AVALIACAO DE CONGESTAO POR ECOGRAFIA PULMONAR EM
PACIENTES AMBULATORIAIS COM INSUFICIENCIA CARDIACA:
AUXILIO NA TOMADA DE DECISOES E SEGUIMENTO CLINICO

Dissertacdo de Mestrado

Bruno de Almeida Piccoli Ferreira



UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL
Programa de Pds-Graduacao em Ciéncias da Saude:

Cardiologia e Ciéncias Cardiovasculares

AVALIACAO DE CONGESTAO POR ECOGRAFIA PULMONAR EM
PACIENTES AMBULATORIAIS COM INSUFICIENCIA CARDIACA:
AUXILIO NA TOMADA DE DECISOES E SEGUIMENTO CLINICO

Autor: Bruno de Almeida Piccoli Ferreira

Orientador: Profa. Dra. Andréia Biolo

Dissertacdo de Mestrado do Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias da Salde,
Area de Concentracdo: Cardiologia e Ciéncias Cardiovasculares, da Universidade
Federal do Rio Grande do Sul.

Porto Alegre

2022



de Almeida Piccolil Ferreira, Bruno

AVALIAQ["“—;O DE CONGESTAO POR ECOGRAEIA PULMON?}R EM
PACIENTES AMBULATORIAIS COM INSUFICIENCIA CARDIACA:
AUXILIO NA TOMADA DE DECISOES E SEGUIMENTO CLINICO /
Bruno de Almeida Piccoll Ferreira. -- 2022.

51 f.

Orientadora: Andréia Biolo.

Dissertacgdo (Mestrado) —-- Universidade Federal do
Rio Grande do Sul, Faculdade de Medicina, Programa de
Pés-Graduacdo em Ciéncias da Saude: Cardioclogia e
Ciéncias Cardiovasculares, Porto Alegre, BR-RS, 2022.

1. Insuficiéncia Cardiaca. 2. Congestdo Pulmonar.
3. Ultrassonografia Pulmonar. 4. Diuréticos. 5. Linhas
B. I. Biolo, Andréia, orient. II. Titulo.




AGRADECIMENTOS

Primeiramente agradeco aos meus pais, Jodo Carlos e Lygia Maria e meus irmé&os
Pedro e Victor que sempre estiveram ao meu lado e me apoiaram em minhas escolhas
profissionais e pessoais. Também ndo poderia deixar me mencionar minha esposa,
Fabiana Jaeger, que foi excepcional em toda essa caminhada e com certeza ndo estaria
finalizando esse trabalho sem ela ao meu lado, tanto auxilio emocional quanto cientifico

que me foi necessario.

Esses ultimos dois anos em gue esse trabalho foi desenvolvido estivemos frente a
uma situacdo inusitada em que ndo estdvamos acostumados, a terrivel pandemia pelo
novo coronavirus. Esse periodo conturbado afetou todos de certa forma e n6s médicos
nunca estivemos tdo necessitados para amparar as pessoas nessa dificil situacdo. Na
conducdo do mestrado durante esse periodo, algumas alteracdes tiveram que ser feitas

em relacdo ao projeto inicial e certamente necessitou perseveranca para ser concluido.

Dificuldades apareceram durante essa trajetdria e ndo posso deixar de expor meu
agradecimento especial ao Dr. Fernando Luis Scolari por todo o auxilio que me prestou,
incansavelmente na conducdo esse trabalho. N&o s6 com sugestdes, mas
compartilhamento de conhecimento e ensinamentos que tornaram mais leve a sua

confeccao.

A minha orientadora Profa. Dra. Andréia Biolo que mesmo com todos seus
afazeres, compartilhou sua experiéncia e conhecimento no meu desenvolvimento como
pesquisador, auxiliando o maximo possivel com novas ideias e corre¢bes quando

necessario.

N&o menos importante, um agradecimento a Dra. Simone Louise Savaris que
desde a ideia inicial de conduzir o trabalho como seguimento do seu projeto de

mestrado me auxiliou com seus conhecimentos, banco de dados e artigos de revisao.

Por fim, agradeco ao Hospital de Clinicas de Porto Alegre, instituicdo de
exceléncia na assisténcia médica e centro de pesquisa e local no qual me tornei
cardiologista , também ao programa de pos-graduacdo em Cardiologia , que me ensinou

as ferramentas necessarias para a conducdo desse mestrado.



