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RESUMO

OLIVEIRA, Renée Sarmento. Comparacao da epidemiologia, qualidade de tratamento
e mortalidade entre idosos e n&o-idosos internados com Insuficiéncia Cardiaca
Descompensada em um Hospital Universitario no periodo de 2006 a 2013. Rio de
Janeiro 2016. Dissertacdo (Mestrado em Medicina — area de concentragdo
cardiologia) -- Faculdade de Medicina, Universidade Federal do Rio de Janeiro, 2016.

Introducéo: A insuficiéncia cardiaca (IC) é a via final comum da maioria das doencas
cardiovasculares. Apresenta elevadas prevaléncia e incidéncia, ocasionando reducao
da qualidade de vida, aumento de hospitalizacbes, com grande impacto na morbidade
e mortalidade em todo o mundo, sendo considerada um problema de saude publica
de propor¢cBes epidémicas. A incidéncia de IC aumenta com a idade. HaA muitos
aspectos do envelhecimento que, fundamentalmente, predispdem um individuo a IC.
O diagnéstico de IC no idoso é em geral mais dificil de ser realizado pela presenca de
condi¢cBes concomitantes que podem mimetizar ou mascarar a sindrome. Objetivos:
Determinar a prevaléncia de idosos (> 65 anos) entre os pacientes internados por
Insuficiéncia Cardiaca Descompensada (ICD) no Hospital Universitario Clementino
Fraga Filho (HUCFF); comparar as caracteristicas clinicas e qualidade do tratamento
dessa populacdo com os mais jovens; comparar a mortalidade hospitalar e apos a alta
dos idosos em relagcdo aos mais jovens; comparar os preditores de morte entre as
faixas etarias. Método: Estudo de coorte retrospectivo, avaliando pacientes internados
por ICD do HUCFF, da Universidade Federal do Rio de Janeiro admitidos no periodo
de 01/01/2006 a 28/02/2013. Obitos foram identificados a partir do registro em
prontuario e consulta ao Sistema de Informac6es de Mortalidade do Estado de Rio de
Janeiro. Resultados: A coorte foi composta por 504 pacientes, dos quais 54,2% eram
idosos. A média de idade foi 64+14 anos. Os idosos apresentaram maior prevaléncia
de comorbidades como hipertenséo, diabetes mellitus, doenca renal crénica, etiologia
isquémica, dislipidemia e fibrilagcdo atrial. O modelo fisiopatolégico predominante na
populacdo geral, e nos idosos, foi de IC com fracdo de ejecdo reduzida (ICFER),
contudo, quanto maior foi a idade maior o percentual de IC com fracdo de ejecao
preservada (ICFEP). Antagonista da aldosterona e anticoagulacéo na fibrilagao atrial
foram subutilizados nos idosos. A mortalidade hospitalar foi de 11,7%. A mortalidade
hospitalar aumentou com a faixa etaria, atingindo 23,2% entre os muito idosos (>85
anos), 12,6% entre os pacientes com idade entre 75-84 anos, 11% entre os pacientes
de 65-74 anos e 9,5% nos nao idosos. A mortalidade ap6s a alta no primeiro ano foi
de 43% entre os idosos e de 35,2% entre 0s ndo idosos; em dois anos as taxas foram
de 55,2% e 48,0% em cinco anos, foram de 79,2% e 66%, respectivamente. Analise
de Cox evidenciou que a idade € um preditor independente de morte para a populacao
geral, assim como a pressdo arterial sistdlica e a ureia da admissdo. O uso de
betabloqueador na alta foi fator de protecdo de mortalidade apenas no grupo dos
idosos. Concluséo: Pacientes internados com ICD apresentam alta mortalidade
hospitalar e apds a alta, com indices alarmantes entre os idosos.

Palavras Chave: Idoso, idoso de 85 anos ou mais, idoso fragilizado, insuficiéncia
cardiaca, mortalidade.



ABSTRACT

OLIVEIRA, Renée Sarmento. Comparison of epidemiology, quality of treatment and
mortality among elders and non elders inpatients with decompensated heart failure in
a University Hospital from 2006 to 2013. Dissertacdo (Mestrado em Medicina — area
de concentracao cardiologia) -- Faculdade de Medicina, Universidade Federal do Rio
de Janeiro, 2016.

Background: Heart failure (HF) is the final common pathway of most cardiovascular
diseases. HF has a high prevalence and incidence, results in reduced quality of life,
increase hospitalizations, with great impact on morbidity and mortality worldwide and
is considered a public health problem of epidemic proportions. The incidence of HF
increases with age. There are many aspects of aging that ultimately predispose an
individual to HF. The diagnosis of HF in the elder is more difficult by the presence of
concomitant conditions that may mimic or mask the syndrome. Objectives: To
determine the prevalence of elders (> 65 years) among patients admitted to
Clementino Fraga Filho University Hospital due to decompensated heart failure (DHF);
to compare the clinical characteristics and quality of treatment of this group with the
younger; to compare hospital and post-discharge mortality of the elder with the younger
subjects; to compare the predictors of mortality among the age groups. Methods:
Retrospective cohort study. Admissions for DHF to a university hospital between
01/01/2006 to 02/28/2013 were included in the study. Deaths were identified through
medical records and the Mortality Information System from the State of Rio de Janeiro.
Results: The cohort comprised 504 patients; 54.2% were elders. The average age
was 64+14 years. Elders had a higher prevalence of comorbidities such as
hypertension, diabetes mellitus, chronic kidney disease, ischemic etiology,
dyslipidemia, and atrial fibrillation. The main pathophysiological model in the general
population and in the elderly was HF with reduced ejection fraction (HFREF), however,
the percentage of HF with preserved ejection fraction (HFpEF) increased with age.
Aldosterone antagonist and anticoagulation in fibrillation atrial were underutilized in the
elders. Hospital mortality was 11.7%. It increased with age, reaching 23.2% among the
eldest (> 85 years), 12.6% among patients aged 75-84 years, 11% among patients 65-
74 years and 9.5% among the youngers (<65 years). The post-discharge mortality was
43% among the elders and 35.2% among the youngers the first year; in two years rates
were 55.2% and 48.0%, at five years were 79.2% and 66%, respectively. Cox analysis
showed that age is an independent predictor of death for the general population, as
well as blood pressure and BUN at admission. The use of beta-blocker at discharge
was a protective factor for death only among the elders. Conclusion: Patients
hospitalized due to DHF have high hospital and post-discharge mortality, with alarming
rates among the elder.

Keywords: Aged, aged 85 and over, frail elderly, heart failure, mortality.
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1 INTRODUCAO

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma sindrome clinica que ocorre em
consequéncia da incapacidade do coracdo de bombear sangue em quantidade
necessaria para suprir as necessidades metabdlicas dos tecidos ou o faz sob elevadas

pressdes de enchimento (Braunwald e Colucci., 2015).

A IC é avia final comum da maioria das doencas cardiovasculares, constituindo
um dos mais importantes desafios clinicos da atualidade. Apresenta elevadas
prevaléncia e incidéncia, ocasionando reducdo da qualidade de vida, aumento de
hospitalizagdes, com grande impacto na morbidade e mortalidade em todo o mundo,
sendo considerada um grave problema de salde publica de propor¢des epidémicas.

A incidéncia de IC aumenta com a idade, passando de 20 a cada 1000
individuos com idade entre 65 a 69 anos para 80 a cada 1000 entre os maiores de 85
anos de idade. Cerca de 5,1 milhdes de pessoas nos Estados Unidos da América
(EUA) apresentam a sindrome clinicamente manifesta e a prevaléncia continua a
subir. Estima-se que um entre cada cinco americanos com mais de 65 anos tera IC
até 2050. Embora a sobrevida tenha melhorado, as taxas de mortalidade da IC se

aproximam de 50% em cinco anos (Yancy et al., 2013).

O mesmo cenario se repete no Brasil. De acordo com o Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE), a populacdo de idosos acima de 65 anos em 2013 era
de 14,9 milhdes (7,4% da populacado), com expectativa de quadruplicar até 2060 (58,4
milhdes), com um aumento real da expectativa de vida da populacéo geral de 75 para
81 anos (Bbc, 2013). O primeiro registro brasileiro de IC confirma este aumento
crescente da populacédo idosa sob risco de evoluir com a sindrome clinica, dado que

73,1% dos pacientes encontravam-se nesta faixa etaria (Albuquerque et al., 2015).

Individuos mais idosos (acima de 75 anos) ndo sao representados nos grandes
ensaios clinicos de tratamento de IC. Além disso, condicbes moérbidas mais
frequentemente associadas a essa faixa etaria, como insuficiéncia renal e
pneumopatias, poderiam dificultar a resposta ao tratamento padrdo. Caracteristicas
farmacocinéticas e farmacodinamicas das drogas esperadas nessa faixa etaria nos
fazem pensar em inicio cauteloso das drogas e suas doses. Por esse motivo, muitas

vezes essa populacdo acaba sendo subtratada, o que € observado no receio em se
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instituir, por exemplo, a anticoagulagéo oral diante de um episddio de fibrilacéo atrial,
mesmo considerando-se este subgrupo de risco elevado para eventos

cardioembolicos (Ibrahim e Kwoh, 2000).

Assim, dada a importancia epidemioldgica e a caréncia de dados associados a
IC entre os idosos, principalmente no ambito nacional, faz-se necessario um estudo
em nosso meio que analise as caracteristicas deste subgrupo para real conhecimento
de sua epidemiologia, caracteristicas clinicas e mortalidade, objetivando otimizar

futuras estratégias diagndsticas, de conducéo clinica e tratamento.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 EPIDEMIOLOGIA DA IC

A prevaléncia de IC é de aproximadamente 1-2% da populacdo adulta em
paises desenvolvidos, atingindo até 10% dos individuos acima de 70 anos. O risco de
desenvolver IC aos 55 anos é de 33% em homens e 28% em mulheres. Estima-se
que 37.7 milhdes de pessoas sao acometidas pela doenca no mundo (Ponikowski et
al., 2016).

Nos EUA, a IC é a principal causa de internacao entre os pacientes com mais
de 65 anos e esta relacionada a 34% das mortes cardiovasculares. Cerca de 670.000
novos casos sdo diagnosticados a cada ano, levando a aproximadamente 277.000
mortes/ano. A taxa de rehospitalizacdo durante os seis primeiros meses apos a alta é
de 50%. A incidéncia e a prevaléncia da insuficiéncia cardiaca sdo maiores em negros,
hispéanicos, nativos americanos, imigrantes recentes de paises em desenvolvimento.
As mulheres tendem a desenvolver IC mais tardiamente quando comparadas aos
homens. Elas sdo mais propensas a terem fracdo de ejecdo preservada, a
desenvolverem depressédo e sobrevivem mais tempo com insuficiéncia cardiaca. Os
homens, por sua vez, apresentam sintomas mais pronunciados. A prevaléncia de IC
aumenta com a idade (Roger et al., 2011). O custo médico total nos EUA com essa
patologia foi de 20,9 bilhdes de dolares em 2012 com estimativa de atingir 53,1 bilhdes
de délares em 2030 (Ziaeian e Fonarow, 2016). De acordo com o estudo ADHERE,
publicado em 2005, ocorrem aproximadamente um milhdo de internagdes por IC por
ano, com expectativa de crescimento nas proximas duas décadas (Adams et al.,
2005).

Apesar de uma aparente diminui¢gdo na incidéncia de mortes relacionadas a IC
nos Estados Unidos da América nos ultimos anos devido aos avancos na area da
saude, essas mortes estdo em ascensdo novamente, particularmente entre os
homens e nas populagbes negras, de acordo com dados divulgados pelos Centros de
Controle e Prevencéo de Doencas (CDC) em dezembro de 2015 referentes a 2000-
2014. A taxa bruta de mortes relacionadas com a insuficiéncia cardiaca diminuiu de
103,1 Obitos por 100.000 habitantes em 2000 para 89,5 em 2009; e em seguida,
aumentou para 96,9 em 2014. A taxa ajustada por idade para mortes relacionadas

com a insuficiéncia cardiaca diminuiu de 105,4 6bitos por 100.000 habitantes padrao
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em 2000, para 81,4 em 2012; e aumentou para 83,4 em 2013 e 84,0 em 2014 com
expectativa de crescimento (Ni e Xu, 2015).

No Brasil, no periodo de 2000 a 2007, houve reducdo do numero de
hospitalizagcbes por IC, com diminuicdo proporcional entre todas as regibes
geograficas do nosso pais. Apesar disso, 0s gastos nesse periodo tiveram aumento
de 11,3% e de 64,7% nos valores unitarios por internacdo. O custo médio com
hospitalizagéo por paciente-ano foi de R$ 4.033,62 em 2002, segundo um estudo
realizado no Hospital Universitario Antdnio Pedro — RJ (Araujo et al., 2005; Bocchi et
al., 2009).

Dados brasileiros atualizados do Departamento de Informatica do Sistema
Unico de Salude (DATASUS, 2015) revelam que, no periodo entre janeiro de 2008 e
dezembro de 2014, foram registradas 1.771.319 internagdes por IC no Sistema Unico
de Saude (SUS), sendo 742.484 (41,91%) internacdes na regido sudeste. No estado
do Rio de Janeiro, foram contabilizadas 127.062 internac¢des, das quais 19.615,
apenas no municipio do Rio de Janeiro, o que perfaz uma média de 2.802 internaces
ao ano. O custo médio com hospitalizacdo por paciente-ano € alto e de progressfes
ascendentes (Spineti, 2015).

O DATASUS revela ainda que estas internacdes sao prevalentes e apresentam
alta mortalidade (9,1%), longo tempo de internacéo (6,6 dias em média) e alto custo
total (superior a 2 bilhdes de reais). Esta situacdo é mais grave quando analisamos
os dados do estado e do municipio do Rio de Janeiro, onde a mortalidade chega a
11,01% e 18,05%, respectivamente, e o tempo de internacdo 8,2 e 14,6 dias em

média, respectivamente (Spineti, 2015).

2.2 CARACTERISTICAS DOS PACIENTES INTERNADOS POR INSUFICIENCIA
CARDIACA DESCOMPENSADA NO BRASIL E NO MUNDO DE ACORDO COM
REGISTROS.

Ao longo dos ultimos 15 anos alguns registros internacionais foram publicados
apresentando as caracteristicas clinicas dos pacientes internados com insuficiéncia
cardiaca descompensada (ICD). Dentre eles, os de maiores destaques foram o
ADHERE, OPTIMIZE-HF e o registro do Medicare, com aproximadamente 100 mil
internacbes em cada registro (Adams et al., 2005; Curtis et al., 2009; Oudejans et al.,
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2011). Em 2015, foi publicado o primeiro registro nacional multicéntrico de ICD, com
aproximadamente 1.200 pacientes (Albuquerque et al., 2015).

O estudo ADHERE, publicado em 2004, incluiu 107.382 internacbes de 282
centros, sendo que 0 mesmo paciente poderia ser avaliado mais de uma vez. A idade
de média foi de 72 anos, com 52% de mulheres. Historia prévia de IC ocorreu em
75%, e internacbes por ICD em 33% nos seis meses anteriores a internacao.
Hipertensédo arterial sistémica (HAS) foi a comorbidade mais comum com 73% dos
casos. Apenas 3% das internacdes apresentavam pressao arterial sistélica menor que
90 mmHg. A prevaléncia de doencga coronariana (DAC) foi 57%, diabetes mellitus
(DM) 44%, fibrilacao atrial (FA) 31% e insuficiéncia renal crénica (IRC) foi de 30%. A
média da fracao de ejecéo do ventriculo esquerdo (VE) foi de 34+16,1%. Em 46% dos
casos a fracao de ejecédo do VE estava normal ou levemente comprometida, estando
0 ecocardiograma disponivel para andlise em 81% das internagfes. O tempo médio
de internacdo hospitalar foi de 4,3 dias. A mortalidade hospitalar foi de 4%, atingindo
10,6% entre os pacientes que necessitaram de internacdo em unidade de tratamento
intensivo (Adams et al., 2005).

Os registros do OPTIMZE-HF e MEDICARE tiveram resultados semelhantes
com pequenas variagdes que estdo demostradas no Quadro 1 (Curtis et al., 2009).

Quadro 1: Caracteristicas clinicas de coortes de IC

Caracteristicas Opt_imize-HF I\iledicare p valor
(n=25.245) (n=929.161)

Idade (anos) 79,5 (+ 8) 79,8 (+8) 0,06
Homens (%) 44,0 42,5 0,01
HAS (%) 60,7 59,2 0,01
AVC (%) 3,0 31 0,23
DRC (%) 28,4 22,9 0,01
DPOC (%) 39,1 36,3 0,01
DM (%) 40,1 38,9 0,03
Desnutricao (%) 5,2 4,1 0,13
Deméncia (%) 10,8 11,8 0,01

AVC- acidente vascular cerebral; DM - diabetes mellitus; DPOC - doenga pulmonary obstrutiva crénica; DRC - doenga renal cronica
Adaptado de Curtis et al., 2009..

O registro BREATHE foi o primeiro registro nacional e multicéntrico de IC aguda

a incluir todas as regides do pais, envolvendo 51 hospitais publicos e privados em 21
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cidades do Brasil. Foram incluidos 1.263 pacientes em 51 centros de diferentes
regides do Brasil (2 centros na regido Norte [164 pacientes], 13 centros no Nordeste
[209 pacientes], 5 centros no Centro-Oeste [66 pacientes], 33 centros no Sudeste [652
pacientes] e 5 centros no Sul [172 pacientes]). O objetivo dessa analise foi descrever
as caracteristicas clinicas, de tratamento e do progndstico intra-hospitalar de

pacientes admitidos com IC aguda no Brasil (Albuguerque et al., 2015) .

A média de idade dos pacientes foi de 64 + 16 anos, com 73,1% acima dos 75
anos e 60% mulheres. A maioria dos pacientes era de etnia branca autorreferida
(59%), admitidos na rede publica/ Sistema Unico de Satide (64.8%) e proveniente das
regides Sul/Sudeste (65,2%). Pouco mais da metade dos pacientes incluidos
possuiam disfuncdo sistdlica do ventriculo esquerdo (58,7%) e a maioria era
hipertensa (70,8%) (Albuquerque et al., 2015).

