altera¢des da microcirculagéo.

Entretanto, apesar de muitos avancos, ainda existem questbes nao
esclarecidas como, por exemplo, as lesGes seletivas no ventriculo esquerdo,
regides posteroinferior e 4pex, esta ultima sendo o sitio da les&o vorticilar, que
€ considerada patognoménica da CCC. Também ndo foi devidamente
esclarecido porque a CCC apresenta elevada frequéncia de acometimento do
ramo direito em comparacdo as demais cardiopatias.

Dentre os mecanismos fisiopatolégicos acima citados, estdo os
distarbios microvasculares, apontados como responsaveis por lesdes
miocardicas isquémicas nesta cardiopatia. Nesse contexto, seria possivel a
participacdo do SC, pois alteracdes neste seio poderiam em tese, ter impacto
sobre a microcirculacdo, sobretudo no ventriculo esquerdo e no septo

interventricular.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

- Verificar se na DCC existe aumento no menor diametro do seio
coronério (< @ SC) e/ou aumento no maior didmetro do seio coronério (> @ SC)

por meio da comparacao entre 0s grupos estudados.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Verificar se existe associacdo entre aumento nos diametros do SC e
alteracdes na espessura da PPVE, na espessura do SIV, no volume da MVE,
no valor da FEVE (Teichholz) e no diametro diastolico do VD;

- Verificar se existe associacdo entre aumento do SC e alteracdes na
espessura do SIV nos participantes que apresentaram blogueios

intraventriculares no ECG (ramo direito e anterossuperior esquerdo).
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4 METODOS

4.1 TIPO DE ESTUDO

Estudo transversal, com avaliacdo da prevaléncia de alteragbes nos
didmetros do SC (< @ SC e > @ SC) em participantes com e sem infeccao

chagasica.

4.2 LOCAL DE ESTUDO

O estudo foi realizado no Hospital Universitario de Brasilia (HUB).

4.3 POPULACAO ESTUDADA

Pacientes com infeccdo chagéasica cronica em acompanhamento no
Ambulatério de DIP do HUB e moradores do distrito de S&o Gabriel, municipio

de Planaltina, estado de Goias.

4.4 AMOSTRA

Utilizamos uma amostra de conveniéncia, em que foram convidados
sequencialmente a participarem de forma voluntaria, os pacientes com infec¢céo
chagasica crénica em acompanhamento no Ambulatério de DIP do HUB. Estes
pacientes apresentavam exames sorolégicos realizados por diferentes
laboratérios, que confirmavam a infeccdo chagasica com pelo menos dois
métodos diferentes, sendo a combinagdo mais frequentemente encontrada, a
imunofluorescéncia indireta e a hemoaglutinacéo indireta.

Para compor o grupo sem infeccdo chagasica, foram convidados
moradores do distrito de Sao Gabriel, municipio de Planaltina, estado de Goias,
que foram confirmados como ndo portadores de infeccdo chagésica, pela

sorologia negativa com quimioluminescéncia, método que apresenta 100% de



71

sensibilidade e 99,7% de especificidade (ALMEIDA et al., 1997). Estes exames
foram realizados por um Unico laboratorio.

Apés aceitarem participar do estudo, os portadores de DCC e os
controles foram encaminhados ao Servico de Cardiologia do HUB, para a

realizacdo do ECG e ecocardiograma.

4.5 CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidos participantes de ambos os sexos, com idade minima de
18 anos, que aceitaram participar de forma voluntaria. A sorologia positiva foi
utilizada como critério de inclusdo para os portadores de DCC, assim como a

sorologia negativa foi utilizada para a incluséo dos controles.

4.6 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Adotamos como critério de exclusdo, hipertensdo arterial sistémica,
doenca coronariana e uso de marcapasso. Apdés a leitura dos
eletrocardiogramas, foram excluidos do grupo controle, os voluntarios que
apresentaram transtornos da conducdo do estimulo elétrico (blogueios),
frequéncia cardiaca abaixo de 50 (bradicardia), extrassistole ventricular,
alteracdes da onda T e/ou do segmento ST, assim como a presenca de area

eletricamente inativa, para evitarmos o risco de termos cardiopatas neste

grupo.

4.7 GRUPOS DE ESTUDO

O grupo 1 (controle) foi constituido por participantes sem infeccéo
chagéasica, confirmados por exame sorolégico negativo para doenca de
Chagas, e que apresentaram ECG normal.

No grupo 2, foram alocados os participantes com DCC, confirmados com

sorologia positiva para doenca de Chagas em dois exames de diferentes
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metodologias, e que apresentaram ECG sem alteragcBes compativeis com
CCcC.

No grupo 3, foram alocados os participantes com DCC, confirmados com
sorologia positiva para doenca de Chagas em dois exames de diferentes
metodologias, e que apresentaram ECG com alteragcBes compativeis com
CCC, associadas ou ndo, como blogueio completo do ramo direito, bloqueio
atrio ventricular, extrassistole ventricular (LARANJA et al., 1956), bradicardia
(menos de 50 batimentos por minuto) e o blogueio anterossuperior esquerdo
(MAGUIRE et al., 1982), assim como baixa voltagem do QRS, bloqueio
incompleto do ramo direito, alteracdo inespecifica de ST-T, alteracdes
primérias da onda T e area eletricamente inativa (DIAS et al., 2016).

Cumpre esclarecer que a usual expressao “forma cronica indeterminada”,
refere-se a individuos com DCC que apresentam resultados de ECG
convencional, estudo radiolégico de torax, eséfago e colon normais (DIAS et
al., 2016). A rigor, por ndo havermos realizado os exames radiolégicos citados,
nao poderiamos considerar os portadores de infeccdo chagasica com ECG

normal, como “indeterminados”, apenas como DCC com ECG normal.

4.8 DURACAO DO ESTUDO

Para confeccéo deste estudo, iniciamos a coleta de dados em 26/04/2016
e findamos os trabalhos de campo em 30/08/2017, procedendo-se as andlises

dos dados, com ultimo relatério estatistico em 24/10/2019.

4.9 EXAMES REALIZADOS

Foram realizados ecocardiogramas transtoracicos, sempre pelo mesmo
profissional do Servico de Cardiologia do HUB, a Dra. Hilda Maria Benevides
da Silva de Arruda, cardiologista, preceptora do Programa de Residéncia
Médica em Cardiologia do HUB/UnB desde 2004, que conta com mais de vinte
anos de experiéncia em ecocardiografia (Residéncia em Ecocardiografia em

1997, no Hospital Unicor e Instituto Paulista de Ecocardiografia).
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Para garantir que o ecocardiograma fosse realizado as cegas, ou seja,
que a observadora n&o soubesse a condicéo clinica dos participantes quanto a
serem ou nao portadores de infeccdo chagasica, os exames foram agendados
aleatoriamente e realizados sem acesso a prontuarios.

A avaliacao funcional foi realizada utilizando-se parametros definidos pela
Sociedade Americana de Ecocardiografia (LANG et al.,, 2005), e para este
estudo, incluimos os diametros transversos maximo e minimo do SC, com o

modo-M, no corte apical duas camaras, durante o ciclo cardiaco, figura 36.
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Figura 36: Avaliacdo do seio coronario durante exame de ecocardiografia, com modo-M, no
corte apical duas camaras. A e B, representam o menor e 0 maior diametros do seio corondrio
(< @ SC e > @ SC, respectivamente). Fonte: Exame realizado no Servigo de Cardiologia do
Hospital da Universidade de Brasilia.

As medidas referentes ao menor diametro do SC (< @ SC) foram obtidas
no inicio do complexo QRS do ECG e as medidas do maior diametro do SC (>
@ SC), durante a contracdo ventricular, conforme descrito em D’cruz et al.
(1999).
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Em cada participante foram realizadas de duas a quatro medidas, de cada
um dos didmetros do SC (< @ SC e > @ SC) e posteriormente extraida a média
desses valores. O numero de medidas realizadas no SC variou de acordo com
a frequéncia cardiaca individual, quanto maior a frequéncia maior o nimero de
medidas e vice versa.

Os exames de ECG foram realizados no Servico de Cardiologia do HUB,
com registro padréo de 12 derivacdes mais o tracado longo da derivacéo DII. O
registro foi obtido em aparelho da marca Micromed, modelo Wincardio, com
velocidade do papel em 25 mm/s e calibracdo de 1mV = 1 cm. Cada tragado foi
identificado com o nome completo do participante, data de nascimento e a data
de realizacdo do exame. Todos os laudos de ECG foram emitidos pelo mesmo
profissional do Servico de Cardiologia do HUB, a Dra. Antbnia Marilene da
Silva, preceptora do Programa de Residéncia Médica em Cardiologia do
HUB/UnB desde 2002.

4.10 PROTOCOLO

Os voluntarios foram submetidos ao exame de ecocardiograma
transtoracico, no Servico de Cardiologia do HUB, com aparelho Aplio 400
(Toshiba), sempre com a mesma médica ecocardiografista, a fim de se
manterem as mesmas condi¢cdes de exame para todos os pacientes.

Os exames de ECG foram realizados no servico de Cardiologia do HUB,
com aparelho digital de 12 canais Wincardio (Micromed).

As informacdes obtidas foram armazenadas em planilha do programa
Excel®, da Microsoft Office®.

4.11 AVALIACAO DAS ALTERACOES DO SEIO CORONARIO

Neste estudo, as medidas do SC (< @ SC e > @ SC) foram utilizadas

para verificar se existiam altera¢cées no SC, quais sejam:
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1- Aumento do menor didametro do SC (< @ SC), ou seja, reducao ou
perda da contracdo do SC. Este tipo de alteracdo no SC foi demonstrada na
fibrilagcdo atrial e na insuficiéncia cardiaca congestiva por D’cruz et al. (1999);

2- Aumento do maior diametro do SC (> @ SC), ou seja, aumento do SC.
Este tipo de alteragcdo no SC foi demonstrada no aumento da presséo do AD,
como consequéncia da disfuncdo do VD, em pacientes com cardiomiopatia
dilatada, tanto isquémica quanto idiopatica (CAKICI et al., 2015). Potkin e
Roberts (1987) realizaram autdpsia em 234 coracfes adultos e também
encontraram leve aumento do SC naqueles que apresentavam baixa funcéo

ventricular.

4.12 ANALISE DAS VARIAVEIS

ApoOs classificarmos os eletrocardiogramas dos participantes com DCC
em normal ou alterado, conforme descrito no item 4.7, procedemos as
seguintes analises:

a- As variaveis FEVE, PPVE, MVE, SIV, VD e as medidas do SC (< @
SC e > @ SC), foram comparadas entre 0s trés grupos;

b- As medidas do SC (< @ SC e > @ SC) foram correlacionadas com as
variaveis FEVE, PPVE, MVE, SIV e VD, em cada grupo;

c- Também correlacionamos as medidas do SC (<@ SCe>@ SC) e a
espessura do SIV, apenas nos participantes que apresentaram
bloqueios intraventriculares (ramo direito e anterossuperior

esquerdo).

4.13 ANALISE ESTATISTICA

Foi realizada uma analise descritiva, usando-se medidas de frequéncia
para os dados qualitativos e medidas de posicado e de variabilidade para os
dados quantitativos. A normalidade dos dados quantitativos foi verificada por
meio do teste de Shapiro-Wilk. Ao se comparar as médias das variaveis

clinicas entre os trés grupos (controle, DCC com ECG normal e DCC com ECG
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alterado) foi empregado o teste ANOVA para aquelas varidveis que
apresentaram distribuicdo gaussiana, e nos casos em gue néo se observou a
normalidade, foi utilizado o teste ndo paramétrico de Kruskall-Wallis. O teste de
qui-quadrado foi aplicado para se avaliar a proporcéo de participantes do sexo
feminino entre os grupos. Quando significativa, a analise de variancia (ANOVA)
foi seguida do teste de Tukey para compara¢@es multiplas de médias.

Para a analise de correlacdo entre as medidas do SC (< @ SC e > @ SC)
e as variaveis FEVE, PPVE, MVE, SIV e VD, foi aplicado o teste de correlacdo
ndo paramétrico de Spearman. Este mesmo teste também foi utilizado para
investigar a correlagcdo entre as medidas do SC (< @ SC e > @ SC) e a
espessura do SIV nos participantes com bloqueios intraventriculares (ramo
direito e anterossuperior esquerdo).

Para efeito de andlise estatistica utilizou-se um nivel de significancia de
5%. Todas as analises foram realizadas com auxilio do software estatistico R,
versao 3.5.1 (R, 2018).

