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Prevaléncia das Complicacoes Cardiovasculares nos Individuos
com Anemia Falciforme e Outras Hemoglobinopatias: Uma Revisao
Sistematica

Prevalence of Cardiovascular Complications in Individuals with Sickle Cell Anemia and Other
Hemoglobinopathies: A Systematic Review

Andressa Lopes,'™ Marina Tejo Dantas,’™ Ana Marice Teixeira Ladeia’
Escola Bahiana de Medicina e Sadide Pdblica,’ Salvador, BA — Brasil

Resumo

Fundamento: A anemia falciforme (AF) é uma doenca hereditaria cujas complicacdes cardiovasculares sao a principal
causa de morte, o mesmo sendo observado em outras hemoglobinopatias. A identificacao precoce dessas alteragoes
pode modificar favoravelmente o curso da doenca.

Objetivo: Comparar a prevaléncia de complicacoes cardiovasculares entre individuos com AF e individuos com outras
hemoglobinopatias.

Métodos: Seguindo recomendagées do protocolo PRISMA, realizou-se revisao sistematica da literatura com buscas
nas bases de dados PubMed/Medline, associadas a busca manual. Incluidos estudos que analisaram a prevaléncia
das alteragdes cardiovasculares nas hemoglobinopatias (AF, traco falciforme, hemoglobinopatia SC, alfatalassemia e
betatalassemia). A qualidade metodolégica dos artigos foi realizada pela escala de Newcastle-Ottawa.

Resultados: Foram selecionados para analise quatro estudos, resultando em um tamanho amostral de 582 participantes:
289 portadores de AF, 133 possuem hemoglobinopatia SC, 40 com betatalassemia, 100 individuos saudaveis e nenhum
com alfatalassemia ou traco falcémico. Dilatacao das camaras cardiacas, hipertrofia ventricular esquerda e direita,
hipertensao pulmonar, disfuncao diastélica, insuficiéncia mitral e insuficiéncia tricispide sao mais prevalentes na AF
do que nas demais hemoglobinopatias consideradas. A sobrecarga miocardica de ferro é mais frequente na talassemia
maior do que na AF. A funcao sistélica foi similar entre as hemoglobinopatias.

Conclusao: Verificou-se maior comprometimento cardiovascular nos individuos com AF do que naqueles com as
demais hemoglobinopatias, reforcando a necessidade de acompanhamento cardiovascular regular e frequente nos
pacientes falcémicos.

Palavras-chave: Anemia Falciforme; Complicacdes Cardiovasculares na Gravidez; Hemoglobinopatias.

Abstract

Background: Sickle cell anemia (SCA) is a hereditary disease whose cardiovascular complications are the main cause of death, the same being
observed in other hemoglobinopathies. Early identification of these changes can favorably modify the course of the disease.

Objective: To compare the prevalence of cardiovascular complications between individuals with SCA and individuals with other
hemoglobinopathies.

Method: Following the recommendations of the PRISMA protocol, a systematic literature review was carried out with searches in PubMed/
Medline databases, associated with a manual search. Studies that analyzed the prevalence of cardiovascular alterations in hemoglobinopathies
(SCA, sickle cell trait, SC hemoglobinopathy, alpha-thalassemia and beta-thalassemia) were included. The methodological quality of the articles
was assessed using the Newcastle-Ottawa scale.

Results: Four studies were selected for analysis, resulting in a sample size of 582 participants: 289 with SCA, 133 with SC hemoglobinopathy, 40
with beta-thalassemia, 100 healthy individuals and none with alpha-thalassemia or sickle cell trait. Dilatation of the cardiac chambers, left and
right ventricular hypertrophy, pulmonary hypertension, diastolic dysfunction, mitral regurgitation and tricuspid regurgitation are more prevalent
in SCA than in the other hemoglobinopathies considered. Myocardial iron overload is more frequent in thalassemia major than in sickle cell
anemia. Systolic function is similar between different hemoglobinopathies.
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Conclusion: There is greater cardiovascular impairment in individuals with SCA than in those with other hemoglobinopathies, reinforcing the

necessity for regular cardiovascular follow-up in sickle cell patients.