As etiologias isquémica e hipertensiva foram predominantes na populacéo
estudada, acometendo 30,1% e 20,3% dos pacientes, respectivamente. Em torno de
11% dos pacientes tinham o diagndstico de doenca de Chagas (Albuquerque et al.,
2015).

As principais causas de descompensacdo da IC foram ma aderéncia
medicamentosa (30%), seguida de infec¢cdes (23%) e controle inadequado da
ingestdo de agua e sédio (9%). Em relagdo ao perfil clinico-hemodindmico a admisséo
hospitalar, o predominio foi do perfil quente-imido, que totalizou 67,4% dos casos,
enquanto que os perfis frio-imido e frio-seco representaram 17,8% e 5,2%,
respectivamente. A mortalidade hospitalar foi de 12,6% (Cleland et al., 2003;
Albuquerqgue et al., 2015).

2.3 PROGNOSTICO NA IC

A morbidade e a mortalidade da IC sdo elevadas, variando de acordo com a
gravidade da doenca, alguns marcadores clinicos e idade. Em geral, pacientes com
IC apresentam taxa de mortalidade anual tdo elevada quanto 20%. Ao fim de cinco
anos apos o diagnostico, apenas 50% dos pacientes com IC estardo vivos (Cleland et
al., 2003).

Apds uma internagdo por sintomas de descompensacao da IC, o prognaostico é

ainda pior. As taxas de mortalidade hospitalar tém ampla faixa de variacao entre os
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estudos (5 a 20%). Ao ser internado por ICD o paciente sofre um incremento em 20 a
30% do risco de morte (Cleland et al., 2003).

Uma internacao por ICD aumenta as chances de futuras reinternacées por ICD,
que além de piorar a qualidade de vida, sobrecarrega em custos os sistemas de saude
publica em todo o mundo. Apés alta hospitalar por ICD muita atencao deve ser dada
aos seis primeiros meses, pois € nesta fase que o paciente apresenta maior risco de
reinternacdes e 6bitos (Dickstein et al., 2008).

Alguns escores de risco foram propostos e posteriormente validados, na
tentativa de individualizar a predicéo de risco de morte apds uma internacéo por ICD
(Fonarow, 2008).

A partir dos dados do registro ADHERE foi desenvolvido e validado um escore
de mortalidade hospitalar por ICD utilizando as primeiras 33.046 hospitalizac6es de
263 centros nos EUA. O modelo foi construido a partir de dados simples de admissao,
selecionados por regressao logistica para calcular o risco de morte de cada paciente,
utilizando idade, BUN (Blood Urea Nitrogen), frequéncia cardiaca e pressao arterial
sistélica (PAS):

0,0212 x BUN - 0,0192 x PAS + 0,0131 x FC + 0,0288 x idade — 4,72.

O escore de risco ADHERE identificou trés fatores de mau prognéstico durante
a internacao: uréia maior ou igual a 43 mg/dl, creatinina maior ou igual a 2.75 mg/dl e
pressdo arterial sistélica inferior a 115mmHg. Baseado nesses trés marcadores
prognosticos foi construida uma arvore de classificagdo de risco, a CART
(classification and regression tree analysis), permitindo maior aplicabilidade clinica do
escore ADHERE (Fonarow, Yancy, et al., 2005).

Em uma posterior analise, a CART foi aplicada a uma populagéo internada por
ICD e funcao sistélica preservada, sendo evidenciados outros fatores prognoésticos:
hiponatremia, idade avancada, dispnéia em repouso e o nado uso de
betabloqueadores. Também nesta populacdo uréia superior a 37mg/dl e presséo
sistolica inferior a 125mmHg foram os mais fortes preditores de obitos intra
hospitalares (Lee et al., 2003; Yancy et al.,, 2006). A CART, embora de simples
aplicacéo clinica, limita—se a estimativa de risco intra—hospitalar.

O escore de risco EFFECT, derivado do estudo canadense com o mesmo
nome, identificou idade avancada (>75 anos), hipotensdo arterial sistémica,

taquipnéia, insuficiéncia renal, hiponatremia e comorbidades como: acidente vascular
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cerebral (AVC), doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC), cirrose hepatica,
deméncia e cancer como preditores de um pior progndéstico apds alta hospitalar.
Pacientes com alto risco (2150 pontos) tiveram mortalidade estimada em trés meses
de 59% e em um ano 78.8%, ja os classificados como de baixo risco (<60 pontos) 0,4
e 3,8%, respectivamente (Lee et al., 2003).

Apesar de se observar um beneficio consistente e significativo na sobrevida de
pacientes com IC através do uso de estratégias farmacoldgicas agressivas, a
mortalidade anual dessa entidade continua elevada. Nos estudos CONSENSUS
(Cooperative North Scandinavian Enalapril Survival Study) (Ljungman et al., 1992) e
PROMISE (Prospective Randomized Milrinone Survival Evaluation) (Teerlink et al.,
2000), por exemplo, identificou-se uma proporcao alta de pacientes com mortalidade
anual superior a 30%. Em estudos mais recentes, a mortalidade dos pacientes em
classe funcional lll-IV ap6s um ano de tratamento otimizado, incluindo o uso rotineiro
de inibidores da enzina de conversado da angiotensina (IECA) e betabloquedores, foi
de aproximadamente 10-15%. Embora estes valores sejam alentadores, tais taxas de
mortalidade sdo ainda semelhantes aquelas observadas em muitas doencas
neoplasicas (Albuquerque et al., 2015).

A taxa de mortalidade nos pacientes com ICD aumenta com a idade, de acordo
com o estudo FRAMINGHAM o risco relativo aumentou 1,27 para homens e 1,61 para
mulheres por década (Ho et al., 1993). Em uma analise pos-hoc de aproximadamente
7.600 pacientes do estudo CHARM (Candesartan in Heart Failure Assessment of
Reduction in Mortality and Morbidity) foram identificados cinco estratos de risco de
acordo com a faixa etaria: 20 a 39 (n = 120), 40 a 49 (n =538), 50 a 59 (n = 1527), 60
a 69 (n = 2395), e 270 anos (n = 3019). A mortalidade por todas as causas apos trés
anos se elevou com a idade (12, 13, 13, 19, e 31%, respectivamente) (Wong et al.,
2013).

2.4 QUALIDADE DO TRATAMENTO DA IC

Entre os hospitais que prestam assisténcia aos pacientes com IC ha uma
grande variabilidade do manejo clinico hospitalar e apds alta, o que gera uma lacuna
entre as recomendacdes de assisténcia e o0 manejo clinico. Neste contexto, alguns

estudos objetivaram evidenciar os pontos relacionados a qualidade da assisténcia,
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uniformizando tratamento e estabelecendo iniciativas educacionais para melhorar a
qualidade. Uma subestudo do ADHERE (Adherence to Heart Failure Quality-of-Care
Indicators in US Hospitals) (Fonarow, Yancy, et al.,, 2005) criou atraves de uma
comissao de acreditacado quatro metas de desempenho para otimizar a qualidade da
assisténcia chamada de indicador JCAHO (Joint Commission on Accreditation of
Healthcare Organizations). A primeira meta consistiu em dar instru¢cdes escritas na
alta hospitalar sobre dieta, monitorizacdo do peso, importancia sobre
acompanhamento regular e o que fazer caso ocorra piora dos sintomas. A segunda
meta estava relacionada a verificacao da fracéo de ejecdo através do ecocardiograma
transtoracico durante a internacdo. A terceira meta estava relacionada ao uso de
inibidor de enzima conversora de angiotensina em quem foi documentado fracdo de

ejecao reduzida. A quarta meta foi sobre orientacées quanto a cessar o tabagismo.

2.5 ADESAO MEDICAMENTOSA

A adesédo terapéutica apresenta grande importancia no tratamento da IC,
contribuindo para reducao das exacerbacoes, das reinternacdes e das mortes. Uma
metanalise revelou que a adesdo medicamentosa permanece baixa (Ruppar et al.,
2016), No estudo CHARM, 11% dos pacientes tomaram menos de 80% dos

comprimidos prescritos (Wong et al., 2013).

O estudo BREATHE apontou que apenas pouco mais de 50% dos pacientes
receberam orientacbes para a correta tomada da medicacdo, enquanto somente
43,5% foram orientados sobre o reconhecimento da piora dos sintomas e consultas
futuras (Albuquerque et al., 2015). Na avaliacdo das metas de desempenho para
otimizar a qualidade da assisténcia do indicador JCAHO foi observado que apenas
35% dos pacientes internados com IC aguda recebem instru¢des apropriadas na alta

hospitalar (Fonarow, Yancy, et al., 2005).

A adesdo medicamentosa nao é responsabilidade exclusiva do paciente, a correta
orientacao sobre o uso, a escolha das medicagcdes com menores efeitos colaterais,
menor numero de comprimidos e a introducdo das medicacdes ainda na fase
hospitalar influenciam diretamente as taxas do uso. O Estudo IMPROVE-HF
evidenciou uma redugéo em 24 meses do risco de mortalidade com a introducdo de
cada terapia baseada em evidencia. Este beneficio na sobrevida foi progressivo
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atingindo platd apos 4-5 terapias incluidas (Albert et al., 2010); (Albuquerque et al.,
2015).

2.6 PARTICULARIDADES DA INSUFICIENCIA CARDIACA NO IDOSO

Estudos epidemiolégicos evidenciam que a IC é uma doenga que ocorre
predominantemente em idosos, tendo uma incidéncia maior nesta subpopulagéo. A
explicacdo encontra-se no avanco observado no tratamento de doencas agudas e
cronicas, gerando um aumento na longevidade e maior exposicao a fatores de risco
gue culminam em IC. Apesar dos avancos da medicina, ser idoso com IC representa
um fator de mau progndstico (Oudejans et al., 2011).

N&o existe um consenso sobre a definicdo de idoso. Segundo a Organizacéo
Mundial de Saude, o idoso é todo individuo com 60 anos ou mais. Tradicionalmente,
65 anos € idade onde se a inicia a 3° idade, pois representa historicamente a transi¢ao
para a populagdo economicamente inativa na maioria das culturas. Contudo, o
aumento na expectativa de vida vem mudando a perspectiva sobre o idoso. Alguns
estudos separam os idosos (>65anos) dos muito idosos (>85anos) (Mogensen et al.,
2011).

Independente da definicdo de idoso, a IC € um problema que assola essa
subpopulacédo e apresenta distingdes na sua fisiopatologia com pacientes com perfis
de comorbidades mais complexas e diferencas na tolerabilidade das medicacfes
usadas para o tratamento.

Apesar da importancia epidemiolégica, o conhecimento sobre as
caracteristicas clinicas e particularidades no tratamento € escasso, pois essa

subpopulacao foi, por vezes, excluida dos grandes ensaios clinicos de IC.

2.6.1 FISIOPATOLOGIA DO CORACAO IDOSO

O envelhecimento cardiaco esta associado a mudancas especificas na
estrutura e funcdo cardiaca e, pode explicar um numero de caracteristicas
fisiopatoldgicas e fenotipicas tipicas dos idosos, como exemplificado na Figura 1. Ha
maior predisposicdo nos idosos ao desenvolvimento de IC com fracdo de ejecao

preservada (ICFEP). Ha uma diminuicdo tanto em nuamero como em funcdo de
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miocitos, que ocorre mesmo em individuos sem evidéncia de doencgas
cardiovasculares. Os mecanismos subjacentes incluem o aumento da necrose, da
apoptose e uma reduzida capacidade regenerativa de células progenitoras cardiacas.
A perda de funcionamento dos cardiomiécitos € compensada pela hipertrofia das
células remanescentes (Manzano et al., 2011; Lazzarini et al., 2013).

Outras alteracdes na funcdo dos midcitos incluem o comprometimento do
metabolismo e regulacdo do célcio, alterando o processo de contracao e relaxamento
cardiacos. Além disso, a utilizacdo de trifosfato de adenosina (ATP) € menos eficaz
no coracgao envelhecido (Wong et al., 2010).

Outro mecanismo associado ao maior risco de desenvolvimento da IC no idoso
€ 0 encurtamento dos teldmeros, sugerida como um marcador biolégico e celular de
envelhecimento (Wong et al., 2010).

Em paralelo a reducdo do numero, funcdo e hipertrofia compensatéria dos
midcitos, o coracdo senescente é afetado por um desequilibrio do metabolismo da
matriz extracelular com aumento prejudicial do colageno do miocardio e
desenvolvimento de fibrose. Essa, por sua vez, também é promovida pela
desregulacdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona, gerando atividade
inflamatoria e estresse oxidativo (Lazzarini et al., 2013).

Pacientes idosos, sem cardiopatias estruturais, tendem a demonstrar aumento
da prevaléncia de hipertrofia do VE e alteracdo do relaxamento e acometimento do
sistema vascular, com fibrose, espessamento da parede arterial, aumentando a pos-
carga cardiaca (Kawaguchi et al., 2003)

A rigidez da parede vascular e o consequente aumento da velocidade de pulso
aortica leva a um aumento na pressao diastélica final do VE facilitando o aumento das
pressdes pulmonares e edema pulmonar (Kawaguchi et al., 2003).

Os mecanismos citados acima contribuem para maior prevaléncia de ICFEP
em pacientes idosos.

Os pacientes com ICFEP apresentam sintomas inicialmente durante o exercicio
fisico. Isso ocorre pela incapacidade do paciente idoso em elevar a sua frequéncia
cardiaca e pela maior rigidez vascular, gerando aumento na pos carga e nas pressoes
diastdlicas finais (Kawaguchi et al., 2003).

As fungdes renal, pulmonar e autonémica reduzidas associadas a sarcopenia

e desregulagcdo hormonal da vasopressina, renina, angiotensina e aldosterona
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favorecem de forma aditiva o0 aumento da incidéncia e piora clinica da IC nos idosos
(Forman et al., 2013).

l Envelhecimento l

;

Alteracdo daregulagdodo Calcio
Alteragéo na expresséo génica de proteinas contracteis
Diminuigdo do uso de ATP, Disfung¢do Mitocondrial

Diminuigdo do comprimento dos Telémeros
Morte de midcitos
Diminuicdo da renovagdo de Progenitores

Deposi¢do de colageno

Matriz deshalanceada

Hipertrofia / Diminuigdo de midcitos
Cicatriz pds injuria compensatdéria dos
isquémica midcitos restantes 1
Contratilidade
Prejudicada

VE A

Aumentoda

rigidez da parede}

Hipertrofiade
deVE

Aumentoda
rigidez adrtica

Remodelamento Relaxamento e complacéncia diminuidos

Aumento do débito Hemodinamico

Disfungdo » l n Disfungéo
Diastélica mmmma Reducdoda reserva Cardiovascular sistélica

Insuficiéncia cardiaca

Dilatacdo de VE

VE - ventriculo esquerdo

Figura 1: Fisiopatologia da insuficiéncia cardiaca no envelhecimento. Modificado de Lazzarini et al, 2013.

2.6.2 CARACTERISTICAS CLINICAS DOS IDOSOS COM IC

Os pacientes idosos hospitalizados por insuficiéncia cardiaca aguda sdo na
maioria do sexo feminino, com maior incidéncia de ICFEP. Apresentam aumento da
prevaléncia de comorbidades, incluindo fibrilacdo atrial, hipertensdo, doenca
cerebrovascular, anemia, doenca maligna e renal crbénica. Por outro lado, doenca
arterial coronariana e diabetes sdo menos comuns na populagdo muito idosa (maior
gue 85 anos). Esse fato pode ser explicado pela maior sobrevidade em pessoas que
nao sofrem destas doencas. O edema pulmonar e a hipertensdo, estdo mais
presentes na descompensacdo dos idosos, evidenciando uma significativa
contribuicdo vascular subjacente a fisiopatologia. Além disso, esse subgrupo de
pacientes pode apresentar um inicio gradual dos sintomas e achados atipicos,
incluindo perda de apetite e diminuicdo no indice de massa corporal. Sintomas de IC
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tradicionais, como cansaco e dispnéia, podem estar ausentes ou serem dificeis de
interpretar devido a outras comorbidades que geram dificuldade e restricdo de
mobilidade. Essas peculiaridades podem atuar como fatores de confuséo
prejudicando uma deteccéo precoce da IC pelo paciente ou pelo médico (Mogensen
et al., 2011); (Lazzarini et al., 2013).

Outra diferenga dos idosos comparados aos mais jovens esté relacionada ao
perfil de cuidados médicos, principalmente no seguimento ambulatorial. Enquanto
pacientes jovens com IC sdo encaminhados, em geral, aos cardiologistas, pacientes
idosos sdo acompanhados a geriatras ou clinicos. O perfil de atendimento muda nas
diferentes especialidades com tendéncia a maior utilizagdo de diretrizes,
ecocardiograma transtoracico e peptideo natriurético atrial entre os especialistas
(Rutten et al., 2003).

Em relacé@o ao prognostico e estratificagédo de risco, uma variedade de modelos
tem sido desenvolvidos na populacao geral com IC. Existem particularidades no idoso
que podem diferir da populacdo geral. Os estudos em idosos apresentam
metodologias diferentes e caracteristicas populacionais diferentes, ndo havendo
consenso sobre o tema. Contudo, observa-se que fatores adicionais como fragilidade
e deméncia apresentam relevancia prognostica. A fracao de ejecéo reduzida perde
importancia prognoéstica nos idosos, enquanto a ICFEP parece ndo ser benigna como
creditado aos jovens (Manzano et al., 2011; Satomura et al., 2012).

2.6.3 PARTICIPACAO DOS IDOSOS NOS ESTUDOS CLINICOS

Apesar da importancia da IC no idoso, h4 uma escassez de estudos com foco
nesta subpopulacdo. Aproximadamente 30% dos grandes estudos de IC (nos quais
se basearam as diretrizes), excluiram idosos. Apenas 15% desses estudos incluiram
pacientes acima de 80 anos (Heiat et al., 2002). A excluséo dessa subpopulagéo nao
se baseou apenas no critério de idade; a presenca de comorbidades, polifarmarcia,
reducdo da fracéo de ejecdo e reducao da expectativa de vida também fizeram parte
dos critérios de exclusdo, gerando consequentemente, uma sub-representacédo dos
idosos (Masoudi et al., 2003). Dessa forma, por vezes, os idosos incluidos nos estudos
nao representam aqueles da pratica clinica, o que gera um desafio para o médico que
dispbe de informacgdo limitada sobre a eficacia e seguranca das drogas e outras
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intervencdes nesta populagdo. Diante desse contexto, as agéncias reguladoras
comegaram a recomendar a inclusdo dos pacientes mais velhos nos estudos.
Consequentemente, foi fundado um projeto intitulado de “PREDICT” (Increasing the
PaRticipation of the ElDerlyin Clinical Trials) que também tinha o objetivo de analisar
as carateristicas dos pacientes excluidos (Cherubini et al., 2011).