4.14 ASPECTOS ETICOS

Este estudo possui registro na Plataforma Brasil (certificado de
apresentacdo para apreciacdo ética — CAAE: 19630713.4.0000.0030) e
aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos da Faculdade
de Ciéncias da Saude da Universidade de Brasilia CEP/FS-UnB, registro
461.680.

Todos o0s participantes assinaram o termo de consentimento livre e

esclarecido (anexo 10.1).
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5 RESULTADOS

5.1 CARACTERISTICAS DA AMOSTRA

Para essa investigagao, inicialmente foram selecionados 58 participantes
com DCC e 64 controles. Porém, houve duas exclusfes entre os participantes
com DCC, ambos por serem portadores de marca-passo, conforme descrito
nos critérios de exclusdo. Entre os controles, excluimos um participante que
apresentou sorologia positiva para doenca de Chagas, um participante por ser
hipertenso e outro participante porque apresentava as comorbidades:
hipertensao arterial sistémica, diabetes mellitus e hipertensao arterial pulmonar.

Também excluimos quatro controles que apresentaram alteracdes da
onda T e/ou do segmento ST, dois participantes com area eletricamente
inativa, um participante com &rea eletricamente inativa e baixa voltagem, um
participante com extrassistole ventricular, um com bloqueio anterossuperior
esquerdo e um com bradicardia, conforme descrito nos critérios de exclusao.
Houve ainda, uma perda aleatéria, por limitacdo técnica, em que nao foi
possivel medir o SC no ecocardiograma.

Ao final, ficamos com uma amostra de 106 participantes, sendo 50
controles sem infeccdo chagasica e com ECG normal (grupo 1), 29 com DCC
apresentando ECG normal (grupo 2) e 27 com DCC apresentando ECG
alterado (grupo 3). Foram considerados como alterados, apenas os tracados
eletrocardiogréaficos que apresentaram alteracdes compativeis com cardiopatia
chagésica cronica (CCC), conforme descrito no item 4.7. A figura 37 mostra o

fluxograma de incluséo dos participantes.
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{ Inclusio ] Avaliados para elegibilidade (n = 122)

64 participantes sem 58 participantes com doenca
infec¢ao chagasica de Chagas cronica (DCC)

4

Excluidos (n = 14) |« Eletrocardiograma (ECG) }» | Excluidos (n =2)

l Alocacdo ] { Alocacdo

Controle DCC comECG DCC comECG
(n =50) nomal (n = 29) alterado (n = 27)

l l l

| Ecocardiograma com avaliagdo do seio coronario l

Figura 37: Fluxograma de inclusé@o dos participantes.

Cumpre esclarecer que apenas trés participantes com DCC
apresentaram alteracdes ecocardiograficas compativeis com o dano cardiaco
causado pela infeccdo chagasica cronica, como alteracdo de contratilidade
segmentar infero-basal (caso n° 6, anexo 10.2) e a lesao vorticilar propriamente
dita (casos n° 12 e 33, anexo 10.2). Estes participantes j& estavam
classificados como cardiopatas (grupo 3), por apresentarem alteracées
eletrocardiogréafica compativeis com CCC.

Em nossa amostra houve predominio do sexo feminino, com 63,2% no
total (62,0% no grupo 1, 72,4% no grupo 2 e 55,6% no grupo 3) e a idade
média no grupo 1 foi 45,6 anos e nos grupos 2 e 3 foi 45,3 e 45,5 anos
respectivamente. A comparacdo das caracteristicas fisicas entre o0s
participantes que compdem os trés grupos da pesquisa, realizada por meio da
idade, peso, altura e sexo, demonstra ndo haver diferenca entre o0s mesmos,
tabela 2.
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Tabela 2: Comparacédo entre idade, peso, altura e sexo dos participantes, por
grupo.

Variaveis* Grupo 1 (n = 50) Grupo 2 (n=29) Grupo 3 (n =27) p-valor**
Idade (anos) 45.60+10.83 45.31+10.61 45.59+7.54 0.991
Peso (Kg) 70.21+12.56 70.22+13.02 72.28+11.32 0.755
Altura (cm) 163.08+9.63 162.89+7.19 162.74+9.44 0.987
Sexo (feminino) 31 (62,0%) 21 (72,4%) 15 (55,6%) 0,413

* Variaveis continuas expressas em média =+ DP e categéricas em numeros absolutos e
frequéncia (%). ** Teste de hipétese: qui-quadrado para as variaveis categéricas e ANOVA
para as continuas; grupo 1 (controle); grupo 2 (DCC com ECG normal); grupo 3 (DCC com
ECG alterado); numero de participantes (n), quilogramas (Kg); centimetros (cm); doenca de
Chagas crénica (DCC); eletrocardiograma (ECG).

Do ponto de vista geoepidemiolégico, 8,9% dos participantes com DCC
eram procedentes da regido sudeste, 25% da regido centro-oeste e 66,1% da

regido nordeste, com predominio do estado da Bahia, figura 38.

REGIAO NORDESTE (66,1%)
Bahia (34)

Piaui (01)

Pernambuco (01)

Rio Grande do Norte (01)

REGIAO CENTRO-OESTE (25%)
Goias (13)

Distrito Federal (01) i
REGIAO SUDESTE (8,9%)

Minas Gerais (05)

Figura 38: Distribuicdo geografica dos participantes com doenca de Chagas cronica.



80

5.2 ELETROCARDIOGRAMA

A leitura dos eletrocardiogramas (ECG) mostrou que entre os 56
participantes com DCC, 27 (48,2%) apresentaram ECG alterado. A frequéncia
com que as diferentes alteragBes eletrocardiograficas ocorreram nestes
participantes pode ser verificada na figura 39.

9
8
B BCRD
7 ——— mBIRD
6 I BASE
] mBAV 10
E BRADI
4 mEV
3 - I AE
TAIST-T
2 i
OBV
1 .
mALT. 12T
0 = 1

ALTERAGOES ELETROCARDIOGRAFICAS

Figura 39: Distribuicdo da frequéncia de alteracdes eletrocardiograficas em 27 participantes
com doenca de Chagas cronica em numeros absolutos. Alguns participantes apresentaram
mais de uma alteracdo. Bloqueio completo do ramo direito (BCRD); bloqueio incompleto do
ramo direito (BIRD); bloqueio anterossuperior esquerdo (BASE); bloqueio atrioventricular de 1°
grau (BAV 1° grau); bradicardia (BRADI); extrassistole ventricular (EV); area eletricamente
inativa (AEI); alteracé@o inespecifica de ST-T (AIST-T); baixa voltagem QRS (BV); alteracdes
primarias da onda T (ALT. 13 T).

Os bloqueios da conducéo do estimulo elétrico foram as alteracdes mais
frequentemente encontradas, ocorrendo em 12 (44,4%) dos 27 participantes
com DCC com ECG alterado. Houve predominio dos bloqueios do ramo direito
9 (33,3%), sendo 3 (11,1%) bloqueios incompletos e 6 (22,2%) bloqueios
completos deste ramo.

Também foram identificados 6 (22,2%) bloqueios do ramo

anterossuperior esquerdo e 1 (3,7%) bloqueio atrio ventricular de 1° grau. O
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bloqueio completo do ramo direito (6 casos) e o bloqueio anterossuperior
esquerdo (6 casos), ocorreram em associagao ou ndo, em 10 participantes com
DCC, figura 40.
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Figura 40: Tracado eletrocardiografico com alteragdes tipicas da cardiopatia chagasica cronica
(caso n°® 47, anexo 10.2). Ritmo sinusal, FC 60 bpm, SAQRS - 90°, bloqueio completo do ramo
direito e blogueio anterossuperior esquerdo.

A baixa voltagem do QRS, area eletricamente inativa, alteracGes
inespecificas de ST-T e alteracbes primarias da onda T, ocorreram
respectivamente em 8 (29,6%), 5 (18,5%), 3 (11,1%) e 2 (7,4%) destes
participantes. Alteracdes do ritmo ocorreram em 4 (14,8%) participantes, sendo
3 (11,1%) com bradicardia e 1 (3,7%) com extrassistole ventricular. No anexo
10.2 postamos uma tabela com maiores detalhes sobre a leitura individualizada

de cada tracado eletrocardiografico.
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5.3 VARIAVEIS ECOCARDIOGRAFICAS

As variaveis ecocardiograficas de cada individuo foram comparadas
entre os grupos 1 (controle), 2 (DCC com ECG normal) e 3 (DCC com ECG
alterado). Encontramos diferenca significativa entre os grupos para o > @ SC (p
= 0,022), no sentido de que os participantes do grupo 2 apresentam valor do >
@ SC significativamente maior do que os participantes do grupo 1.

Também encontramos diferenca significativa entre os grupos para a
espessura do SIV (p = 0,002), no sentido de que os participantes do grupo 2
apresentam a espessura do SIV significativamente menor do que o0s

participantes do grupo 1, tabela 3.

Tabela 3: Comparacédo dos dados ecocardiograficos entre 0s grupos.

Variaveis* Grupo 1 (n =50) Grupo 2 (n = 29) Grupo 3 (n = 27) p-valor**
<@ SC (mm) 532+ 145 5.30+ 1.60 6.01 + 1.66 0.135
> @ SC (mm) 7.92 + 1.85b 9.06 + 1.86a 8.80 + 2.31ab 0.022

FEVE (%) 72.32+£4.35 70.34+£5.70 69.85 + 5.85 0.163

PPVE (mm) 458 + 0.76 443+ 0.85 430+ 0.71 0.304

MVE (g/m?) 76.28 £ 18.55 69.69 £ 13.79 72.23 £ 14.62 0.292

SIV (mm) 5.22+0.71a 4.63 £ 0.75b 4.79 + 0.77ab 0.002

VD (mm) 15.59 + 2.68 15.64 + 3.59 1562+ 291 0.997

* Valores expressos em média + desvio padrdo; ** Teste de hipotese: ANOVA para variaveis
com distribuicdo normal e Kruskall Wallis para variaveis com distribuicdo ndo normal. Letras
diferentes na mesma linha indicam que os grupos séo significativamente diferentes entre si
(teste de Tukey, p < 0,05). Grupo 1(controle); grupo 2 (DCC com ECG normal); grupo 3 (DCC
com ECG alterado); nimero de participantes (n); menor didmetro do seio coronério (< & SC);
maior didmetro do seio coronéario (> @ SC); fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE);
parede posterior do ventriculo esquerdo (PPVE); massa do ventriculo esquerdo (MVE); septo
interventricular (SIV); ventriculo direito (VD); milimetros (mm); gramas por metro quadrado
(g/m?); doenca de Chagas cronica (DCC); eletrocardiograma (ECG).

No anexo 10.3 postamos uma tabela com os dados referentes ao SC (<
@ SC e > @ SC) de cada um dos 106 participantes deste estudo, assim como
fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE), espessura da parede

posterior do ventriculo esquerdo (PPVE), massa do ventriculo esquerdo (MVE),
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septo interventricular (SIV) e didmetro do ventriculo direito (VD). Também sao
mostrados dados epidemiolégicos como procedéncia, sexo e idade, além do

diagnéstico eletrocardiografico e o grupo a que pertence cada individuo.

5.4 ANALISE DE CORRELACAO

Foram realizadas analises de correlacdo entre os didmetros do SC (< @
SC e > @ SC) e variaveis FEVE, PPVE, MVE, SIV e VD por meio do coeficiente
de correlacdo de Spearman. Estas analises foram realizadas, para investigar
se alteracdes do SC poderiam repercutir retrogradamente sobre os ventriculos,
em especial sobre o ventriculo esquerdo (VE). O didmetro do ventriculo direito
(VD) foi avaliado porque esta camara cardiaca esté localizada adiante do SC e
alteracdes neste segmento poderiam entdo repercutir sobre este seio.

Os resultados destas analises demonstraram que ndo houve correlacéo
entre < @ SC e as variaveis ecocardiograficas acima citadas, tabela 4. Por sua
vez, 0 > @ SC e a MVE apresentaram correlacao estatisticamente significativa
no grupo 1 (coeficiente de Spearman de -0,328 e p = 0,019) e no grupo 3
(coeficiente de Spearman de 0,425 e p = 0,026), tabela 5. Entretanto, esta
correlacdo apresenta significado diferente entre estes grupos.

No grupo 1, a correlacdo € negativa (Qquando uma variavel diminui a
outra aumenta e vice versa), sendo que os maiores valores do > & SC se
correlacionaram com os menores valores da MVE.

No grupo 3, a correlagdo é positiva (quando uma variavel aumenta a
outra também aumenta ou quando diminui a outra também diminui), sendo que
0s maiores valores do > @ SC se correlacionaram com 0s maiores valores da
MVE, figura 41. Devemos mencionar que nesta mesma figura, é possivel
observar a presenca de dois outliers no grupo 1, que poderiam ter influéncia

sobre os resultados deste grupo especifico.