Keywords: Anemia, Sickle Cell; Pregnancy Complications, Cardiovascular; Hemoglobinopathies.

Introducao

A redugao da morbimortalidade dos individuos com
doenca falciforme advinda do avango nas terapias especificas
tem se tornado evidente. A medida que a idade desses
pacientes aumenta, os efeitos cronicos da anemia hemolitica
e epis6dios vaso-oclusivos levam a lesdes cronicas de 6rgaos-
alvo, destacando-se as complicagdes cardiovasculares,’ que
sdo a principal causa de morte.? Apesar do avango terapéutico,
a mortalidade nos adultos continua alta mesmo nos paises
desenvolvidos, com média de idade abaixo dos 50 anos.?

Ainda que as melhorias nos protocolos de transfusao
sanguinea e de uso de agentes quelantes de ferro aumentaram
a sobrevida dos pacientes com talassemia, a principal causa
de morbidade e mortalidade nesses pacientes é a doenca
cardiaca,* responsavel por 75% das mortes.” No Brasil, 10 a
20% dos individuos com talassemia dependentes de transfusao
apresentam sobrecarga de ferro severa, com incidéncia de
cardiopatias de 5%.°

Assim, diversas sdo as complicacoes cardiovasculares
implicadas no curso clinico da anemia falciforme, bem
como no das demais hemoglobinopatias. Este estudo visou
comparar a prevaléncia de complicagoes cardiovasculares
entre individuos com anemia falciforme e com outras
hemoglobinopatias.

Métodos

Desenho do estudo

Revisao sistemética de literatura com busca norteada pela
diretriz PRISMA, registrada no PROSPERO, sob o nimero
CRD42021225542.

Estratégia de busca

Abusca de artigos foi realizada nas bases de dados PubMed/
Medline, sendo aplicados os seguintes descritores consultados
pelos sites Medlical Subject Headings (MeSH) e Descritores em
Ciéncias da Sadde (DeCS): “Sickle cell disease”, “Sickle Cell
Anemia”, “Hemoglobinopathies”, “Hemoglobin SC Disease”,
“Haemoglobin SC”, “Sickle Cell Trait”, “Beta-thalassemia”,
“Alpha-thalassemia”, “Cardiac”, “Cardiovascular”. Foi também
realizada a busca manual dos artigos. Utilizou-se o operador
boleano “AND” para agregar os descritores.

Critérios de elegibilidade

Foram incluidos estudos observacionais e ensaios clinicos
randomizados e ndo randomizados, que atendessem o critério
de analisar a prevaléncia das alteragoes cardiovasculares
nas seguintes hemoglobinopatias (anemia falciforme,
traco falciforme, hemoglobinopatia SC, alfatalassemia e
betatalassemia). Incluidos artigos em inglés e portugués,
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publicados entre fevereiro de 2011 e fevereiro de
2021. Foram excluidas: publicagoes duplicadas, revisoes
sistematicas e metanadlises, relatos de caso, relatos de série
e estudos em animais.

Identificacao e selecao de estudos

Dois autores analisaram, separadamente, o titulo e o
resumo de cada trabalho, identificando quais preenchiam
os critérios de inclusdo. Um terceiro pesquisador avaliou os
artigos em que houve discordancia, completando a selegao de
artigos elegiveis para leitura integral. Posteriormente, foi feita
a leitura completa de cada estudo por um dos autores, a fim
de assegurar os critérios da revisao sistematica, até se chegar
a lista final dos trabalhos incluidos na revisao.

Extracao e analise de dados

Os dados extraidos foram: titulo, autor, ano de publicagao,
desenho, periodo e local de realizagdo do estudo, tamanho
amostral e objetivos. As varidveis hipertensao pulmonar,
disfuncao diastélica e sistélica do ventriculo esquerdo,
disfungao ventricular direita, presenca de insuficiéncia mitral
e de insuficiéncia trictspide foram analisadas.

