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Gravidade da cardiopatia congénita
e nivel de reducao da variabilidade
da frequéncia cardiaca

Severity of congenital heart disease and level
of reduction in heart rate variability
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Resumo

Introducao: A variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) tem sido utilizada como medida do balango autondmico, ou seja, da relagéo entre o sistema
simpatico e o parassimpatico, sendo, indiretamente, um indicativo do nivel homeostético do individuo. H4 relatos de redugéo da VFC em cardiopatias
congénitas, mas néo ha estudos mais sistematizados buscando correlacéo entre a gravidade estrutural e funcional da cardiopatia e o grau de reducéo
da variabilidade. Objetivo: Conduzir um estudo piloto em um grupo de cardiopatas congénitos buscando indicios de menor VFC correlacionada a pior
condicéo estrutural ou funcional da cardiopatia em questéo. Método: Foram avaliados 17 pacientes, sendo 11 portadores de cardiopatias congénitas
consideradas de baixo impacto estrutural e seis com cardiopatias cianogénicas graves. Foi feita a captacdo das séries temporais por meio do
equipamento Polar RS800® em situagéo de repouso, na posigao supina, no periodo da manha, selecionando-se 1 mil intervalos RR consecutivos para
andlise com o software Kubios HRV Analysis, de varidveis nos dominios do tempo (SDNN, RMSSD), no dominio da frequéncia (LFms?, HFms2) e nao
lineares (SD1, SD2 e Entropia de Shannon). Utilizou-se um grupo de 21 criangas normais como controle. Resultados: Foi possivel detectar reducéo da
VFC nos trés dominios estudados, com valor p limitrofe para significancia. E para a Entropia de Shannon, detectou-se diferenca estatistica (p=0,0020),
indicando que o grupo com maior comprometimento estrutural ou funcional apresenta pior balanco homeostético. Conclusao: Pacientes portadores de
cardiopatia congénita com importante comprometimento estrutural e/ou funcional apresentam reducéo da VFC, traduzindo desbalango homeostético.
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Abstract

Introduction: The Heart Rate Variability (HRV) has been used as a measure of autonomic balance, or the relationship between the sympathetic and

the parasympathetic system, and is indirectly indicative of the homeostatic level of an individual. There are reports also of reduced HRV in congenital
heart diseases but no systematic studies searching for a correlation between the severity of functional and/or structural heart disease and the degree of
reduction of HRV. Objective: To conduct a preliminary study in a group of congenital heart diseases searching for signs of lower HRV correlated to a more
severe structural or functional heart disease. Method: We evaluated 17 patients, 11 patients with congenital heart disease considered of low-impact
structural/functional and six with severe cyanogenic disease. The temporal series were captured with the Polar RS800® device in a supine position,
during the morning period, selecting 1thousand consecutive RR intervals for analysis with the software Kubios HRV Analysis of variables in the time
domain (SDNN, RMSSD) in the frequency domain (LFms2, HFMms?2) and nonlinear domain (SD1, SD2 and Shannon Entropy). As a control group were
included 21 healthy children. Results: It was possible to detect reduced HRV in the three domains studied with p value of borderline significance and for

the Shannon Entropy there was a significant statistical difference (p=0.0020), indicating that the group with greater structural/functional impairment
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has the lowest variability. Conclusion: Patients with congenital heart disease with significant functional and structural impairment have reduced HRV

reflecting homeostatic imbalance.

Keywords: heart defects, congenital; heart rate; homeostasis.

Recebido em: 20/08/2011
Revisado em: 19/12/2011
Aprovado em: 22/02/2012

Introducao

O sistema nervoso auténomo (SNA) desempenha papel impor-
tante na regulagio dos processos fisioldgicos do organismo humano
tanto em condi¢des normais quanto patolégicas. Dentre as técnicas uti-
lizadas para sua avaliagdo, a variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC)
tem emergido como uma medida simples e ndo invasiva dos impulsos
autondmicos. A VFC descreve as oscilagdes no intervalo entre bati-
mentos cardiacos consecutivos (intervalos RR), assim como oscilagbes
entre frequéncias cardiacas instantineas consecutivas'.

A VFC constitui um potente e independente indicador de morta-
lidade cardiovascular. Atualmente, com o auxilio da tecnologia digital,
tem havido aumento crescente na utilizagdo desse recurso, realizando-se
anilise sob trés focos especificos, chamados dominios — do tempo e da
frequéncia (métodos lineares) e do caos (método ndo linear) —, tanto em
condigdes normais quanto patolégicas.