Tabela 4: Correlacéo entre < @ SC e varidveis ecocardiograficas, por grupos.
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Grupo 1 (n = 50)

Grupo 2 (n = 29)

Grupo 3 (n = 27)

Variaveis Coeficiente de correlacao* p-valor Coeficiente de correlacao* p-valor Coeficiente de correlacao* p-valor
FEVE (%) 0,007 0,956 0,211 0,271 0,122 0,543
PPVE (mm) 0,060 0,675 0,051 0,790 0,026 0,895
MVE (g/m?) -0,199 0,164 0,234 0,221 0,373 0,055
SIV (mm) -0,061 0,672 0,236 0,217 0,038 0,848
VD (mm) -0,041 0,773 0,112 0,561 -0,089 0,656

* Correlagdo de Spearman; Grupo 1 (controle); grupo 2 (DCC com ECG normal); grupo 3 (DCC com ECG alterado); nimero de participantes (n); fracao de
ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE); parede posterior do ventriculo esquerdo (PPVE); massa do ventriculo esquerdo (MVE); septo interventricular (SIV);
ventriculo direito (VD); milimetros (mm); gramas por metro quadrado (g/m2); doenca de Chagas cronica (DCC); eletrocardiograma (ECG).



Tabela 5: Correlacéo entre > @ SC e varidveis ecocardiograficas, por grupos.

85

Grupo 1 (n = 50)

Grupo 2 (n = 29)

Grupo 3 (n = 27)

Variaveis Coeficiente de correlagdo* p-valor Coeficiente de correlagdo* Variaveis Coeficiente de correlagdo* p-valor
FEVE (%) -0,170 0,235 0,000 1,000 0,084 0,675
PPVE (mm) 0,059 0,683 -0,183 0,340 0,255 0,198
MVE (g/m2) -0,328 0,019 0,065 0,735 0,425 0,026
SIV (mm) -0,143 0,318 -0,099 0,608 0,137 0,494
VD (mm) -0,052 0,718 -0,143 0,457 0,217 0,275

* Correlagdo de Spearman; Grupo 1 (controle); grupo 2 (DCC com ECG normal); grupo 3 (DCC com ECG alterado); nimero de participantes (n); fracao de
ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE); parede posterior do ventriculo esquerdo (PPVE); massa do ventriculo esquerdo (MVE); septo interventricular (SIV);
ventriculo direito (VD); milimetros (mm); gramas por metro quadrado (g/m2); doenca de Chagas cronica (DCC); eletrocardiograma (ECG).
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Figura 41: Nos graficos de dispersdo acima é possivel observar que no grupo 1, maiores
valores do > @ SC correlaciona-se com menores valores da MVE. Nos grupos 2 e 3 maiores
valores do > @ SC correlacionam-se com maiores valores da MVE. Grupo 1 (controle); grupo 2
(DCC com ECG normal); grupo 3 (DCC com ECG alterado). Massa do ventriculo esquerdo
(MVE); maior didmetro do seio coronario (> @ SC); doenca de Chagas cronica (DCC),
eletrocardiogrma (ECG).

Também correlacionamos os didametros do SC (< @ SC e > @ SC), com
a espessura do SlIV, apenas nos participantes com DCC que apresentaram
bloqueios de ramo direito e anterossuperior esquerdo. Os resultados destas
analises demonstraram que houve correlacdo entre aumento do > @ SC e
aumento na espessura do SIV, nestes participantes com bloqueios
intraventriculares (coeficiente de Spearman de 0,632 e p = 0,027), tabela 6.
Estes resultados também podem ser verificados por meio de graficos de

disperséo, figura 42.
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Tabela 6: Correlacédo do < @ SC e > @ SC, com a espessura do septo
interventricular nos participantes do grupo 3, que apresentaram blogueios
intraventriculares no eletrocardiograma.

<@ SC em DCC com BIV (n = 12)" > @ SC em DCC com BIV (n = 12)"
Variavel Coeficiente de correlacao* p-valor Coeficiente de correlacao* p-valor
SIvV 0,462 0,130 0,632 0,027

* Correlagdo de Spearman; * casos n° 3, 6, 15, 24, 25, 33, 39, 41, 44, 47, 52 e 53 do anexo
10.2; menor didmetro do seio coronério (< @ SC); maior diametro do seio coronério (> @ SC);
doenca de Chagas crénica (DCC); bloqueio intraventricular (BIV); nUmero de participantes (n);
septo interventricular (SIV).

DCC COM BLOQUEIOS INTRAVENTRICULARES

sIv

> @ 8C

Figura 42: No gréfico de dispersdo acima é possivel observar que nos participantes com DCC
que apresentaram bloqueios intraventriculares no ECG (casos n° 3, 6, 15, 24, 25, 33, 39, 41,
44, 47, 52 e 53 do anexo 10.2), maiores valores do > @ SC correlacionam-se com maiores
valores do SIV. Septo interventricular (SIV); maior diametro do seio coronario (> @ SC); doenca
de Chagas cronica (DCC), eletrocardiograma (ECG).



88

6 DISCUSSAO

6.1 CARACTERISTICAS DA AMOSTRA

Para este estudo, foram coletadas informacdes de 106 participantes,
com predominio do sexo feminino (63,2%), provavelmente traduzindo a maior
disponibilidade das mulheres em manter acompanhamento medico regular. Os
homens, participando mais ativamente como forca de trabalho, talvez soO
procurem atencdo meédica numa fase sintomatica, perfil este frequente nos
estudos de centros urbanos (GARCIA, 2007).

A idade média dos participantes deste estudo foi de 45 anos. Esta idade
é favoravel para se estudar o acometimento cardiaco na DCC, ja que a maioria
dos pacientes acometidos por esta cardiopatia encontra-se entre a segunda e
quarta década de vida (DIAS, 1989).

Nossa amostra ndo apresentou pacientes com insuficiéncia cardiaca e
nao houve diferenca significativa da FEVE entre os grupos: 72.32 (x 4.35) no
grupo 1, 70.34 (= 5.70) no grupo 2 e 69.85 (+ 5.85) no grupo 3, p = 0.163.
Também n&o houve em nossa amostra participantes com cardiomegalia.

Apesar de ndo termos em nossa amostra participantes com estas
caracteristicas, que possivelmente apresentariam maior expressao de dano no
SC, a amostra assim constituida, tem a sua vantagem: Caso encontrdssemos
alteracdes no SC em participantes com DCC que apresentassem insuficiéncia
cardiaca ou mesmo que apenas cardiomegalia, ndo poderiamos atribuir com
seguranca as alterac6es encontradas no SC unicamente a doenca de Chagas,
mas também a estas condi¢fes. Potkin e Roberts (1987) por meio de autépsia
avaliaram 284 coracdes de adultos e observaram que o diametro do SC foi
maior em pacientes com cardiomiopatia dilatada, de causa isquémica ou
idiopéatica.

Neste contexto, Yuce et al. (2010) identificaram aumento do diametro do
SC em pacientes com insuficiéncia cardiaca isquémica e propuseram que a
dilatacdo do SC possa fazer parte do processo de remodelacéo cardiaca.

Cakici et al. (2015), encontraram uma forte correlacdo entre o maior
diametro do SC e a disfuncao global do VD que foi causada pela disfuncéo
sistélica do VE, secundaria a cardiomiopatia dilatada isquémica ou idiopéatica.
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Diante do exposto, uma amostra com participantes sem insuficiéncia
cardiaca ou cardiomegalia, parece mais apropriada para esta fase da
investigacdo do SC na DCC.

6.2 ALTERACOES ELETROCARDIOGRAFICAS

Os bloqueios da conducao do estimulo elétrico foram as alteracdes mais
frequentemente encontradas em nossa amostra, com destaque para o bloqueio
completo do ramo direito (6 casos) e o blogueio anterossuperior esquerdo (6
casos), que ocorreram em associag¢ao ou nao, em 10 participantes com DCC.

Neste contexto, Maguire et al. (1982) em um estudo prospectivo de 1051
pacientes em area endémica no Brasil, demonstraram uma progressiva
incidéncia de anormalidades no eletrocardiograma principalmente blogueio do
ramo direito e blogueio anterossuperior esquerdo.

Dias e Kloetzel (1968) relataram que as alteracBes eletrocardiograficas
mais prevalentes nos pacientes com CCC séo os disturbios de conducéo pelo
ramo direito e o bloqueio anterossuperior esquerdo, alcancando 50% nos
pacientes deste grupo.

Se calcularmos a prevaléncia destes achados apenas entres 0s
participantes com ECG alterado de nossa amostra (27 casos), encontraremos
que os disturbios de conducdo pelo ramo direito (bloqueio completo ou
incompleto) e o bloqueio anterossuperior esquerdo ocorreram associados ou
nao em 12 (44,4%) dos cardiopatas que estudamos.

Em nossa amostra ocorreram alteracbes do ritmo em apenas em 4
(14,8%) participantes, sendo 3 (11,1%) com bradicardia e 1 (3,7%) com
extrassistole ventricular. Apesar de a bradicardia ser indicio de provavel
acometimento do NSA, estes resultados corroboram a ideia, de que os
participantes com DCC deste estudo apresentavam boa condicdo clinica, em
especial pela baixa frequéncia de extrassistole ventricular, observada como um
anico evento isolado no tracado de um participante com DCC, mas que em
algumas situacdes representam sinal de alerta.

E comum a todos os estudos longitudinais que definiram grupo de risco
de Obito, de acordo com as alteragdes previstas no inicio do seguimento, que a
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proporcdo de casos de Obito aumenta com a gravidade das alteracbes
observadas no eletrocardiograma. Merece destaque especial a extrassistole
ventricular frequente e multifocal, neste conjunto de alteragdes associado a um
risco alto de 6bito (PEDROSA et al., 1993).

6.3 VARIAVEIS ECOCARDIOGRAFICAS

6.3.1 Alteracdes do seio coronério

Mediante a comparacao do > @ SC entre os grupos, identificamos que
no grupo 2 o SC encontra-se aumentado, quando comparado ao grupo 1, 9.06
+ 1.86 e 7.92 + 1.85 (p = 0,022). N&o houve diferenca do > @ SC entre os
grupos 3 e 1 ou entre os grupos 3 e 2 (Tabela 3).

Deve-se esclarecer que o estudo ecocardiografico do SC ainda néo esta
amplamente padronizado, podendo-se encontrar na literatura trabalhos com
diferentes técnicas de exame. Além do corte apical 2 camaras, o SC pode ser
visibilizado no corte 4 camaras paraesternal eixo curto ou também no eixo
longo. As medidas do SC podem ser realizadas no modo Bidimensional-2D ou
no Modo-M. Neste estudo utilizamos a técnica descrita em D’cruz et al. (1999).

Além disso, alguns estudos ndo identificam a variagdo ciclica no
didametro do SC, ou seja, a sua diastole e sistole, 0 que também constitui uma
limitacdo importante. Por fim, é preciso distinguir corretamente as duas
alteracdes possiveis nos diametros do SC, ou seja, que o aumento do > @ SC
refere-se a0 aumento deste seio e que por sua vez, o aumento do < @ SC
identifica a reducéo ou perda da sua contracao.

Em nosso estudo, o aumento do SC identificado nos participantes do
grupo 2, pode sugerir que apesar destes participantes ndo terem alteracdes
eletrocardiograficas compativeis com CCC, ja exista alteracdo no miocardio do
SC. Neste contexto, vale lembrar que Franca et al. (1997) encontraram
inflamag&o no SC de pacientes que morreram com DCC, mas lamentavelmente
ndo ha informacédo sobre outros dados clinicos dos pacientes. O local em que
havia inflamag&o coincide com o manguito miocardico do SC, de acordo a
descricéo de Franca et al. (1997, p. 432):
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“[...] o exsudado foi mais frequente e intensivo na camada miocardica
de origem atrial que envolve uma extensdo consideravel desse seio,
aparentemente formando um esfincter.”

A complacéncia do SC é um dos fatores que atuam para que este seio

possa bombear o sangue para o AD, figura 43. O aumento deste seio,

identificado pelo aumento do > @ SC, pode ser um indicio de que exista

alteracdo de sua integridade, prejudicando o seu funcionamento e causando

perturbacdes circulatorias retrégradas nas regides por ele drenadas. Estas

regides poderiam sofrer isquemia, em especial o SIV e o VE, que dependem

qguase que exclusivamente do SC para sua drenagem venosa. Em tese, nesta

fase inicial ainda ndo haveria refluxo do SC para suas tributarias, figura 44.