Atualmente, esse panorama esta mudando com a publicagcéo de novos estudos
focados nesse subgrupo, como o estudo I-PRESERVE (Irbesartan in Heart Failure
with Preserved Systolic Function, com média de idade em 73 anos) (Carson et al.,
2005), SENIORS (Study of the Effects of Nebivolol Intervention on Outcomes and
Rehospitalisation in Seniors with Heart Failure, com média de idade de 76 anos)
(Shibata et al., 2002) e CIBIS-ELD (Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study in Elderly,
média de idade 73 anos) (Lainscak et al., 2013).

No Quadro 2 encontram-se descritos 0s principais estudos associados ao
tratamento da IC, com média de idade e critérios de inclusé@o relacionados a faixa

etaria ou FE.
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Tratamento Idade Cr_itérios .
Estudo Ano Populagéo relacionados a
estudado (anos) :
idade ou FE
. Idade < 80; FE <
SOLVD 1991 Enalapril 2569 61 35%
DIG 1997 Digoxina 6800 63+ 11 FE < 45%
RALES 1999 Espironolactona 1663 65+ 12 FE < 35%
. Idade 18-80; FE
CiIBIS I 1999 Bisprolol 2647 61+11 < 35%
ATLAS 1999 Lisinopril baixa 3793 64 + 10 FE < 30%
dose x alta dose
COPERNICUS 2001 Carvedilol 2289 63+ 12 FE <25%
BEST 2001 Bucindolol 2706 60 + 12 FE < 35%
EPHESUS 2001 Eplerone 6632 64 +11 FE < 40%
Val-HeFT 2002 Valsartan 5010 62 +11 FE < 40%
MADIT-II 2002 CDI 1232 64 + 10 FE < 30%
COMET 2003 Carvedilol x 3029 62(4-11) | FE<35%
Metoprolol
CARE-HF 2005 TRC ’C(Itl,:]"}g’(‘)me”to 813 66 (59-72) FE < 35%
MADIT-CRT 2009 TRC-D x CDI 1820 65+ 11 FE < 30%
SHIFT 2010 lvabradina 6558 60 + 11 FE < 35%
EMPHASIS 2011 Eplerone 2737 69 + 8 FE < 35%
SENIORS 2002 Nebivolol 2128 76 +5 > 70 anos
I-PRESERVE 2005 Irbesartan 4128 72+7 | 760 v FE>
CIBIS-ELD 2013 Bisoprolol x 876 73+5 > 65 anos
Carvedilol

CDI - cardiodesfibrilador implantavel; FE- fragdo de eje¢do; TRC - terapia de ressincronizagéo cardiaca; TRC-Dressincronizagéo cardiaca + CDI.

2.6.4 TRATAMENTO NO IDOSO

As alterag0Oes fisiologicas relacionadas a idade influenciam a farmacocinética e

farmacodinamica das drogas. O envelhecimento esta relacionado a redugcédo da massa

magra, da dgua corporal e um relativo aumento da gordura corporal. Estas alteracdes

resultam em um baixo volume de distribuicdo, o que gera alta concentracao

plasmatica de drogas hidrofilicas, enquanto a concentracdo plasmatica de drogas

lipofilicas tende a diminuir. A reducdo da capacidade metabdlica hepatica prejudica o

metabolismo de primeira passagem acarretando o aumento da atividade de algumas

drogas e diminuicdo de outras. A insuficiéncia renal também prejudica o clearance de

algumas drogas. A presenca de comorbidades nesta subpopulacdo aumenta o risco
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do efeito colateral das drogas e de interagdo medicamentosa. Outro aspecto de
diferenga com os mais jovens € a adesdo medicamentosa. A adesdo esta mais
comprometida nos idosos devido a alteracdes cognitivas e custo da polifarmacia
(Mangoni e Jackson, 2004).

Além do tratamento medicamentoso ha mudancas no tratamento
intervencionista nos pacientes idosos. A presenca de alteracbes cognitivas, de
comorbidades e, por vezes, de baixa expectativa de vida inviabilizam tratamentos
invasivos, como cirurgia de troca valvar e transplante cardiaco (Lazzarini et al., 2013).

A baixa expectativa de vida, a presenca comorbidades com doencas
avancadas e sintomas atipicos estao proximamente relacionadas a pacientes idosos
frageis com IC terminal que requerem énfase em diferentes aspectos do tratamento,
como o tratamento paliativo e tratamento de fim de vida. A demanda por programas
de assisténcia a idosos com este perfil vem aumentando a cada ano. Alguns estudos
gue investigam programas de suporte telefénico e monitorizacdo dos pacientes com
IC tém demostrado resultados positivos na queda do numero de internacfes (Whellan
et al., 2005; Inglis et al., 2010).

2.6.5 O IDOSO E O ESCORE DE FRAGILIDADE

Fragilidade é uma sindrome clinica heterogénea caracterizada pela maior
susceptibilidade a invalidez, quedas, fraturas de quadril, hospitalizacdo e morte. Tal
sindrome reflete o estado biolégico, e ndo o cronoldgico do individuo, diante de
situacdes de estresse e vulnerabilidade (Vidan et al., 2016).

Estudos tém demonstrado que a fragilidade aumenta a mortalidade em até seis
vezes em sete anos nos idosos frageis quando comparados aos idosos nao frageis.
A prevaléncia dessa sindrome varia de acordo com a idade, continente, etnia e
comorbidades. Estima-se que a sua prevaléncia nos individuos com idade superior a
65 anos seja de 7-12% nos EUA, elevando-se para 21-48% na América Latina. A
prevaléncia é maior nos idosos com doencga cardiovascular, como a IC, comparados
aos idosos sem doenga cardiovascular (Frisoli et al., 2015).

Escores de fragilidade tém sido propostos, sendo o de Fried o mais usado. E
baseado na perda de peso nao intencional, fadiga, fraqueza, marcha lentificada e

atividade fisica reduzida. A presenca de trés critérios define o individuo como fragil,
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enquanto a presenca de um ou dois critérios como pré-fragil e sua auséncia é definida
como robusto (Fried et al., 2001).

Um estudo realizado no ambulatério de cardiologia da universidade de Séo
Paulo, denominado FRAGICOR (Fragilidade em idosos com doencas
cardiovasculares), avaliou a partir do escore de fragilidade de Fried e de outros
parametros hemodinamicos os desfechos de idosos com pelo menos uma doenca
cardiovascular. A média de idade foi de 77 anos, sendo a prevaléncia de frageis
39,8%, pré-fragéis 51,5% e robustos 8,7%. A presenca de infarto prévio, trés ou mais
doencas cardiovasculares, pressao arterial sistélica e diastolicas baixas foram fatores
independentes associados a fragilidade. Ap6s um ano de seguimento, fragilidade foi
preditor de invalidez e de mortalidade, sendo esta, trés vezes maior que no grupo
robusto (Frisoli et al., 2015).
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3 JUSTIFICATIVA

A OMS definiu que a insuficiéncia cardiaca € uma das prioridades entre as
enfermidades crbénicas que necessitam de atencdo dos setores de saude em todo o

mundo.

A insuficiéncia cardiaca apresenta elevadas prevaléncia e incidéncia entre 0s
idosos (> 65 anos) e os muitos idosos (> 85 anos), por vezes, tendo essa populacéo

excluida dos grandes estudos randomizados.

A populacao idosa apresenta diferencas em relacdo a populacao geral, como
multiplas comorbidades, polifarméacia, fragilidade, e deve ser individualizada no

diagnéstico e tratamento da insuficiéncia cardiaca.

Neste contexto, faz-se fundamental um estudo nacional em uma populagéo
representativa a fim de avaliar a epidemiologia no nosso pais e as peculiaridades da
populacdo idosa. Desta forma, podemos determinar a importancia epidemiologica
dessa parcela da populacdo subdimensionada nos principais estudos, auxiliar no
diagndstico e tratamento, visando reducéo do risco de morte, de reinternacfes e a
melhora na qualidade de vida desses pacientes.
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4 HIPOTESES

Ao avaliarmos as internagdes por ICD ocorridas nos ultimos sete anos em
nossa instituicdo, comparando o perfil de apresentacéo e evolucao de idosos com néao
idosos, tragamos as seguintes hipoteses a serem confirmadas neste estudo:

- ldosos (>65 anos) apresentam maior prevaléncia de IC;

- ldosos apresentam pior qualidade de tratamento;

- ldosos apresentam, comparando com 0sS mais jovens, uma maior prevaléncia

de IC com fracdo de ejecdo preservada;

- Ildosos apresentam maior mortalidade hospitalar e pos alta.
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5 OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO PRIMARIO
- Determinar a mortalidade hospitalar e ap0s a alta hospitalar dos idosos e seus

preditores.

- Comparar os preditores de morte entre 0s idosos e 0s mais jovens.

5.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS

- Determinar a prevaléncia de idosos (265 anos) entre 0os pacientes internados por
Insuficiéncia Cardiaca descompensada no Hospital Universitario Clementino Fraga
Filho (HUCFF) e descrever suas caracteristicas em relagdo a etiologia, funcéo
ventricular e qualidade do tratamento;
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6 METODOLOGIA

6.1 ORIGEM DO ATUAL ESTUDO

O estudo faz parte do projeto: “Insuficiéncia Cardiaca Descompensada (ICD):
Andlise do perfil etioldgico, preditores prognosticos e impacto da clinica de IC na
qualidade e abordagem diagndstica e terapéutica”, que tem por objetivos analisar o
perfil clinico e demografico de pacientes admitidos por ICD em um hospital
universitario, explorar a fisiopatologia da descompensacdo e, por fim, identificar
fatores progndsticos dos pacientes admitidos com ICD. Tal projeto teve como fruto
varios trabalhos, conforme fluxograma presente na Figura 2.

Através da analise dessas internacdes, ja foi possivel desenhar o perfil
demografico dessa populacao (GRIPP, 2009), a qualidade da abordagem diagnéstica
e terapéutica no HUCFF (ISO, 2008), alguns preditores clinicos (SPINETI, 2011 e
MENDES, 2011) e ecocardiogréficos (GRIPP, 2012) de mortalidade hospitalar e
preditores de mortalidade apdés a alta e reinternagéo por ICD (SALES, 2011). Também
foram avaliados dados sobre o impacto da sindrome cardiorrenal (Spineti, 2015) e
impacto da hipertensdo pulmonar na mortalidade (ABELIN 2016) e a avaliagdo dos
fatores associados e mortalidade dentro os portadores de fibrilagéo atrial (Mendes et
al., 2014).

No presente estudo foi realizada uma analise retrospectiva de pacientes
internados com ICD no Hospital Universitario Clementino Fraga Filho (HUCFF), no
periodo de 01/01/2006 a 28/02/2013, sendo avaliado um banco de dados contendo
informacdes de 730 internacdes. Este estudo propde a analise do perfil
epidemiologico, fisiopatoldgico, de tratamento e qualidade de tratamento dos

pacientes comparando a populagéo idosa com a populagao mais jovem.
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“Insuficiéncia Cardiaca Descompensada (ICD): Analise do perfil etioldgico,
preditores prognosticos e impacto da clinica de IC na qualidade e abordagem

Sindrome Cardiorrenal
Aguda na ICD: Incidéncia,
fatores de risco e impacto
progndstico intrahospitalar

(Spineti, 2011)

Sindrome Cardiorrenal
Aguda na ICD: Impacto nos
desfechos apds a alta
hospitalar (Spineti, 2015)

diagnostica e terapéutica”

Fibrilagdo Atrial em
Pacientes Internados por Preditores
Insuficiéncia Cardiaca ecocardiograficos de
Descompensada: mortalidade hospitalar
Prevaléncia, Fatores em pacientes com ICD:
Associados e Impacto na Valor adicional ao escore
Evolugdo Hospitalar e Apos a ADHERE (GRIPP, 2012)

Alta (Mendes, 2011)

Evolugdo apos a alta
hospitalar de 368 pacientes
internados por ICD: Taxas e

Hipertensdo pulmonar em
pacientes com ICD: Impacto

preditores de mortalidade na mortalidade apds a alta

e rehospitalizacdo (Sales, hospitalar.
2011) (Abelin, 2016)

Epidemiologia, qualidade do
tratamento, mortalidade
hospitalar e ap6s a alta de
pacientes idosos internados com
insuficiéncia cardiaca
descompensada em um hospital
universitario. (Projeto atual)

Figura 2: Subestudos do projeto: “Insuficiéncia cardiaca descompensada (ICD): anélise do perfil
etiolégico, preditores progndsticos e impacto da clinica de IC na qualidade e abordagem diagnéstica e
terapéutica”. ICD: insuficiéncia cardiaca descompensada
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6.2 MODELO DE ESTUDO

Estudo observacional de coorte com coleta retrospectiva dos dados.

6.3 SELECAO DOS PACIENTES

6.3.1 Populacéo do Estudo

Um banco de dados com as interna¢des por ICD do HUCFF foi criado em
janeiro de 2006, com dados coletados de forma retrospectiva a partir informagoes do

prontudrio eletrénico, obedecendo os seguintes critérios de inclusdo e exclusao:

v" Critérios de Incluséo: Pacientes com IC admitidos com ICD no HUCFF no
periodo de 01/01/2006 a 28/02/2013. Foram utilizados os critérios das

Diretrizes Europeias de 2005 para diagndstico de IC conforme Quadro 3:

Quadro 3: Definicdo de insuficiéncia cardiaca da Sociedade Europeia de Cardiologia

CRITERIOS
1. Sintomas de IC no repouso ou no exercicio

E
2. Evidéncia objetiva, preferencialmente pelo ecocardiograma, de disfuncdo cardiaca (sistélica
ou diastdlica) em repouso
E, EM CASO DE DUVIDA DIAGNOSTICA

3. Resposta ao tratamento direcionado a insuficiéncia cardiaca
Adaptado de Swedberg et al, 2005.

O diagnostico de IC foi baseado em critérios desenvolvidos pela European
Society of Cardiology (Swedberg et al., 2005) por ser mais simples, utilizar um menor
namero de variaveis e apresentar critérios mais amplos para o diagndstico de IC,
sendo de mais facil interpretacdo para as analises retrospectivas e de prontuario,
apesar das Diretrizes terem sofrido mudancas em 2009 e em 2016 (Bocchi et al., 2009;

Ponikowski et al., 2016).
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A ICFER foi definida como FE <40% ao ecocardiograma transtoracico, mesmo

ponto de corte utilizado pelo ADHERE (Fonarow, Adams, et al., 2005).

v" Critérios de excluséo:

v Pacientes internados no HUCFF no periodo de 01/01/2006 a 28/02/2013
com diagndstico de alta hospitalar de IC, porém nao confirmado apos

aplicacao dos critérios diagnosticos.

v' Pacientes com diagnéstico de IC, admitidos por outra causa nao
relacionada a sua descompensacéo cardiaca.

6.3.2 Fontes de Dados

v' Medtrakplus- Sistema eletrénico de administracao hospitalar do HUCFF;

v" PRONTHU- Prontuério eletrdnico utilizado no HUCFF;

v Prontuarios convencionais;

v Base de dados do Sistema de Informacdes de Mortalidade (SIM)
referente aos Obitos de residentes no estado do Rio de Janeiro no

periodo de 2006 a 2015.
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7 DESCRICAO DO ESTUDO

O estudo foi realizado no Hospital Universitario Clementino Fraga Filho,
hospital terciario de referéncia no Estado do Rio de Janeiro, com dados de internagfes
realizadas no periodo de 01/01/2006 a 28/02/2013. A identificacdo dos casos e a
coleta de dados foram realizadas através do Medtrakplus e do prontuério eletrénico
(PRONTHU) respectivamente. Inicialmente os pacientes foram selecionados atraves
de busca ativa pelo CID (Cédigo Internacional de Doencas) de IC no prontuario.

Os CIDS pesquisados através do “Medtrak plus” foram aqueles relacionados a

Insuficiéncia Cardiaca: 1.50, 1.50.0, 1.50.1, 1.50.9, 1.50.9, 1.11.0 conforme Quadro 4

Quadro 4: CID Incluido na Pesquisa de Interna¢bes por ICD

CID DESCRICAO

1.50 Insuficiéncia Cardiaca

1.50.0 Insuficiéncia Cardiaca Congestiva

1.50.1 Insuficiéncia Ventricular Esquerda

1.50.9 Insuficiéncia Cardiaca ndo especificada

1.11.0 Doenca Cardiaca Hipertensiva com Insuficiéncia Cardiaca (congestiva)

Adaptado de OMS, 1993. ICD- insuficiéncia cardiaca descompensada; CID- cédigo internacional de doengas.

Os residentes de cardiologia que atuaram na pesquisa, apoOs revisar 0
prontuario eletrénico (PRONTHU) e confirmar o diagnéstico de ICD, coletavam os
dados de interesse do estudo em uma ficha padronizada (ANEXO 1). Esta ficha
continha informacdes como: dados de identificagcdo, demografia, anamnese, exame
fisico, exames laboratoriais, informacdes do ecocardiograma, prescricdo hospitalar e
no momento da alta. A seguir sdo descritas as principais variaveis consideradas para
analise:

v Idade- descrita em anos, calculada a partir da data de admissdo menos a data
de nascimento
v Idoso foi considerado quem apresentava idade superior a 65 anos. A escolha

dessa idade se baseiou na proximidade da média de idade da populagéo.
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Sexo- masculino ou feminino;

Presenca de etiologia isquémica- cardiomiopatia isquémica dilatada com
disfuncéo contratil com relato de infarto do miocéardio prévio e/ou anatomia
coronariana ou isquemia miocardica conhecidas que possam explicar o grau
de disfuncdo sistdlica (Richardson et al., 1996), ou realizagdo de
revascularizacao cirdrgica e/ou percutanea.