A perda ou a redugdo da VFC reflete indiretamente a reduggo do
comportamento homeostatico. Em comparagio entre neonatos pré-ter-
mo e recém-nascidos eutr6ficos e sem eventos perinatais, observou-se
diferenga significante para a variabilidade tanto nos dominios do tem-
po e da frequéncia quanto no dominio do caos’. Além disso, existem
evidéncias que relatam altera¢des da VFC em criangas obesas quando
comparadas as eutréficas’.

Alguns estudos mostram que nas cardiopatias congénitas a VFC é
reduzida dependendo da limitagdo funcional apresentada pela crianga,
de forma que os indices apresentados tornam-se marcadores impor-
tantes de estados clinicos'. Em criangas com comunicagdo interatrial
(CIA) podem ocorrer arritmias, cuja expressio depende do retorno
venoso pulmonar ou de um controle normal do sistema nervoso au-
tonémico. Nelas, foi demonstrada uma baixa VFC, correspondente a
arritmia, em intima relagio com a cardiopatia. Apds a corregio da CIA,
as criangas apresentaram melhora do quadro clinico, concomitante com
aumento da VFC’.

Em comparagio feita entre criangas com comunicagio interven-
tricular (CIV) e CIA, a resposta respiratdria vagal (parassimpético) na
CIA é menor, sendo que ambas apresentam menor VFC do que o nor-
mal. Essa menor resposta vagal da CIA deve-se ao aumento do volume
e consequente estiramento mecénico do atrio direito®.

A literatura é escassa em termos de estudo da VFC em portado-

res de cardiopatia congénita, principalmente em nosso meio. Sabe-se

que a redugdo da variabilidade cardiaca estd relacionada & ocorréncia
de eventos deletérios, dai a relevéncia da realiza¢io de um estudo com
esse enfoque.

Assim, o objetivo foi descrever o comportamento da VFC em in-
dividuos cardiopatas congénitos, bem como buscar possiveis associa-
¢Oes entre a redugdo da VFC e maior comprometimento estrutural/

funcional pela cardiopatia.

Método

Foram avaliados 17 pacientes, sendo 11 portadores de cardiopatias
congénitas consideradas de baixo impacto estrutural (estenose valvar
adrtica: quatro; estenose valvar pulmonar: trés; CIV: dois; defeito do
septo atrioventricular: um; bradicardia: um) e seis com cardiopatias
cianogénicas graves (atresia tricispide: dois; truncus arteriosus, atresia
pulmonar, dupla via de entrada de ventriculo esquerdo e transposigio
completa dos grandes vasos da base: um cada). Foi feita a captagio das
séries temporais por meio do equipamento Polar RS800® em situagdo
de repouso na posigio supina, sempre no periodo entre 7 e 12 horas.
Esse equipamento detecta as ondas RR do eletrocardiograma (ECG)
com resolugdo temporal de um milissegundo (ms), ja estando devida-
mente validado™™. As séries de intervalos RR foram filtradas de forma
automatica e visual. Somente os registros com mais de 95% de batimen-
tos de origem sinusal foram qualificados, selecionando-se 1 mil interva-
los RR consecutivos para anélise com o soffware Kubios HRV Analysis,
de variaveis nos dominios do tempo (SDNN, RMSSD), no dominio da
frequéncia (LFms’, HFms®) e ndo lineares (SD1, SD2 e Entropia de
Shannon). Utilizou-se um grupo de 21 criangas normais como contro-
le. O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
(CEP) da Faculdade de Medicina de Sio José do Rio Preto, Sdo Paulo,
sob o parecer 348/2011.

Analise estatistica

As varidveis quantitativas com distribuigdo gaussiana foram com-
paradas por analise de varidncia, e as comparagdes pds-teste feitas em
relagdo ao controle normal pelo teste de comparagio de Dunnet. Para
representagdo gréfica utilizaram-se graficos tipo Box-Plot [valor mini-
mo; médiatintervalo de confianga 95%; valor méximo). Foi admitido

erro alfa de 5%, sendo considerados significantes valores p<0,05.
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Resultados

Foi possivel detectar redugio da VFC nos trés dominios estudados
com valor p limitrofe para significincia, indicando que o grupo com maior
comprometimento estrutural apresentava a menor variabilidade, ou seja,
menor balango homeostatico em comparagio ao controle normal. Para a
Entropia de Shannon, que é uma variavel do dominio ndo linear, foi pos-
sivel detectar diferenga estatisticamente significante (p=0,0020). Valores
mais altos de Entropia de Shannon, nesse caso, indicam maior determi-
nismo, ou seja, comportamento mais linear e, portanto, afastamento do

estado homeostético. A Figura | destaca os graficos Box-Plot de algumas

grupo de alta repercussdo (G2) e no de criangas normais e os respectivos
valores p obtidos na comparagio estatistica.

