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RESUMO 

 

 

CAMANHO, Luiz Eduardo Montenegro. Desenvolvimento de um escore de predição 
de resposta à terapia de ressincronização cardíaca em portadores de insuficiência 
cardíaca com fração de ejeção reduzida. 2020. 108 f. Tese (Doutorado em Ciências 
Médicas) – Faculdade de Ciências Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, 
Rio de Janeiro, 2020. 
 

A terapia de ressincronização cardíaca (TRC) é uma opção terapêutica válida 
para pacientes com insuficiência cardíaca (IC) com fração de ejeção (FE) reduzida e 
classe funcional avançada. Estudo retrospectivo de 249 pacientes portadores de IC 
submetidos a implante de marcapasso ressincronizador associado ou não ao 
cardioversor-desfibrilador (CDI), no período de março de 2006 a junho de 2015. O 
objetivo primário foi desenvolver um escore de predição de reposta à TRC. Os objetivos 
secundários foram: avaliar o impacto da idade avançada (>65 anos) na resposta clínica 
e na mortalidade cardiovascular e geral; avaliar a taxa de complicações agudas 
relacionadas ao procedimento em pacientes idosos; definir fatores preditivos de super-
resposta à TRC, assim como o prognóstico e evolução a longo prazo desta população. 

Os critérios de responsividade foram: melhora da classe funcional ( 1 NYHA); e/ou 

aumento da FE (10%); e/ou diminuição do diâmetro sistólico final do VE (DSFVE) 

(15%). Os critérios de inclusão foram: idade superior a 18 anos; IC e tratamento clínico 

otimizado; classe funcional II-IV; QRS  120 ms; FE  35%. Os critérios de exclusão 
foram: expectativa de vida inferior a um ano, bradiarritmia sintomática com complexo 
QRS estreito e infarto do miocárdio ou cirurgia cardíaca recentes (<6 meses). Em 
relação aos resultados, foi criado um modelo de regressão logística para criação do 
escore. A partir da análise da curva ROC, o ponto de corte estabelecido foi três, 
apresentando uma sensibilidade de 60%, especificidade de 80% e acurácia de 78%. As 
seguintes variáveis foram associadas a uma não resposta à TRC: disfunção renal 
avançada (estágio 4 ou 5); doença pulmonar obstrutiva crônica; fibrilação atrial e DSFVE 
> 55 mm. Os dois primeiros critérios receberam 3 pontos e os dois últimos 2 pontos, 
totalizando 10 pontos e, gerando assim, o RESYNC score. A resposta à TRC não foi 
diretamente afetada pela idade, com taxas similares nos pacientes idosos (> 65 anos) 
ou muito idosos (>75 anos). A mortalidade cardiovascular (p=0,73) e as complicações 
agudas relacionadas ao procedimento (p=ns) também foram similares. Apenas a 
mortalidade total foi maior no grupo > 75 anos (p=0,03). 48 pacientes (19%) 

apresentaram uma super-resposta à TRC, caracterizada pelo aumento da FE  45% e/ 

ou diminuição do DSFVE  30% seis meses após o implante. Em uma análise 
multivariada, os fatores relacionados à super-resposta à TRC foram: complexo QRS 
mais largo e estimulação ventricular direita persistente. A super-resposta se associou a 
um excelente prognóstico a longo prazo com redução significativa da mortalidade total e 

da taxa de internação por IC. Em conclusão, um RESYNC score  3 sugere fortemente 
uma resposta positiva à TRC e deve ser útil para estratificação prévia desta população. 

 
Palavras-chave: Insuficiência cardíaca. Terapia de ressincronização cardíaca. Escore de 

predição. Idosos. Super-resposta. Mortalidade. 

  



 

 

 

ABSTRACT 

 

 

CAMANHO, Luiz Eduardo Montenegro. Development of a cardiac 
resynchronization therapy predicting score in heart failure patients with 
reduced ejection fraction. 2020. 108 f. Tese (Doutorado em Ciências Médicas) – 
Faculdade de Ciências Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de 
Janeiro, 2020. 
 

Cardiac resynchronization therapy (CRT) is a valid therapeutic option for heart 
failure (HF) patients with reduced ejection fraction (EF) and advanced functional 
class (FC). A retrospective study of 249 patients with HF who underwent biventricular 
pacemaker implantation associated or not with the cardioverter-defibrillator (ICD), 
from March 2006 to June 2015. The main objective was to develop a prediction score 
for CRT. The secondary objectives were to assess the impact of advanced age (> 65 
years) on the clinical response and total and cardiovascular mortality; to assess the 
rate of acute and procedural complications in old patients; to describe the predictors 
factors associated with super response to CRT and long-term outcomes. The CRT 