Etiologia hipertensiva foi definida pela presenca de hipertensdo associada a
hipertrofia ventricular esquerda, caracterizada pelo aumento do septo e parede
posterior pelo ecocardiograma, na auséncia de outra etiologia estabelecida.
Internacao prévia por ICD- relato de internacéo por ICD anterior no HUCFF ou
em outra instituicdo, conforme registro no prontuério eletrénico.

Modelo de IC- definido a partir da avaliacdo da fracdo de ejecdo do
ecocardiograma da internacéo. Disfuncéo sistélica foi definida como presenca
de fracdo de ejecdo < 40%, seguindo a mesma metodologia do registro
ADHERE (ADAMS, 2005) ;

Comorbidades como: HAS, DM, Tabagismo, IRC, FA e DPOC. Somente os
diagndsticos dos registros de prontuario foram considerados;

PAs- Pressao arterial sistolica medida em mmHg na admisséo;

PAd- Pressdao arterial diastélica medida em mmHg na admissao;

FC- frequéncia cardiaca da admiss&o em batimentos por minuto (bpm);
Exames laboratoriais na admissdo e na alta, tais como hemoglobina,
hematocrito, sddio, potassio, uréia e creatinina. Foram considerados exames
admissionais aqueles coletados até 24 h da internagcéo e, como exames de alta,
agueles coletados até 48 h antes da alta;

Medicacdes em uso no momento da admissao conforme registro de admissao;
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Medicacdes utilizadas para compensacdo conforme registro nas prescricdes
meédicas durante a internacao;

Medicacdes utilizadas na prescricdo de alta conforme registro no sumario de
alta ou de acordo com a ultima prescricéo hospitalar;

Tempo de internacéo: calculado em dias, entre a admisséo e a alta hospitalar;

Mortalidade ap0s a alta hospitalar: foi considerada, para andlise, como morte
por todas as causas.

Tempo até o 6bito apOs alta hospitalar: meses entre a alta hospitalar da
internacdo indice e o Obito.

Os dados ecocardiogréaficos foram obtidos através das informac¢fes do laudo

do primeiro ecocardiograma realizado durante a internacdo. O HUCFF conta com uma

ferramenta de formatacdo e registro de laudos eletrénicos padronizados de

ecocardiograma dentro do software MedTrak Plus. Foram consideradas para andlise

as seguintes variaveis:

v

v

Medida do Atrio Esquerdo (AE) aferida em milimetros;

Diametro diastélico do VE (VEd) aferido em milimetros;

Diametro sistolico do VE (VES) aferido em milimetros;

Fracdo de Ejecdo (FE) aferida pelo método de Teicholz;

Grau de disfuncao do VE- classificada em: funcéo ventricular normal, disfuncéo
leve, moderada ou grave e dicotomizada para analise em normal ou leve (FEP)
e moderada ou grave (FER) pela avaliacéo subjetiva do ecocardiografista;

PSAP aferida em milimetros de mercuario (mmHg).

7.1 DESFECHOS DO ESTUDO

Os seguintes desfechos foram considerados:

7.1.1 Desfecho primario

v" Mortalidade hospitalar durante a internacgao.
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v' Mortalidade ap6s a alta hospitalar: foi considerada, para andlise, como
morte por todas as causas. Os Obitos apdés a alta hospitalar foram
identificados através da revisdo do prontuario eletrénico, relacionamento
probabilistico entre o banco de dados da pesquisa e o banco de dados
do Sistema de Informacg&o de Mortalidade e consulta ao sitio eletrdénico
(Www4.tjrj.jus.br/SEIDEWEB/default.aspx). Foram considerados vivos
todos os pacientes que tiveram consultas ambulatoriais no ano de 2016.
Foram considerados como perda de seguimento os pacientes que nao
foram encontrados no Sistema de Informacgao de Mortalidade (SIM) e ndo

tiveram consultas ambulatoriais em 2016.

7.1.2 Desfechos secundarios

v Tempo de internacdo: calculado em dias, entre a admissao e a alta
hospitalar;

Qualidade do tratamento: foi baseada na realizagdo de ecocardiograma
transtoracico durante a internacao, na prescricdo de anticoagulante em quem
apresentava fibrilacdo atrial e na prescricdo de medicacdes relacionadas ao
bloqueio neurohumoral (uso de IECA/BRA, beta bloqueador e antagonista da
aldosterona) em quem apresentava fragéo de ejecao reduzida, sem contra-
indicacdo a mesma; O ecocardiograma quando realizado proximo a
internacdo hospitalar ndo era repetido.

v Tempo até o 6bito apds alta hospitalar: meses entre a alta hospitalar da

internacdo indice e o Gbito.

7.1 ANALISE ESTATISTICA

Os dados coletados foram armazenados em banco de dados especifico,
elaborado no programa SPSS versédo 15.0, onde foi realizada a analise estatistica.

Na andlise descritiva, as variaveis categoricas foram descritas pela sua
frequéncia e as variaveis numéricas por sua média e desvio padréo ou por mediana e
percentis, de acordo com o padrédo de distribuicdo (avaliado pelo teste de Kolmogorov-

Sminorv).
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Na analise univariada, para comparacao entre variaveis categoricas foi utilizado
o teste do chi-quadrado. Para variaveis continuas foram utilizados testes paramétricos
ou ndo parameétricos, conforme indicado.

Na analise multivariada, para identificacdo de preditores de morte foi utilizado
0 modelo de Cox.

Curvas ROC (Receiver Operating Characteristic) foram constuidas para definir
0 ponto de corte de maior acuracia, dicotomizando as variaveis continuas preditoras
de morte.

Curvas de Kaplan-Meyer para andlise de mortalidade e sobrevida foram

construidas e comparadas atraves do teste de log-rank.

O nivel de significancia adotado foi de 5 %.

7.2 ASPECTOS ETICOS

O estudo foi retrospectivo e observacional. Todos o0s pesquisadores assumiram
compromisso de confidencialidade junto ao comité de ética e pesquisa (CEP) do
HUCFF. O projeto foi aprovado pelo CEP do Hospital Universitario Clementino Fraga
Filho através da Plataforma Brasil em 12.06.2016, nimero do parecer 1.597.718,
protocolo 139-16.

O banco de dados do SIM dos anos de 2006 a 2015 foi cedido para este estudo,
pela Subsecretaria de Vigilancia em Saude da Secretaria de Saude do Estado do Rio

de Janeiro, mediante a assinatura de termo de responsabilidade pelo autor.
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8 RESULTADOS

ApOs revisdo dos prontuarios dos pacientes que apresentavam um dos CIDs
de insuficiéncia cardiaca, identificou-se um total de 730 internacdes por ICD no
periodo de 01/01/2006 a 28/02/2013, contabilizando 504 pacientes. Os pacientes
tiveram seguimento até 31/12/2015. Dos 504 pacientes, 59 (11,7%) evoluiram a 0Obito
durante a internacéo hospitalar. Dentre os 445 pacientes que tiveram alta hospitalar,
houve perda de seguimento de 31 pacientes (6,1%), conforme observado na Figura
3. Os pacientes apresentaram de uma a oito internag6es no periodo, como visualizado

no Gréfico 1.

Figura 3: Fluxograma dos pacientes analisados

730 internacoesde 01/01/2006 a 28/02/2013

v
504 Pacientes

Obito Hospitalar

11,7%

A 4
Seguimento até 31/12/2015

Perda de seguimento
6,1%

v

Analise de Sobrevida realizados em
414 Pacientes
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Grafico 1: Histograma do niumero de internacdes

8.1 CARACTERISTICAS GERAIS DA POPULACAO

A andlise das caracteristicas demograficas da populacdo geral do estudo
revelou pacientes com idade entre 15 e 100 anos, com média 64 +14 anos, conforme
visualizado no histograma (Grafico 2). A distribuicdo da amostra foi de 54,2% (273)
idosos maiores de 65 anos e 45,8% (231) de néo idosos. Os idosos com idade entre
65-74 anos contabilizaram 25,2% (127) da populacdo. Idade entre 75-85 anos
representaram 20,4 % (103) e os maiores de 85 anos 8,5% (43) da amostra (Grafico
3). O sexo feminino apresentou prevaléncia 50,1% (137) na populacdo de idosos,
enquanto que na populacdo de néo idosos a proporgdo de internagbes do sexo
feminino foi de 44,5% (103). Contudo essa diferenga fica mais pronunciada nos muito
idosos (>85 anos) com 55,8% do sexo feminino.
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8.2 CARACTERISTICAS CLINICAS DA POPULACAO
Dentre as caracteristicas analisadas hipertensao, diabetes mellitus, doenca

renal crénica, etiologia isquémica, dislipidemia e fibrilacao atrial foram mais frequentes

entre os idosos, com significancia estatistica, como descrito na Tabela 1.

Tabela 1: Caracteristicas Clinicas da Populacdo

Variaveis Populacéo Idosos N3o idosos p
n=504 n=273 n=231

HAS 70,8% 81,3% 58,4% 0,001
Diabetes Mellitus 32,7% 38,1% 26,4% 0,006
DRC 22,2% 27,5% 16,0% 0,003
Etiologia isquémica 40,2% 48,4% 30,5% 0,001
AVC 7,7% 8,4% 6,9% 0,600
DPOC 11,3% 13,5% 8,6% 0,090
FA 32,1% 35,9% 27,7% 0,050
Dislipidemia 15,47% 21,2% 8,6% 0,001
Tabagismo 22,0% 20,8% 23,8% 0,090

HAS: hipertensao arterial sistémica; DRC: doenga renal cronica; AVC: acidente vascular cerebral; DPOC: doenga pulmonar obstrutiva cronica; FA: fibrilagao

atrial.

O perfil hemodinamico predominante de toda a populacgéo foi quente e congesto
com mediana de presséo arterial sistolica de 120 mmHg em ambos 0s grupos e
mediana da presséao diastélica de 70 mmHg em ambos os grupos. A etiologia da IC
foi analisada nos idosos (Grafico 4) e nos ndo idosos (Grafico 5) sendo que a etiologia
isquémica esteve presente em quase metade (46%) da populacdo de idosos e em
29% dos nao idosos, seguida em importancia pela etiologia hipertensiva, presente em

31% dos idosos e 18% dos nao idosos.
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Grafico 4: Etiologia da Insuficiéncia Cardiaca nos Idosos
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Gréfico 5: Etiologia da Insuficiéncia Cardiaca nos N&o ldosos
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8.3 CARACTERISTICAS LABORATORIAIS DA POPULACAO
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A mediana de hemoglobina foi discretamente inferior nos idosos em relacao

aos nao idosos. Ja uréia e creatinina tanto na admissdo, como na alta foram

superiores entre os idosos, conforme Tabela 2.

Tabela 2: Caracteristicas laboratorias

Variaveis Perdas (n) Idosos N&o idosos p

Hemoglobina ad (g/dL) 20 12 (10,8-13,4) 12,6 (11,2-14,0) 0,020
Uréia ad (mg/dL) 17 71 (41-85) 47 (34-75) 0,001
Creatinina ad (mg/dL) 18 1,3(1,0-1,9) 1,2 (0,9-1,6) 0,003
Sodio ad (mmol/L) 25 138 (135-140) 137 (134-140) 0,100
Potéssio ad (mmol/L) 23 4,3 (4,0-4,7) 4,2 (3,6-4,7) 0,300
Uréia alta (mg/dL) 23 64 (45-94 ) 66 (38-86) 0,006
Creatinina alta (mg/dL) 28 1,4 (1,1-2,0) 1,2 (0,9-1,7) 0,001

Ad: dados da admissao

8.4 CARACTERISTICAS ECOCARDIOGRAFICAS DA POPULACAO

Na Tabela 3 séo descritas as variaveis ecocardiograficas da populagédo, com a

comparacao entre idosos e ndo idosos. Os diametros de VE sistélico e diastolico

apresentaram distribuicdo normal, sendo descritos como média e desvio padrao; as

demais variaveis continuas, como mediana e intervalo interquartil. Todas as variaveis

apresentaram significancia estatistica, com excec¢do da PSAP, sendo maior o grau de

disfuncéo sistdlica, diametros ventriculares e do atrio esquerdo entre os nao idosos,

ao passo que a disfuncao diastolica foi maior entre idosos. A frequéncia de ICFEP foi
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crescente entre as diversas faixas etarias: 26% em menores de 65 anos, 29% em
pacientes de 65 a 74 anos, 43% de 75 a 84 anos e 46% em maiores de 85 anos, como

demonstrado no Gréafico 6.

Tabela 3: Caracteristicas ecocardiograficas

Variaveis Populacdo Geral Idosos N&o idosos p

Disfuncéo sistdlica (FER) 72,8% 65,5% 80,6% 0,002
Disfuncéo diastdlica (FEP) 27,2% 34,5% 19,4% 0,002
FE (%) 36 (27-50) 36 (28-52) 33 (24-45) 0,001
VED (mm) 60 (52-69) 57 (+ 9) 62 (+12) 0,001
VES (mm) 49 (38-57) 44 (£ 13) 50 (+ 13) 0,001
AE (mm) 46 (41-51) 45 (41-50) 48 (41-53) 0,010
PSAP (mmHg) 46 (35-55) 45 (34-55) 46 (38-55) 0,400

FER: Fragao de ejecdo reduzida, FEP: Fragdo de ejegdo preservada; FE: Fragdo de ejegdo (Teicholz); VED: diametro diastolico do ventriculo esquerdo;

VES: didmetro sistdlico do ventriculo esquerdo; AE: diametro do atrio esquerdo; PSAP: Pressao sistélica da artéria pulmonar
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Grafico 6: Frequéncia de ICFEP entre as faixas etarias

8.5 CARACTERISTICAS DO TRATAMENTO MEDICAMENTOSO DA POPULACAO

by

Os idosos apresentavam a internagdo maior frequéncia de utilizacdo BRA,

IECA ou BRA, nitrato, AAS e estatina, e menor prescricdo de amiodarona, com valores

estatisticamente significativos, como demostrado no Gréfico 7.
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Grafico 7: Medicamentos de uso prévio
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O uso da heparina foi maior entre os idosos, quando comparado aos nao idosos

(64,5% x 41,7%).0 uso de dose profilatica foi maior entre os idosos, j& 0 uso na sua

dose anticoagulante foi maior entre os nao idosos, conforme demonstrado no Grafico

8.
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Gréfico 8: Medicagdes para compensacéo clinica

Na alta hospitalar houve maior prescricdo de BRA, nitrato, AAS, estatina para

0s idosos e menor prescricdo de espironolactona, furosemida e digoxina, todos com

significancia estatistica.
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Gréfico 9: Medicac8es prescritas na alta hospitalar
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8.6 QUALIDADE DO TRATAMENTO

O ecocardiograma transtoracico foi realizado em 68% dos pacientes
internados, sendo 72,2% dos idosos e 64,8% dos nao idosos. A varfarina foi prescrita
em 50% dos idosos com fibrilagdo atrial enquanto que entre os nao idosos 70,3%

tinham a droga prescrita (p 0,01), conforme demonstrado no Gréfico 10.
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Grafico 10: Uso de Varfarina em pacientes com fibrilagéo atrial

A prescricdo das medicacdes relacionadas ao bloqueio neurohormonal,
excluidos os pacientes com contra-indicacao, esta descrita nos Gréficos 11, 12 e 13.

A espironolactona foi menos prescrita nos idosos, com significancia estatistica.
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Gréfico 11: Uso de beta bloqueador em pacientes com ICFER
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Grafico 12: Uso de IECA ou BRA em pacientes com ICFE
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Gréfico 13: Uso de espironolactona em pacientes com ICFER

8.7 CARACTERISTICAS DA MORTALIDADE HOSPITALAR E APOS A ALTA.

A mortalidade hospitalar da populacéo do estudo foi de 11,7%, sendo maior

entre os idosos (13,5% x 9,5%) sem apresentar, no entanto, significancia estatistica

(p 0,100). A mortalidade hospitalar aumentou com a faixa etéria, atingindo 23,2% entre

0s muito idosos (>85 anos), 12,6% entre os pacientes com idade entre 75-84 anos e

11% entre os pacientes de 65-74 anos, como descrito nos Graficos 14 e 15.
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Grafico 14: Mortalidade hospitalar
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Gréfico 15: Mortalidade dicotomizada por idade

A mediana do tempo de internacéo foi de 14 (9-22) dias, sem significancia

estatistica entre os grupos, como visualizado no box plot do Gréfico 16.
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Grafico 16: Box plot do tempo de internacéo

Apébs a ultima alta hospitalar, os 445 pacientes sobreviventes foram seguidos
até 31 de dezembro de 2015, tendo ocorrido 329 (79,4%) 6bitos neste periodo. A
mediana do tempo de seguimento foi de 22,53 (4,87-51,25) meses. A mortalidade
apos a alta entre os idosos foi de 85 % e de 72,5% entre 0s ndo idosos.

No Gréfico 17 é apresentada a Curva de Sobrevida de Kaplan Meyer
estratificada entre idosos e ndo idosos. J& no Gréfico 18 a mesma curva foi
estratificada entre menores de 65 anos, 65 — 74 anos, 75 — 84 anos e maiores de 85
anos.

A mortalidade no primeiro ano entre os idosos foi de 43% e entre os nao idosos
de 35,2%; em dois anos a taxa foi de 55,2% e 48,0%; e em cinco anos foi de 79,2% e
66%, respectivamente. A sobrevida ap0s a alta hospitalar foi significativamente menor
entre os idosos, conforme demonstrado pelo formato da curva e pelo teste de Log

rank.
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Gréfico 17: Curva de sobrevida apoés a alta hospitalar

No Gréfico 18 observa-se que a sobrevida foi menor quanto maior a faixa

etaria, exceto entre os extratos de 75 — 84 e maior ou igual a 85 anos.
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Grafico 18: Curva de sobrevida ap0s a alta hospitalar estratificada por faixa etaria entre os idosos

8.8 PREDITORES DE MORTALIDADE APOS A ALTA HOSPITALAR

8.8.1 Andlises univariada e multivariada para preditores de mortalidade apos a

alta hospitalar

Andalise univariada de Cox foi

realizada entre

idosos identificando como

preditores de mortalidade geral apds a alta hospitalar: pressao arterial sistélica,

pressdo arterial diastélica, presenca de doenca renal crénica, uréia da admisséo e

alta, creatinina da alta, sédio baixo, potassio elevado e a auséncia do beta bloqueador
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na alta. A analise univariada de Cox foi também foi realizada para os individuos nédo
idosos e somente a uréia e pressao arterial sistdlica na admissdo mantiveram
associacdo com a mortalidade. As variaveis testadas que apresentaram associacao
estatisticamente significativas com o 0Obito entre idosos e nado idosos na analise

univariada de Cox sdo descritas respectivamente nas Tabelas 4 e 5.