Com base neste estudo preliminar, o calculo de tamanho amostral
adequado indicou que com apenas 16 casos em cada grupo ja é possi-
vel detectar diferengas estatisticas em todos os dominios, com poder

superior a 80%.

Discussao

O fato de ter sido detectada uma nitida tendéncia para comportamen-

to diferenciado em termos de VFC em cardiopatias congénitas com alto

das varidveis estudadas, e a Tabela 1 mostra o conjunto dos resultados impacto estrutural e funcional confirma a hipétese de que ha nesse grupo

obtidos no grupo de cardiopatias de baixa repercussio funcional (G1), no um maior comprometimento da homeostase e uma possivel explicagdo para
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Figura 1: Graficos Box-Plot das varidveis SDNN, RMSSD, HFms? e Entropia de Shannon, mostrando evidente redugéo da variabilidade da frequén-
cia cardiaca pelo componente parassimpatico e aumento da Entropia de Shannon, indicando perda do comportamento nao linear normal

Tabela 1: Valores das varidveis analisadas no grupo controle, grupo de cardiopatias com baixo impacto estrutural e funcional e grupo de cardio-
patias congénitas com alto impacto estrutural e funcional

Varidveis Controle G1 G2 p

Idade (anos) 9,28+1,61 11,00+9,55 13,83+8,56 0,2802
SDNN (ms) 51,00+18,97 45,48+23,03 29,88+18,59 0,0912
RMSSD (ms) 36,03+19,52 25,92+17,76 17,36+11,41 0,0673
LFms? 884,23+682,92 678,45+750,18 313,67+378,04 0,1884
HFms? 762,04+862,41 279,45+414,76 108,67+120,57 0,0614
SD1 (ms) 25,49+13,80 18,34+12,55 12,30+8,08 0,0674
SD2 (ms) 67,17+23,85 61,42+30,61 40,38+25,17 0,1010
Entr.Shannon (bits) 3,08740,280 3,441£0,339 3,482+0,239 0,0020

G1: grupo de cardiopatias com baixo impacto estrutural e funcional; G2: grupo de cardiopatias congénitas com alto impacto estrutural e funcional; ms: milissegundo
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amaior probabilidade de eventos adversos, uma vez que a redugdo da VFC
se associa a uma pior evolugio, em diversas condigdes morbidas.

E interessante ressaltar que Massin ez a/.’, j& em 1998, procuraram de-
tectar associagdo entre alteragdes da VFC e indicadores clinicos e hemodina-
micos em criangas portadoras de cardiopatia congénita. Para tanto, avaliaram
258 criangas com 11 estados diagnésticos pela VFC, sendo cinco variaveis no
dominio do tempo (SDNN, SDNNi, SDANNi, rMSSD e pNN50) e trés no
da frequéncia (LF, HF e LF/HF), mas ndo houve a preocupagio em separa-
¢do dos casos por gravidade estrutural nem por condigdo operatéria. Conclu-
iram, porém, que o grau de comprometimento da VFC estava relacionado
a gravidade da doenga em termos da classe funcional pela New York Heart
Association (NYHA), ou seja, quanto pior a classe funcional do paciente,
menor a VFC. No presente estudo, todos os pacientes estavam compensados
ou no méximo em classe funcional IT da NYHA e, mesmo assim, foi detec-
tada diferenca entre os grupos, indicando que cardiopatas graves, mesmo
clinicamente compensados, apresentam comprometimento da homeostase.
Comentam também sobre o possivel efeito protetor de drogas concomitantes
como, por exemplo, digitalicos e inibidores de enzima de conversio de angjo-
tensina, mas naquela casuistica de 258 casos isso ndo foi relevante. Nao houve
a preocupagio neste nosso estudo piloto, principalmente por ser a casuistica
ainda pequena, em detectar alteragdes da VFC relacionada com o uso ou ndo
de medicamentos, todavia esses achados de Massin ez a/.* parecem descartar
essa necessidade. Os autores também ndo encontraram correlagio entre o
disttrbio hemodindmico da cardiopatia (sobrecarga de volume ou pressio)
e alteragdo da VFC, corroborando nossos achados de que é o distiirbio ho-
meostatico global o verdadeiro responsével pelo pior balango autonémico.

As varidveis estudadas indicaram de forma persistente sempre
uma tendéncia para redugdo da VFC a custa principalmente do com-
ponente parassimpético (menor RMSSD, menor HFms®, menor SD1

no grafico de Poincaré) com manutengdo do componente simpatico
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