response criteria were the improvement of FC (  1 NYHA) and an increase in EF 
(>10%) and or decrease in left ventricular end-systolic diameter (LVESD >15%). The 
inclusion criteria were age > 18 years with optimized pharmacological therapy, New 
York Heart Association (NYHA) FC II/IV, QRS ≥120 ms, and EF ≤35%. The exclusion 
criteria were severe clinical disease with a life expectancy of < 1 year, symptomatic 
bradyarrhythmia with a narrow QRS complex, and recent myocardial infarct and 
cardiac surgery (< 6 months). Regarding the results, a logistic regression model was 
created to develop the score. From the analysis of the ROC curve, the cutoff point 
established was three, with a sensitivity of 60%, specificity of 80% and accuracy of 
78%. The following variables were associated with a non-response to CRT: 
advanced renal dysfunction (stage 4-5), chronic obstructive pulmonary disease, atrial 
fibrillation and LVESD > 55 mm. The first two criteria received three points and the 
last two points, totaling 10 points and thus generating the RESYNC score. The 
response to CRT was not directly affected by age, with similar rates in old (> 65 
years) and very old (> 75 years) patients. Cardiovascular mortality (p=0.73) and 
acute complications related to the procedure (p=ns) were also similar. Only total 
mortality was higher in the group > 75 years (p=0.03). 48 patients (19%) had a super 
response to CRT characterized by an increase in EF > 45% and/ or a decrease in 
LVESD > 30% six months after implantation. Multivariate analysis demonstrated that 
longer QRS duration (≥ 150 ms) and persistent right ventricular (RV) pacing were 
predictive of super response in this population. The cardiovascular mortality was not 
affected, but significant reductions in all-cause mortality and HF hospitalization rates 
in super-responders were observed. In conclusion, a RESYNC score ≤ 3 strongly 
suggests a positive response to CRT and should be useful for previous stratification 
of this population. 

 

Keywords: Heart failure. Cardiac resynchronization therapy. Predicting score. Old. 

Super response. Mortality. 
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INTRODUÇÃO 

 

 

A insuficiência cardíaca (IC) é uma síndrome clínica caracterizada por 

sintomas típicos (dispneia aos esforços, tosse e fadiga) que pode estar associada 

aos seguintes sinais: pressão venosa jugular elevada, crepitantes pulmonares, 

terceira bulha e edema periférico. Pode ser secundária a uma alteração estrutural 

e/ou funcional cardíaca, que resulta em baixo débito e/ou elevadas pressões 

intracardíacas em repouso ou ao esforço (1). 

Classicamente, a terminologia para descrever a IC baseia-se na mensuração 

da Fração de ejeção (FE) do ventrículo esquerdo (VE), sendo considerada normal, 

quando acima de 50%. A sintomatologia é comum a todos os tipos de apresentação. 

Desta forma, a IC é classificada em: insuficiência cardíaca com fração de ejeção 

normal (ICFEN) – FE: > 50%; IC com FE moderadamente reduzida – FE: 40 a 49%; 

IC com FE reduzida – FE < 40% (2). Aproximadamente 2% da população adulta, em 

países desenvolvidos, apresentam IC, sendo a maioria com idade acima de 70 anos. 

Estima-se que metade desta população apresente IC com FE < 50%. A IC é 

responsável por 1 até 4% dos atendimentos e internação de emergência entre 

adultos (3, 4). 

Diversos marcadores prognósticos de morte ou hospitalização por IC já foram 

estabelecidos, tais como: disfunção sistólica grave do VE, fração de ejeção reduzida, 

insuficiência mitral, hiponatremia, peptídeo natriurético atrial elevado, diabetes 

melittus, anemia, insuficiência renal, Doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC), 

classe funcional avançada, bloqueio de ramo esquerdo, dissincronia, entre outros. 

No entanto, a aplicabilidade clínica destes critérios e o poder de estratificação de 

risco, permanecem incertos e desafiadores (5-8). Várias revisões sistemáticas e 

meta-análises de modelos prognósticos na IC demonstraram uma acurácia 

moderada em relação à mortalidade e, quando se analisava como desfecho a taxa 

de morte e hospitalização, ou apenas a última, os resultados eram definitivamente 

inferiores (6, 8).  

O registro europeu, ESC-HF pilot study, demonstrou que a taxa de 

mortalidade total em 12 meses entre pacientes hospitalizados e ambulatoriais foi de 

17% e 7%, respectivamente; a taxa de internação em 12 meses foi 44% e 32%, 

respectivamente. Nos pacientes portadores de IC, a principal causa de mortalidade é 
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a cardiovascular, especialmente a morte súbita e a falência de bomba. A mortalidade 

total é maior nos indivíduos com IC com FE reduzida do que naqueles com FE 

preservada. A taxa de internação não cardiovascular também é frequente, 

especialmente no grupo com FE preservada (9). 

 À medida que a disfunção ventricular esquerda progride, aumenta a 

ocorrência de distúrbios da condução intraventricular (10), em especial, o bloqueio 

de ramo esquerdo. Esta condição mórbida leva a atrasos regionais da ativação 

ventricular com consequente dissincronia cardíaca (inter ou intraventricular). O 

prolongamento do intervalo atrioventricular e a disfunção contrátil da musculatura 

papilar podem provocar ou agravar uma regurgitação mitral pré-sistólica, que 

associado aos atrasos de condução intra ou interventricular, contribuem para uma 

piora da função contrátil ventricular e da classe funcional (New York Heart 

Association (NYHA)), queda do volume sistólico e débito cardíaco, além de aumento 

do consumo de oxigênio (5, 11). 

 No registro Euro Heart Failure, 36% dos pacientes avaliados apresentavam 

FE < 35%; destes, 41% tinham duração do complexo QRS > 120 ms; 17% com 

duração superior a 150 ms; 34% dos pacientes apresentavam bloqueio de ramo 

esquerdo e 7%, bloqueio de ramo direito (12).  