Tabela 4. Regresséo Univariada de Cox - Idosos

B SE p HR 95% IC
Presséo Arterial Sistolica -0,110 0,003 0,001 0,989 0,983-0,995
Presséo Arterial Diastdlica -0,140 0,005 0,002 0,986 0,977-0,99
Doenca Renal Crénica 0,467 0,145 0,001 1,596 1,201-2,120
Uréia de admissao 0,436 0,001 0,001 1,006 1,003-1,008
Uréia de alta 0,008 0,002 0,001 1,008 1,005-1,011
Creatinina de alta 0,420 0,017 0,011 1,043 1,010-1,078
Sédio baixo -0,046 0,017 0,005 0,955 0,925-0,987
Potassio elevado 0,057 0,018 0,002 1,059 1,022-1,097
Auséncia de beta bloqueador na alta  -0,403 0,154 0,009 0,668 0,495-0,903

B - constante; SE — erro padréo; HR - Hazard Ratio; IC — intervalo de confianca

Tabela 5. Regresséo Univariada de Cox -N&o ldosos

B SE p HR 95% IC
Pressao Arterial Sistolica -0,6620 0,208 0,002 0,516 0,343-0,776
Uréia de admisséo 0,308 0,163 0,059 1,360 0,989-1,872

B - constante; SE - erro padréo; HR - Hazard Ratio; IC — intervalo de confianga

A analise multivariada de Cox foi posteriomente realizada com as variaveis
identificadas pela regresséo univariada entre idosos, sendo identificados como fatores
independentes associados ao 6bito apds a alta hospitalar: pressao arterial sistélica,

uréia da admissdo e auséncia de beta bloqueador na alta. Curvas ROC foram
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construidas para definir os pontos de corte de dicotomizagéo das variaveis continuas,
pressao arterial sistolica e uréia da admisséo, tendo identificado os valores de 131
mmHg e 62,5 mg/dL, respectivamente, como sendo 0os de maior acuracia associada

ao evento (Gréaficos 19 e 20).
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Grafico 19: Curva ROC da presséo arterial sistélica



66

Sensibilidade

1-Especificidade

Area sob a curva | P valor | Intervalo de confianca 95%

0,650 0,008 0,551

0,748

Gréafico 20: Curva ROC Uréia admissao

Os resultados da analise multivariada de Cox entre os idosos, incluindo as

informacdes dicotomizadas de pressdo arterial sistOlica e uréia de admisséo

encontram-se descritos na Tabela 6.

Tabela 6. Regresséo Multivariada de Cox - Idosos

B SE p HR 95% IC
Presséo arterial sistdlica -0,443 0,162 0,060 0,642 0,467-0,882
Uréia de admissao 0,334 0,148 0,024 1,397 1,044-1,869
Auséncia de beta bloqueador na alta  -0,368 0,155 0,018 0,092 0,510-0,938

B - constante; SE - erro padréo; HR - Hazard Ratio; IC — intervalo de confianga
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Entre os nado idosos, os preditores independentes de mortalidade apés a alta
hospitalar identificados foram presséo arterial sistélica e uréia na admissao, conforme
demonstrado na Tabela 7. O beta bloqueador na alta ndo teve significancia estatistica

nesta faixa etaria.

Tabela 7. Regressdo Multivariada de Cox -N&o ldosos

B SE p HR 95% IC
Presséo Arterial Sistolica -0,723 0,227 0,001 0,485 0,311-0,757
Uréia de admisséo 0,514 0,193 0,008 1,67 1,146-2,438
Auséncia de beta bloqueador na alta  -0,249 0,205 0,225 0,78 0,522-1,165

B - constante; SE — erro padréo; HR - Hazard Ratio; IC — intervalo de confianga

Aplicando-se 0 modelo de regressao multivariada de Cox a populacao geral,
idade maior ou igual a 65 anos foi preditora independente de mortalidade apés a alta
hospitalar em associacdo a uréia na admissao, pressao arterial sistdlica e auséncia

de beta blogueador na alta, como visualizado na Tabela 8.

Tabela 8. Regresséo Multivariada de Cox — Populagéo Geral

B SE p HR 95% IC
Idade > 65 anos 0,354 0,120 0,003 1,425 1,126-1,802
Presséo arterial sistdlica -0,10 0,004 0,004 0,999 0,983-0,997
Uréia de admissao 0,005 0,002 0,001 1,005 1,002-1,008
Auséncia de beta bloqueador naalta  -0,318 0,127 0,012 0,728 0,568-0,933

B - constante; SE - erro padréo; HR - Hazard Ratio; IC — intervalo de confianga
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9 DISCUSSAO

E amplamente reconhecido que os idosos se destacam entre os pacientes
internados por descompensacao de IC, por apresentarem maiores taxas de incidéncia
e prevaléncia, assim como elevadas morbidade e mortalidade. Apesar disso, ressalta-
se a paucidade de dados focados neste subpopulacdo, principalmente em ambito
nacional.

No presente estudo observou-se uma prevaléncia de 54% de idosos entre 0s
pacientes internados com descompensacao por IC em nosso centro, com média de
idade geral de 64 + 14 anos. O registro BREATHE apresentou média de idade similar
(64 + 16 anos), sendo maior nas regides Sul e Sudeste em comparacao com a regiao
Norte (66 + 15 anos versus 59 + 17 anos, p = 0,019) (Albuquerque et al., 2015). Ja
nos registros americanos observa-se uma meédia de idade entre 72 e 73 anos,
compreendendo portanto uma populacdo em sua maioria de idosos (Adams et al.,
2005; Curtis et al., 2008; Albuquerque et al., 2015).

Nota-se portanto, que a populacdo desse estudo apesar de apresentar o
predominio de pacientes idosos ainda apresenta pacientes mais jovens comparando-
se aos estudos internacionais compativel com a realidade do Sudeste do pais. A
provavel explicacdo deve-se pelo fato dele acontecer em um hospital publico terciério,
universitario, com possivel viés de selecéo para pacientes mais graves e de etiologias

relacionadas a um menor nivel socioeconémico, como a cardiopatia reumatica.

9.1 CARACTERISTICAS DA POPULACAO ESTUDADA

Neste estudo foram acompanhados 504 pacientes que foram internados em um
Hospital Universitario terciario do Rio de Janeiro em um periodo de sete anos (janeiro
de 2006 a fevereiro de 2013). A maioria dos estudos descritos incluiu pacientes por
um periodo menor: dois anos em média (Pocock et al., 2013). O tempo de seguimento
também foi bastante variavel entre os estudos, desde 60 dias (Felker et al., 2004) até
14 anos (Huynh et al., 2006). Em sua maioria, o seguimento apos alta hospitalar foi
de cerca de um ano (Rahimi et al., 2014); (Crespo-Leiro et al., 2016). No presente
estudo, os pacientes da coorte foram seguidos por um periodo de zero a 119 meses,
com mediana de 22,53 (4,87-51,25) meses.
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Quanto ao tempo de internacdo hospitalar, obteve-se uma média de 14 dias,
similar a do registro brasileiro BREATHE, ratificando uma realidade de longo periodo
necessario para compensacao clinica entre paises em desenvolvimento, seja por
dificuldades logisticas de disponibilidade de exames, por exemplo, por diversidades
em abordagens terapéuticas, ou mesmo por um perfil de maior gravidade associado
a disfuncéo sistélica mais frequente entre populacbes comparativamente menos
idosas. Esse periodo foi trés vezes maior que o encontrado na populacdo do
ADHERE, que envolve principalmente individuos idosos, com maior prevaléncia de
ICFEP (Adams et al., 2005; Albuquergue et al., 2015).

Na literatura é descrito que a populagdo de idosos com ICD é
predominantemente do sexo feminino, com maior incidéncia de ICFEP e alta
prevaléncia de comorbidades, incluindo fibrilacdo atrial, hipertensdo, doenca
cerebrovascular, anemia e doenca renal cronica. Por outro lado, doenga arterial
coronariana e diabetes, sdo menos comuns dentre os muito idosos (Lazzarini et al.,
2013). No presente estudo, o sexo feminino foi discretamente mais prevalente na
populacao de idosos (50,1%), diferenca mais pronunciada nos muito idosos com >85
anos (55,8%).

Os maiores de 65 anos apresentaram mais hipertensao, diabetes, doenca renal
cronica, dislipidemia e fibrilag&o atrial, idéntico ao relatado na literatura. A etiologia
isquémica foi a mais prevalente nas diferentes faixas etarias, dado similar ao
encontrado no registro brasileiro (Albuquerque et al., 2015). Etiologia isquémcia e
hipertensiva somadas corresponderam a 77% das causas de IC entre os idosos, ao
passo que dentre os pacientes mais jovens, um perfil mais heterogéneo de etiologias,
incluindo algumas associadas a pior prognéstico e grau mais acentuado de disfungéo
sistdlica, como cardiotoxicidade, etiologia valvar e alcoolica, incluindo doencas ndo
mais presentes entre pacientes de paises desenvolvidos, como a cardiopatia
reumatica. Tais dados podem ser responsaveis por um perfil de morbidade e
prognostico diferente em nossa populagao.

Ha muita controvérsia em relacdo a definicdo de ICFEP. A presenca de sinais
e sintomas de ICD, a elevacéo nos valores de peptideo natriurético tipo B (BNP), a
presenca de alteracéo estrutural cardiaca (como hipertrofia ventricular esquerda e/ou
aumento do atrio esquerdo) e da disfuncdo diastélica pelo ecocardiograma sao
critérios estabelicidos na ICFEP, com pequena variagdo entre os autores. Contudo o

valor da FE nesta sindrome vem sendo discutido. Classicamente, a FE é considerada
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normal quando acima de 50% no ecocardiograma transtoracico, sendo esse mesmo
valor utilizado para definicdo de ICFEP. No entanto, a maioria dos grandes ensaios
clinicos que avaliaram drogas na ICFER tendo beneficio na morbidade e mortalidade
da IC utilizaram como critério de inclusdo pacientes com FE<40% (Ponikowski et al.,
2016). Da mesma forma, os grandes registros americanos como o ADHERE utilizaram
o valor de FE>40% para a definicdo de ICFEP. Na ultima diretriz européia de IC
(2016), a IC com fracdo de ejecdo entre 40-49% ou “mid range” (intermediaria) foi
estabelecida como uma nova faixa, apresentando fisiopatologia similar a ICFEP. No
presente estudo, a ICFEP foi definida com FE >40%.

Na populacdo estudada foi evidenciado ICFER em 72,8% dos pacientes e
ICFEP em 27,2%. Quando a ICFEP foi dicotomizada por faixa etaria visualizou-se que
sua prevaléncia aumentou com a idade, sendo de 26% em menores de 65 anos; 29%
em pacientes de 65 a 74 anos; 43% de 75 a 84 anos e 46% em maiores de 85 anos.
Apesar da ICFER ter sido predominante nas diferentes faixas etarias, os mais jovens
apresentaram FE menores comparados aos mais idosos. Esses dados podem ser
justificados pelas diferentes etiologias e fatores de risco como discutido acima.

A literatura reconhece que um grande percentual de pacientes que apresentam
sintomas de IC possui fracdo de ejecdo de ventriculo esquerdo preservada ou
ligeiramente reduzida. Estima-se que aproximadamente 30-50% das internacdes
hospitalares atribuidas a IC descompensada ocorrem em pacientes sem disfuncéo
sistélica. A prevaléncia da ICFEP em coortes, contudo, pode variar bastante, de
acordo com os critérios adotados para o diagndstico, configuracao e delineamento do
estudo (Goldraich et al., 2010). Este percentual, no entanto, varia dependendo, da
idade (crescente entre os mais idosos), do sexo (mais prevalente no sexo feminino) e
do local de avaliagdo (mais comum em pacientes ambulatoriais) (Lazzarini et al., 2013;
Ponikowski et al., 2016).

O estudo BREATHE evidenciou ICFEP em 41,3% dos pacientes, superior a de
nosso estudo, no entanto, ha uma maior propor¢cdo de idosos nesta amostra que
poderia justificar esse dado (Albuquerque et al., 2015). O registro ADHERE descreveu
45% de prevaléncia de ICFEP em pacientes internados por ICD, com média de idade
de 72 anos, idade superior a encontrada em nossa populacéo idosa, o que pode estar
associado a maior prevaléncia de ICFEP (Yancy et al., 2006); (Fonarow, Yancy, et al.,
2005). A ICFEP foi descrita em 31% dos pacientes internados por ICD em um Hospital

Universitario de Porto Alegre, onde a média de idade foi de 66 anos (Goldraich et al.,
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2010), dado semelhante ao descrito nesta dissertagdo. Em um estudo realizado em
pacientes ambulatoriais em Niterdi, com média de idade de 61 anos, a prevaléncia de
ICEP foi de 64%, sendo mais elevados em idosos do sexo feminino (Moutinho et al.,
2008). Este ultimo dado ndo deve ser comparado ao nosso estudo, pois a prevaléncia
de ICFEP é reconhecidamente superior em pacientes ambulatoriais.

No presente estudo, a populacao é discretamente mais jovem e possivelmente
mais grave, com mais ICFER, e comparativamente menos ICFEP. O provavel
subdiagnédstico deve ser considerado, no entanto, apesar disso, quando analisada a
frequéncia de ICFEP estratificada por faixa etéria, temos uma prevaléncia de ICFEP
comparada a de outros registros — 29% entre 65 e 74 anos; 43% de 75 a 84 anos e
46% acima de 85 anos.

Dados laboratoriais e ecocardiograficos focados nos idosos ou comparando-0s
aos mais jovens sdo escassos na literatura, excecdo da avaliacdo da funcao
ventricular. Nesse estudo, foram observados uréia e creatinina mais elevadas na
admissdo de pacientes idosos, 0 que pode ser explicado pelo fato destes
apresentarem maior prevaléncia esperada de doenca renal cronica, por conviverem
por mais tempo com comorbidades a ela relacionadas, como hipertensao arterial e
diabetes mellitus. Além disso, ao serem comparados aos pacientes mais jovens,
observou-se uma discreta piora da funcéo renal durante a internacao, evidenciada por
maiores niveis de creatinina na alta hospitalar.

Em relacdo a analise ecocardiografica, os idosos apresentaram diametros
cavitarios (atrio esquerdo, ventriculo esquerdo sistolico e diastélico) inferiores aos dos
mais jovens que apresentam mais ICFER, corroborando a distingdo de modelos
fisiopatoldgicos de IC descrita na literatura para os diferentes faixas etarios.

O perfil hemodindmico mais frequente na populacdo do estudo foi o quente e
congesto, apesar disso, apenas 6.8% da populacdo recebeu vasodilatador
endovenoso, ndo havendo diferenca em sua utilizacdo entre as diferentes faixas
etarias. O registro brasileiro (Albugquerque et al., 2015) mostra resultados semelhantes
com apenas 6,6% de uso, enquanto que dados americanos apontam taxas muito
superiores. A introducéo precoce da terapia vasodilatadora, de acordo com analises
do registro ADHERE, resultou em menor tempo de internagcdo hospitalar, menor
utilizacdo de unidades fechadas e maiores taxas de pacientes assintomaticos na alta

hospitalar (Fonarow et al., 2012). De fato, o tempo de internagéo no registro ADHERE



72

foi muito inferior ao descrito em nosso estudo e no BREATHE, conforme discusséo
acima.

Para o tratamento na fase intra-hospitalar da IC aguda, foram
predominantemente prescritos diuréticos de al¢ca (91,1%), seguidos dos inotropicos
(15,8%), dado que néo difere quando observamos idosos e nédo idosos. O registro
brasileiro descreveu resultados semelhantes com prescricdo diuréticos de alca e
inotropicos respectivamente de 89,8% e 13,6% (Albuquerque et al., 2015).

Em relacdo as medicacgdes prescritas ao longo da internacgéo, a unica diferenca
encontrada entre as faixas etarias foi em relacédo a utilizacdo de heparina. Os idosos
receberam mais heparina que os nao idosos. No entanto, esta diferenca deveu-se a
maior prescricdo de heparina em dose profilatica neste grupo. O uso de heparina em
dose plena (anticoagulante) foi menos prescrita para os idosos.

O uso de heparina profilatica deveria ser universal em todo paciente internado
por ICD, visando a reducao do risco de trombose venosa profunda. O que evidencia
um desvio de qualidade na atencao a estes pacientes. A maior prescricdo de heparina
profilatica entre os idosos provavelmente deveu-se a maior limitagdo aos movimentos
e maior aspecto de fragilidade desta populacdo, o que tende a aumentar o cuidado
médico com esta recomendacao profilatica. Infelizmente, no entanto, o receio de
maiores complicagfes hemorragicas neste faixa etéria faz com que recebam menos
frequentemente terapia anticoagulante, ainda que apresentem igualmente maior risco
de enventos cardioembalicos.

Na avaliacdo global dos pacientes deste estudo (incluindo FEP e FER) foram
observados taxas de uso de beta bloqueador, IECA ou BRA, antagonista da
aldosterona e de outras medicagfes semelhantes as encontradas na literatura, tanto
na admissao como na alta hospitalar, como visualizado na Tabela 9 (Maggioni et al.,
2010). Quando comparadas as prescri¢des evidenciou-se incremento no uso de todas
medicac¢bes na alta, como observado nos estudos (Maggioni et al., 2010). Em relagéo
ao uso prévio de medicacdes, houve maior utilizacdo de IECA ou BRA nos idosos,
assim como antiplaquetéario, estatina, nitrato e BRA isoladamente. Este dado
provavelmente esta associado a maior prevaléncia de etiologia isquémica e
comorbidade hipertensiva nesta populagéo.

De acordo com as diretrizes, o IECA é preferivel (Classe de recomendacéo |,
nivel de evidéncia A) ao BRA (Classe de recomendacao I, nivel de evidéncia B), sendo

este dltimo indicado apenas nos pacientes com contra-indicacéo ou intolerancia ao
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IECA (Ponikowski et al., 2016). Dessa forma, a elevada prescricdo de BRA nos idosos
poderia ser explicada pela maior presenca de comorbidades e de sintomas atipicos
qgue poderiam ser fatores de confundimento em relacdo a tosse e pela facilidade
posologica.