Qualidade metodolégica

A qualidade metodolégica dos estudos foi avaliada pela
escala de Newcastle-Ottawa, ferramenta indicada para analise
de estudos de coorte e de caso-controle. A pontuagdo da
qualidade metodoldgica dos estudos de coorte foi calculada
em trés componentes: selegdo dos grupos (0 — 4 pontos),
qualidade de ajuste para confusao (0 — 2 pontos) e avaliagao
do desfecho (0 — 3 pontos). Nos estudos de caso-controle, foi
avaliada a selegao dos grupos (0 — 4 pontos), a qualidade de
ajuste para confusao (0 — 2 pontos) e a exposicao (0 — 4 pontos).
A pontuacao maxima é de 9 pontos, representando alta
qualidade metodolégica. Dois pesquisadores independentes
julgaram a qualidade/risco de viés dos trabalhos.

Resultados

Identificacao e selecao dos estudos

A partir do banco de dados eletronicos e da busca manual,
325 artigos foram identificados. Apés remocao de artigos
duplicados e selecao pela leitura de titulos, resumos e textos
completos, obteve-se 4 artigos incluidos na sintese qualitativa
do trabalho. A selecao dos estudos estd representada no
fluxograma na Figura 1.

Caracteristicas gerais dos estudos

Dos quatro artigos selecionados, trés sdo estudos de coorte
e um é caso-controle. Os anos de publicacdo variaram de
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Figura 1 - Fluxograma de selegcdo dos estudos.

2016 a 2019. O tamanho amostral variou de 110 a 180
participantes, totalizando 582 participantes: 289 portadores
de anemia falciforme, 133 com hemoglobinopatia SC, 40
com betatalassemia, 100 individuos saudaveis e nenhum com
alfatalassemia ou trago falcémico. Vinte individuos possuiam
outros gendtipos de doenca falciforme que ndo preenchem
os critérios de inclusao deste estudo. A Tabela 1 apresenta as
caracteristicas gerais dos estudos.

Resultados

Adjagba et al. constataram que, embora a dilatacao
ventricular direita tenha sido similar entre os pacientes
HbSS e os HbSC, a dilatagao ventricular esquerda foi mais
frequente na AF do que na hemoglobinopatia SC, tendo sido
observada em 51,4% vs 24,2% dos pacientes, respectivamente
[OR = 2,1 (1,11-4,03)], o mesmo ocorrendo com a
dilatacdo de ambos ventriculos, presente em 38,9% x
12,5% dos pacientes com cada genétipo, respectivamente
[OR = 3,4 (1,19-8,13)]. Nao se observou diferencas
significativas entre os gendtipos na frequéncia de disfungao
miocardica esquerda medida pela fragdo de encurtamento
do ventriculo esquerdo e pela relagao E/e". Verificou-se
hipertrofia ventricular esquerda (HVE) em 25% dos pacientes
com AF, dado nao constatado na amostra com HbSC.

Harrington et al. avaliaram 829 ecocardiogramas realizados
em 172 pacientes, sendo observada uma incidéncia
cumulativa das anormalidades ecocardiograficas. A idade
média do primeiro eletrocardiograma foi 8,74 = 3,49 anos
de idade (variando entre 5,12 a 19,7 anos de idade), com

uma média de 4,82 + 3,06 estudos realizados por paciente
por um periodo de 6.88 = 5.16 anos. A distribuigao por
idade do primeiro ecocardiograma foi: 78 (45,4%) na idade
de 5 a 7 anos ou menos, 72 (41,8%) na idade acima de
7 a 13 anos ou menos e 22 (12,8%) acima de 13 anos de
idade. HVE, diametro sistélico final do ventriculo esquerdo
(DSFVE) e diametro diastdlico final do ventriculo esquerdo
(DDFVE) aumentados foram encontradas em uma idade mais
precoce do que a velocidade de regurgitacao trictspide (VRT)
anormal, esta Gltima encontrada principalmente na infancia
tardia e na adolescéncia. A prevaléncia das anormalidades
ecocardiograficas foi 25%, 41%, 58%, 7% e 25% para HVE,
aumento DSFVE e DDFVE, reducdo da FE de VE e aumento
de VRT, respectivamente. Além disso, os pacientes com HbSS
e HbSp-talassemia tiveram 8,04% mais chances de apresentar
HVE, 8,37% mais chances de apresentar dilatagdo de VE ao
final da sistole e 11,9% mais chances de apresentar dilatagao
de VE ao final da diastole. A chance de desenvolver aumento
da velocidade de regurgitacao trictspide e diminuicao da
fracdo de encurtamento de VE foram similares entre os
gendtipos envolvidos no estudo.