 O bloqueio de ramo esquerdo é encontrado em 20 a 30% de todos os 

pacientes com IC e está associado a um aumento da mortalidade (13, 14), sendo 

considerado um fator de risco cardiovascular isolado (15). Recentemente, Zegard et 

al. (16) demonstraram pela primeira vez o papel da ressonância magnética cardíaca 

na estratificação de risco da população com bloqueio de ramo esquerdo (BRE) 

acidental (não relacionado a doença cardíaca). Alterações fenotípicas miocárdicas 

foram encontradas em 57% dos casos e, a sua presença, se associou a um 

aumento de 7 vezes da mortalidade total e maior que 13 vezes a ocorrência de 

desfechos cardiovasculares duros (16).  

O prognóstico desta população é geralmente desfavorável e a IC representa 

uma importante causa de morbimortalidade ao redor do mundo e um grave problema 

de saúde pública. A mortalidade em um ano nos pacientes hospitalizados por IC é 

da ordem de 20% e, acima de 75 anos, alcança 40%, a despeito da terapia 

farmacológica disponível (17, 18).  

 Baseado no entendimento da fisiopatologia da IC e na consequência deletéria 

do bloqueio de ramo esquerdo, a terapia de ressincronização cardíaca (TRC) foi 



17 
 

 

proposta com uma opção para pacientes com formas avançadas de disfunção 

ventricular esquerda. O racional para o seu emprego seria a correção da 

dissincronia cardíaca, através da estimulação cardíaca artificial (marcapasso 

ressincronizador, biventricular ou multissítio). Para tal, um eletrodo é posicionado no 

átrio direito, outro no ventrículo direito e a partir da canulação do seio coronário, um 

eletrodo é posicionado preferencialmente em um ramo póstero-lateral, já que esta 

região é a que sofre o maior atraso de ativação durante o bloqueio de ramo 

esquerdo. O objetivo é a restauração da sincronia atrioventricular e interventricular, 

com consequente redução da regurgitação mitral, melhora da classe funcional e da 

capacidade ao exercício, diminuição da taxa de internação por IC aguda e da 

mortalidade cardiovascular em geral, independente da associação com cardioversor 

desfibrilador implantável (CDI). Estima-se que a mortalidade em um ano seja menor 

que 10% associada à TRC, demonstrando um significativo impacto na evolução 

destes pacientes (19). 

O estudo MUSTIC foi o primeiro estudo randomizado e duplo-cego, em que 

67 pacientes portadores de IC avançada, classe funcional III (NYHA), ritmo sinusal e 

complexo QRS com duração maior que 150 ms, foram avaliados em dois períodos 

de observação de três meses: marcapasso inibido e, em seguida, estimulação 

biventricular. O objetivo primário foi a distância percorrida em 6 minutos; os objetivos 

secundários foram a mensuração da qualidade de vida, o pico de consumo de 

oxigênio, hospitalização por IC, a preferência do paciente pelo modo de estimulação 

programado e taxa de mortalidade. Os autores concluíram o claro benefício da TRC 

nesta população, com impacto positivo em todos os objetivos avaliados (20). 

Os primeiros ensaios randomizados demonstraram claros benefícios da TRC 

na melhora dos sintomas, da capacidade ao exercício e da função ventricular 

esquerda (20-23).  

Posteriormente, os estudos CARE-HF (24) e COMPANION (25) foram os 

primeiros a demonstrar os efeitos da ressincronização cardíaca isoladamente (não 

associada ao CDI) na redução significativa da taxa de hospitalização e mortalidade 

geral. Uma meta-análise evidenciou que nesta população de pacientes, a TRC 

melhorou os sintomas e reduziu a mortalidade por todas as causas, em 22% e 

reduziu a taxa de hospitalização, em 35% (26). No entanto, estas evidências em 

indivíduos em CF IV são limitadas, pela baixa prevalência destes pacientes na 

amostragem dos ensaios (7 a 15%). 
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Em relação à fração de ejeção, a maioria dos estudos definiu como valor 

absoluto, uma FE menor que 35%; no entanto, nos estudos RAFT (27) e MADIT-

CRT (28, 29) o valor foi menor que 30%, enquanto que no estudo REVERSE (30-32) 

foi menor que 40%. O BLOCK-HF (33) definiu como critério de inclusão uma FE 

menor que 50%. Desta forma, observa-se que poucos pacientes com FE entre 35 e 

40% foram avaliados, e uma meta-análise de pacientes individuais de cinco ensaios 

randomizados, demonstrou uma diminuição de efeitos benéficos da TRC neste 

segmento de pacientes (34).  

Análise de subgrupos baseados na morfologia do QRS dos ensaios MADIT-

CRT (35), RAFT (27) e REVERSE (30), e meta-análises do COMPANION, CARE-

HF, MADIT-CRT e RAFT (36) sugerem que pacientes com bloqueio completo de 

ramo esquerdo apresentam um maior benefício da TRC em relação à 

morbimortalidade, quando comparados àqueles com bloqueio de ramo direito (BRD) 

ou distúrbios inespecíficos da condução intraventricular. No entanto, os pacientes 

com BRE tendem a apresentar duração maior do QRS, quando comparado a outros 

grupos, e atualmente questiona-se se a duração do QRS ou a sua morfologia, 

seriam de fato, o principal fator preditor de resposta clínica à TRC. Evidências 

obtidas de duas meta-análises de pacientes individuais sugerem que, após definido 

a duração do QRS, restam poucas evidências de que a morfologia do QRS ou a 

etiologia da cardiopatia de base, influenciem os efeitos da TRC na morbidade e 

mortalidade total (34, 37). 