Em relacdo as medicacdes da alta hospitalar, houve maior utilizacdo de
antagonista da aldosterona (espironolactona), furosemida e digoxina nos mais jovens.
A prescricdo de antiplaquetério, estatina, nitrato e BRA manteve-se mais elevadas nos
maiores que 65 anos. Mais uma vez, o fato de os idosos apresentarem maior
percentual de etiologia isquémica e menor de ICFEP podem justificar tal tendéncia de
maior uso, ao passo que a maior prevaléncia de disfuncao renal pode fazer com que

sejam evitados espironolactona e digoxina.

Tabela 9: Comparacéo do estudo atual com ESC HF dos medicamentos de admissao e alta

Admissao Alta hospitalar
Estudo Estudo Atual Estudo Atual
ESC HF Nao ESC HF S
Idosos . Idosos N&o idosos
idosos

IECA/BRA 64,3 % 77,9 % 64,8 % 77 % 82,9 % 78,1 %
Betabloqueador 54,8 % 56,0 % 53,5% 71,8 % 68,9 % 77,5 %
Blogueador de 339%  43,8% 51,4%  553%  50,2% 61,1 %
aldosterona

Diurético 65,3 % 72,1 % 65,4 % 83,6 % 70,0 % 79,4 %
Digital 195% 30,9 % 33,6 % 26,4 % 27,2 % 37,3%
Estatina 42,6 % 34,5 % 16,8 % 58,4 % 51,5% 24,5 %
Antiplaquetarios 49,2 % 47,0 % 26,6 % 61,9 % 50,8 % 36,5 %
Anticoagulante oral 30,8 % 21,7 % 252 % 42,3 % 25,1 % 32,0 %
Amiodarona 8,9 % 5,4 % 9,8 % 13,7 % 9,2% 10,7 %
Nitrato 25,2 % 25,7 % 12,0 % 32,0% 21,7 % 12,6 %
IECA 60,0 % 55,0 % 67,0 % 67,9 %
BRA 17,7 % 9,9 % 17,4 % 10,0 %

IECA, inibidor da enzima conversora de angiotensina; BRA, blogqueador do receptor do angiotensina

9.2. QUALIDADE DO TRATAMENTO

A realizacdo do ecocardiograma na populacdo do estudo foi abaixo do
recomendado, contudo sem diferenga entre as faixas etarias. O uso de drogas com
bloqueio neurohumoral foi avaliada nos pacientes com ICFER, ndo sendo observado
diferenca na prescricdo do IECA ou BRA e beta blogueador entre os grupos etérios.
O uso de antagonista da aldosterona (AA) foi baixo na populacdo geral com maior

prescricdo nos nao idosos, apesar de nao haver diferenca na prevaléncia de contra-
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indicacdes ao seu uso dentre 0os grupos etarios. A prescricdo desses farmacos na
literatura foi de 88% IECA ou BRA, 86% de betabloqueador e 44% no antagonista da
aldosterona (Maggioni et al., 2010). A baixa prevaléncia do uso do AA neste estudo e
na literatura deve-se ao fato de as recomendacdes ao seu uso terem sido ampliadas
apo6s o trabalho EMPHASIS-HF, publicado em 2011. A recomendacao que antes era
para pacientes classe funcional Ill-IV com ICFER refratarios ao tratamento com IECA
ou BRA em adicdo ao betabloqueador passou a ser para IC classe funcional II-1V,
apesar do uso de outras drogas.

Quando comparados 0s grupos etarios, houve menor prescricdo de
anticoagulacdo nos idosos com FA, comparados aos nao idosos, com significancia
estatistica. O estudo europeu - ‘Real-World’ Antithrombotic Treatment in Atrial
Fibrillation - também evidencia tal tendéncia. Neste estudo, foram comparadas as
prescricbes de anticoagulantes e aspirina, seus beneficios e riscos entre as faixas
etarias, género e comorbidades. Foi demonstrado que a anticoagulacdo nos idosos
gerou uma significativa reducdo do tromboembolismo. O risco de sangramento e
outros efeitos colaterais foi similar ou superior no uso da aspirina em comparac¢ao com
a varfarina. Apesar disso, 0 &cido acetilsalicilico (AAS) foi mais prescrito que a
varfarina nesta faixa etaria. A terapia antiplaquetaria neste estudo europeu foi mais
usada nos pacientes que apresentavam o risco de sangramento elevado (avaliado
pelo escore HASBLED) e a justificativa foi pela percepcao, dentre os clinicos, de que
a AAS seria mais seguro que o anticoagulante (Lip et al, 2014).

As diretrizes européia e americana sao claras em afirmar que o risco de
sangramento, principalmente intracraniano, néo difere entre o AAS e o0 anticoagulante
e que o uso isolado do AAS teve sua classe de recomendacgéo reduzida (Lip et al.,
2014). Deve-se destacar, contudo, que o HASBLED n&o contraindica o uso de
anticoagulantes, apenas orienta quanto a necessidade de cuidados especiais para
tornar o tratamento mais seguro (Magalhdes Lp, 2016). Estudos que avaliaram o
custo-beneficio da anticoagulacdo nos idosos demonstraram que ela deve ser
indicada nesta faixa etaria, se ndo houver contra-indicacdo (Van Walraven et al.,
20009).

9.3 DESFECHOS HOSPITALAR E APOS ALTA
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A mortalidade hospitalar global neste estudo foi de 11,7%, semelhante a
encontrada em outros estudos brasileiros. O registro BREATHE apresentou
mortalidade hospitalar de 12,6% (Albuquerque et al., 2015), enquanto o estudo em
pacientes com ICD no Hospital Universitario de Porto Alegre encontrou 10% de
mortalidade intrahospitalar (Goldraich et al., 2010), mesmo valor foi observado no
estudo de pacientes com ICD admitidos no Instituto do Coracao (Incor) do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo (Mangini et al.,
2008). No entanto, esse dados sdo preocupantes quando comparados aos estudos
internacionais. No registro ADHERE (Adams et al.,, 2005), a mortalidade intra-
hospitalar foi de 4,0%, enquanto no Euro Heart Survey e no registro europeu atual
essa taxa foi de 3,8% e 4,9%, respectivamente (Maggioni et al., 2010); (Crespo-Leiro
et al., 2016).

Quando analisada a mortalidade hospitalar por faixa etaria neste estudo,
observou-se que a mortalidade aumenta com o avancar da idade. Individuos com
idade inferior a 65 anos apresentaram mortalidade de 9,5%, sendo de 11,0% com
idade de 65 a 74 anos, 12,6% com 75 a 84 anos e 23,2% com idade superior a 85
anos. Dados da literatura corroboram tal evidéncia, como observado no estudo
japonés que dicotomizou a idade em maiores e menores de 85 anos, encontrando
mortalidade hospitalar de 11,1% e 4,4%, respectivamente (Hyakuna et al., 2016). Essa
tendéncia foi verificada também em um estudo que avaliou a mortalidade da IC por
faixa etaria analisando declaracdes de Obitos em trés estados brasileiros: Rio de
Janeiro, Sdo Paulo e Rio Grande do Sul (Gaui et al., 2010).

A mortalidade ap0s a alta € um dos pontos mais alarmantes desse estudo. A
mortalidade anual entre idosos foi de 43% no primeiro ano, 55,2% no segundo ano e
79,2% em cinco anos, enguanto nos nao idosos foi de 35,2%, 48,0% e 66%,
respectivamente. A idade é classicamente reconhecida como fator de pior prognoéstico
na IC, sendo primeiramente descrita em uma subanalise do estudo Framingham (Ho
et al., 1993). Outros estudos também evidenciaram tal fato, como VALLIANT que
descreveu a mortalidade em trés anos estratificando por idade, com taxa de 13,4%
em menores de 65 anos, 26,3% entre 65 e 74 anos, 36% entre 75 e 84 anos e 52,1%
em maiores que 85 anos (White et al., 2005). No entanto, os dados do estudo atual
impressionam pelas elevadas e crescentes taxas de mortalidade mesmo entre os nao

idosos.
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Quando avaliada a mortalidade no primeiro ano de seguimento apdés internagéo
na populagédo geral, observou-se nos estudos publicados que ela é muito variavel,
provalvelmente refletindo a diferente gravidade das populacdes, bem como o ano que
o estudo foi realizado, uma vez que o tratamento vem sendo continuamente
aprimorado. Um estudo produzido no Incor no ano de 2005, jA& contando com
beneficios do bloqueio neurohumoral instituido como tratamento, evidenciou
mortalidade maior que 50% em um ano e de 80,2% em dois anos (Oliveira et al.,
2005), o que seria tdo assustador e alarmante quanto a realidade desta dissertacao.
Dados de um hospital terciario em Sao Paulo descreveram uma mortalidade de 25,8%
em um ano (Barretto et al., 2008). No entanto, a atual analise do registro europeu
evidenciou taxas de mortalidade em um ano de 6,9 a 15,6%, variando de acordo com
a localidade estudada (Crespo-Leiro et al., 2016).

A estatistica da mortalidade apds alta, principalmente no Brasil, nos intriga e
leva a crer que, de fato, medidas urgentes precisam ser tomadas no sentido de
aperfeicoar o cuidado apds a alta hospitalar. Entretanto, uma possivel explicacdo para
as diferencas de dados brasileiros aos internacionais poderia dar-se ao fato dos
pacientes dos estudos nacionais serem de hospitais terciarios, com uma populagéo

de doentes mais graves e/ou mais frageis.

9.3 PREDITORES DE MORTALIDADE

Apesar dos crescentes avancos no diagnostico e tratamento IC, seu
prognostico se mantém reservado e altamente varidvel. Sua forma avancada tem
caracteristicas de malignidade, com sobrevida inferior a encontrada em muitos tipos
de cancer. Neste contexto, torna-se importante categorizar o risco do paciente com IC
a partir dos seus preditores de mortalidade. Essa ferramenta ajudaria médicos e
pacientes na decisdo sobre a intensidade do tratamento, seja na conducdo de
medidas invasivas como na avaliacdo de tratamento paliativo. Por outro lado, a
identificacdo de pacientes de baixo risco ajudaria a diminuir gastos com intervencdes
desnecessarias.

Recentemente, algumas metanalises (Rahimi et al., 2014); (Pocock et al., 2013)
foram publicadas descrevendo os principais estudos definindo preditores de risco de
IC (APENDICE 1). Apesar de reconhecer a idade avancada como preditor de
mortalidade, ndo ha estudos que comparem 0s idosos aos nao idosos.
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No nosso estudo, quando avaliada a populagédo geral na andlise multivariada,
os preditores de mortalidade foram: idade, presséo arterial sistélica da admisséo e
uréia da admissdo. O beta bloqueador na alta foi fator de protecdo. Resultados
semelhantes foram encontrados quando comparados 0s idosos aos nao idosos, com
excecao do beta bloqueador na alta, que se mostrou benéfico apenas nos idosos.

Desta forma confirmou-se que a idade se constitui um fator de risco
independente de mortalidade na IC, provalvelmente pelo envelhecimento celular
cardiaco. H4 uma diminui¢édo tanto em nimero como na funcao de midécitos, aumento
da necrose/apoptose e reduzida capacidade regenerativa. Além disso, a utilizacao de
ATP é menos eficaz no coracao envelhecido (Manzano et al., 2011; Lazzarini et al.,
2013). Deve-se, entretanto, ter consciéncia de que a idade é um critério puramente
cronoldgico, ndo levando em consideracao definicdes mais elaboradas do grau de
fragilidade de cada idoso.

A fragilidade engloba uma avaliagdo funcional do individuo que envolve seu
estado nutricional, mobilidade e habilidade para fazer as atividades diarias.
Atualmente, tem sido proposto que paciente idoso fragil com IC tem pior prognostico
que o nao fragil com IC (Shinmura, 2016). Dessa forma, mais atencdo deve ser
instituida a tais aspectos.

Uma metanalise recente (Rahimi et al., 2014), identificou 43 estudos que
avaliaram preditores de mortalidade associados a IC. Desses, 31 correlacionaram
idade com a mortalidade (APENDICE 2). O valor de corte da idade foi explorado em
apenas alguns deles: superior a 70 anos (Manzano et al., 2011), superior a 75 anos
(Bilchick et al., 2012); (Harjola et al., 2010), e superior a 85 anos (GOLDBERG et al.,
2007). Outros trabalhos os descrevem como “idade avancada”, sem categorizar a
idade. Nesse trabalho, a idade superior a 65 anos foi identificada como preditor
independente de 6bito entre a populacao geral do estudo, aumentando em uma vez e
meia o risco de morte em relacao a individuos até 64 anos de idade (HR 1,43; IC 95%
1,13-1,8).

A alteracdo da funcéo renal classificamente esta correlacionada a mortalidade
na IC, sendo avaliada a partir de diferentes variaveis. O’Connor em 2010, Goldberg
em 2007, Hynch em 2006, Felker em 2004 descreveram os niveis de uréia. Komajda
em 2009, Lee em 2003 e Jong em 2002 associaram a histéria de insuficiéncia renal
cronica. Niveis de creatinina também foram descritos como fatores de risco (O'connor
et al., 2008); (Harjola et al., 2010); (Siirila-Waris et al., 2006). No registro ADHERE os
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preditos encontrados foram uréia e creatinina (Fonarow, Adams, et al.,, 2005). A
insuficiéncia renal na IC est4 associada a chamada “nefropatia vasomotora”, na qual
ha inducdo neurohormonal para vasoconstriccdo da arteriola aferente e consequente
piora da perfusédo renal com elevacdo dos niveis de uréia no sangue. Os niveis de
vasopressina, renina—angiotensina—aldosterona e o sistema nervoso simpatico estdo
ativados, contribuindo para vasoconstriccdo da arteriola aferente. A sindrome
cardiorrenal nos seus diferentes tipos também estd associada tal processo (Sales,
2011); (Spineti, 2015).

A hipotensao sistélica apontada como preditor de mau progndstico em nossa
populacdo também €& amplamente descrita na literatura (APENDICE 2).
Possivelmente, em nossa amostra assim como em outros estudos, a pressao sistolica
reduzida a admisséo reflete o baixo débito cardiaco, indicando um pior progndstico
evolutivo.

O betabloqueador como fator de protecdo na IC é descrito em um namero
menor de trabalhos (HSICH 2011; BOUVY 2003; POCOCK 2012; O"Connor 2010).
Este resultado também foi encontrado no presente estudo, dentro da populagéo geral.
Contudo, quando comparados 0s grupos etarios, manteve-se o beneficio apenas nos
idosos. Uma possivel explicacdo seria o fato do mecanismo de protecdo estar
relacionado a diminuicdo de arritmia e morte subita, entidades mais presentes nos
idosos.

A fracdo de ejecao reduzida, classicamente descrita como preditor de mau
prognostico na IC nédo foi evidenciado neste estudo. Alguns estudos tem apontado
gue esta correlacdo esta associada a individuos mais jovens (Pocock et al., 2013), o
gue pode sugerir que ICFEP nos idosos néo seja tdo benigna quanto se imaginava.

Apbés comparagdo de nossos resultados com resultados de estudos
internacionais, notamos que nossa populacdo tem caracteristicas semelhantes,
destacando-se, contudo, o0 pior progndstico apods a alta hospitalar.

Estes dados indicam, que € necessario priorizar 0 seguimento apds a alta
hospitalar dos pacientes internados por ICD, principalmente entre os idosos e aqueles
gue apresentam outros preditores de pior evolugédo. Consultas multidisciplinares mais
freqiientes, seguimento telefénico, melhor conhecimento sobre fragilidade dos
pacientes, assim como intensificacdo do tratamento medicamentoso devem ser

estimulados.
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10 LIMITACOES

- Como se trata de um estudo retrospectivo, podem ocorrer possiveis falhas

relacionadas ao preenchimento do prontuario, incluindo a auséncia de dados;

- Coleta de dados feita com base nos registros dos pacientes de apenas um
anico centro de pesquisa publico, o que faz com que seus resultados ndo devam ser

extrapolados para outra realidade diferente da descrita;

- Néo foi possivel calcular escore de fragilidade pela auséncia de dados do

prontuario.
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11 CONCLUSOES

A prevaléncia de idosos entre os pacientes internados com ICD no HUCFF no
periodo de 2006 a 2013 foi de 54%;

Os idosos apresentam mais comorbidades (HAS, DM, DRC, FA e DLP) quando

comparados aos nao idosos;
A etiologia isquémica foi a predominante entre os idosos;
No modelo fisiopatolégico, a ICFEP foi mais prevalente entre o0s idosos;

A qualidade do tratamento nos idosos foi pior quando avaliamos a
anticoagulacdo na FA e o uso de espironolactona entre pacientes com ICFER,
no entanto o uso de betablogueadores e IECA ou BRA nao foi diferente entre

as faixas etarias;

A mortalidade hospitalar dos idosos = 65anos foi 13,5%, superior a dos ndo
idosos, atingindo proporc¢des tdo elevadas quanto 23,2% nos muitos idosos (=

85 anos);
A mortalidade dos idosos = 65anos apos a alta foi de 79,2% em cinco anos;

Idade maior ou igual a 65 anos foi um preditor independente de morte na

populacao geral.