Frequénclacontestil do SC

RetornoVenow

Complacénciado SC
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Contengdo
Externas do SC

Composiglo
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Miocéardico

{ Do SC

Glawco Machadd

Figura 43: Atividade cronotropica e lusitrépica do seio coronario (SC). Diferentes variaveis
hemodindmicas podem atuar em conjunto, para que no momento da contracdo do SC, ocorra o
aumento da pressao em seu interior, fazendo o sangue fluir para o atrio direito. Fonte:

Machado (2014).
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Figura 44: Seio coronario normal e aumentado. (A) Seio corondrio em condigBes normais.
Miocardio ao longo do seio coronario (1) e ao redor do orificio de desembocadura de suas
tributarias (2) constituindo um mecanismo antirrefluxo “setas”. (B) Fase inicial do acometimento
do seio coronario na doenca de Chagas cronica, em que ha alteracdo da complacéncia do
miocérdio ao longo do seio coronério (1), causando o seu aumento. Fonte: Adaptado de Sun et
al. (2002).

Se houver acometimento crénico no miocardio do SC, sugerimos que
seja possivel a ocorréncia de refluxo para as veias tributarias, pois dentre os
mecanismos que evitam refluxo deste seio para o leito venoso coronariano,
destacam-se as fibras miocardicas que circundam os orificios de suas
tributarias. Estas fibras quando se contraem fecham estes orificios e evitam
refluxo.

Havendo refluxo para o leito venoso, possivelmente o SC deixaria de
ficar aumentado, figura 45. Nestas condi¢Bes, as consequéncias retrogradas
seriam ainda maiores sobre o SIV e o VE, com formacao de edema miocardico,
pois como ja dissemos, estas regides dependem quase gue exclusivamente do

SC para sua drenagem venosa.
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Figura 45: Acometimento avancado do seio coronario na doenca de chagas crénica. Além da
alteracdo no miocérdio ao longo do seio coronério (1), h4 comprometimento das fibras ao redor
do orificio de desembocadura de suas tributarias (2), que entdo deixam de evitar refluxo. Fonte:
Adaptado de Sun et al. (2002). NOTA: Neste trabalho ndo identificamos histologica ou
macroscopicamente ruptura ou descontinuidade nas fibras miocéardicas do SC. A ilustragdo
acima é de carater didatico e enseja um raciocinio hipotético, cujo objetivo é identificar a
estrutura (2) que ao ser comprometida dara origem ao refluxo.

Isso possivelmente poderia explicar porque o > @ SC ndo apresentou
diferenca significativa na comparacéo entre o grupo 3 e 0s demais grupos.

Um comportamento semelhante do > @ SC também foi observado em
participantes com DCC em estudos prévios: Em Machado (2014), o > @ SC foi
8,81 = 2,23 em 17 participantes (14 ECG normal e 3 ECG alterado). Desta
mesma amostra, foram retirados os trés participantes que apresentaram ECG
alterado, para os trabalhos de Machado et al. (2018), onde o0 > @ SC foi 8,92 +
2,44. Note-se que o valor do > @ SC também foi maior entre os participantes
com ECG normal.

Apesar da diferenca entre os valores ser pequena, este achado amplia
esta discusséo, pois 0 mesmo comportamento do > @ SC é o0 que estamos
encontrando agora, nesta amostra com 56 participantes com DCC (29 ECG
normal e 27 ECG alterado).

Cumpre mencionar que em Machado (2018) n&do foi encontrada
diferenca do > @ SC entre controles e participantes com DCC com ECG
normal. E possivel que o pequeno nimero de participantes, assim como a
menor faixa etaria dos mesmos, possa explicar os resultados que o diferem do

presente estudo (n = 14 e 35,3 anos versus n = 29 e 45,3 anos).
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6.3.2 Alteracdes do septo interventricular

Como o septo interventricular (SIV) é drenado pelas veias
interventriculares anterior e posterior, que sao tributarias do SC (VON
LUDINGHAUSEN et al., 2002), e este por sua vez poderia em tese apresentar
aumento e déficit em sua funcdo de bomba durante a fase inicial da DCC, o
SIV poderia entédo sofrer isquemia devido a perturbacdes circulatorias de baixa
intensidade, capazes de levar a reducdo da sua espessura. Esta seria uma
possivel explicacdo para o SIV apresentar dimensdes reduzidas nos
participantes do grupo 2, quando comparado aos do grupo 1, 4,63 = 0,75 e
5,22 £ 0,71 (p = 0,002) (Tabela 3). Entretanto, sem um exame comprobatorio
de fibrose, como por exemplo, ressonancia magnética, ndo podemos afirmar
categoricamente a ocorréncia destes mecanismos.

Em fases mais avancadas do acometimento do SC, o refluxo para o leito
venoso coronariano poderia entdo explicar o aumento na espessura do SIV nos
participantes do grupo 3 (4,79 = 0,77) em relacdo ao grupo 2 (4,63 = 0,75),
como consequéncia de congestdo e edema. Esta seria uma possivel
explicacdo para o SIV nao ter apresentado diferenca estaticamente significativa
nos participantes do grupo 3, quando comparado aos demais grupos.

Parece haver uma evolucéo paradoxal do acometimento do SIV na DCC,
provavelmente como consequéncia do acometimento do SC: Primeiro o SC
sofre aumento em seu maior diametro, com consequente reducdo nha
capacidade de drenagem, causando isquemia retrégrada no SIV. Depois o SC
apresenta refluxo para o leito venoso coronariano, causando congestdo e
edema retrogrados no SIV. Entretanto, conforme previamente discutido, ndo
podemos confirmar esta hipétese sem um exame comprobatério de fibrose
e/ou edema.

Como vimos no item 1.4, o SIV é um importante local de canais
circulatorios colaterais no coracdo humano, em realidade, o SIV é a area mais
densamente vascularizada do coracao (DAVIDSON; BONOW, 2011). Portanto,
€ plausivel que a insuficiéncia venosa cardiaca (IVC) se manifeste sobre este
sitio do coracdo. Neste interim, estudos com diferentes metodologias ja

identificaram alteragbes no SIV de pacientes com DCC:
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“[...] Por vezes, é o septo interventricular que aparece de espessura
muito reduzida. Ao ser seccionado, o miocardio mostra uma fina e
difusa fibrose, melhor apreciada em seccdes longitudinais ao longo
do septo interventricular” (ANDRADE; ANDRADE, 1979, p. 222).

Carrasco et al. (1987) em busca de sinais precoces de dano miocérdico,
realizaram biopsia endomiocardica do septo interventricular em 79 pacientes
com infeccdo chagésica cronica. Achados anormais foram reconhecidos em 9
de 16 (60%) pacientes com infec¢do chagasica crénica sem evidéncia clinica
de dano miocardico. Nos casos com alteracao de contratilidade segmentar, as
biépsias foram anormais em 18 dos 19 pacientes. Quando sinais de lesdo
miocardica avancada foram evidenciados por exame clinico ou
eletrocardiograma, todas as biopsias foram anormais.

Higuchi et al. (1993) em estudo necroscopico, utilizando técnica para
detectar antigeno de T. cruzi, em coracdes de pacientes com DCC que
morreram por insuficiéncia cardiaca, identificaram o septo interventricular como
sendo a regido mais frequentemente positiva para parasitas e inflamacéo do
miocardio. No entanto, ndo houve correlacdo direta entre a intensidade de
antigenos de T. cruzi e a intensidade da inflamacao. A escassez de antigenos
de T. cruzi frequentemente estava associada a infiltrado inflamatorio grave.

Ribeiro e Rocha (1998) em artigo de revisdo sobre a forma
indeterminada da doenca de Chagas relataram que o exame de
vetocardiografia encontra-se alterado em 68 a 88% destes pacientes, sendo
que uma das alteracdes € a perda das forcas septais.

Barros et al. (2001) utilizaram Doppler tissular para avaliar a
contratilidade miocardica segmentar em 21 pacientes na forma indeterminada e
19 controles. A contratilidade longitudinal foi avaliada nos varios segmentos do
miocardio, incluindo a avaliacdo das velocidades sistodlica e diastolica e o
tempo de contracdo isovolumétrica (IVCT). Valores semelhantes foram
observados entre as vérias taxas de funcéo sistélica nos dois grupos, exceto o
IVCT ao longo da parede septal, que foi significativamente maior no grupo com
infeccdo chagasica cronica. Assim, os autores identificaram a existéncia de
alteracdo precoce da contratiidade no SIV, em pacientes com DCC,
assintomaticos, com  estudos eletrocardiogréaficos, radiolégicos e

ecocardiograficos normais.
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Cedraz et al. (2013), em estudo eletrofisiologico de pacientes com
infeccdo chagasica crénica, identificaram a parede inferoseptal do VE, como
local de origem mais comum das arritmias ventriculares em sua casuistica.

Com intuito de investigar a relacdo entre fibrose miocéardica e arritmia
maligna na DCC, Barros et al. (2016) estudaram a contratilidade segmentar
miocardica, utilizando strain e encontraram que a tensao longitudinal global, foi
particularmente afetada nas paredes inferoseptal e inferolateral.

E digno de nota que Sarabanda et al. (2005) demonstraram que
pacientes com infec¢cdo chagasica que apresentam taquicardia ventricular
sustentada tem prevaléncia significativamente maior de alteragbes do
movimento nas regides inferior e/ou posterolateral do VE (avaliado por
cineangiocardiografia e ndo por ecocardiografia), quando comparados com
pacientes com taquicardia ventricular ndo sustentada.

Os referidos autores sugerem que os defeitos de perfusédo microvascular
e reparo fibrético, sejam os mecanismos béasicos para os circuitos de reentrada
nos pacientes com infeccdo chagasica, com taquicardia ventricular nao

sustentada e sustentada.

6.4 CORRELACAO DOS DIAMETROS DO SC (< @ SCE>@ SC) E
VARIAVEIS ECOCARDIOGRAFICAS

N&o encontramos correlacdo entre FEVE e as medidas do SC. Talvez
nao tenhamos encontrado esta correlagcdo porque os pacientes deste estudo
apresentam leve acometimento cardiaco e a FEVE seja um indicador do
funcionamento global do VE. Entretanto, a correlagdo entre aumento do > @
SC e aumento da MVE, pode representar o inicio do acometimento do VE, que
em tese, poderia levar a um declinio da FEVE com a evolugdo do
acometimento cardiaco.

Neste contexto, LAINE & ALLEN (1991) encontraram uma diminuicao de
30% do débito cardiaco em um estudo experimental realizado em cées, quando
0 conteudo de agua do miocéardio foi aumentado em 3,5%. Além disso, os

referidos autores também confirmaram a sua hipétese de que o edema
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miocardico potencializaria a fibrose intersticial, comprometendo ainda mais a
funcdo cardiaca.

No presente estudo, apesar de ndo havermos encontrado correlagéo
entre > @ SC e MVE no grupo 2 (coeficiente de Spearman de 0,065 e p =
0,735) e de que a correlacdo negativa no grupo 1 possa ser um achado ao
acaso, favorecido pela presenca de outliers, a analise grafica dos resultados
nos trés grupos demonstra haver uma interacdo diferente destas variaveis nos
grupos com e sem infeccdo chagasica: Enquanto nos participantes sem
infeccdo chagasica (grupo 1) maiores valores do > @ SC associam-se a
menores valores da MVE, nos participantes com DCC (grupos 2 e 3) esta
associacdo ocorreu com os maiores valores da MVE e portanto, h4 uma reta
descendente no grafico de dispersdo para os participantes sem infeccao
chagéasica e uma reta ascendente para os participantes com DCC, figura 41.

Cumpre mencionar, que 0s participantes do grupo 3, que apresentaram
maior inclinacéo da reta, assim como valor de p significante, sdo aqueles que
apresentam lesGes cardiacas, ou seja, a CCC propriamente dita e portanto,
plausiveis de serem detentores de resultados mais expressivos quanto ao
acometimento do VE.

Devemos recordar que nao estamos estudando participantes com
cardiomegalia e/ou insuficiéncia cardiaca, pois ja sabemos que estas
condicbes de per si alteram o SC. Neste sentido, Yuce et al. (2010)
encontraram associacao entre aumento do diametro do SC e aumento da MVE
em pacientes com insuficiéncia cardiaca crénica ndo chagésica (R = 0,482, P
<0,001).

O presente estudo até onde sabemos, € o primeiro a correlacionar
alteracOes ecocardiograficas na circulacado venosa coronariana com alteracdes
na MVE em pacientes com DCC, sobretudo, sem grave acometimento
cardiaco.

Uma possivel explicacdo para a correlagdo entre > @ SC e MVE nos
portadores de CCC que estudamos, é que possa existir falha na fungcéo de
bomba de drenagem venosa do SC, sugerida pelo aumento do > @ SC e que
esta por sua vez, tenha repercusséo sobre o territorio drenado pelo SC, neste
caso o VE, que passaria entdo a apresentar congestdo e edema miocardico,

aumentando assim a sua massa.