O estudo Echo-CRT (38) sugeriu um efeito desfavorável da TRC em 

pacientes com duração do complexo QRS inferior a 130 ms, e contraindica a 

ressincronização em pacientes sem bloqueio de ramo. Este trabalho enfatiza a 

importância da duração do QRS como preditor de resposta nesta população.  

Sendo assim, baseado nas recomendações mais recentes da Sociedade 

Brasileira de Cardiologia para implante de marcapasso ressincronizador, seria 

indicação classe I nível de evidência A, os pacientes com IC sintomática, FE  35%, 

em ritmo sinusal, com morfologia de bloqueio completo de ramo esquerdo e duração 

 150 ms, para redução da morbidade e mortalidade. Se a duração do QRS for entre 

130 – 150 ms, a classe de indicação passa a ser IIa com nível de evidência A e, se 

for não BRE com QRS > 160 ms, a classe de indicação passa a ser IIb com nível de 

evidência B (39). 
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De acordo com as diretrizes mais atuais do European Society of Cardiology 

(ESC), há indicação classe I nível de evidência A para os pacientes portadores de IC 

com terapia farmacológica otimizada, classe funcional II - IV (NYHA), ritmo sinusal, 

duração do QRS  150 ms com bloqueio de ramo esquerdo e FE  35%, com 

objetivo de melhorar os sintomas e reduzir a mor-bimortalidade. Caso a duração do 

QRS seja de 130-149 ms, a classe indicação permanece em I e o nível de evidência 

passa a ser B. Se morfologia do QRS for não BRE, a classe de indicação passa a 

ser IIa, com nível de evidência B (1).  

Apesar do significativo avanço tecnológico, a taxa descrita de não 

respondedores, ainda, é em torno de 20 a 40% (40-45). Por se tratar de 

procedimento de alta complexidade e elevado custo associado, faz-se necessário a 

busca de marcadores prognósticos, que melhorem estes resultados e que possam, 

com uma maior acurácia, identificar os pacientes que realmente irão se beneficiar do 

método. A proposta desta pesquisa é propor um escore de predição de resposta à 

TRC, que possa melhorar os resultados e refinar a seleção apropriada de pacientes. 
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1 OBJETIVOS  

 

 

1.1 Objetivo primário  

 

 

  Desenvolver um escore de predição de reposta à TRC em pacientes 

portadores de IC com FE reduzida.  

 

 

1.2 Objetivos secundários:  

 

 

a) avaliar o impacto da idade avançada (>65 anos) na resposta clínica 

e na mortalidade cardiovascular e geral;  

b) avaliar a taxa de complicações agudas relacionadas ao 

procedimento em pacientes idosos; 

c) definir fatores preditivos de super-resposta à TRC;  

d) definir o prognóstico e evolução a longo prazo dos pacientes super-

respondedores à TRC. 
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2 REVISÃO DA LITERATURA 

 

 

A predição de resposta à TRC é um desafio desde quando esta modalidade 

se estabeleceu como uma ferramenta terapêutica eficaz no manejo dos pacientes 

com IC, fração de ejeção reduzida e QRS largo. 

Em 2009, o DSC (Dyssynchrony, posterolateral Scar location and Creatinine) 

index foi um estudo prospectivo, que reuniu 148 pacientes consecutivos submetidos 

à TRC e teve como objetivo avaliar o risco de mortalidade cardiovascular baseado 

em achados laboratoriais e de imagem (ressonância magnética cardíaca). Os fatores 

associados foram a presença de dissincronia, localização póstero-lateral da cicatriz 

e creatinina sérica (Cr), sendo classificados como baixo, intermediário e alto risco (< 

3, entre 3 e 5 e  5). Os autores concluíram tratar-se de uma importante ferramenta 

para estratificação de mortalidade cardiovascular pós-TRC, apesar da não validação 

externa do index (46).  

O Seattle Heart Failure Model (SHFM), um modelo multifatorial de predição de 

mortalidade em portadores de IC (47), foi aplicado a uma coorte de 1.139 pacientes 

portadores de TRC de cinco centros diferentes. A performance do modelo foi 

modesta com uma tendência a superestimar a sobrevida. No entanto, o SHFM foi útil 

em estratificar um subgrupo de pacientes com pior prognóstico pós-TRC, 

enfatizando a necessidade de corrigir anormalidades metabólicas, nutricionais e 

imunológicas, que conjuntamente possam melhorar o desfecho final (48).  

Em 2014, Khatib et al. (49) publicaram os resultados do EAARN score, que foi 

um estudo prospectivo, envolvendo 608 pacientes de um único centro, no período de 

11 anos consecutivos. EAARN é o acrônimo para FE < 22%, Fibrilação Atrial, Idade 

(Age)  70 anos, Função Renal (Clearence creatinina < 60 ml/min/1.73m2) e classe 

funcional NYHA IV. Os indivíduos foram classificados de 0 a 5, na dependência dos 

achados. A mortalidade total foi de 21,4 por 100 pessoas/ ano quando o escore era 

 3, comparado com 7 por 100 pessoas/ ano, quando o escore era 0 – 1. O EAARN 

escore identificou um subgrupo de pacientes com excelente prognóstico e baixa 

mortalidade (EAARN 0 – 1) e um outro subgrupo com elevada mortalidade e pior 

prognóstico (EAARN  3). Os autores concluíram que o escore pode ser útil na 
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estratificação prognóstica de pacientes submetidos à TRC, a despeito de não ter se 

submetido a uma validação externa posterior (49). 