SUMARIO

LISTA DE ABREVIATURAS........ooeviieeereseeissessessssssessessessissessssssssssssos s sannessaans 6
RESUMO.......coomviiieeeeeeesiesseesees s ees s ies s ss s ssssssss s sssas s s s ansn s essnsens 7
ABSTRACT ...ttt s s en s ens s 9
REVISAO DA LITERATURA . ......ooiviveteteeereeeeseesssssses s sssessesnesssssssnsnse e 11
INTRODUGAO . ......coooiieeceeiieeeee e ess s ese st s tas st ss s s st enanen 11
INSUFICIENCIA CARDIACA........coooeeeeeeeeeeee e, 11
CONGESTAO PULMONAR.......corieeieieieeeeeesee e e sesesisses s 13

EXAMES COMPLEMENTARES PARA AVALIACAO DE CONGESTAO

PULMONAR ......oovrieeeeeteresseesses s sess s sssesss s s sssssssssssssssss s snsessssansnsens 16

US PULMONAR PARA AVALIACAO DE CONGESTAO........cccovvvenrnnnn, 17
JUSTIFICATIVA ..ot sn s 20
(0] == 1 L7701 21
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS..........oouiieeeeeeeeeeeeeseneessssessessesssssssessesnenes 22
ARTIGO EM INGLES......coooioiceeeee e, 26



LISTA DE ABREVIATURAS

BRA
CDI
DPN
DPOC
ECC
ECR
FE

IECA
HR
MMII
NYHA
PVC
TC
usS
RX
VCI
VE
VPN
VPP

Bloqueador do receptor da Angiotensina
Cardiodesfibrilador implantavel
Dispneia Paroxistica Noturna

Doenca pulmonar obstrutiva cronica
Escore Clinico de Congestéao

Ensaio Clinico Randomizado

Fracdo de Ejecéo

Insuficiéncia Cardiaca

Inibidor da Enzima Conversora da Angiotensina
Hazard ratio

Membros inferiores

New York Heart Association

Pressdo Venosa Central

Tomografia Computadorizada
Ultrassonografia

Radiografia

Veia Cava Inferior

Ventriculo Esquerdo

Valor Preditivo Negativo

Valor Preditivo Positivo



RESUMO

A insuficiéncia cardiaca (IC) é sindrome clinica na qual o miocardio falha em
prover débito cardiaco de forma a atender as necessidades metabdlicas tissulares. A
congestdo pulmonar, sinal mais comum da IC, é preditor de pior progndstico, maior
mortalidade e internacdo hospitalar. Nesse sentido, a congestdo é o principal alvo
terapéutico nos pacientes com IC a fim de evitar tais desfechos. Todavia, a avaliagcdo
clinica exclusiva é pouco sensivel e especifica, podendo ndo detectar adequadamente a
congestdo, principalmente em pacientes ambulatoriais, nos quais existem fatores
adaptativos que mascaram o seu reconhecimento. Nos ultimos anos, a ultrassonografia
(US) pulmonar mostrou-se uma ferramenta 0til na deteccdo de congestdo nesses
pacientes através da identificacdo das linhas B no parénquima pulmonar. No presente
trabalho, avaliamos o uso da US pulmonar na identificacdo de congestdo somando-se
aos dados do exame clinico para auxiliar nas decisGes de ajuste de diurético e sua
associacdo com desfechos clinicos a médio prazo. Entre Abril a Novembro de 2019,
foram incluidos 239 pacientes e no seguimento foram analisados um total de 204
pacientes. Foram incluidos pacientes com IC com fracdo de ejecdo reduzida ou
preservada, idade média de 62 (x13) anos, 66% do género masculino e 79% em classe
funcional NYHA 11 ou Ill. A mediana do escore clinico de congestdo foi de 3.98 +2.5
pontos e do US pulmonar foram de 6 (1-20) linhas B. A maioria dos pacientes sem
congestdo ndo apresentaram linhas B ao US 46 (68%), porém 56 (41%) dos pacientes
classificados como clinicamente congestdo ndo apresentaram congestdo ecografia. Por
outro lado, 10 (15%) daqueles sem congestdo ao ECC, apresentaram congestdo
moderada a grave no US pulmonar. A prescri¢cdo de diuréticos foi modificada em 75
(36,7%) dos casos apds os dados da ecografia. Os pacientes nos quais a dose de
diuretico foi aumentada apds o uso do US apresentaram maior risco de internacdo por
IC e mortalidade com HR de 1.6 (IC 1.01-2.66, p = 0.04). Na avaliacdo pela US
pulmonar, pacientes congestos apresentaram maior mortalidade que aqueles nédo
congestos [26 (26%) vs. 4 (4%), p<0.0001)] com HR de 7.1 (IC 95% 2.4-20.2,
p<0.001). Pacientes com congestdo clinica e ecografica apresentaram maior taxa de
mortalidade [23 (77%)] do que pacientes somente congestos apenas pela escala ECC [2
(7%)], apenas pelo US pulmonar [3 (10%)], e em relagcdo aos ndo congestos [2 (7%)]
com HR de 7.6 (IC 95% 1.8-32.4, p = 0.006). Com base nestes dados, podemos afirmar
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que a US pulmonar é uma ferramenta simples e que tem impacto na avaliacdo da
congestdo, tratamento diurético e no seguimento a médio prazo dos pacientes com IC
em acompanhamento ambulatorial. Estudos randomizados robustos sdo necessarios para