98

O edema miocardico que sugerimos haver na CCC, poderia representar
0 inicio de um “caminho” que a congestao percorrera para dar sequéncia ao
acometimento do VE nesta cardiopatia. Conforme discutido no item 1.2.4, em
condi¢cBes normais o VE € pouco propenso a formacéo de edema, entretanto, o
mesmo nao possui condicdes Otimas para lidar com edema, caso ocorra. Isso
sugere uma possivel explicacdo para algumas alteracdes deste ventriculo na
CCC. Neste sentido, discorreremos sobre como a circulacdo venosa
coronariana poderia estar envolvida.

Del Castillo et al. (2009) estudaram o VE com strain bidimensional, em
pacientes com infeccdo chagasica na forma indeterminada, buscando
alteracbes de contratilidade na parede anterosseptal (por¢do meédia) e na
parede inferolateral (porcao basal, ao nivel da valvula mitral; porcdo média, ao
nivel dos musculos papilares; porcao apical, entre os musculos papilares),
figura 46.

Os referidos autores encontraram alteragbes de contratilidade
preferencialmente nas regi6es média e apical da parede inferolateral do VE.
Nesta mesma regido incidem as alteracbes da contratilidade que sdao
observadas nos pacientes com CCC Marques et al. (2006), inclusive a leséo
vorticilar Silva et al, (2003).

NP ——_

Figura 46: Avaliacdo de contratilidade segmentar do ventriculo esquerdo na forma
indeterminada da doenca de Chagas, utilizando strain bidimensional. Parede anterosseptal
(septo) e parede inferolateral (basal, médio e apical). Fonte: Del Castillo et al. (2009).
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Uma caracteristica peculiar do VE, que poderia explicar o achado de Del
Castillo et al. (2009) é a presenca de vasos tebesianos no apex e na base dos
musculos papilares, demonstrada por Kurbel et al. (2009). Diante de uma falha
no mecanismo de drenagem venosa do SC, estes vasos tebesianos poderiam
drenar o excesso de volume diretamente para o interior do VE, realizando um
shunt ou mesmo um “fenébmeno de roubo”, com consequente isquemia destas
regioes.

Higuchi et al. (1999) demonstraram dilatacdo de arteriolas e capilares,
em fragmentos do ventriculo esquerdo, retirados do apex, parede lateral
adjacente, septo e porcdo média das paredes lateral e anterior. Entretanto,
estes autores ndo estudaram o0 segmento venoso da microcirculagéo,

atentando-se apenas as artérias, arteriolas e capilares:

“[...] para impregnar a superficie endotelial das artérias epicardicas,
arteriolas intramurais e capilares. A solucao fixadora foi reperfundida
por 10 minutos [...] Os diametros de 10 arteriolas, as pendltimas
imediatamente antes da formacdo capilar, de diferentes &reas de
cada coracdo e 15 capilares foram medidos em secgles
bidimensionais selecionadas de imagens adquiridas em série no
zplane” (HIGUCHI et al., 1999, p. 281).

Como vimos o apex e a parede posteroinferior do VE possuem vasos
tebesianos, que drenam o sangue diretamente para o interior do VE, sendo,
portanto, capazes de reduzir a congestao na microcirculacdo, ocasionada pela
falha na drenagem venosa do SC. Essa seria uma possivel explicacdo para
que estudos dedicados a lesdo vorticilar, ndo tenham identificado vénulas
dilatadas no apex do VE, ou mesmo ao redor da lesdo vorticilar, como por
exemplo, Raso (1964) e Andrade (1956) quem considerou a trombose desta
regido como fator causal da leséo vorticilar e ndo consequéncia desta.

A presenca dos vasos tebesianos no apex, em especial dos vasos
venoluminais, pode evitar a dilatacdo de vénulas nesta regido, ainda que exista
falha na drenagem venosa do SC. Isso ocorre porque 0s vasos venoluminais
apresentam baixa resisténcia. Aderhali et al. (1995) demonstraram que a
perfuséo retrograda de solugdes cardioplégicas através do SC (a uma pressao
de 30-40 mmHg) resulta num grande escoamento da solucdo para o interior

dos ventriculos, quase a metade sem atravessar leitos capilares, figura 47.
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Figura 47: Trajetos que a solugéo cardioplégica administrada através do seio corondrio pode
seqguir. Ventriculo esquerdo (VE), ventriculo direito (VD), artéria coronaria direita (ACD) e
artéria coronéria esquerda (ACE). Fonte: Modificado de Aderhali et al. (1995).

Higuchi et al. (1999) sugerem que a fibrose poderia causar obstrucdes
na trajetéria dos vasos, favorecendo o desvio do fluxo sanguineo (“fenémeno
de roubo”) e aparecimento de lesbes isquémicas, que justificariam o afilamento
miocardico nos territérios de dupla irrigacao arterial. Entretanto, os referidos
autores nao apresentaram uma explicagdo para o acometimento seletivo
destas regibes em particular.

Os territérios de dupla irrigacao arterial coincidem com os locais em que
foram identificados os vasos tebesianos no VE, ou seja, 0 apex e a base dos
musculos papilares, figura 48. Possivelmente o que determina o fendmeno
‘roubo de fluxo” e consequente afilamento miocardico é este “shunt” ou

derivacao tebesiana, figura 49.
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Figura 48: A) Mdusculo papilar (PM) anterolateral e posteromedial do ventriculo esquerdo. B)
Demarcacdo esquematica dos musculos papilares, com destaque em suas bases (*), onde
existem vasos tebesianos e onde também se produz o afilamento miocéardico chagésico.
Apesar de variacdes anatdbmicas, a base do masculo papilar lateral, coincide em boa parte dos
casos, com a parede posteroinferior do VE. Fonte: Adaptado de Abouezzeddine et al. (2010).
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Figura 49: Representacdo do apex do ventriculo esquerdo, com énfase na microcirculacéo
coronariana, onde a sobrecarga de volume ocasionada pela falha na drenagem venosa do seio
coronario é drenada para o interior deste ventriculo, por intermédio dos vasos tebesianos
(arterioluminal e venoluminal), dando origem ao fendmeno ‘roubo de fluxo”. O territério
miocardico acometido por este fendmeno sofrera afilamento. Fonte: Elaborado pelo autor.

6.5 CORRELACAO DO SEPTO INTERVENTRICULAR COM BLOQUEIO DO
RAMO DIREITO

Na CCC, o blogueio do ramo direito € o transtorno de conduc¢do mais
frequente, diferentemente das outras miocardiopatias em que predomina o
bloqueio do ramo esquerdo (CASTAGNINO; THOMPSON, 1980).

Em estudos histopatoldgicos, as lesdes do ramo direito que poderiam
causar disturbios de conducdo em pacientes com infec¢cdo chagasica cronica,
foram localizadas em seu segmento inicial e/ou no segmento intramiocardico
(OLIVEIRA et al., 1972).

Ao estudar o SEC com cortes histologicos seriados, Andrade (1974)
descreveu um achado curioso: o ramo anterior esquerdo nao se originaria do

ramo esquerdo e sim do ramo direito:

“[...] A ideia de que o feixe de His se bifurca no septo para dar os dois
ramos direito e esquerdo ndo corresponde a realidade, se ndo em
casos excepcionais. O ramo esquerdo se origina do feixe de His
como finos feixes que se orientam para o subendocardio e apds todos
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ou quase todos os fasciculos terem tido origem é que surge o ramo
direito [...] No presente estudo utilizamos cortes perpendiculares e
diferenciamos as duas por¢ces do ramo esquerdo de uma maneira
algo arbitraria, considerando uma metade posterior (a primeira a
aparecer nos cortes seriados) e a outra metade anterior (geralmente
surgindo da bifurcag&o com o ramo direito)’ (ANDRADE, 1974, p.
369 e 370) (grifo nosso).

O referido autor também se embasou na ideia de que as fibras que
compdem este feixe seguem um trajeto paralelo, ndo se anastomosam e estao
assim predeterminadas no seu trajeto para a direita e esquerda (item 1.3.1),

justificando os achados eletrocardiograficos:

“[...] Os nossos resultados mostram, de maneira evidente que os
blogueios de ramo direito nos chagasicos dependem de lesGes
destrutivas que envolvem desde o nddulo A-V (geralmente a porcao
inferior e direita), a metade direita do feixe de His e se continuam com
maior intensidade pelo ramo direito. Proximo a “bifurcagdo” dos
ramos, as lesdes presentes na metade direita do feixe His, vao pouco
a pouco se estendendo também para o lado esquerdo e acabam por
envolver todos ou quase todos os fasciculos da porcédo anterior do
ramo esquerdo. Esta disposicao especial das les@es vista ha maioria
dos casos aqui estudados explica suficientemente ndo s6 o bloqueio
do ramo direito, mas o seu frequente acompanhante, o hemi-bloqueio
anterior esquerdo” (ANDRADE, 1974, p. 410).

Conforme ja relatamos, parece haver uma evolucdo paradoxal da
espessura do SIV na DCC: diminui nos participantes com ECG normal e
aumenta nos participantes com ECG alterado. A priori, ha duas possibilidades
para o aumento na espessura do SIV, hipertrofia ou edema tissular, recaindo
sobre esta Ultima a maior possibilidade. Além do mais, ha registro da existéncia
de sobrecarga nos vasos venosos que drenam o SlIV, podendo predispor a

formacao de edema tissular:

“[...] No sistema de conducg&o e, em menor grau, na por¢édo alta do
septo interventricular, as lesGes vasculares sdo mais salientes. S&o
representadas por ectasia e tortuosidade, espessamento fibroso e
hialinizacdo da média e da intima, atingindo vénulas e arteriolas. O
papel destas alteracBes vasculares, na patogenia das lesGes do
sistema de conducdo, parece importante, mas ndo estd ainda
esclarecido” (ANDRADE; ANDRADE, 1979, p. 225) (grifo nosso).



104

Identificamos associacao entre alteracdo do SC (aumento do > @ SC) e
aumento na espessura do SIV, nos participantes com CCC que apresentavam
bloqueios de ramo direito e anterossuperior esquerdo (coeficiente de Spearman
de 0,632 e p = 0,027), tabela 6, aparentemente confirmando a hipétese de que
a alteracdo do SC poderia participar na génese destes blogueios na CCC.
Devemos recordar que esta hipdtese é embasada nos seguintes pilares:

1°) O ramo direito percorre o lado direito do SIV (item 1.3.1);

2°) O SIV é drenado pelo SC (item 1.4);

3°) A drenagem venosa do lado direito do SIV é diferente da drenagem
do lado esquerdo, sendo o lado direito mais propenso a ser acometido, se
houver problemas em sua drenagem venosa (item 1.4.1);

4°) A formacado de edema no lado direito do SIV causaria a compressao
do ramo direito, na sua por¢ao intramiocéardica, durante seu trajeto pelo lado
direito do SIV (item 1 e 1.4.1)

59 A frequente associacdo entre bloqueio do ramo direito e
anterossuperior esquerdo, que ocorre na CCC, seria explicada porgue o ramo
anterossuperior esquerdo tem origem no ramo direito, conforme descrito por
Andrade (1974).

Por fim, cumpre esclarecer que né&o encontramos correlacdo entre
espessura da PPVE e as medidas do SC. Possivelmente a medida da
espessura da PPVE realizada com o Modo-M, apresente baixa sensibilidade.
As alteracdes ecocardiograficas da PPVE descritas no contexto da doenca de
Chagas cronica foram identificadas com Doppler tecidual e/ou strain, que séo
métodos mais sensiveis.