O HF-CRT score foi um estudo que envolveu 305 pacientes e teve como 

objetivo o desenvolvimento de um escore de predição de risco, incorporando 

variáveis associadas à mortalidade, implante de dispositivos de assistência 

circulatória ou transplante cardíaco, em portadores de Cardioversor-desfibrilador 

implantável Biventricular (CDI-BIV), como profilaxia primária de morte súbita. Em 

uma análise multivariada, cinco fatores preditores independentes foram 

identificados: PCR (proteína C reativa) > 9,42 mg/L; CF III/ IV NYHA; Creatinina 

sérica > 1,2 mg/dL; contagem de hemácias ≤ 4,3 x 106/L; troponina (cTnT) > 28 

ng/L. Os pacientes foram, então, identificados como de alto (escore 4-5), 

intermediário (escore 2-3) e baixo risco (escore 0 -1) para morte ou necessidade de 

suporte circulatório avançado dentro de 3 anos, após o implante da prótese. Os 

autores concluíram que o escore é útil na estratificação de pacientes para 

progressão da IC e mortalidade, identificando indivíduos com pior prognóstico, em 

que medidas terapêuticas mais agressivas sejam necessárias. Eles também 

enfatizaram a necessidade de uma validação do escore em uma coorte mais ampla 

(50).  

Em 2016, Loutfi et al. (51) publicaram uma série de 170 pacientes 

consecutivos em que foram avaliados os preditores de resposta à TRC. Os 

pacientes respondedores foram definidos através de um composto clínico-

ecocardiográfico. Critérios clínicos: melhora da classe funcional ( 1) e aumento do 

teste de caminhada aos 6 minutos ( 10%); critérios ecocardiográficos: redução 

absoluta do diâmetro sistólico final do VE (DSFVE) (> 15%) e aumento da FE (> 

10%). Em uma análise de regressão multivariada, os seguintes fatores pré-implante 

foram preditores de resposta: QRS>150 ms, cardiomiopatia não isquêmica, pico 

sistólico de regurgitação tricúspide > 15 mm, ritmo sinusal, ausência de DPOC e de 

disfunção renal. Isto gerou um escore de predição com uma pontuação máxima de 9 

pontos. A resposta à TRC variou de acordo com escore: 97,5% quando o escore > 6 

e 40,7% quando escore < 6 (p<0,001). Desta forma, os autores concluíram que a 

utilização deste escore pode auxiliar no uso apropriado da terapêutica e colaborar 

para um melhor resultado da TRC, havendo a necessidade de validação em outra 

coorte de pacientes (51).   
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Höke et al. (52) apresentaram os resultados do CRT-SCORE, que envolveu 

1.053 pacientes consecutivos e com o objetivo de predizer as curvas de sobrevida 1 

e 5 anos após a TRC. Os parâmetros utilizados foram: ablação da junção 

atrioventricular, idade, sexo, etiologia, CF NYHA, diabetes, nível de hemoglobina, 

função renal, bloqueio de ramo esquerdo, duração do QRS, fibrilação atrial, função 

sistólica e diastólica do VE e regurgitação mitral, demonstrando uma boa capacidade 

discriminativa. A partir destas variáveis, os pacientes foram classificados em baixo e 

alto risco. A sobrevida estimada em indivíduos de baixo risco foi de 98% e 92% em 1 

e 5 anos, respectivamente. Em indivíduos de alto risco, a estimativa de sobrevida foi 

de 78% e 22% em 1 e 5 anos, respectivamente. Os autores concluíram que o CRT-

SCORE permite predizer a taxa de sobrevida, utilizando parâmetros clínicos, 

eletrocardiográficos e ecocardiográficos, o que pode auxiliar na tomada de decisão.  

Vale ressaltar que o CRT-SCORE identificou uma subpopulação de muito alto risco, 

caracterizada por um prognóstico ruim a curto e longo prazos, sugerindo um 

benefício muito limitado da TRC nestes pacientes (52).  

Em 2015, Gasparini et al. (53) apresentaram os resultados do VALID-CRT risk 

score. Este modelo de predição envolveu 5.153 pacientes de 72 centros europeus, 

tendo como objetivo primário a mortalidade total e o objetivo secundário, a 

mortalidade cardiovascular em pacientes submetidos à TRC. As variáveis clínicas 

utilizadas foram: idade, sexo, fração de ejeção, CF NYHA, presença ou não de 

fibrilação atrial, presença ou não de ablação da junção AV, doença arterial coronária, 

diabetes e implante de CDI-BIV. Os pacientes foram divididos em 5 grupos de risco. 

A mortalidade total em 2 anos foi de 3,1% e 28,2% no primeiro e quinto grupos, 

respectivamente. Em 5 anos, a mortalidade total observada foi de 10,3%, 18,6%, 

27,6%, 36,1% e 58,8%, do primeiro ao quinto grupo. Sendo assim, os autores 

concluíram que o VALID-CRT score é capaz de predizer a mortalidade total e 

cardiovascular de pacientes submetidos à TRC em até 6 anos de acompanhamento. 

Na prática clínica, este escore não deve ser utilizado na seleção de pacientes para 

TRC ou como preditor de resposta; apenas para prever a mortalidade após o 

implante (53). 