demonstrar o impacto clinico de estratégias utilizando esta informacao.

Palavras-chave: insuficiéncia cardiaca, congestdo pulmonar, ultrassonografia

pulmonar, diuréticos.



ABSTRACT

Heart failure (HF) is a clinical syndrome in which the myocardium fails to provide
cardiac output in order to meet tissue metabolic needs. Pulmonary congestion, the most
common sign of HF, is a predictor of worse prognosis, higher mortality and
hospitalization. Therefore, congestion is the main therapeutic target in patients with HF
in order to avoid such outcomes. However, the clinical evaluation alone is not sensitive
nor specific, and may fail to adequately detect congestion, especially in outpatients, in
whom there are adaptive factors that mask its recognition. In recent years, pulmonary
ultrasound (LUS) has proved to be a useful tool in detecting congestion in these patients
by identifying B lines in the lung parenchyma. In the present study, we aimed to
evaluate the use of the LUS to identify congestion in addition to clinical examination to
assist in diuretic adjustment decisions and their association with medium-term clinical
outcomes. From April to November 2019, 239 heart failure patients were included and a
total of 204 patients were analyzed in the follow-up. HF patients with reduced or
preserved ejection fraction, mean age of 62 (+13) years, 66% male and 79% in NYHA
functional class Il or 111 were included. The median of clinical congestion score (CCS)
was 3.98 +£2.5 points and B-lines in LUS was 6 (1-20). Most patients without congestion
had no B lines at US (46 (68%), but 56 (41%) of the patients classified as clinically
congestion did not present ultrasound congestion. On the other hand, 10 (15%) of those
without congestion on CCS had moderate to severe congestion on LUS. The
prescription of diuretics was modified in 75 (36.7%) of the patients after the ultrasound
data. Patients whose diuretic dose was increased after LUS had a higher risk of
hospitalization for HF and mortality with a hazard ratio of 1.6 (Cl 1.01 — 2.66, p =
0.04). On LUS assessment, congested patients had higher mortality than non-congested
[26 (26%) vs. 4 (4%), p<0.0001)] hazard ratio of 7.1 (Cl 95% 2.4-20.2, p<0.001).
Patients with clinical and ultrasound congestion had a higher mortality [23 (77%)] than
patients with only congestion by the CCS alone [2 (7%)], by LUS alone [3 (10%), and
in relation to non-congested [2 (7%)], with hazard ratio of 7.6 (Cl 95% 1.8-32.4, p =
0.006). Based on these data, we can say that LUS is a simple tool that has an impact on
the assessment of congestion, diuretic treatment and on the medium-term follow-up of
outpatients with HF. Further randomized trials are needed to demonstrate the clinical

impact of strategies using this information.