Guedeney et al. compararam o remodelamento cardiaco
entre individuos com as hemoglobinopatias HbSS e HbSC
e individuos saudaveis, envolvendo 180 pacientes. A
dilatagao de VE foi maior nos pacientes com HbSS do
que nos individuos com HbSC [DDFVE/SC = 32 mm/m?
(11Q: 29-33) x 28 mm/m? (11Q: 26-30), respectivamente,
p < 0,0001; VDFVE/SC = 91 mL/m? (11Q: 73-105) x
64 mL/m? (11Q: 54-72), respectivamente, p < 0,001], o
mesmo ocorrendo com AE [VAE/SC = 49 mL/m? (11QQ: 42-60)
x 33 mL/m? (11Q: 30-38), respectivamente, p < 0,001].
Da mesma forma, HVE foi mais frequente na AF do que
na HbSC [MVE/SC = 101 g/m? (I1Q: 84-115) x 76 g/m?
(11Q: 65-87), p < 0,001; MVE/A = 39 g/m (lIQ: 24-48)
x 32 g/m (11Q: 28-36), p < 0,001], independentemente
do método de indexagao (superficie corpérea ou altura),
ressaltando-se que a HVE foi principalmente excéntrica.
Nos pacientes com HbSS, observou-se aumento da pressao
arterial sistélica pulmonar — avaliada pela VRT — em 32
(53%) pacientes, sendo similar entre pacientes HbSC e
controles. A disfuncao diastélica de VE foi mais prevalente
na AF do que nos individuos com HbSC e nos saudaveis
(p = 0,04). A fragdo de ejecao do ventriculo esquerdo
(FEVE) foi similar nos trés grupos.

AbdelMassih et al. avaliaram o padrao de envolvimento
miocardico em 120 pacientes em estudo de caso-controle.
O T2* miocardico foi mais indicativo de sobrecarga
miocérdica de ferro nos pacientes com betatalassemia maior
do que naqueles com AF (T2* miocardico = 16,6 = 1,8 ms;
25,5 = 2,2 ms, respectivamente). O strain global longitudinal
(SGL) foi semelhante entre os pacientes com betatalassemia
maior e os com AF, porém ambos grupos apresentaram
menores valores de SGL quando comparados com os
individuos saudaveis (SGL = -15 = 1,6%; -21,5 + 1,9%,
individuos com betatalassemia maior e saudaveis,
respectivamente; SGL = -15 = 1,2%; -21,5 = 1,9%,
individuos com AF e saudaveis, respectivamente). Houve
diferenca entre os grupos de hemoglobinopatias quando se
avaliou o SGL epicardico e endocérdico: o SGL epicardico
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foi mais baixo nos pacientes com betatalassemia maior
(SGL epicardico = -10,9 * 2%; -19,9 = 1,7%, na
betatalassemia maior e na AF, respectivamente), o SGL
endocardico foi mais baixo nos pacientes falcémicos
(SGL endocardico = -19,95 = 1,7%; -10,65 += 1,6%, na
betatalassemia maior e na AF, respectivamente). Verificou-
se que a funcao sistélica pela FEVE avaliada pelo modo M e
pela fragdo de encurtamento de VE foi normal e similar nos
3 grupos de pacientes (FEVE = 73,2 = 3,3 %; 71,2 £ 1,7;
72,4 = 2,9, no grupo de betatalassemia maior, AF e individuos
saudaveis, respectivamente; fracdo de encurtamento
de VE = 35,5 = 2%; 35,5 = 0,98%; 37,5 = 3,3%,
no grupo de betatalassemia maior, AF e individuos
saudaveis, respectivamente), o mesmo sendo observado
para a fungao diastdlica de VE pela relagdo E/fe” (E/e” = 6,89
+2;,6,6=*1,9;6,52 = 1,49, no grupo de betatalassemia