Recentemente, Bertaglia et al. (54) descreveram os resultados de um estudo 

em que o foi avaliado a capacidade de predição do VALID-CDT score em uma 

população não selecionada de mundo real submetida à TRC. A análise 

compreendeu todos os pacientes consecutivos do CRT-MORE registry, de 2011 a 
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2013 (55). Os pacientes foram divididos em 5 grupos, de acordo com o próprio 

escore. Os autores concluíram que o VALID-CRT score é um algoritmo capaz de 

predizer resposta e desfecho clínico em TRC, em pacientes não selecionados, 

sendo uma ferramenta útil na estratégia de tratamento de pacientes com IC. 

Também foi possível identificar uma subpopulação de risco muito elevado e, 

portanto, um acompanhamento mais rigoroso destes pacientes pode melhorar os 

desfechos clínicos. 

Em 2018, os resultados de um importante estudo foram publicados por 

Providencia et al. (56). O ScREEN score (Sexo, função Renal, Eletrocardiograma 

(ECG)/duração QRS, fração de Ejeção e Classe funcional (CF) NYHA) foi 

desenvolvido a partir de coorte de 1.301 pacientes e definiu como fatores 

independentes e preditores de resposta à TRC os seguintes: sexo feminino, CF 

NYHA  3, FE  25%, duração QRS  150 ms taxa de filtração glomerular  60 mL/ 

min. Cada variável recebeu um ponto, totalizando 5 pontos. A validação externa do 

escore e a associação de resposta à TRC e mortalidade total e/ ou transplante 

cardíaco foi realizada em 1.959 pacientes, em 4 centros europeus de grande 

volume. O escore demonstrou boa acurácia e discriminação, com um aumento 

progressivo da resposta à TRC de 37,5% em pacientes com escore de 0 até 91,9% 

com escore 5. Resultados semelhantes foram obtidos em relação à mortalidade e 

transplante cardíaco. Em conclusão, os autores sugerem que o ScREEN score deva 

ser útil na identificação de respondedores à TRC e levanta considerações acerca de 

terapias alternativas para não respondedores, tendo impacto na sobrevida e 

manuseio desta população (56).  

Yang et al. (57) publicaram este ano os resultados do Alpha-score (diâmetro 

Atrial, não bloqueio de ramo esquerdo – non-LBBB, Pro-BNP, Proteína C reativa – 

HsCRP, CF NYHA), que envolveu 422 pacientes consecutivos e portadores de 

cardiomiopatia dilatada não isquêmica (janeiro 2010 a dezembro 2017). O objetivo 

primário foi a mortalidade total e transplante cardíaco. Os pacientes foram 

classificados como baixo risco (escore 0 – 1), risco intermediário (escore 2 – 3) e alto 

risco (escore 4 – 5). Os autores concluíram que o Alpha-score auxilia a identificação 

de pacientes mais graves e os resultados a longo prazo em portadores de 

cardiomiopatia não isquêmica e TRC (57). 
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A Tabela 1 demonstra os principais estudos sobre predição de risco após 

TRC, com o objetivo primário de cada um deles e a performance individual baseada 

na área sob a curva ROC. 

 

Tabela 1 – Principais ensaios sobre predição de risco pós-TRC 

Ano Autor Pacientes Objetivo primário 
Performance 

(AUC) 

2009 
Leyva et al. 

DSC index (46) 
148 

Index de mortalidade 
cardiovascular  

0,92 

2013 
Regoli et al. (48) 

 
1.139 Sobrevida pós-TRC 0,67 

2014 
Khatib et al. 
EAARN (49) 

608 
Predição de 
mortalidade  

- 

2014 Kydd et al. (58) 294 
Predição de 

resposta 
0,8 

2015 Rocha et al. (44) 116 
Mortalidade ou 

Transplante cardíaco 
0,78 

2015 
Gasparini et al. 
VALID-CRT(53) 

5.153 
Mortalidade geral e 

cardiovascular  
0,70 

2015 
Nauffal et al. 

HF-CRT Score (50) 
305 

Mortalidade, implante 
DAC, Transplante 

cardíaco 
- 

2016 Loutfi et al. (51) 170 
Predição de 

resposta  
- 

2017 
Höke et al. 

CRT-SCORE (52) 
1.053 Sobrevida pós-TRC 0,74 

2017 Gazzoni et al. (59) 170 
Predição de 

resposta  
- 

2018 
Providencia et al. 

ScREEN score (56) 
1.301 

Predição de resposta 
e mortalidade  

0,67 

2018 Bakos et al. (60) 202 
Predição de 

resposta  
0,67 

2019 Bertaglia et al. (54) 905 
Predição de 

resposta  
          - 

2019 Theuns et al. (61) 1.282 
Mortalidade em 3 

anos 
0,71 

2020 
Yang et al. 

Alpha-score (57) 
422 

Predição de 
resposta 

0,74 

2020 Patel et al. (62) 877 
Mortalidade em 10 

anos 
0,81 

Legenda: dispositivo assistência circulatória (DAC); terapia de ressincronização cardíaca (TRC); área 
sob a curva ROC (AUC).  

Fonte: O autor, 2020. 