Keywords: heart failure, pulmonary congestion, lung ultrasound, diuretics
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REVISAO DE LITERATURA

Dispneia - experiéncia subjetiva de desconforto respiratorio - € um sintoma chave
para uma variedade de doencas cronicas e agudas, incluindo doenca pulmonar
obstrutiva (DPOC), asma, pneumonia ou insuficiéncia cardiaca (IC) (1). Sua
subjetividade é uma das principais dificuldades enfrentadas pelo clinico cuja tarefa €
determinar o diagndstico e avaliar a gravidade da condigdo subjacente (2). Além disso,
a dispneia tem o potencial de predizer resultados clinicos adversos (4-7), por isso, a

elucidacdo diagndstica nos pacientes com esse sintoma € de extrema relevancia.

Os pulmdes podem fornecer uma grande quantidade de informacdes diagndsticas,
no entanto, a avaliacdo clinica continua sendo um desafio para diferenciar as causas de
dispneia devido a sua baixa sensibilidade (8). A ultrassonografia (US) pulmonar auxilia
na elucidacdo das causas de dispneia aguda em poucos minutos a beira leito (9-10) e ndo
somente é superior ao exame fisico e a radiografia de térax (RX), mas mesmo
comparavel a tomografia computadorizada (TC) para muitos diagnosticos: pneumonia,
embolia e edema pulmonar, asma e DPOC podendo ser avaliadas com sensibilidade e
especificidade variando de 90 a 100% (11).

INSUFICIENCIA CARDIACA

A IC é uma sindrome clinica na qual o coracdo € incapaz de prover débito
cardiaco de forma a atender as necessidades metabdlicas tissulares. Pode ser causada
por anormalidade cardiaca estrutural ou funcional e caracteriza-se por sinais e sintomas
tipicos como dispneia, edema de membros inferiores, pressdo venosa jugular elevada e
congestdo pulmonar que resultam da reducdo do debito cardiaco e/ou da elevacdo das
pressdes de enchimento no repouso ou no esforgo (12).

A congestdo pulmonar, sinal mais comum da IC, é a principal causa de
hospitalizacdo nos EUA na populagdo acima dos 65 anos (13) e suas caracteristicas
clinicas nao séo especificas para IC, podendo ocorrer em muitas outras condi¢cbes como
sindrome nefrética, doenca hepatica, doenca tireoidiana, insuficiéncia venosa ou como

efeito adverso de medicamentos como bloqueadores do calcio ou glitazonas (16).

11



Apesar dos avangos no tratamento da IC, essa patologia € um importante problema
de saude publica, afetando, no mundo, mais de 23 milhdes de pessoas (15) e com altas
taxas de morbidade e mortalidade (18). A sobrevida ap6s cinco anos de diagnostico
pode ser de apenas 35%, com prevaléncia que aumenta conforme a faixa etaria,
chegando a 17,4% naqueles com idade maior ou igual a 85 anos (19). Sua incidéncia e
prevaléncia aumentaram progressivamente nos Gltimos anos e estima-se que, em paises

desenvolvidos, 1-2% dos adultos apresentem IC.

No Brasil, informacdes obtidas do DATA-SUS demonstram que em 2016
ocorreram 28.777 mortes por IC, das quais 5.156 foram na regido Sul (15). O registro
BREATHE (Brazilian Registry of Acute Heart Failure) demostrou alta taxa de
mortalidade intra-hospitalar relacionada a IC, sendo a principal causa de internacéo
hospitalar. Além disso, quase 50% de todos os pacientes internados com esse
diagnédstico sdo readmitidos dentro de 90 dias ap6s a alta hospitalar sendo a méa
aderéncia a terapéutica a principal causa.

Fatores de risco para IC incluem cardiopatia isquémica, miocardite, valvulopatias,
taquicardiomiopatias, diabetes mellitus, cardiopatia congénita, apneia do sono, uso
abusivo de alcool e obesidade. Uma porcentagem significativa (30-40%) é causada por
fatores genéticos. Associado a isso, alguns medicamentos aumentam o risco de IC como
antiinflamatdrios ndo esteroidais e quimioterapicos. Sabe-se, também, que a ha uma
variabilidade mundial e regional de etiologia da IC, e a busca pela causa tem particular
importancia uma vez que apresentam diferentes prognosticos (17).