Também n&o houve correlacdo entre didmetro diastélico do VD e a
medida do SC. Realizamos esta avaliacdo porque esta camara cardiaca esta
localizada adiante do SC e alteragcbes neste segmento poderiam entdo
repercutir sobre este seio. Pensamos que em estudos futuros possa ser

interessante a investigacao do VD com strain.
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7 LIMITACOES DO ESTUDO

1- Este estudo possui amostra de tamanho relativamente pequeno e, portanto,
representa dados preliminares. Estudos prospectivos com maior casuistica

devem ser realizados para confirmar esses resultados;

2- Por ndo ser empregado rotineiramente na avaliacdo ecocardiogréfica, ainda
nao ha consenso sobre a melhor técnica para se medir o SC, assim como nao
ha valores de referéncia da normalidade para os diametros do SC. Por tanto,
ndo podemos confirmar uma dilatacdo patolégica do SC, mas apenas uma
diferenca de diametro entre as populac¢des estudadas;

3- Por se tratar de uma técnica pouco padronizada, a importancia da avaliacédo
da variabilidade inter-observador e intra-observador se torna ainda mais
importante, no entanto, por problemas logisticos ndo foi possivel repetir em
segundo momento as mediadas dos diametros do SC pelo mesmo observador
para avaliar a variabilidade intra-observador. Por outro lado, o uso do mesmo
ecocardiografista em todos os exames tentou minimizar o viés decorrente da

variabilidade inter-observador;

4- Devido ao tamanho amostral ndo houve ajuste para multiplas comparacoes,
0 que pode favorecer a ocorréncia de erro tipo | (rejeitar a hipétese nula sendo
ela verdadeira);

5- A impossibilidade de avaliacdo de fibrose e edema miocardico pelo método
escolhido para o estudo, ecocardiografia, nos impede de confirmar a ocorréncia
destes como parte do processo fisiopatologico responsavel pelos achados do
presente estudo. Outras técnicas como a ressonancia magnética miocardica
com gadolinio podem ser empregadas no futuro, para avaliar a ocorréncia de
edema e fibrose miocardica no a&mbito de uma investigagdo que contemple o
SC.
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8 CONCLUSOES

Identificamos estatisticamente em nossa amostra, que 0 seio coronario é
maior nos participantes com doenca de Chagas crbnica que apresentaram
eletrocardiograma normal (grupo 2), em comparacdo aos controles sem
infecc@o chagésica (grupo 1).

Também identificamos que os participantes do grupo 2 apresentaram
valores da espessura do septo interventricular significativamente menor do que
os participantes do grupo 1.

Os participantes com doenca de Chagas crénica com eletrocardiograma
alterado (grupo 3), apresentaram correlacdo entre aumento do seio coronario e
aumento da massa do ventriculo esquerdo.

Também houve correlacdo entre aumento do seio coronario e aumento
da espessura do septo interventricular, nos participantes do grupo 3, que
apresentaram bloqueios do ramo direito e anterossuperior esquerdo.
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10 ANEXOS

10.1 TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

sl

FACULDADE DE MEDICIMNA D& UNIVERSIDADE DE BRASILIA — FR/UNE

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo do Projeto: “Estudo Ecocardiografico do Seio Coronéario na Doenca de
Chagas”.

Pesquisador Responsavel: Glauco Andre Machado

Telefone: (61) 3035 — 2107 ou (61) 8155 — 7217

Email: glaucoandre@hotmail.com

Vocé esta sendo convidado (a) para realizar exames de sangue, que sédo
utilizados para o diagnostico da doenca de Chagas. Depois de confirmar o
diagnéstico, serd feito o estudo do funcionamento do coracdo, através do
ecocardiograma, cintilografia e eletrocardiograma. Também avaliaremos e
funcionamento do es6fago e intestino através de radiografias.

Se vocé nédo for portador da doenca de Chagas, serdo realizados,
apenas 0s exames que avaliam o coragéo.

Os exames acima citados sdo realizados todos os dias no Hospital
Universitario de Brasilia — HUB, para conhecer o coracdo, eséfago e intestino
das pessoas e séo indolores.

Para realizar o eletrocardiograma e o ecocardiograma vocé vai deitar em
uma maca, o médico passara gel na pele sobre seu peito e em seguida um
aparelho registrara o funcionamento do coracao.

O eletrocardiograma € um exame que registra a atividade elétrica do
coragao. S&o usados sensores no peito, nos pulsos e nos tornozelos. Os sinais
elétricos serdo registrados em papel quadriculado. Quanto aos riscos deste
exame, eventualmente podem ocorrer reacfes dermatolégicas em funcdo do

gel necessario para melhorar a qualidade do exame.
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O ecocardiograma transtoracico padrao (sem uso de drogas), € um
exame nao invasivo, que estuda a estrutura e o funcionamento do coragao com
0 uso de ultrassom. Este exame apresenta imagens em movimento e estaticas
do musculo e das valvas cardiacas, além do fluxo de sangue no interior do
coracao. Apesar de raro, podem ocorrer reacdes dermatoldgicas em funcédo do
gel necessario para melhorar a qualidade do exame.

Para realizar a cintilografia miocardica, vocé recebera uma medicacéo,
injetada em uma veia no braco, que sera posteriormente captada pelas células
do coracdo. Nas diversas partes do coracdo, este medicamento emite uma
radiacdo que € convertida em imagem luminosa (cintilacao), observada através
de uma camara. As imagens sao obtidas em duas etapas: repouso e estresse.
A fase de estresse sera realizada na esteira rolante. Pacientes incapacitados
para o esforco fisico, portadores de blogueio de ramo esquerdo ou
marcapasso, realizardo esta etapa de estresse com injecao de dipiridamol
(substancia vasodilatadora). Pacientes com asma, bronquite cronica ou
enfisema e que ndo consigam realizar o exame na esteira, realizardo o exame
com infusdo de dobutamina (substancia que aumenta a forca de contracdo do
coracao). Em relacdo aos riscos e efeitos adversos, a medicacéo utilizada na
cintilografia miocardica produz baixos niveis de radiacdo, sendo seguro o uso
em humanos. Apesar de raro, pode ocorrer reacdo alérgica a este
medicamento. Cerca da metade dos pacientes que usam dipiridamol, para o
estresse farmacolégico, apresentardo sintomas, como flushing (sensacdo de
"calor na cabeca"), dor toracica, cefaleia, tonturas e queda da pressao arterial.
Outros efeitos adversos sdo: palpitacdes, falta de ar, tonturas e nauseas
(infarto do miocardio € raro: 1/1000 exames ).

O esofagograma é um exame contrastado que estuda a faringe e o
esb6fago. O contraste utilizado se chama bario, um sal insolivel que sera
misturado com agua. O bario € inerte, ou seja, hao é absorvido pelo organismo.
Para realizar o esofagograma, vocé devera ingerir o bario e depois serédo
realizadas as radiografias. O objetivo maior do exame é estudar através das
radiografias, a forma e a funcdo da degluticdo na faringe e no eséfago. Como
efeito adverso, pode ocorrer impactacéo fecal ou constipacao se o bario néo for

totalmente eliminado. As contraindicagbes para a realizacdo deste exame
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incluem perfuracdo do es6fago ou intestino, obstrucdo intestinal ou prisdo de
ventre grave, dificuldade grave para degluticdo e gravidez.

O enema opaco, também conhecido como clister opaco, € um exame
diagnéstico, que utiliza imagens radiograficas do intestino. Para a realizacao
deste exame, sera feita lavagem intestinal antes do exame e no momento do
exame sera introduzido no interior do colon um liquido espesso composto por
bério, substancia capaz de revestir as paredes internas do célon e reto,
possibilitando a evidenciagcdo dos mesmos em imagens radiograficas. Como
reacoes adversas, € comum que 0 paciente sinta certo desconforto durante a
realizacdo do exame, pois o0 bario ocasiona desconforto abdominal, levando a
sensagdo de urgéncia para evacuar. Este exame estd contraindicado, se
houver qualquer chance do béario passar para a cavidade peritoneal, o que
pode ocorrer através de visceras perfuradas, ou no ato cirargico, se este
suceder o procedimento radiolégico.

Em relagdo ao exame de sangue, serd realizada sorologia, que é o
estudo do soro sanguineo, para identificar anticorpos e/ou antigenos. Varias
doencas podem ser diagnosticadas através de sorologia especifica, como por
exemplo, a doenca da Chagas. Os participantes que apresentarem sorologia
positiva para doenca de Chagas, também realizardo exame parasitoldgico
(xenodiagndstico), que consiste em coletar uma amostra de sangue, para
posterior estudo com vetores que transmitem a doenca de Chagas (barbeiros).
Vocé pode sentir um leve desconforto no braco, quando da realizacdo da coleta
de amostra de sangue com agulha e seringa.

Sua participacdo na pesquisa € voluntaria, vocé ndo pagara nada pelos
exames e nao recebera nada em pagamento.

Caso nao queira participar da investigacdo vocé continuara recebendo o
atendimento normal no Hospital Universitario de Brasilia — HUB. Qualquer
duvida que tiver agora ou no futuro sobre os exames e a pesquisa, podera ser
retirada por Dr. Glauco, responsavel pelo trabalho.

As informagdes obtidas na investigacdo serdo confidenciais, seu nome
sera mantido em sigilo. Caso participe da pesquisa, a qualquer momento seu
consentimento podera ser retirado.

Se vocé entendeu o documento que leu e o que foi explicado, e deseja
participar da pesquisa queira dar seu consentimento, assinando no espaco
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abaixo em trés vias desse documento. Uma ficara com vocé&, outra com o
pesquisador e a terceira no comité de ética CEP/FS/UNB (telefone: 3307 —
3799; email: cepfs@unb.br).

Eu,

RG n° apos ler o documento e ouvir as explicacdes

gue me foram dadas por Dr. Glauco sinto-me esclarecido (a) e disponho-me a

participar deste estudo voluntariamente.

Brasilia, de de 20 .

Nome do paciente:

Assinatura do paciente:
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10.2 DADOS ELETROCARDIOGRAFICOS

Tabela 7: Resultados da leitura do eletrocardiograma, por participante.
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Pacientes Ritmo FC Duracado, amplitude Duragdo Eixo elétricode  Duragédo, amplitude Analise da repolarizacao Concluséo
e morfologia de P doPR P,QRSeT e morfologia do QRS ventricular; ST-T e QT
Sinusal 79 Normal 120 ms +60°; +60°; +30° Normal Normal Normal
Sinusal 58 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Supradesnivel de ST com Alterac@es inespecificas de
convexidade superior em ST-T
parede inferior e onda T
pontiaguda, positiva e
assimétrica em parede
anterior
3 Sinusal 65 Normal 210 ms +60°; -50°; +30° 160 ms; amplitude ARV secundaria ao bloqueio BCRD+BASE+BAYV 1°
normal; R’ em V1
Sinusal 68 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
Sinusal 65 Normal 160 ms +60° -30°; +60° R de AVL (15 mm)e Normal Sugestivo de HVE*
S de V3 (20 mm)
6 Sinusal 79 Normal 160 ms +60°; indet.; +60° 130 ms; amplitude ARV secundaria ao bloqueio BCRD
normal; R’ em V1
Sinusal 56 Normal 200 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
Sinusal 83 Normal 200 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal Normal
Sinusal 75 Normal 120 ms +60°; +30°; +60° Somatério QRS em Normal BV
unipolares < 15 mm
10 Sinusal 75 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Alteracao de repolarizagdo  AlteragGes inespecificas de
precoce parede anterolateral ST-T
11 Sinusal 68 Normal 120 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
12 Sinusal 63 Normal 160 ms +60°; +25° +60° Normal Onda T positiva, pontiaguda Alteracdo primaria da onda

e assimétrica em parede
anterior

T
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Pacientes Ritmo FC Duracédo, amplitude Duracdo Eixo elétricode  Duracéo, amplitude Andlise da repolarizacao Concluséo
e morfologia de P doPR P,QRSeT e morfologia do QRS ventricular; ST-T e QT
13 Sinusal 68 Normal 160 ms +60°; 0°; +60° Normal Normal Normal
14 Sinusal 68 Normal 160 ms +60°; +30° +60° <5 mv plano frontal Normal BV
15 Sinusal 51 Normal 200 ms +60°; -45°; +45°  Duracédo e amplitude Supradesnivel ST (2mm) em BASE + area eletricamente
normais; Lenta parede septal (V1-V3), inativa em parede
progresséo de R em convexidade superior anterosseptal +
parede anterior; S supradesnivel ST em
de DIIl > S de DIl parede septal
16 Sinusal 58 Normal 160 ms +60°; +30° +60° <5 mv plano frontal Normal BV
e horizontal
17 Sinusal 68 Normal 160 ms +60°; +70°; +60° Normal Inversdo onda T assimétrica Alteragdo primaria da onda
em parede anterolateral T
18 Sinusal 65 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
19 Sinusal 65 Normal 160 ms +60°; 0°; +60° Normal Normal Normal
20 Sinusal 63 Normal 160 ms +60°; 0°; +60° Normal Supradesnivel ST (2mm) em Area eletricamente inativa
parede septal e retificacdo em parede anterosseptal
de ST em parede lateral
21 Sinusal 83 Normal 160 ms +60°; +55° +60° Normal Normal Normal
22 Sinusal 45 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal BRADI
23 Sinusal 60 Normal 200 ms +60°; 0°; +60° Normal Normal Normal
24 Sinusal 58 Normal 160 ms +60° +120°; +30° 160 ms; amplitude ARV secundaria ao bloqueio BCRD
normal; R’ em V1
25 Sinusal 83 Normal 160 ms +60°; -60°; +60° Duracdo e amplitude Supradesnivel de ST-T em  BASE + area eletricamente
normal; QS em parede anterosseptal e onda inativa em parede
parede T pontiaguda e simétrica anterosseptal e lateral
anterosseptal; gR
em AVL
26 Sinusal 56 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
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Pacientes Ritmo FC Duracédo, amplitude Duracdo Eixo elétricode  Duracéo, amplitude Andlise da repolarizacao Concluséo
e morfologia de P doPR P,QRSeT e morfologia do QRS ventricular; ST-T e QT