 

 



26 
 

 

Em outra publicação recente, Yang et al. (63) apresentaram uma coorte de 

534 pacientes asiáticos submetidos à TRC em que foi feita uma validação externa 

de três escores de risco europeus (EAARN, VALID-CRT e ScREEN). O objetivo 

primário foi a mortalidade total e transplante cardíaco. Em conclusão, o ScREEN 

score foi o que demonstrou o melhor desempenho, apesar da performance dos três 

ter sido modesta na população estudada. Os autores chamam atenção quando da 

utilização de escores de predição para diferentes grupos populacionais (63).  
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3 MÉTODOS 

 

 

3.1 Caracterização do estudo e casuística  

 

 

Estudo observacional, retrospectivo, unicêntrico e não randomizado, de uma 

série de casos consecutivos submetidos a implante de marcapasso 

ressincronizador, associado ou não ao CDI. Coorte compreendida inicialmente de 

310 pacientes tratados entre 1º de março de 2006 e 1º de junho de 2015 em 

hospitais da rede de saúde pública e privada, do Rio de Janeiro. 61 pacientes foram 

excluídos por falta de acompanhamento regular após o implante. Os hospitais 

envolvidos foram: Hospital Universitário Pedro Ernesto (HUPE), Hospital Pró-

Cardíaco, Hospital Samaritano, Casa de Saúde São José, Hospital São Lucas e 

Hospital São José do Avaí. Esta população foi submetida a uma análise clínica, 

ecocardiográfica, eletrocardiográfica, laboratorial e desfechos de morbimortalidade e 

internação por IC. 

A indicação do implante foi baseada nas diretrizes médicas vigentes à época. 

O quadro clínico, as comorbidades e o risco cirúrgico foram levados em 

consideração para a opção do procedimento. Uma vez estabelecida a viabilidade da 

estratégia, esta foi apresentada aos pacientes e seus familiares, tendo sido 

esclarecidos os riscos associados e perspectivas.  

O presente estudo foi encaminhado para o Comitê de Ética e Pesquisa (CEP) 

do Hospital Universitário Pedro Ernesto (CEP/ HUPE) / Universidade do Estado do 

Rio de Janeiro no dia 11/8/2015 às 11h17 sob o número 077564/2015, e foi 

aprovado no dia 12/11/2015 sob o número de parecer 1.320.149 (ANEXO A). O 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) foi assinado por todos os 

pacientes antes do procedimento (APÊNDICE A), de acordo com a Resolução CNS 

466/12.    
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3.2 Critérios de inclusão e exclusão 

 

 

3.2.1 Critérios de inclusão 

 

 

Os critérios de inclusão foram: 

a) idade superior a 18 anos; 

b) pacientes portadores de IC com fração de ejeção reduzida e 

tratamento farmacológico otimizado; 

c) classe funcional II - IV (NYHA); 

d) duração do complexo QRS  120 ms; 

e) FE  35%. 

 

 

3.2.2 Critérios de exclusão 

 

 

Os critérios de exclusão adotados foram: 

a) expectativa de vida menor ou igual a 1 ano; 

b) bradiarritmia sintomática com complexo QRS estreito; 

c) infarto do miocárdio ou cirurgia cardíaca recentes (<6 meses). 

 

 

3.3 Desenho do estudo 

 

 

3.3.1 Definição de IC com fração de ejeção reduzida 

 

 

A presença de IC com fração de ejeção reduzida foi considerada presente 

quando havia história de cansaço, dispneia, tosse seca e/ ou edema periférico em 

pacientes portadores de disfunção ventricular esquerda determinada a partir do 

ecocardiograma transtorácico (ETT) (FE < 35%). 
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O tratamento farmacológico otimizado foi considerado presente quando o 

paciente utilizava em doses máximas e toleráveis as seguintes drogas: 

betabloqueador; inibidor da enzima conversora de angiotensina ou bloqueadores 

dos receptores de angiotensina I; hidralazina e nitrato (quando havia contraindicação 

ao Inibidor da enzima conversora de angiotensina ((IECA) e/ou (bloqueador dos 

receptores de angiotensina I) BRA); espironolactona. A utilização de diuréticos ou 

digoxina ficava na dependência do perfil clínico de cada paciente. O sacubitril-

valsartan não era uma droga disponível durante o período do estudo.  

 

 

3.3.2 Definição de classe funcional 

 

 

A classe funcional foi definida baseada nos critérios apresentados pela New 

York Heart Association (64). 

 

 

3.3.3 Definição da etiologia da cardiopatia de base 

 

 

A definição da etiologia da cardiopatia de base era realizada através da 

história clínica e correlação eletro/ ecocardiográfica. 

A etiologia isquêmica foi definida quando havia documentação de um ou mais 

dos seguintes critérios: obstrução coronariana maior que 50% na angiografia, 

cirurgia de revascularização miocárdica prévia, intervenção coronariana percutânea 

prévia, história clínica de infarto do miocárdio, evidência de defeito segmentar ao 

ETT ou defeito perfusional fixo na cintilografia miocárdica. A etiologia não isquêmica 

compreendeu um grande número de diagnósticos: hipertensiva, valvar, 

cardiomiopatias, congênitas, cardiotoxicidade, taquicardiomiopatia, miocardites e 

periparto. 

A ressonância magnética cardíaca foi um instrumental propedêutico utilizado, 

porém, não em todos os pacientes. 
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3.4 Aspectos técnicos relacionados ao implante 

 

 

Uma vez indicado o implante do marcapasso ressincronizador, todos os 

pacientes foram submetidos à avaliação laboratorial e ecocardiográfica prévia, além 

de ECG basal.  

Os procedimentos foram realizados no laboratório de hemodinâmica ou centro 

cirúrgico, através de radioscopia; com anestesia geral, acesso venoso periférico e 

monitorização não invasiva da pressão arterial. Todos receberam 

antibioticoprofilaxia, com término da infusão 30 minutos antes da incisão da pele. 