O prognostico dos portadores de IC melhorou ao longo dos anos devido
desenvolvimento de drogas e dispositivos que comprovadamente reduzem mortalidade
como betabloqueadores, inibidores da enzima conversora da angiotensina, antagonistas
da aldosterona, inibidores da neprisilina, inibidores de SGLT2, terapia de
ressincronizacdo miocérdica e cardiodesfibrilador implantavel. Sabe-se, que apesar da
maioria dos pacientes utilizarem cronicamente, ndo ha ensaio clinico randomizado que
tenha demonstrado aumento de sobrevida com o uso de diuréticos em pacientes com IC

cronica ambulatorial (12).
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CONGESTAO PULMONAR

A terapia diurética, especialmente os diuréticos de alca, € a maneira usual de
controlar a congestdo em associacdo com a terapia médica otimizada (19). A
diureticoterapia auxilia o controle da congestdo pulmonar e sistémica promovendo
alivio sintomético (19). O uso desta classe de medicacdo é considerado primeira linha
de tratamento especifico para congestdo independente da etiologia (20). S&o utilizados
para manutencdo da euvolemia com a menor dose possivel, evitando o risco de
desidratacdo que pode levar a hipotensdo e disfuncdo renal. Pacientes que permanecem
com sinais de congestdo ao exame clinico sabidamente evoluem com pior prognostico,

maior mortalidade e maiores taxas de re-hospitalizacdes (20-22).

Em pacientes cronicos, a congestdo pulmonar geralmente se desenvolve de forma
gradual. A detec¢do de sinais clinicos de congestdo pode estar atenuada ou ausente
devido a processos adaptativos e pela grande capacidade do sistema linfatico em lidar
com a congestdo — figura 1. Muitos pacientes podem ter pressdes de enchimento
elevadas no ventriculo esquerdo (Pd2) mesmo quando os sinais clinicos de congestédo
estdo ausentes (31). Assim, os sinais clinicos de congestdo podem ser pouco sensiveis e
também pouco especificos (24). Desta forma, o exame fisico muitas vezes falha em
detectar adequadamente congestao nos pacientes ambulatoriais e a US pulmonar se
torna uma ferramenta Gtil para a deteccdo de congestdo e pode facilitar o manejo clinico

desses pacientes e fornecer informagdes prognosticas (25).
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EVENTOS Insuficiéncia Cardiaca Cronica Estdvel 1

Aumento da pressdo Desbalango da equagdo de Starling
capilar
1 Congestdio hemodindmica assintomdtica
Linhas B Congestiio pulmonar assintomatica
SINAIS/SINTOMAS Crepitantes/Dispneia/Ganho de peso Congestéo clinica

3

Insuficiéncia Cardiaca Agudamente Descompensada

TEMPO (horas, dias ou semanas)

Figura 1. Adaptado de Picano, etal ACC Vol 1. No 11, 2018

No intuito de melhor caracterizar a hipervolemia em pacientes ambulatoriais com
IC, escores de avaliacdo clinica foram desenvolvidos. No Escore Clinico de Congestédo
(Clinical Congestion Score - CCS) — tabela 1, os sinais de congestdo ao exame clinico
sdo pontuados e o resultado obtido pela soma desses pontos indica o grau de
hipervolemia. O paciente é considerado congesto quando soma >3 pontos € tem

correlagcdo com pior sobrevida e maior morbidade (14).

Tabela 1. Escore Clinico de Congestao

Classe Funcional

NYHA | — 1 ponto
NYHA Il — 2 pontos
NYHA Il — 3 pontos
NYHA IV — 4 pontos

Ortopneia e Dispneia Paroxistica Noturna (DPN)
Uso de 1 travesseiro em cama plana — 0 pontos
Mais de 1 travesseiro para dormir — 1 ponto

Pelo menos 1 episddio de DPN na ultima semana — 2 pontos
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Dormiu sentado pelo menos uma noite na ultima semana — 4 pontos

Sem edema — 0 pontos

Edema 2+/4+ — 2 pontos

Edema 4+/4+ — 4 pontos

Ausentes — 0 pontos

Y4 a2 dos campos pulmonares — 2 pontos

Todos os campos pulmonares — 4 pontos

N&o — 0 pontos

Refluxo Hepatojugular

Sim — 1 ponto

PVC ndo mensuravel — 0 pontos

PVC entre 8-12 cmH,0 — 2 pontos

PVC > 15 cmH,0 — 4 pontos
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EXAMES COMPLEMENTARES PARA AVALIACAO DE CONGESTAO
PULMONAR

Métodos tradicionais como RX de torax sdo relativamente insensiveis a detec¢édo
de congestdo pulmonar, uma vez que até 20% dos pacientes ambulatoriais tem esse
exame normal mesmo quando j& apresentam congestdo pulmonar (26). Além disso, a
anamnese e 0 exame fisico apresentam uma baixa sensibilidade para a detec¢do de Pd2
elevada e congestdo pulmonar e, apesar da alta especificidade, achados anormais

frequentemente sdo ausentes (27).