miocardicas e determinar os indices hematologicos
que poderiam afetar principalmente a fungéo
correlagdes em pacientescom HbSC e comparar
falciforme através da “ecocardiografia com strain”

com os pacientes com anemia falciforme e

cardiaca nos pacientes com doenga falciforme
com os individuos saudaveis

Identificar parametros clinicos e laboratoriais
Descrever o remodelamento cardiaco e suas
Comparar a mecanica ventricular esquerda nos
pacientes com talassemia e nos com anemia

associados ao desenvolvimento de

Descrever a extensdo das anormalidade
anormalidade cardiacas

o o o . . P 2 . .

= N = S maior, AF e individuos saudaveis, respectivamente).

v L v v A FEVE avaliada pelo modo 3D foi menor nos pacientes

com AF e do que nos controles (FEVE = 62% + 11,2
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£ g £ S sendo similar nas duas hemoglobinopatias. Os principais
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= 5 b 3 resultados se encontram na Tabela 2.
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Tabela 2 - Principais resultados dos estudos selecionados

Autor/ano de
publicacdo

Philippe M. Adjagba
et al.
(2016)

Jamie K. Harrington
etal.
(2017)

Paul Guedeney et al.

(2018)

Antoine Fakhry
AbdelMassih et al.
(2019)

Populagédo

110 pacientes com
Doenca Falciforme
(72 HbSS;

32 HbSC;

6 HbSp -
talassemia)

172 pacientes com
Doenca Falciforme
(117 HbSS;

41 HbSC; 5 HbSB°
- talassemia;

9 HbSB* -
talassemia)

120 pacientes com
Doenga Falciforme
(60 HbSS;

60 HbSC) e
60 pacientes
saudaveis

40 pacientes
com Anemia
Falciforme (HbSS),
40 pacientes com
Betatalassemia
Maior (B%/B°) e
40 pacientes
saudaveis

Variavel
cardiovascular
analisada

WD
VVE
MVE
FE de VE
Relagdo E/e”
IPM

MVE
DSFVE
DDFVE

FE de VE

VRT

DDFVE/SC
MVE/SC
MVE/A
VDFVE/SC
IC
VRT
FEVE
Onda EM
Onda A
Relagéo E/A
™D
Onda e’
Relagdo E/e”
VAE/SC

FEVE
FE de VE
Relagéo E/e”
SGL
SGL epicardico
SGL
endocardico
T2* miocardico

Alteragao
cardiovascular
encontrada

DVD
DVE
Disfuncéo diastolica
Disfungdo sistélica
Anormalidade na MVE

HVE
DVE ao final da sistole e
ao final da diastole
LFE de VE
TVRT

DVE ao final da diastole
DAE
HVE
TIC
TVRT
TRelagdo E/e”
Disfuncéo diastolica
de VE

Sobrecarga miocardica
de ferro
ISGL
Disfuncéo
subendocérdica
Disfuncdo subepicérdica

Conclusao

DVE foi maior nos pacientes com anemia falciforme (HbSS)
do que nos pacientes com hemoglobinopatia SC (HbSC);
HVE foi observada apenas nos pacientes com anemia
falciforme (HbSS) e a anormalidade na MVE foi mais
prevalente nesse grupo de pacientes; DVD, FE de VE e
relagdo E/e” foram similares entre os pacientes com anemia
falciforme (HbSS) e os individuos com hemoglobinopatia
SC (HbSC).

Pacientes com genétipo HbSS e HbSB0-talassemia foram
mais propensos a desenvolver HVE, DVE ao final da sistole

e ao final da diastole. A chance de desenvolver aumento da
VRT e diminuicdo da FE de VE foram similares entre todos os
genotipos envolvidos no estudo.

DAE, DVE e IC foram maiores nos pacientes HbSS do que
nos pacientes HbSC e do que nos controles; HVE, aumento
da VRT e disfuncéo diastolica de VE foram mais frequentes
nos pacientes HbSS do que nos pacientes HbSC e nos
controles (pacientes HbSS tiveram maiores: onda E, relagéo
E/A, TD, onda e’, relagdo E/e’); DAE, DVE, MVE/SC, MVE/A,
relagdo E/e” foram maiores nos pacientes HbSC do que nos
controles;

Onda e’ foi menor nos pacientes HbSC do que nos controles;
IC e VRT foram similares entre os pacientes HbSC e os
controles;

FEVE foi similar entre os 3 grupos.