Uréia da admisséao e pressao arterial sistdlica foram preditores de mortalidade

tanto entre idosos como entre 0s nao idosos;

O beta bloqueador na alta foi fator de protecdo apenas entre os idosos.
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APENDICE 1: ESTUDOS DE PREDITORES DE MORTALIDADE. Adaptado Ramihi et al, 2014

Numero de variaveis

Desfecho estudado Duragao do Consideradas No modelo Varidveis incluidas no modelo final (até 10
seguimento para analise final preditores ordenados do mais para o menos
importante)
Disfungao sistdlica do VE isolada
Yamokoski LM (2007) Mortalidade por todas 6 meses 18 3 Ureia, caminhada de 6 minutos, PAS
as causas
O'Connor CM (2010) Mortalidade por todas 6 meses 25 8 BNP, parada cardiaca ou ventilacdo mecanica,
as causas uréia, sddio, idade, caminhada de 6 minutos, uso
de betabloqueador, dose de diurético
ZhangJ (2011) Mortalidade por todas 12 meses 55 6 NT-proBNP, IAM, PAS, idade, ritmo cardiaco, sddio
as causas
Bilchick KC (2012) Mortalidade por todas 4 anos 20 7 Doenca renal crénica, 75 anos ou mais, DPOC, DM,
as causas IC (NYHA 1l1), FE do VE, FA
Funcgao sistolica preservada, reduzida ou nao especificada
Daley J (1988) Mortalidade por todas 30 dias 27 9 Idade, sexo, mobilidade, cancer, uréia,
as causas temperatura, pressao arterial média, nimero de
leucdcitos, APACHE I
Rosenthal GE (2000) Mortalidade por todas 30 dias > 40 24 PAS, idade, sddio, ureia, cancer, avaliacdo
as causas neuroldgica a admissao, AST, albumina, admissao
de casa de repouso, pCO?2 arterial
Jong P (2002) Mortalidade por todas 30 dias 17 8 Idade, cancer, doenca renal, deméncia, AVC
as causas prévio, doenca reumatoldgica, doenca vascular
periférica, IAM
Lee DS (2003) Mortalidade por todas 30 dias 22 10 Idade, PAS< frequéncia respiratdria, ureia,
as causas demeéncia, cancer, DPOC, sédio, AVC prévio,
cirrose hepatica
Felker GM (2004) Mortalidade por todas 60 dias 42 5 Uréia, sédio, NYHA, idade, PAS
as causas
Fonarow GC (2005) Mortalidade por todas Até alta 39 3 Uréia, sodio e creatinina
as causas hospitalar
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Huynh BC (2006)

Krumholz H (2006)

Tabak YP (2007)

Abraham WT (2008)

O'Connor CM (2008)

Amarasingham R.
(2010)

Hammill BG (2010)

Lee DS (2010)

Peterson PN (2010
Van Spall HGC (2011)
Au AG (2012)

Lee DS (2012)

Mortalidade por todas
as causas
Mortalidade por todas
as causas

Mortalidade por todas
as causas
Mortalidade por todas
as causas
Mortalidade por todas
as causas

Mortalidade por todas
as causas

Mortalidade por todas
as causas

Mortalidade por todas
as causas

Mortalidade por todas
as causas
Mortalidade por todas
as causas
Mortalidade por todas
as causas
Mortalidade por todas
as causas

6 meses

30 dias

Até alta
hospitalar
Até alta
hospitalar
60 dias

30 dias pos alta
hospitalar

30 dias

7 dias

Até alta
hospitalar
No departamento
de emergéncia
30 dias pos alta
hospitalar
7 dias

18

24

31

45

19

28

45

27

19

31

24

20

13

29

33

10

Uréia, sddio, DAC, PAS, Doenca vascular periférica,
idade, deméncia
Idade, sexo, PCl prévio, CRM prévia, IC, IAM,
angina instavel, ateresclerose, DLP, choque
cardiopulmonar, doenga valvar
Idade, albumina, creatinina, sédio, uréia, pH
arterial, pCO2, troponina, INR, bilirrubina
Creatinina, PAS, idade, FC, sédio, admissao por IC,
disfuncao sistélica do VE
PAS, idade, peso, doenca reativa de vias aéreas,
depressdo, sédio, creatinina, doenca hepatica,
edema, uso de estatina
Escore de mortalidade por tabagismo (idade, sinais
vitais e bioquimica), depressdo ou ansiedade,
estado civil, sexo, estado socioecondémico, uso de
cocaina, faltar a consulta médica, readmissdo
hospitalar
Idade, sexo, CRM prévia, ACP prévia, IC, IAM,
cancer metastatico, faléncia cardiopulmonar ou
choque, DLP, doenca hepatica cronica
Modelo de de admissdo hospitalar, idade, cancer
metastdtico, deméncia, tempo na emergéncia,
sexo, admissdes prévias por IC
Idade, PAS, uréia, FC, sddio, DPOC, raca

Idade, sexo, Escala Canadense de Triagem
(sintomas, mecanismo de lesdo, gravidade clinica)
Tempo de internagado, idade, nimero de visitas a
emergéncia nos ultimos 6 meses, indice Charlson

PAS, transporte pelo servico de emergéncia,
troponina, creatinina, idade, cancer em atividade,
potassio, saturagao de oxigénio, uso de
metolazone domiciliar
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Postmus D (2012) Mortalidade por todas 18 meses 22 12 Admissao prévia por IC, IAM prévio, sexo, AVC
as causas prévio, DM, doenca arterial periférica, PAD, FA,
NT-proBNP, sddio
Atendimento ambulatorial
Disfungao sistdlica do VE
Aaronson KD (1997) Mortalidade por todas 1ano 80 7 Etiologia isquémica, FC, FEVE, PAM, alargamento
as causas do QRS, VO2 pico, sddio
Hsich EM (2011) Mortalidade por todas 5 anos 39 10 VO2 pico, sodio, uréia, tempo de exercicio, FEVE,
as causas idade, uso de betabloqueador, clereance de
creatinina, PAD, FC
Subramanian D (2011)  Mortalidade por todas 72 semanas 23 23
as causas Interleucina-6, uréia, FEVE, cardiomegalia,
contagem de linfdcitos, creatinina, peso, uso de
digoxina, sédio, idade, escore de MLWH,
(Minnesota Living With Heart failure)
O'Connor CM (2012) Mortalidade por todas 2,5 anos 48 10 Duracdo do exercicio, sexo, IMC, defeitos de
as causas conducgdo intraventricular, creatinina, regurgitacdo
mitral grave, FEVE, uréia, PAD, classificacdo
canadense de angina
Funcgao sistolica preservada, reduzida ou nao especificada
Kearney MT (2003) Mortalidade por todas 5 anos 13 8 Creatinina, indice cardiotoracico, TV ndo
as causas sustentada, variacdo da FC, sddio, intervalo QT,
dispersdo QRS, sinais de hipertrofia do VE
Adlam D (2005) Mortalidade por todas 6,4 anos 9 6 BNP, idade, AVC prévio, sexo, DM, altera¢des ao
as causas ECG
Pocock SJ (2006) Mortalidade por todas 38 meses 24 21 Idade, FEVE, DM, IMC, sexo, classe funcional,
as causas tabagismo, presenca de bloqueio de ramo,
cardiomegalia, IC prévia, internagdo prévia por IC
Vazquez R (2009) Mortalidade por todas 44 meses 44 8 Tamanho do AE, NT-proBNP, troponina, FEVE, TV

as causas

nao sustentada, taxa de filtragao glomerular,
evento vascular ateroesclerético prévio, sédio
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Manzano L (2011) Mortalidade por todas 21 meses 33 9 IAM prévio, acido urico, IMC, tamanho do AE,
as causas classe functional, creatinine, teste de caminhada
de 6 minutos, DAC, idade
Bayes-Genis A (2012) Mortalidade por todas 33 meses (41 13 8 Idade, classe functional, troponina ultrassensivel,
as causas meses) NT-proBNP, sddio, uso de betabloqueador,
hemoglobina
Barlera S (2013) Mortalidade por todas 3,9 anos Nao relatado 25 Idade, classe functional, taxa de filtragao
as causas glomerular, FEVE, DPOC, sexo, PAS, DM,
hemoglobina, uréia
Internagao hospitalar e atendimento ambulatorial
Disfungao sistdlica do VE
Brophy JM (2004) Mortalidade por todas 1ano 18 8 FEVE, classe functional, indice cardiotoracico,
as causas sintomas de IC, creatinina, IMC, PAD, DM, etiologia
isquémica
Levy WC (2006) Mortalidade por todas 1ano 22 14 Uso de diurético, PAS, contagem de linfdcitos,
as causas hemoglobina, acido urico, uso de alopurinol, FEVE,
etiologia isquémica, sddio, classe funcional
Wedel H (2009) Mortalidade por todas N3o relatado > 40 N3o NT-pro BNP, idade, DM, FEVE, IMC, CRM prévia,
as causas relatado sexo, FA, classe funcional, ApoA-1
Fungao sistadlica do VE preservada
Komajda M (2011) Mortalidade por todas 3 anos 58 11 NT-proBNP, idade, FEVE, FC, contagem de
as causas neutrdfilos, internacao por IC, escore de MLWH,
DPOC ou asma, taxa de filtracdo glomerular,
etiologia isquémica.
Funcgao sistolica preservada, reduzida ou nao especificada
Bouvy ML (2003) Mortalidade por todas 18 meses 35 10 Classe functional, escore de MLWH, (Minnesota
as causas Living With Heart failure), uso de beta bloqueador,
idade, sexo, DM, doenca renal, edema de
membros inferiores, peso e PA
Pocock SJ (2012) Mortalidade por todas 2,5 anos 31 13 Idade, FEVE, classe functional, creatinine, DM, uso

as causas

de beta bloqueador, PAS, IMC, duracdo da IC,
tabagismo, DPOC, sexo, uso de IECA ou BRA
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Wang L (2012) Mortalidade por todas 30 dias 37 Nao Cancer metastatico, deméncia, idade, albumina
as causas relatado sérica, uréia, FC e frequéncia respiratdria
Senni M (2013) Mortalidade por todas 1ano 14 11

Classe functional. FEVE, uso de beta bloqueador,
uso de bloqueador do sistema renina angiotensina
aldosterona, doenca cardiaca valvar, FA, DM,
doenca renal, anemia, HAS, idade

as causas

PAS: pressao arterial sistlica, BNP: peptideo natriurético tipo B, IAM: infarto agudo do miocéardio, IMC: indice de massa corporal, AE: atrio esquerdo, DPOC: doenga pulmonar obstrutiva crénica, DM: diabetes mellitus, IC: insuficiéncia cardiaca,
FE: fragdo de eje¢do, FA: fibrilagéo atrial, AVC: acidente vascular encefalico, AST: aspartato amino transaminase, DAC: doenca arterial coronariana, FC: frequéncia cardiaca, CRM: cirurgia revascularizagdo miocérdica, IECA: inibidor da

enzima conversora da angiotensina, BRA: bloqueador do receptor da angiotensina Il.
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ANEXO 1 - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS DO PRONTHU

Nome:

Endereco:

Prontuario: Tel 1: Tel 2:
Escolaridade: Renda:

Local de internagéo: Data de internacéo: Data alta:

Tempo de internagéo:

Sexo ()M ()F Idade:
Tipo IC () Sistdlica () Diastolica () Sem funcéo
Isquémica ()Sim () Nao CAT ()Sim ( ) Néo

Etiologia: isquémica hipertensiva  valvular  alcodlica miocardite
Quimioterapia congénita  idiopética periparto Chagas familiar outra

Causa descompensacéo

Desconhecida nao aderéncia tto infeccdo? qual infeccéo?

arritmia hipertensdo  antiinflamatorio  antagonista calcio =~ SCA

beta blog Intox digit outra:

Tempo de IC em meses: Internacao préviapor IC: ( ) Sim () Ndo
Co-morbidades: HAS DM DPOC IRC DCV DVP AVE El

RVM PTCA TABAGISMO  DISLIPIDEMIA FIB..ATRIAL  ETILISMO

Outros:

Mod Hemod: ( ) congestédo ( ) congestao + baixo débito ( ) baixo débito s/ conges.

PAs = PAd = FC = B3 Altura =
Peso () Sim ( ) Néao Peso inicial = Peso final =
Vacina anti-influenza ( ) Sim ( ) Nao Data vacina [/

Medicacdes na ADMISSAO (o que o paciente vinha em uso):
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Beta-bloqueador ( ) Sim ( ) Nao Foi suspenso na admissao ( ) Sim ( ) Nao

Causa da suspenséo

IECA BRA Espirono Hidralazina Nitrato Digoxina

Furosemida  Tiazidico = Amiodarona AAS Warfarina Estatina
Exames na ADMISSAO:

Ht Hb Uréia Creatinina Saodio Potassio
Durante a Internacdo:  Maior Creatinina: Maior Uréia:

Exames na ALTA:

Ht Hb Uréia Creatinina Saodio Potassio
ECG: Sinusal Fibrilacdo Atrial Flutter Outro:
Extrassistolia: Ausente EV isolada EV multiforme  EV pareada
TVNS

BRE () Sim ( ) Néo

Marcapasso ( ) Sim ( ) Nao Tipo: VVI DDD Biventricular (ressincronizador)
CDI () Sim ( ) Nao

Zonaelétricainativa ( ) Sim ( ) Ndao ECG outro:

RX Toérax na admissao: () congestdo ( )ICT >0,5

ECO nainternacéo: ( ) Sim ( ) Nao Data ECO: [

Funcédo ao ECO: Normal Disfungdo ( ) Leve ( ) Moderada ( ) Grave

F.Ejecdo: _ VEd ___ VEs AE SIV PP PSAP__
Insuf Mitral: Ausente Leve  Moderada Grave

Insuf tricaspide  Ausente Leve  Moderada Grave

Diastole

Normal Avaliagdo prejudicada  Déficit de relaxamento Pseudonormal
Restritivo ndo especificado  Restritivo reversivel Restritivo irreversivel

Funcédo do VD Normal Leve Moderada Grave Nao especificada N&o avaliada
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Medicacdes utilizadas para compensacgéo:

Dobutamina Cedilanide Vasodilatador EV ( )ndo ( )NTG ( ) NTP
Furosemida ( ) ndo ( ) somente VO ( ) venoso intermitente ( ) infusdo continua
Tiazidico  Heparina ( ) sim ( ) ndo () profilatica () plena
Medicacdes prescritas na alta hospitalar:

Espironolactona  Furosemida Tiazidico Digoxina Warfarina Estatina

Hidralazina Nitrato Amiodarona AAS Outra

Beta bloqueador ( )sim ( )ndo Contra-indicagédo () Sim () N&o

Qual Contra-indicagao?

Carvedilol | Metoprolol | Bisoprolol | Atenolol Propranolol | Outro
Mg
IECA () sim ( ) ndo

Captopril Enalapril Qutro -
Mg
BRA () sim ( ) ndo

Losartan Candesartan Ibesartan Outro -
Mg
IC ( ) confirmada ( )semIC ( ) IC compensada ()IC
descompensada

Complicacao nainternacao () Sim ( ) Nao

Qual:

Evolucdo: ()Alta ( ) Obito hospitalar

Causa Obito:

Obito evolutivo () sim ( ) ndo Obito tempo

Causa Obito:

Re-internacdo ( )sim( )ndo Tempo Re-internagéo

Re-internacao IC: ( )sim ( ) néo



90

12 REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ABELIN T. S. Hipertensdo Pulmonar em Pacientes com Insuficiéncia Cardiaca
Descompensada: impacto na mortalidade apés a alta hospitalar. Dissertacdo (Mestrado
do Programa de Pd4s-Graduacdo em Medicina) Universidade Federal do Rio de Janeiro. Rio
de Janeiro, 2016.

ADAMS, K. F. et al. Characteristics and outcomes of patients hospitalized for heart failure in the
United States: rationale, design, and preliminary observations from the first 100,000 cases in the
Acute Decompensated Heart Failure National Registry (ADHERE). Am Heart J, v. 149, n. 2, p. 209-16,
Feb 2005. ISSN 1097-6744. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15846257 >.

ALBERT, N. M. et al. Influence of dedicated heart failure clinics on delivery of recommended
therapies in outpatient cardiology practices: findings from the Registry to Improve the Use of
Evidence-Based Heart Failure Therapies in the Outpatient Setting (IMPROVE HF). Am Heart J, v. 159,
n. 2, p. 238-44, Feb 2010. ISSN 1097-6744. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20152222 >.

ALBUQUERQUE, D. C. et al. | Brazilian Registry of Heart Failure - Clinical Aspects, Care Quality and
Hospitalization Outcomes. Arq Bras Cardiol, v. 104, n. 6, p. 433-42, Jun 2015. ISSN 1678-4170.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26131698 >.

ARAUIJO, D. V. et al. [Cost of heart failure in the Unified Health System]. Arq Bras Cardiol, v. 84, n. 5,
p. 422-7, May 2005. ISSN 0066-782X. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15917977 >.

BARRETTO, A. C. et al. Hospital readmissions and death from Heart Failure--rates still alarming. Arq
Bras Cardiol, v. 91, n. 5, p. 335-41, Nov 2008. ISSN 1678-4170. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19142379 >.

BBC, B. Numero de idosos no Brasil vai quadruplicar até 2060, diz IBGE. 2013. Disponivel em: <
http://www.bbc.com/portuguese/noticias/2013/08/130829 demografia ibge populacao brasil Igb
>, Acesso em: 10.01.16.

BILCHICK, K. C. et al. Prediction of mortality in clinical practice for medicare patients undergoing
defibrillator implantation for primary prevention of sudden cardiac death. J Am Coll Cardiol, v. 60, n.
17, p. 1647-55, Oct 2012. ISSN 1558-3597. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23021331 >.

BOCCHI, E. A. et al. [lll Brazilian Guidelines on Chronic Heart Failure]. Arq Bras Cardiol, v. 93, n. 1
Suppl 1, p. 3-70, 2009. ISSN 1678-4170. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20963312 >.

BRAUNWALD, E.; COLUCCI., W. Braunwald’s Heart Disease. A Textbook of Cardiovascular Medicine .
2015. (Tenth Edition). Elsevier

CARSON, P. et al. The irbesartan in heart failure with preserved systolic function (I-PRESERVE) trial:
rationale and design. J Card Fail, v. 11, n. 8, p. 576-85, Oct 2005. ISSN 1071-9164. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16230259 >.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15846257
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20152222
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26131698
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15917977
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19142379
http://www.bbc.com/portuguese/noticias/2013/08/130829_demografia_ibge_populacao_brasil_lgb
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23021331
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20963312
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16230259

91

CHERUBINI, A. et al. The persistent exclusion of older patients from ongoing clinical trials regarding
heart failure. Arch Intern Med, v. 171, n. 6, p. 550-6, Mar 2011. ISSN 1538-3679. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21444844 >.

CLELAND, J. G. et al. The EuroHeart Failure survey programme-- a survey on the quality of care
among patients with heart failure in Europe. Part 1: patient characteristics and diagnosis. Eur Heart J,
v. 24, n.5, p. 442-63, Mar 2003. ISSN 0195-668X. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12633546 >.

CRESPO-LEIRO, M. G. et al. European Society of Cardiology Heart Failure Long-Term Registry (ESC-
HF-LT): 1-year follow-up outcomes and differences across regions. Eur J Heart Fail, v. 18, n. 6, p. 613-
25, Jun 2016. ISSN 1879-0844. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27324686 >.