Em 2008, no ESCAPE trial, Drazner e cols avaliaram a capacidade diagndstica de
achados da anamnese e do exame fisico em detectar pacientes com congestdo. Esta,
avaliada de forma invasiva através da pressdo de oclusdo da artéria pulmonar > 22
mmHg, que é uma medida objetiva de congestdo e hipervolemia. A tabela 2 descreve 0s
achados.

Tabela 2. Performace de achados do exame fisico para detec¢cdo de congestao

Achados Sensibilidade  Especificidade VPP VPN
Crepitantes™ 15 89 69 38
Terceira bulha 62 32 61 33
Ascite (moderada/severa) 21 92 81 40
Edema (>2+) 41 66 67 40
Ortopneia** 86 25 66 51
Hepatomegalia*** 15 93 78 39
Refluxo hepatojugular 83 27 65 49

Valores expressos em porcentagem. * >1/3 campos pulmonares. ** >2
travesseiros

*** Borda hepatica palpavel >4 dedos abaixo do rebordo costal direito. VPP, valor
preditivo positivo; VNP, valor preditivo negativo.
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US PULMONAR PARA AVALIACAO DE CONGESTAO

A US pulmonar tem sido uma ferramenta atil na avaliagdo de pacientes com IC
aguda e cronica e permite detectar congestdo pulmonar mais acuradamente que a
ausculta pulmonar ou RX de torax (11). Tal fato é obtido através da deteccao das linhas
B, definidas como linhas verticais, perpendiculares ao eco pleural e com origem nele,
com aspecto em “cauda de cometa” e que representam os septos interlobulares — figura
2. Em até 30% dos pacientes sadios, uma ou duas linhas B podem ser encontradas por
espaco intercostal, sem conotacdo patoldgica. Porém, quando em numero elevado,
representam o preenchimento de um septo interlobular ou intralobular sugerindo edema
pulmonar ou intersticial. Outro aspecto relevante desta técnica é que aliada ao RX de
torax, muitas vezes é suficiente para o diagndéstico e a conduta das afec¢Ges pulmonares,
reduzindo, o tempo da conduta terapéutica. Além disso, sua relativa rapida curva de
aprendizado e grande concordéncia interobservador, incrementam sua reprodutibilidade

e acurécia (10).

Figura 2. Imagens de US pulmonar. Adaptado de Picano e Cols (2018). 1)
Parénquima pulmonar normal. Visualiza-se a linha pleural (linha A) que sdo artefatos
horizontais pleuro-pulmonares e indicam ar abaixo da linha pleural. 2) Artefatos

verticais com aspecto de “cauda de cometa” sugestivo de congestdao pulmonar.
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As imagens do US sdo realizadas por aparelho de ultrassom que possua transdutor
convexo. Existem diversos protocolos para obtencdo das imagens, no mais cléssico, séo
avaliados vinte e oito sitios toracicos (dezesseis sitios no hemitérax direito e doze sitios
no hemitorax esquerdo). O exame é realizado com o paciente em decubito dorsal e de
acordo com o numero de linhas B em cada campo pulmonar se define o grau de

congestéo.

Para o diagnostico diferencial das afeccdes pulmonares, avalia-se os padrdes de
linhas B associados a outros achados pulmonares. Na pneumonia e sindrome
respiratéria aguda grave, por exemplo, existe uma reducdo do deslizamento pulmonar
devido ao processo inflamatério que adere o pulmdo a pleura parietal associado a
espessamento e irregularidade da linha pleural. No entanto, as linhas B do padrédo
congestivo geralmente acometem de forma bilateral e ha o deslizamento pulmonar
normal, definido como um movimento horizontal, de vaivém, comecando na linha

pleural e sincrdnico com a respira¢do. Esse ultimo achado é definido como perfil B (28).