27 Sinusal 53 Normal 120 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal

28 Sinusal 50 Normal 120 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal

29 Sinusal 66 Normal 120 ms +60°; +30°; +30° Normal Normal Normal

30 Sinusal 68 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal

31 Sinusal / 65 Normal 160 ms +60°; 0°; +60° Normal Normal ESV isolada*

01 ESV isolada

32 Sinusal 54 Normal 120 ms +60°; 0°; +60° Normal Normal Normal

33 Sinusal 58 Normal 200 ms +60°; -30°; +30° 80 ms; amplitude Inversdo de onda T, BIRD + area eletricamente
normal; R’ em V1, assimétrica em parede inativa em parede inferior
gR em AVR; QS em lateral e inferior
Dlll e AVF

34 Sinusal 83 Normal 120 ms +60°; -30°; +60° Normal Normal Normal

35 Sinusal 94 Normal 120 ms +60°; +65°; +60° Normal Normal Normal

36 Sinusal 71 Normal 160 ms +60°; 0°; +60° Normal Normal Normal

37 Sinusal 63 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal

38 Sinusal / 51 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal EV isolada

01 EV isolada

39 Sinusal 68 Normal 160 ms +60°; +90° +30° 80 ms; <5 mv plano ARV secundaria ao bloqueio BV + BIRD
frontal; R’'em V1

40 Sinusal 65 Normal 160 ms +60°; -80°; +60° Duracdo normal, QS Normal BV + area eletricamente
parede inferior, RS inativa em parede inferior +
parede anterior (V4- eixo a esquerda + rotagao
V6) e amplitude <5 horaria no plano horizontal
myv plano frontal

41 Sinusal 63 Normal 160 ms +30°; -30°; +30° Duracdo e amplitude Normal BASE

normais; S de DIIl >

S de DII
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Pacientes Ritmo FC Duracédo, amplitude Duracdo Eixo elétricode  Duracéo, amplitude Andlise da repolarizacao Concluséo
e morfologia de P doPR P,QRSeT e morfologia do QRS ventricular; ST-T e QT

42 Sinusal 63 Normal 120 ms +60°; +30°; +60° <5 mv plano frontal Normal BV

43 Sinusal 60 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal

44 Sinusal 63 Normal 160 ms +60°; -60°; +30° 80 ms; amplitude Normal BIRD+BASE
normal; R'em V1,
S de DIIl > S de DIl

45 Sinusal 75 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal

46 Sinusal 65 Normal 120 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal

47 Sinusal 60 Normal 160 ms +50°; -90°; +50° 130 ms; amplitude = ARV secundaria ao bloqueio BCRD+BASE
normal; R em V1; S
de DIll > S de DIl

48 Sinusal 49 Normal 200 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal BRADI

49 Sinusal 63 Normal 200 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal

50 Sinusal 58 Normal 160 ms +60°; +15° +30° Normal Normal Normal

51 Sinusal 56 Normal 160 ms +60°; -30°; +60° Normal Normal Normal

52 Sinusal 75 Normal 160 ms +60°; +30° +30° 160 ms; amplitude ARV secundéria ao bloqueio BCRD
normal; R'em V1

53 Sinusal 42 Normal 160 ms +60°; indet.; +60° 160 ms; amplitude ARV secundéria ao bloqueio BRADI + BCRD
normal; R’'em V1;

54 Sinusal 65 Normal 160 ms +60°; +50°; +30° Normal Normal Normal

55 Sinusal 60 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Somatério QRS em Normal BV
unipolares < 15 mm

56 Sinusal 78 Normal 200 ms +60°; + 30°;, +60° Somatério QRS em Normal BV
unipolares < 15 mm

57 Sinusal 60 Normal 160 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal Normal

58 Sinusal 88 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal

59 Sinusal 96 Normal 160 ms +60°; -10°; +60° Normal Normal Normal
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Pacientes Ritmo FC Duracédo, amplitude Duracdo Eixo elétricode  Duracéo, amplitude Andlise da repolarizacao Concluséo
e morfologia de P doPR P,QRSeT e morfologia do QRS ventricular; ST-T e QT
60 Sinusal 65 Normal 120 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
61 Sinusal 79 Normal 120 ms +60°; +45°;, +30° Normal Normal Normal
62 Sinusal 75 Normal 120 ms + 60°; +60°; +60° Normal Normal Normal
63 Sinusal 88 Normal 160 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal Normal
64 Sinusal 68 Normal 200 ms +60°; 0°; + 60 Normal Normal Normal
65 Sinusal 68 Normal 120 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
66 Sinusal 83 Normal 120 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
67 Sinusal 83 Normal 160 ms +60°; +50°; +50° Normal Normal Normal
68 Sinusal 53 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
69 Sinusal 68 Normal 160 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal Normal
70 Sinusal 75 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
71 Sinusal 83 Normal 160 ms +60°; +50°; +30° Normal Normal Normal
72 Sinusal 65 Normal 200 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
73 Sinusal 83 Normal 160 ms +60°; +30°; +30° Normal Normal Normal
74 Sinusal 95 Normal 120 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal Normal
75 Sinusal 68 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
76 Sinusal 65 Normal 120 ms +60°; +20°; +60° Normal Normal Normal
77 Sinusal 88 Normal 160 ms +60°; +25° +60° Normal Normal Normal
78 Sinusal 68 Normal 120 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal Normal
79 Sinusal 94 Normal 120 ms +60°; +25°; +60° Normal Normal Normal
80 Sinusal 75 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
81 Sinusal 71 Normal 120 ms +60°; +25° +60° Normal Normal Normal
82 Sinusal 60 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
83 Sinusal 71 Normal 160 ms +60°; +78°; +60° Normal Normal Normal
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Pacientes Ritmo FC Duracédo, amplitude Duracdo Eixo elétricode  Duracéo, amplitude Andlise da repolarizacao Concluséo
e morfologia de P doPR P,QRSeT e morfologia do QRS ventricular; ST-T e QT
84 Sinusal 65 Normal 160 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal Normal
85 Sinusal 50 Normal 160 ms +60°; +20°; +60° Normal Normal Normal
86 Sinusal 58 Normal 160 ms +60°; +90°; +60° Normal Normal Normal
87 Sinusal 75 Normal 120 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal Normal
88 Sinusal 63 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
89 Sinusal 71 Normal 200 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
90 Sinusal / 79 Normal 120 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal ESV isolada
01 ESV isolada
91 Sinusal 65 Normal 120 ms +60°; 0°; +60° Normal Normal Normal
92 Sinusal 70 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
93 Sinusal 55 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
94 Sinusal 63 Normal 160 ms +60°; indet.; +60° Normal Normal Normal
95 Sinusal 60 Normal 160 ms +60°; 0°; +60° Normal Normal Normal
96 Sinusal 83 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
97 Sinusal 100 Normal 120 ms +60°; +55°; +60° Normal Normal Normal
98 Sinusal 79 Normal 160 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
99 Sinusal 79 Normal 120 ms +60°; 0°; +60° Normal Normal Normal
100 Sinusal 83 Normal 120 ms +60°; +30°; +60° Normal Normal Normal
101 Sinusal 68 Normal 160 ms +60°; 0°; +30° Normal Normal Normal
102 Sinusal 65 Normal 120 ms +60°; +15°;, +60° Normal Normal Normal
103 Sinusal 65 Normal 120 ms +60°; +25° +60° Normal Normal Normal
104 Sinusal 63 Normal 160 ms +60°; +50°; +60° Normal Normal Normal
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Pacientes Ritmo FC Duracédo, amplitude Duracdo Eixo elétricode  Duracéo, amplitude Andlise da repolarizacao Concluséo
e morfologia de P doPR P,QRSeT e morfologia do QRS ventricular; ST-T e QT
105 Sinusal 79 Normal 160 ms +60°; +60°; +60° Normal Normal Normal
106 Sinusal 88 Normal 120 ms +60°; +25°; +60° Normal Normal Normal

* Alteracdes nao consideradas especificas da cardiopatia chagasica crénica; eletrocardiograma (ECG); bloqueio completo do ramo direito (BCRD); bloqueio
incompleto do ramo direito (BIRD); bloqueio anterossuperior esquerdo (BASE); bloqueio atrioventricular de 1° grau (BAV 1° grau); bradicardia (BRADI);

extrassistole supraventricular (ESV); extrassistole ventricular (EV); alteracdo de repolarizacdo ventricular (ARV); baixa voltagem (BV); hipertrofia do
ventriculo esquerdo (HVE); indeterminado (indet.).



10.3 DADOS INDIVIDUAIS DOS PARTICIPANTES
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Tabela 8: Dados epidemiolégicos, diagndstico eletrocardiografico, diametros do seio coronario, fracao de ejecdo do ventriculo esquerdo,
espessura da parede posterior do ventriculo esquerdo, massa do ventriculo esquerdo, espessura do septo interventricular e diametro do
ventriculo direito, por participante.

Paciente Procedéncia* Sexo Idade  Grupo ECG <@ SC >@SC FEVE PPVE MVE SIvV VD

(mm) (mm) (%) (mm)  (g/m?) (mm) (mm)
1 Flores - GO F 42 2 NORMAL 5.2 9.4 75,49 4,27 73,98 5,49 12,80
2 Bonfindpolis - MG M 49 3 AIST-T 5.8 8.9 71,59 5,24 82,27 5,76 17,80
3 Santa Maria da Vitéria - BA M 37 3 BCRD+BASE+BAV 1° 4.6 7.4 63,27 3,37 76,77 4,34 12,04
4 Riach&o das Neves - BA F 38 2 NORMAL 4.2 6 75,68 5,08 59,02 4,52 12,43
5 Luziania - GO F 66 2 NORMAL 6.9 10.6 68,57 5,35 67,52 5,35 16,58
6 Correntina - BA F 44 3 BCRD 7 9.4 61,45 5,59 81,87 6,21 23,60
7 Carinhanha - BA M 48 2 NORMAL 6.8 8.1 71,85 4,21 91,51 5,26 17,89
8 Carinhanha - BA F 37 2 NORMAL 5 8.1 75,9 5,00 65,32 5,00 18,75
9 S&o Domingos - GO F 41 3 BV 6.3 7.3 71,85 3,76 73,88 4,30 12,90
10 Carinhanha - BA F 40 3 AIST-T 6.3 8.4 71,59 3,23 49,06 4,30 14,52
11 Seabra - BA F 30 2 NORMAL 9.3 11.6 63,72 4,93 86,27 4,93 12,32
12 Carinhanha - BA F 44 3 ALT. 12T 6.5 10.5 61,7 3,39 73,65 4,52 16,38
13 Governador Dix-Sept Rosado - RN F 35 2 NORMAL 6.95 9.15 75 2,94 74,05 4,71 15,29
14 Barreiras - BA F 40 3 BV 9.3 15.6 76,92 4,44 79,94 4,44 10,56
15 Luziania — GO F 44 3 BASE+AEI+AIST-T 7.5 10.9 73 5,35 96,3 4,81 16,58
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Paciente Procedéncia* Sexo Idade  Grupo ECG <@ SsC >@SC FEVE PPVE MVE SIvV VD