T2* miocardico foi maior nos pacientes com betatalassemia
maior do que nos pacientes com anemia falciforme; SGL foi
semelhante entre os pacientes com betatalassemia maior

e aqueles com anemia falciforme, porém ambos os grupos
de pacientes tiveram SGL reduzido em comparagdo com

os individuos saudaveis; SGL epicérdico foi mais baixo nos
pacientes com betatalassemia maior do que nos pacientes
com anemia falciforme; SGL endocérdico foi mais baixo nos
pacientes com anemia falciforme do que nos pacientes com
betatalassemia maior; A funcéo sistélica e a funcao diastolica
de VE foram normais e similares entre os 3 grupos.

DAE: dilatagdo do étrio esquerdo; DDFVE: didmetro diastdlico final do ventriculo esquerdo; DDFVE/SC: didmetro diastdlico final do ventriculo indexado por
superficie corporea; DSFVE: didmetro sistélico final do ventriculo esquerdo; DVD: dilatagdo do ventriculo direito; DVE: dilatagdo do ventriculo esquerdo;
FE: fragdo de encurtamento; FEVE: fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo; HVE: hipertrofia ventricular esquerda; IC: indice cardiaco; IPM: indice de
performance miocardica; MVE: massa ventricular esquerda; MVE/A: massa ventricular esquerda indexada por altura; MVE/SC: massa ventricular esquerda
indexada por superficie corpérea; Onda A: onda da contragdo atrial no fluxo mitral; Onda E: onda do enchimento rapido no fluxo mitral; Onda e": onda da
velocidade diastolica precoce por doppler tissular; Onda EM: onda do enchimento répido no fluxo mitral do anel mitral; Relagdo E/A: relagdo entre as ondas
E e A no fluxo mitral; Relagdo E/e": relagdo entre a onda E no fluxo mitral e a onda e por doppler tissular; SGL: strain global longitudinal; SGLVD: strain
global longitudinal do ventriculo direito; SGLVE: strain global longitudinal do ventriculo esquerdo, TD: tempo de desaceleragdo; T2*: relaxometria miocardica
da ressonancia magnética cardiaca; VDFVE/SC: volume diastolico final do ventriculo esquerdo indexado por superficie corporea; VE: ventriculo esquerdo;
VRT: velocidade de regurgitagdo tricuspide; VVD: volume do ventriculo direito; VVE: volume do ventriculo esquerdo. Todos os artigos adotaram nivel de
significancia estatistica de 5%.
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A disfungao diastélica estd entre as principais alteragoes
cardiovasculares relatadas na doenca falciforme, sendo
a frequéncia desse achado dependente dos parametros
ecocardiogréficos utilizados para avaliar a fungao diastélica,
da idade do paciente e de comorbidades associadas.’
Vasconcelos et al.” explicaram a ocorréncia de fungao
diastélica normal nos individuos com doenca falciforme
como resultado de uma idade jovem (média da idade de
26,5 anos), auséncia de comorbidades e utilizagao do doppler
tissular, cuja maior especificidade decorre de sua capacidade
de medir as velocidades miocérdicas, ndo sofrendo alteragoes
com mudangas da pré-carga."

A associagao verificada por Whipple et al.™* entre e’M
e e T diminuidos e SLGVE e SLGVD também diminuidos,
sugere que a prevaléncia aumentada de disfungao diastélica
nas criancas com doenca falciforme reduz a deformabilidade
miocérdica, medida pelo SLC. Em pacientes com HbSC,
enquanto Adjagba et al.” observaram uma relagao E/e”
similar entre esses pacientes e os individuos com HBSS,
Guedeney et al.’ constataram maior frequéncia de disfungao
diastélica ventricular esquerda nos pacientes com AF e
hipertensao arterial sistémica, o que corrobora a hipétese
sugerida por Desai et al.® de que o comprometimento da
fungdo diastdlica nesse grupo de pacientes decorre da
p6s-carga aumentada. Esses dados sugerem que a disfuncao
diastélica é frequente, precoce e de provavel etiologia
multifatorial em individuos com AF.