CURTIS, L. H. et al. Representativeness of a national heart failure quality-of-care registry: comparison
of OPTIMIZE-HF and non-OPTIMIZE-HF Medicare patients. Circ Cardiovasc Qual Outcomes, v. 2, n. 4,
p. 377-84, Jul 2009. ISSN 1941-7705. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20031864 >.

. Incidence and prevalence of heart failure in elderly persons, 1994-2003. Arch Intern Med, v.
168, n. 4, p. 418-24, Feb 2008. ISSN 0003-9926. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18299498 >.

DICKSTEIN, K. et al. ESC guidelines for the diagnosis and treatment of acute and chronic heart failure
2008: the Task Force for the diagnosis and treatment of acute and chronic heart failure 2008 of the
European Society of Cardiology. Developed in collaboration with the Heart Failure Association of the
ESC (HFA) and endorsed by the European Society of Intensive Care Medicine (ESICM). Eur J Heart
Fail, v. 10, n. 10, p. 933-89, Oct 2008. ISSN 1388-9842. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18826876 >.

FELKER, G. M. et al. Risk stratification after hospitalization for decompensated heart failure. J Card
Fail, v. 10, n. 6, p. 460-6, Dec 2004. ISSN 1071-9164. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15599835 >.

FONAROW, G. C. Epidemiology and risk stratification in acute heart failure. Am Heart J, v. 155, n. 2,
p. 200-7, Feb 2008. ISSN 1097-6744. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18215587 >.

FONAROW, G. C. et al. Risk stratification for in-hospital mortality in acutely decompensated heart
failure: classification and regression tree analysis. JAMA, v. 293, n. 5, p. 572-80, Feb 2005. ISSN 1538-
3598. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15687312 >.

. Incremental Reduction in Risk of Death Associated With Use of Guideline-Recommended
Therapies in Patients With Heart Failure: A Nested Case-Control Analysis of IMPROVE HF. J Am Heart
Assoc,v.1,n. 1, p. 16-26, Feb 2012. ISSN 2047-9980. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23130115 >.

. Adherence to heart failure quality-of-care indicators in US hospitals: analysis of the ADHERE
Registry. Arch Intern Med, v. 165, n. 13, p. 1469-77, Jul 2005. ISSN 0003-9926. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16009861 >.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21444844
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12633546
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27324686
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20031864
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18299498
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18826876
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15599835
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18215587
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15687312
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23130115
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16009861

92

FORMAN, D. E.; AHMED, A,; FLEG, J. L. Heart failure in very old adults. Curr Heart Fail Rep, v. 10, n. 4,
p. 387-400, Dec 2013. ISSN 1546-9549. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24091808 >.

FRIED, L. P. et al. Frailty in older adults: evidence for a phenotype. J Gerontol A Biol Sci Med Sci, v.
56, n. 3, p. M146-56, Mar 2001. ISSN 1079-5006. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11253156 >.

FRISOLI, A. et al. Frailty predictors and outcomes among older patients with cardiovascular disease:
Data from Fragicor. Arch Gerontol Geriatr, v. 61, n. 1, p. 1-7, 2015 Jul-Aug 2015. ISSN 1872-6976.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25921097 >.

GAUI, E. N.; KLEIN, C. H.; OLIVEIRA, G. M. [Mortality due to heart failure: extended analysis and
temporal trend in three states of Brazil]. Arq Bras Cardiol, v. 94, n. 1, p. 55-61, Jan 2010. ISSN 1678-
4170. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20414527 >.

GOLDRAICH, L. et al. Clinical predictors of preserved left ventricular ejection fraction in
decompensated heart failure. Arq Bras Cardiol, v. 94, n. 3, p. 364-71, 385-93, Mar 2010. ISSN 1678-
4170. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20730267 >.

HARJOLA, V. P. et al. Characteristics, outcomes, and predictors of mortality at 3 months and 1 year in
patients hospitalized for acute heart failure. Eur J Heart Fail, v. 12, n. 3, p. 239-48, Mar 2010. ISSN
1879-0844. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20156940 >.

HEIAT, A.; GROSS, C. P.; KRUMHOLZ, H. M. Representation of the elderly, women, and minorities in
heart failure clinical trials. Arch Intern Med, v. 162, n. 15, p. 1682-8, 2002 Aug 12-26 2002. ISSN
0003-9926. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12153370 >.

HO, K. K. et al. Survival after the onset of congestive heart failure in Framingham Heart Study
subjects. Circulation, v. 88, n. 1, p. 107-15, Jul 1993. ISSN 0009-7322. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8319323 >.

HUYNH, B. C.; ROVNER, A.; RICH, M. W. Long-term survival in elderly patients hospitalized for heart
failure: 14-year follow-up from a prospective randomized trial. Arch Intern Med, v. 166, n. 17, p.
1892-8, Sep 2006. ISSN 0003-9926. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17000947 >.

HYAKUNA, Y.; HASHIMOTO, T.; MOHRI, M. Clinical characteristics and in-hospital mortality of very
elderly patients hospitalized for acute decompensated heart failure: experience at a single
cardiovascular centre in Japan. Acta Cardiol, v. 71, n. 5, p. 604-611, 2016. ISSN 0001-5385.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27695019 >.

IBRAHIM, S. A.; KWOH, C. K. Underutilization of oral anticoagulant therapy for stroke prevention in
elderly patients with heart failure. Am Heart J, v. 140, n. 2, p. 219-20, Aug 2000. ISSN 0002-8703.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10925333 >.

INGLIS, S. C. et al. Structured telephone support or telemonitoring programmes for patients with
chronic heart failure. Cochrane Database Syst Rev, n. 8, p. CD007228, 2010. ISSN 1469-493X.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20687083 >.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24091808
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11253156
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25921097
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20414527
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20730267
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20156940
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12153370
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8319323
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17000947
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27695019
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10925333
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20687083

93

KAWAGUCHI, M. et al. Combined ventricular systolic and arterial stiffening in patients with heart
failure and preserved ejection fraction: implications for systolic and diastolic reserve limitations.
Circulation, v. 107, n. 5, p. 714-20, Feb 2003. ISSN 1524-4539. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12578874 >.

LAINSCAK, M. et al. Self-rated health predicts adverse events during B-blocker treatment: the CIBIS-
ELD randomised trial analysis. Int J Cardiol, v. 163, n. 1, p. 87-92, Feb 2013. ISSN 1874-1754.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21652093 >.

LAZZARINI, V. et al. Heart failure in elderly patients: distinctive features and unresolved issues. Eur J
Heart Fail, v. 15, n. 7, p. 717-23, Jul 2013. ISSN 1879-0844. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23429975 >.

LEE, D. S. et al. Predicting mortality among patients hospitalized for heart failure: derivation and
validation of a clinical model. JAMA, v. 290, n. 19, p. 2581-7, Nov 2003. ISSN 1538-3598. Disponivel
em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14625335 >.

LIP, G. Y. et al. 'Real-world' antithrombotic treatment in atrial fibrillation: The EORP-AF pilot survey.
AmJ Med, v. 127, n. 6, p. 519-29.e1, Jun 2014. ISSN 1555-7162. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24486284 >.

LJUNGMAN, S.; KJEKSHUS, J.; SWEDBERG, K. Renal function in severe congestive heart failure during
treatment with enalapril (the Cooperative North Scandinavian Enalapril Survival Study [CONSENSUS]
Trial). Am J Cardiol, v. 70, n. 4, p. 479-87, Aug 1992. ISSN 0002-9149. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1642186 >.

MAGALHAES LP, F. M., CINTRA FD, SAAD EB, KUNIYISHI RR, TEIXEIRA RA, ET AL. Il Diretrizes
Brasileiras de Fibrilagdo Atrial. Arq Bras Cardiol. 106(4Supl.2):1-22 2016.

MAGGIONI, A. P. et al. EURObservational Research Programme: the Heart Failure Pilot Survey (ESC-
HF Pilot). Eur J Heart Fail, v. 12, n. 10, p. 1076-84, Oct 2010. ISSN 1879-0844. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20805094 >.

MANGINI, S. et al. Decompensated heart failure in the emergency department of a cardiology
hospital. Arq Bras Cardiol, v. 90, n. 6, p. 400-6, Jun 2008. ISSN 1678-4170. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18592093 >.

MANGONI, A. A.; JACKSON, S. H. Age-related changes in pharmacokinetics and pharmacodynamics:
basic principles and practical applications. Br J Clin Pharmacol, v. 57, n. 1, p. 6-14, Jan 2004. ISSN
0306-5251. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14678335 >.

MANZANO, L. et al. Predictors of clinical outcomes in elderly patients with heart failure. Eur J Heart
Fail,v. 13, n. 5, p. 528-36, May 2011. ISSN 1879-0844. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21454299 >.

MASQUDI, F. A. et al. Most hospitalized older persons do not meet the enrollment criteria for clinical
trials in heart failure. Am Heart J, v. 146, n. 2, p. 250-7, Aug 2003. ISSN 1097-6744. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12891192 >.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12578874
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21652093
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23429975
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14625335
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24486284
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1642186
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20805094
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18592093
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14678335
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21454299
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12891192

94

MENDES, F. E. S. et al. Atrial fibrillation in decompensated heart failure: associated factors and in-
hospital outcome. Arq Bras Cardiol, v. 103, n. 4, p. 315-22, Oct 2014. ISSN 1678-4170. Disponivel em:
< https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25352505 >.

MOGENSEN, U. M. et al. Clinical characteristics and major comorbidities in heart failure patients
more than 85 years of age compared with younger age groups. Eur J Heart Fail, v. 13, n. 11, p. 1216-
23, Nov 2011. ISSN 1879-0844. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21896536 >.

MOUTINHO, M. A. et al. Heart failure with preserved ejection fraction and systolic dysfunction in the
community. Arq Bras Cardiol, v. 90, n. 2, p. 132-7, Feb 2008. ISSN 1678-4170. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18392386 >.

NI, H.; XU, J. Recent Trends in Heart Failure-related Mortality: United States, 2000-2014. NCHS Data
Brief, n. 231, p. 1-8, Dec 2015. ISSN 1941-4927. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26727546 >.

O'CONNOR, C. M. et al. Predictors of mortality after discharge in patients hospitalized with heart
failure: an analysis from the Organized Program to Initiate Lifesaving Treatment in Hospitalized
Patients with Heart Failure (OPTIMIZE-HF). Am Heart J, v. 156, n. 4, p. 662-73, Oct 2008. ISSN 1097-
6744. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18926148 >.

OLIVEIRA, M. T. et al. [Major clinical characteristics of patients surviving 24 months or more after
hospitalization due to decompensated heart failure]. Arq Bras Cardiol, v. 84, n. 2, p. 161-6, Feb 2005.
ISSN 0066-782X. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15761641 >.

OUDEJANS, I. et al. Clinical evaluation of geriatric outpatients with suspected heart failure: value of
symptomes, signs, and additional tests. Eur J Heart Fail, v. 13, n. 5, p. 518-27, May 2011. ISSN 1879-
0844. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21422000 >.

POCOCK, S. J. et al. Predicting survival in heart failure: a risk score based on 39 372 patients from 30
studies. Eur Heart J, v. 34, n. 19, p. 1404-13, May 2013. ISSN 1522-9645. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23095984 >.

PONIKOWSKI, P. et al. 2016 ESC Guidelines for the diagnosis and treatment of acute and chronic
heart failure: The Task Force for the diagnosis and treatment of acute and chronic heart failure of the
European Society of Cardiology (ESC). Developed with the special contribution of the Heart Failure
Association (HFA) of the ESC. Eur J Heart Fail, v. 18, n. 8, p. 891-975, Aug 2016. ISSN 1879-0844.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27207191 >.

RAHIMI, K. et al. Risk prediction in patients with heart failure: a systematic review and analysis. JACC
Heart Fail, v. 2, n. 5, p. 440-6, Oct 2014. ISSN 2213-1787. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25194291 >.

RICHARDSON, P. et al. Report of the 1995 World Health Organization/International Society and
Federation of Cardiology Task Force on the Definition and Classification of cardiomyopathies.
Circulation, v. 93, n. 5, p. 841-2, Mar 1996. ISSN 0009-7322. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8598070 >.

ROGER, V. L. et al. Heart disease and stroke statistics--2011 update: a report from the American
Heart Association. Circulation, v. 123, n. 4, p. e18-e209, Feb 2011. ISSN 1524-4539. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21160056 >.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25352505
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21896536
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18392386
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26727546
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18926148
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15761641
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21422000
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23095984
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27207191
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25194291
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8598070
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21160056

95

RUPPAR, T. M. et al. Medication Adherence Interventions Improve Heart Failure Mortality and
Readmission Rates: Systematic Review and Meta-Analysis of Controlled Trials. J Am Heart Assoc, v. 5,
n. 6, Jun 2016. ISSN 2047-9980. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27317347
>,

RUTTEN, F. H.; GROBBEE, D. E.; HOES, A. W. Differences between general practitioners and
cardiologists in diagnosis and management of heart failure: a survey in every-day practice. Eur J
Heart Fail, v. 5, n. 3, p. 337-44, Jun 2003. ISSN 1388-9842. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12798832 >.

SALES, A. L. F. Evolugao apds a alta hospitalar de 368 pacientes

internados por insuficiéncia cardiaca descompensada: anadlise das taxas e dos

preditores de mortalidade e rehospitalizagdo. 2011. Dissertacdo de mestrado em Cardiologia,
Universidade Federal do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro.

SATOMURA, H. et al. Congestive heart failure in the elderly: comparison between reduced ejection
fraction and preserved ejection fraction. J Cardiol, v. 59, n. 2, p. 215-9, Mar 2012. ISSN 1876-4738.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22266459 >.

SHIBATA, M. C. et al. Study of the Effects of Nebivolol Intervention on Outcomes and
Rehospitalisation in Seniors with Heart Failure (SENIORS). Rationale and design. Int J Cardiol, v. 86, n.
1, p. 77-85, Nov 2002. ISSN 0167-5273. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12243852 >.

SHINMURA, K. Cardiac Senescence, Heart Failure, and Frailty: A Triangle in Elderly People. Keio J
Med, v. 65, n. 2, p. 25-32, Jun 2016. ISSN 1880-1293. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27170235 >.

SIIRILA-WARIS, K. et al. Characteristics, outcomes, and predictors of 1-year mortality in patients
hospitalized for acute heart failure. Eur Heart J, v. 27, n. 24, p. 3011-7, Dec 2006. ISSN 0195-668X.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17127708 >.

SPINETI. Sindrome Cardiorrenal Aguda na
Insuficiencia Cardiaca Descompensada: impacto nos desfechos apés a alta
hospitalar. 2015. Tese de Doutorado Universidade Federal do Rio de Janeiro

SWEDBERG, K. et al. Guidelines for the diagnosis and treatment of chronic heart failure: executive
summary (update 2005): The Task Force for the Diagnosis and Treatment of Chronic Heart Failure of
the European Society of Cardiology. Eur Heart J, v. 26, n. 11, p. 1115-40, Jun 2005. ISSN 0195-668X.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15901669 >.

TEERLINK, J. R. et al. Ambulatory ventricular arrhythmias in patients with heart failure do not
specifically predict an increased risk of sudden death. PROMISE (Prospective Randomized Milrinone
Survival Evaluation) Investigators. Circulation, v. 101, n. 1, p. 40-6, 2000 Jan 4-11 2000. ISSN 0009-
7322. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10618302 >.

VAN WALRAVEN, C. et al. Effect of age on stroke prevention therapy in patients with atrial
fibrillation: the atrial fibrillation investigators. Stroke, v. 40, n. 4, p. 1410-6, Apr 2009. ISSN 1524-
4628. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19182090 >.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27317347
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12798832
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22266459
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12243852
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27170235
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17127708
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15901669
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10618302
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19182090

96

VIDAN, M. T. et al. Prevalence and prognostic impact of frailty and its components in non-dependent
elderly patients with heart failure. Eur J Heart Fail, v. 18, n. 7, p. 869-75, Jul 2016. ISSN 1879-0844.
Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27072307 >.

WHELLAN, D. J. et al. Metaanalysis and review of heart failure disease management randomized
controlled clinical trials. Am Heart J, v. 149, n. 4, p. 722-9, Apr 2005. ISSN 1097-6744. Disponivel em:
< https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15990759 >.

WHITE, H. D. et al. Mortality and morbidity remain high despite captopril and/or Valsartan therapy
in elderly patients with left ventricular systolic dysfunction, heart failure, or both after acute
myocardial infarction: results from the Valsartan in Acute Myocardial Infarction Trial (VALIANT).
Circulation, v. 112, n. 22, p. 3391-9, Nov 2005. ISSN 1524-4539. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16301343 >.

WONG, C. M. et al. Clinical characteristics and outcomes of young and very young adults with heart

failure: The CHARM programme (Candesartan in Heart Failure Assessment of Reduction in Mortality

and Morbidity). J Am Coll Cardiol, v. 62, n. 20, p. 1845-54, Nov 2013. ISSN 1558-3597. Disponivel em:
< https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23850914 >.

WONG, L. S. et al. Aging, telomeres and heart failure. Heart Fail Rev, v. 15, n. 5, p. 479-86, Sep 2010.
ISSN 1573-7322. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20532978 >.

YANCY, C. W. et al. 2013 ACCF/AHA guideline for the management of heart failure: a report of the
American College of Cardiology Foundation/American Heart Association Task Force on Practice
Guidelines. J Am Coll Cardiol, v. 62, n. 16, p. €147-239, Oct 2013. ISSN 1558-3597. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23747642 >.

. Clinical presentation, management, and in-hospital outcomes of patients admitted with
acute decompensated heart failure with preserved systolic function: a report from the Acute
Decompensated Heart Failure National Registry (ADHERE) Database. J Am Coll Cardiol, v. 47, n. 1, p.
76-84, Jan 2006. ISSN 1558-3597. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16386668 >.

ZIAEIAN, B.; FONAROW, G. C. Epidemiology and aetiology of heart failure. Nat Rev Cardiol, v. 13, n. 6,
p. 368-78, Jun 2016. ISSN 1759-5010. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26935038 >.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27072307
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15990759
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16301343
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23850914
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20532978
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23747642
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16386668
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26935038