(mm) (mm) (%) (mm)  (g/m?)  (mm) (mm)
16 Riacho de Santana - BA F 53 3 BV 4.4 6.1 67,39 5,00 70,5 5,00 15,63
17 Bonfinopolis - MG F 54 3 ALT. 13T 6.9 8.9 74,19 5,33 56,72 5,33 18,67
18 Correntina - BA F 52 2 NORMAL 4.8 6.8 74,68 5,39 65,09 4,79 14,97
19 Cotegipe - BA F 51 2 NORMAL 6.6 8.1 76,85 4,82 75,68 4,82 16,27
20 Carinhanha - BA F 50 3 AEI 7.9 8.8 72,27 4,97 78,73 6,21 18,01
21 Carinhanha - BA M 44 2 NORMAL 5.75 7.15 76,85 3,95 59,84 3,95 18,08
22 Guanambi - BA M 42 3 BRADI 7.5 10.9 65,25 4,21 71,04 4,21 17,37
23 Mara Rosa - GO M 39 2 NORMAL 5.6 9.9 79,59 3,30 69,2 3,30 15,09
24 Posse - GO M 57 3 BCRD 6.8 8.8 72,11 3,96 91,65 4,95 12,87
25 Carinhanha - BA M 35 3 BASE + AEI 2.8 6.5 65,91 4,88 55,72 3,66 14,63
26 Riachinho - MG F 60 2 NORMAL 7.5 8.1 69,03 0,05 71,34 0,05 0,22
27 Coribe - BA F 41 2 NORMAL 54 9.4 72,22 3,51 51,18 3,51 11,70
28 Candiba - BA F 43 2 NORMAL 2 12.1 72,83 4,32 58,57 4,32 14,81
29 Carinhanha - BA M 48 2 NORMAL 4.6 8.8 60,17 4,15 70,06 4,15 11,40
30 Carinhanha - BA F 41 2 NORMAL 3.9 8.3 59,8 5,81 94,87 5,81 18,60
31 Cotegipe - BA F 40 2 NORMAL 4.6 8.8 60,82 4,40 61,75 4,40 14,47
32 Panagua - PI F 53 2 NORMAL 6.9 8.3 70,97 4,40 49,01 5,03 13,84
33 Carinhanha - BA M 36 3 BIRD + AEI 6 6.5 58,87 3,80 69,71 4,35 14,13
34 Barreiras - BA F 35 2 NORMAL 3.7 8.3 67,59 4,46 67,7 4,46 20,38
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Paciente Procedéncia* Sexo Idade  Grupo ECG <@ SsC >@SC FEVE PPVE MVE SIvV VD

(mm) (mm) (%) (mm)  (g/m?)  (mm) (mm)
35 Feira da Mata - BA M 41 2 NORMAL 3.9 8.6 70,37 3,51 61,94 4,68 12,28
36 Carinhanha - BA M 44 2 NORMAL 5.7 6.2 66,37 6,01 102,02 5,46 21,86
37 Afogados da Ingazeira - PE M 60 2 NORMAL 4.2 12.1 68,03 3,68 68,45 3,68 19,02
38 Simolandia - GO M 48 3 EV isolada 6.1 8.1 65,25 3,61 63,99 4,12 16,49
39 Carinhanha - BA F 33 3 BV + BIRD 3.2 6 72,83 3,90 56,03 4,55 14,94
40 Formosa - GO M 46 3 BV + AEI 5.3 8.2 62,34 3,41 92,96 5,68 14,20
41 Santa Maria da Vitéria - BA M 47 3 BASE 4.7 8.9 70,77 5,26 112,78 6,43 14,62
42 Correntina - BA F 34 3 BV 8.3 111 74,58 4,37 73,72 4,37 13,11
43 Campos Belos - GO F 49 2 NORMAL 3.5 11.7 65,25 3,92 66,18 3,92 10,78
44 Serra Dourada - BA F 40 3 BIRD+BASE 4.6 6.9 77,27 4,61 59,85 4,61 15,79
45 Carinhanha - BA F 44 2 NORMAL 3.7 14.2 78,31 6,33 95,86 6,96 20,89
46 Brasilia — DF** F 18 2 NORMAL 5.1 9.3 69,88 4,17 52,1 4,17 10,71
47 Agua Fria de Goias - GO M 62 3 BCRD+BASE 8.8 10.6 66,15 3,57 73,55 4,59 14,29
48 Angical - BA F 48 3 BRADI 4.6 13.4 77,32 4,58 64,46 4,58 22,22
49 Posse - GO M 62 2 NORMAL 4 8.9 63,72 4,42 72 4,42 19,34
50 Flores - GO F 49 2 NORMAL 5.6 7.4 64,52 4,12 71,83 4,12 14,95
51 Santa Rita de Céssia - BA F 64 2 NORMAL 8.3 9.4 77,32 4,91 71,86 4,91 17,18
52 Bonfindpolis - MG F 49 3 BCRD 6.5 8.8 75 4,17 59,5 4,76 13,10
53 Abadia dos Dourados - MG M 57 3 BRADI+BCRD 6.4 7.4 75,81 3,66 56,25 3,14 14,66



133

Paciente Procedéncia* Sexo Idade  Grupo ECG <@ SsC >@SC FEVE PPVE MVE SIvV VD

(mm) (mm) (%) (mm)  (g/m?)  (mm) (mm)
54 Formosa do Rio Preto - BA F 40 2 NORMAL 4.1 8.1 68,63 2,78 46,87 3,89 8,89
55 Correntina - BA F 48 3 BV 35 8.4 62,03 4,68 58,79 4,68 18,71
56 Padre Bernardo - GO M 53 3 BV 4.8 4.9 79,38 3,91 70,69 5,59 13,97
57 Séo Gabriel - GO M 34 1 NORMAL 4.76 5.9 69,46 4,02 126,16 5,03 17,59
58 S&o Gabriel - GO F 49 1 NORMAL 4.53 7.23 67,47 6,67 91,8 6,06 15,15
59 Sao Gabriel - GO F 45 1 NORMAL 4 9.6 75 5,26 76,17 4,61 13,82
60 Sao Gabriel - GO F 49 1 NORMAL 5.45 7.5 77,27 4,49 71,57 5,62 17,98
61 S&o Gabriel - GO F 68 1 NORMAL 5.45 7.8 77,32 3,57 69,45 5,95 18,45
62 S&o Gabriel - GO F 30 1 NORMAL 4.92 6.33 70,37 5,59 94,49 5,59 17,32
63 S&o Gabriel - GO F 47 1 NORMAL 3.16 5.43 79,38 4,43 80,01 6,33 12,66
64 Sao Gabriel - GO F 54 1 NORMAL 5 9.03 74,07 4,42 95,67 5,52 14,92
65 S&o Gabriel - GO F 44 1 NORMAL 5.25 7.4 72,97 4,52 57,13 5,16 18,06
66 Séo Gabriel - GO F 51 1 NORMAL 5 7.23 72,16 5,77 9451 6,41 16,03
67 Sao Gabriel - GO F 55 1 NORMAL 443 6.46 74,23 4,73 80,76 5,92 18,93
68 S&o Gabriel - GO F 49 1 NORMAL 4.2 5.9 78,38 4,58 57,69 5,23 17,65
69 Séo Gabriel - GO F 40 1 NORMAL 5.82 9.5 68,63 4,60 75,61 5,17 18,39
70 S&o Gabriel - GO F 44 1 NORMAL 4.76 7.46 70,65 4,71 66,22 4,71 17,65
71 Sao Gabriel - GO F 55 1 NORMAL 6.45 8.5 74,19 4,21 79,38 4,74 18,42
72 Sao Gabriel - GO F 54 1 NORMAL 5.45 6.1 74,07 5,43 108,17 5,43 17,39
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Paciente Procedéncia* Sexo Idade  Grupo ECG <@ SsC >@SC FEVE PPVE MVE SIvV VD

(mm) (mm) (%) (mm)  (g/m?)  (mm) (mm)
73 Sao Gabriel - GO F 63 1 NORMAL 7.8 8.8 72,22 5,88 99,74 5,88 12,35
74 Sé&o Gabriel - GO F 47 1 NORMAL 6.46 10.83 75 3,87 53,44 4,52 9,03
75 Sao Gabriel - GO M 45 1 NORMAL 4.43 5.56 76,3 4,32 80,6 4,32 14,05
76 S&o Gabriel - GO M 44 1 NORMAL 6.1 8.8 70,37 5,59 90,95 5,59 14,91
77 S&o Gabriel - GO F 41 1 NORMAL 5.1 7.45 72,97 5,10 66,89 5,73 14,01
78 Sao Gabriel - GO M 44 1 NORMAL 5.75 7.8 74,58 4,06 80,01 5,08 14,72
79 Sao Gabriel - GO F 52 1 NORMAL 51 5.75 77,32 6,67 109,24 6,67 14,55
80 S&o Gabriel - GO F 40 1 NORMAL 54 7.5 74,07 5,00 103,7 5,56 11,11
81 S&o Gabriel - GO M 49 1 NORMAL 54 8.1 69,35 4,57 79,8 4,57 8,00
82 Sao Gabriel - GO M 24 1 NORMAL 5.23 7.66 76,3 3,32 76,23 4,74 15,17
83 Sao Gabriel - GO F 35 1 NORMAL 7.6 10 73,49 4,79 62,7 4,79 16,17
84 S&o Gabriel - GO F 48 1 NORMAL 7.5 8.8 77,14 4,88 56,55 4,88 14,63
85 Séo Gabriel - GO M 43 1 NORMAL 5 9.85 75,76 5,03 60,52 5,66 20,13
86 Sao Gabriel - GO M 50 1 NORMAL 10.2 13.6 72,97 4,60 65,02 5,75 16,09
87 S&o Gabriel - GO F 20 1 NORMAL 35 6.6 66,22 4,73 65,16 6,08 12,16
88 Séo Gabriel - GO M 56 1 NORMAL 4.45 6.9 70,37 4,46 67,47 4,46 17,83
89 S&o Gabriel - GO M 64 1 NORMAL 4.35 7.1 70,97 4,32 40,12 3,70 17,90
90 Sao Gabriel - GO M 66 1 NORMAL 7.8 12.55 70,37 3,31 69,44 5,52 14,36
91 S&o Gabriel - GO M 52 1 NORMAL 3.75 5.1 79,68 3,95 107,8 5,08 19,21
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Paciente Procedéncia* Sexo Idade  Grupo ECG <@ SsC >@SC FEVE PPVE MVE SIvV VD

(mm) (mm) (%) (mm)  (g/m?)  (mm) (mm)
92 Sao Gabriel - GO M 50 1 NORMAL 6.45 10.15 72,88 4,41 79,66 4,41 12,33
93 Sé&o Gabriel - GO M 57 1 NORMAL 4.8 6.8 72,88 4,57 89,92 571 16,00
94 Sao Gabriel - GO M 26 1 NORMAL 4.45 8.45 74,57 4,00 104,11 5,00 17,00
95 S&o Gabriel - GO F 56 1 NORMAL 2.7 8.8 65,82 4,88 71,78 6,10 17,68
96 Séo Gabriel - GO F 44 1 NORMAL 2.7 6.1 63,83 4,35 92,67 4,83 14,98
97 Sao Gabriel - GO M 46 1 NORMAL 8.45 11.2 61,43 5,49 69,49 5,49 19,78
98 Sao Gabriel - GO F 41 1 NORMAL 4.9 7.9 62,03 4,17 45,64 3,57 16,67
99 S&o Gabriel - GO F 43 1 NORMAL 3.75 4.1 75,81 3,16 67,8 4,74 13,68
100 S&o Gabriel - GO F 32 1 NORMAL 6.45 7.15 65,52 4,07 51,67 5,81 15,70
101 Sao Gabriel - GO M 46 1 NORMAL 3.63 6.56 69,07 4,19 71,65 5,24 12,57
102 Sao Gabriel - GO F 40 1 NORMAL 54 8.8 70,21 4,61 46,73 5,92 18,42
103 S&o Gabriel - GO F 19 1 NORMAL 6.1 10 70,65 4,28 60,4 4,28 11,76
104 Séo Gabriel - GO M 31 1 NORMAL 5.23 8.13 67,41 2,90 61,05 3,86 13,53
105 Sao Gabriel - GO M 53 1 NORMAL 4.8 7.8 73,53 4,57 75,8 571 16,00
106 S&o Gabriel - GO F 45 1 NORMAL 6.8 8.1 79,63 4,35 65,93 4,35 16,77

* A procedéncia nos participantes com doenca de Chagas cronica, refere-se ao local onde a infeccdo foi contraida; ** Doenca de Chagas congénita (caso n° 46),
participante nasceu em Brasilia-DF e sua genitora contraiu a infec¢cdo chagasica no municipio de Flores-GO; eletrocardiograma (ECG); menor didametro do seio
coronario (< @ SC); maior diametro do seio coronario (> @ SC); fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE); parede posterior do ventriculo esquerdo (PPVE);
massa do ventriculo esquerdo (MVE); septo interventricular (SIV); ventriculo direito (VD); milimetros (mm); porcentagem (%); gramas por metro quadrado (g/m3);
centimetros por segundo (cm/s); alteracdo inespecifica de ST-T (AIST-T); blogueio completo do ramo direito (BCRD); bloqueio incompleto do ramo direito (BIRD);
bloqueio anterossuperior esquerdo (BASE); bloqueio atrioventricular de 1° grau (BAV 1° grau); baixa voltagem QRS (BV); area eletricamente inativa (AEl); alteracdes
primarias da onda T (ALT. 12 T); bradicardia (BRADI); extrassistole ventricular (EV).