O perfil B ¢ dtil para rastrear mudancas dindmicas na congestdo pulmonar em
resposta ao tratamento, e sua persisténcia em paciente ambulatoriais clinicamente
estaveis com IC é preditiva de hospitalizacdo e mortalidade (28). Atualmente, o ajuste
do diurético é baseado nos sintomas, achados do exame fisico, débito urinario e perda
de peso. Porém a deteccdo de sinais de congestdo dependente do exame clinico possui
alta variabilidade inter-observador e, além disso, o volume urinério e peso possuem
fatores confundidores sujeitos a erro. Consequentemente, o paciente pode receber
subdoses ou doses excessivas de diurético com potencial aumento de morbidade e maior

chance de reinternagéo precoce (29-31).

Em um estudo realizado em dois hospitais académicos de Glasgow e Boston para
avaliacdo de prevaléncia e importancia prognoéstica do US pulmonar, foi identificado
gue pacientes com maior nimero de linhas B eram mais velhos e uma classe funcional
pela NYHA (New York Heart Associaton) mais alta. Além disso, apresentaram mais
sinais de congestdo pulmonar no RX de torax e maior valor do NT-pro-BNP. Associado
a isso, ndo havia diferencas significativas da relacdo de linhas B com doengas prévias
como insuficiéncia renal, DPOC ou historia de cardiopatia isquémica (30). Outro

estudo, que comparou congestdo clinica com avaliacdo de veia cava inferior (VCI),
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demonstrou que em 90% dos pacientes com dilatagdo maior que >20 mm também
tinham sinais clinicos de congestdo e, alem disso, houve correlacdo com maior risco de

hospitalizacdo por IC e mortalidade (14).

Meta-analise realizada em 2015 que recrutou 1914 pacientes demonstrou que o
perfil B identifica dispneia de origem cardiogénica com sensibilidade de 85% e
especificidade de 92%, superior ao derrame pleural e ao ecocardiograma, e comparavel
aos peptideos natriuréticos (34). Miglioranza et al avaliaram a relacdo de dosagem de
NT-pro-NBP e US pulmonar. Quando utilizando-se ponto de corte de NT-proBNP
>1,000 pg/ml os pacientes com valor acima deste apresentavam um numero
significativamente maior de linhas B comparado com os pacientes que nédo atingiam o
valor de corte (54 + 36 vs. 17 £ 17; p < 0.0001). A curva ROC destes achados

demonstrou uma sensibilidade de 86,5% e especificidade de 73,3% (32).

O papel da congestdo subclinica é relevante nos desfechos ambulatoriais de
pacientes com IC. O reconhecimento e sua quantificacdo sdo cruciais na avaliacao
destes individuos porque o ajuste imediato do tratamento pode reduzir morbidade e
mortalidade (31). Nesse contexto, uma avaliagdo mais precisa do grau de congestdo do
US pulmonar pode permitir uma melhor titulacdo terapéutica e avaliacdo prognoéstica
(33).
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JUSTIFICATIVA

Congestdo é uma causa importante de sintomas e de hospitalizagGes na IC, sua
avaliac3o acurada pode ser dificil e seu reconhecimento clinico impreciso. E importante
ressaltar que a avaliacdo de congestdo pulmonar e sistémica sdo imprescindiveis para o
tratamento adequado desses pacientes e a US pulmonar pode auxiliar nessa avaliagéo, ja
que o exame clinico tem baixa sensibilidade. Adicionado a isso, grande parte destes
individuos permanece utilizando as mesmas doses de diurético de forma cronica, e seu
ajuste em pacientes estaveis ainda € uma pratica infrequente, principalmente naqueles
aparentemente euvolémicos pela avaliagdo clinica. No entanto, sabe-se que existem
efeitos adversos relacionados a altas doses de furosemida como piora da fungéo renal
podem estar associados a maior risco de hospitalizacdo e morte. Além disso, a dosagem
errada dessa medicacdo prejudica a otimizacao terapéutica com o uso de medicamentos

que reduzem desfechos duros como mortalidade.