Nos pacientes com doenga falciforme, a fungao sistélica
encontra-se normalmente preservada. Contudo, ja foi
demonstrada significativa prevaléncia de funcao sistdlica
ventricular esquerda baixa em pacientes com HbSS e com
HbSC.” Marcador precoce da disfuncao sistélica, o SGL
mede a deformabilidade miocardica e, o aumento dos
seus valores indica a existéncia de uma condicdo de base
alterando a deformabilidade miocérdica como mecanismo
compensatério. Ao avaliar a associacdo do SGL com medidas
tradicionais de funcao sistélica ventricular — FEVE e ESPAT
- nas criangas com doenca falciforme, Whipple et al.'
demonstraram concordancia entre tais variaveis: SGLVE e
SGLVD diminuidos associados com FEVE e ESPAT também
diminuidos. A diminuicao da ESPAT reflete a fungao sistélica
prejudicada de VD. Como a fungao sistélica de VE esta
geralmente preservada na doenga falciforme, a ESPAT anormal
pode indicar elevagao cronica das pressoes pulmonares.
Outrossim, o SGLVD mostrou-se prejudicado pela elevada
pressao pulmonar e pela disfungdo diastélica do VD."

Na comparagao entre AF e betatalassemia maior, o estudo
de caso-controle incluido' demonstrou predominancia de
disfuncao subendocardica na AF e de disfungao subepicardica
na betatalassemia maior, explicada pela alta vascularidade
do epicardio com consequente deposigao de ferro. O
T2* miocérdico foi fortemente correlacionado com o SGL
epicardico, mas nao com o SGL endocérdico. Por sua vez, a
diminuigao do SGL subendocardico verificado na AF justifica-
se pela doenga microvascular nesses pacientes, caracterizada
por possivel isquemia microvascular subendocardica, por
meio da deplecao de NO e sugerida pelo aumento de LDH.

A respeito dos parametros para avaliar a funcgao
sistélica, vale ressaltar que, no mesmo estudo, as medidas
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da FEVE diferiram de acordo com o método utilizado:
quando avaliada pelo modo-M, a FEVE foi similar entre os
3 grupos, porém, quando analisada pela ecocardiografia 3D,
a FEVE mostrou ser menor nos individuos com AF do que
nos saudaveis e similar na comparagao com aqueles com
betatalassemia maior.

Afuncao ventricular direita é comumente avaliada por meio
da VRT e da excursao sistélica do plano do anel trictspide. A
VRT esteve incluida entre os preditores de eventos adversos no
trabalho de Vasconcelos et al.” Outrossim, VRT = 2,5 m/s foi
preditor de mortalidade dentro de 3 anos por Damy et al.'
Neste Gltimo trabalho, VRT elevada foi associada com FEVE
mais baixa e com VAE/SC mais alto, alteracbes comumente
associadas a altas pressdes de enchimento e ao risco de
hipertensao pulmonar pés-capilar.

Ressalta-se que a maioria dos estudos foi realizada com
amostras relativamente pequenas. Além disso, as varidveis
cardiovasculares analisadas diferiram nos estudos incluidos.
A despeito das limitagdes, a presente revisao deve ser
considerada um instrumento de atualizacao sobre uma
patologia de comprometimento sistémico, permitindo a
melhor compreensdo das alteragbes cardiovasculares nos
diferentes genétipos de hemoglobinopatias.

Conclusao

A prevaléncia de complicagbes cardiovasculares como
dilatagdo das camaras cardiacas, HVE e HVD, hipertensao
pulmonar, disfungao diastélica, insuficiéncia mitral e
insuficiéncia tricspide sdo maiores nos pacientes com AF
do que nos individuos com as demais hemoglobinopatias
consideradas neste estudo. Globalmente, nao houve
diferengas entre a funcao sistélica dos pacientes com AF e a
daqueles com as demais hemoglobinopatias.
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