Com base nisso, o presente estudo busca avaliar se a incorporacdo do US a
consulta ambulatorial de pacientes com IC pode auxiliar na tomada de decisdes quanto
ao ajuste no uso de diuréticos. Ainda, avaliaremos o0s desfechos ap06s ajuste
medicamentoso baseado na primeira consulta guiada por exame clinico associado ao US
pulmonar. Sera avaliada a modificacdo da classe funcional, internacdo por IC e @bito.
Também realizaremos uma analise dos fatores de risco associados a piores desfechos
apos a avaliacdo com a US pulmonar, uma vez que existem alguns perfis de pacientes
com maior namero de linhas B como idosos, classe funcional NYHA mais elevada (30)

e maior massa ventricular esquerda (11).
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OBJETIVOS

OBJETIVO GERAL

Avaliar se mudancas nas decisdes de ajuste de diurético, influenciadas pela
avaliacdo de congestdo pela US pulmonar em adi¢do ao exame clinico se associam a
desfechos clinicos em médio prazo incluindo mudanca na classe funcional, internacéo
por IC e obito.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Avaliar os fatores de risco associados a piora da classe funcional,
internacao por IC e 6bito apos a avaliagdo com a US pulmonar.

2. Avaliar a concordancia da congestdo pulmonar detectada pela avaliagcdo
clinica e sua relacdo com a US pulmonar.
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ABSTRACT

Background: Heart failure (HF) is a chronic disease whereas treatment of
pulmonary and systemic congestion is an important therapeutic target, but clinical
examination alone is not sensitive nor specific and may fail to adequately detect
congestion in outpatients.

Objective: To evaluate whether lung ultrasound (LUS) assessment of congestion,
in addition to clinical examination, changes congestion detection and diuretic
adjustment decisions in outpatients with HF, and whether it is associated with medium-
term clinical outcomes including change in functional class, hospitalization for HF and
death.

Methods: This is a retrospective and observational study of adult outpatients with
chronic HF, NYHA functional class 1I-1V. During regular clinical visits, evaluation of
congestion and Clinical Congestion Score were performed and decision regarding
diuretic adjustments were done. Blinded assessment of B-lines was then performed, and
the number of B-lines reported to medical team. Then, adding LUS data to clinical
information, final decision on diuretic adjustment was defined. Posteriorly, a review of
the medical record was carried out after a medium follow up of 24.6 +14.2 months to
assess outcomes after diuretic therapy adjustment based on pulmonary US and CCS
findings.

Results: Between April and November 2019, 239 patients were included and a
total of 204 patients were analyzed in the follow up (62 (£13) years; 66% males). Mean
left ventricular ejection fraction was 33% (+11). Most patients were in NYHA 1l or 111
(79%) and the median CCS was 3.98 (x2.5) points. In LUS evaluation, patients had a
median of 6 B-lines (1-20). The prescription of diuretics was modified in 75 (36.7%) of
the cases after the ultrasound data, compared to decision before LUS evaluation.
Patients whose diuretic dose was increased after LUS had a higher risk of
hospitalization for HF and death with a hazard ratio of 1.6 (Cl 1.01 — 2.66, p = 0.04). In
clinical follow-up, patients congested by CCS had higher mortality than non-congested
[25 (18%) vs. 5 (7%), p<0.0001) with hazard ratio (HR) 2.7 (Cl 95% 1.1-7.1, p=0.03).
Congested patients identified by LUS had a higher mortality [26 (26%) vs. 4 (4%),
p<0.0001)] HR 7.1 (CI 95% 2.4-20.2, p< 0.001). Patients with clinical and LUS
congestion had a higher mortality [23 (77%)] than patients with only congestion by the
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CCS alone [2 (7%)], by LUS alone [3 (10%), and in relation to non-congested [2 (7%)],
with hazard ratio of 7.6 (Cl 95% 1.8-32.4, p = 0.006).

Conclusion: The identification of B-lines by LUS added to clinical assessment
changed congestion classification and modified the clinical decision of diuretic
adjustments in more than a third of HF outpatients. Although results from large-scale
randomized clinical trials are needed to clarify whether a B-line —guided approach could
contribute of reducing HF morbidity and mortality, the presence of pulmonary

congestion might help to optimize the treatment of congestion in outpatients with HF.

Keywords: heart failure, pulmonary congestion, lung ultrasound, diuretics, B-

lines.
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