Após anestesia local, era realizada incisão preferencial na região do sulco 

deltopeitoral esquerdo e uma loja subcutânea era confeccionada com auxílio de 

bisturi elétrico. Os implantes eram à direita, somente nos casos de contraindicação 

ao lado contralateral. O acesso vascular era obtido através de punção de veia axilar 

e/ou dissecção de veia cefálica, em um total de três acessos. Nos últimos 36 casos, 

a punção foi guiada pelo ultrassom. 

Incialmente, era posicionado o eletrodo ventricular direito, preferencialmente 

na região septal. A seguir, o seio coronário era canulado através de uma bainha 

longa e um cateter deflectível. Em todos os casos, após a oclusão do seio coronário, 

era realizada venografia, a fim de obter-se a anatomia do paciente e a escolha do 

ramo alvo. Nos pacientes com história comprovada de alergia a iodo, a venografia 

era realizada com gadolíneo. 

O eletrodo ventricular esquerdo (uni ou bipolar) era então posicionado no 

ramo desejado (póstero-lateral/ lateral) com auxílio ou não de fio-guia 0,014. Após 

os testes, o eletrodo atrial direito era posicionado, preferencialmente no apêndice 

atrial direito. Por fim, a bainha do seio coronário era retirada sob visão fluoroscópica 

e o gerador era conectado aos eletrodos. 

As próteses utilizadas foram dos seguintes fornecedores: Biotronik (Biotronik, 

Berlin, Germany), Boston Scientific (Boston Scientific, Marlborough, Minneapolis, 

MN, USA), Medtronic (Medtronic, Minneapolis, MN, USA) e St Jude Medical (St Jude 

Medical, Saint Paul, Minnesota, MN, USA).  

Após a intervenção, os pacientes foram alocados na unidade de terapia 

intensiva pós-operatória, onde permaneceram por um período de 24h, recebendo 
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alta hospitalar no dia seguinte após a realização de eletrocardiograma e radiografia 

de tórax de controle. 

A programação básica incluía um intervalo átrio ventricular (AV) curto (120 ms 

paced e 100 ms sensed), modo DDD ou DDDR (VVI ou VVIR se fibrilação atrial 

permanente estivesse presente), uma frequência basal de 60 bpm e uma frequência 

máxima de estimulação de 130 bpm. O objetivo era manter uma taxa de estimulação 

biventricular ≥ 98%. 

 

 

3.5 Variáveis analisadas e definições 

 

 

3.5.1 Variáveis demográficas e clínicas 

 

 

As variáveis idade e gênero foram registradas, assim como a CF de 

apresentação pelo New York Heart Association. Foram considerados idosos, os 

pacientes com idade acima de 65 anos na época da inclusão e, muito idosos, 

quando a idade era superior a 75 anos. Avaliou-se também a presença de 

comorbidades, como diabetes mellitus (DM), hipertensão arterial sistêmica (HAS), 

doença pulmonar obstrutiva crônica, insuficiência renal e síncope, além da etiologia 

da cardiopatia estrutural de base. O tempo para primeira hospitalização por IC 

também foi registrado. 

 

 

3.5.2 Variáveis eletrocardiográficas 

 

 

O eletrocardiograma de base de 12 derivações com padrão N e velocidade de 

25 mm/seg. Foi avaliada a presença de ritmo sinusal, fibrilação atrial ou estimulação 

ventricular persistente nos portadores de marcapasso definitivo prévio. No grupo 

portador de fibrilação atrial, foi avaliada a necessidade ou não de realizar ablação do 

NAV a fim de garantir a estimulação biventricular. A duração do complexo QRS em 

milissegundos (ms) e a morfologia, a fim de caracterizar a presença de bloqueio de 
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ramo esquerdo, de ramo direito ou outros distúrbios da condução interventricular. Foi 

observado se a duração do complexo QRS era de 120 a 150 ms ou acima de 150 

ms. 

 

 

3.5.3 Variáveis ecocardiográficas 

 

 

As avaliações e análises ecocardiográficas foram realizadas previamente ao 

implante do dispositivo, e com 3, 6 e 12 meses após. Em pacientes com tempo de 

acompanhamento prolongado, foi realizado ao menos, um exame ecocardiográfico 

anual e avaliações clínicas e do dispositivo de caráter semestral.  

A FE do ventrículo esquerdo foi estimada pelo método de Simpson. Os 

diâmetros sistólicos e diastólicos finais do ventrículo esquerdo foram mensurados 

em milímetros. O grau de regurgitação mitral foi considerado grave quando os 

seguintes critérios eram encontrados: área regurgitante acima de 40% da área do 

átrio esquerdo (cm2); volume regurgitante (> 60 ml/ batimento); área do orifício 

regurgitante (cm2) > 0,4; fração regurgitante > 50%. A função diastólica foi avaliada 

através do tempo de relaxamento isovolumétrico e o fluxo transmitral em via de 

entrada do ventrículo esquerdo, sendo considerado importante, a disfunção 

diastólica grau 3 e 4. 

 

 

3.5.4 Desfechos principais e secundários 

 

 

Os parâmetros definidos de resposta à ressincronização cardíaca foram: 

melhora da classe funcional ( 1 NYHA); e/ou aumento da FE ( 10%); e/ou 

diminuição do DSFVE ( 15% do DSFVE). A avaliação clínica e ecocardiográfica era 

realizada com 3 meses após o implante, momento em que se caracterizava a 

responsividade inicial à terapia instituída. 

O critério de super-resposta utilizado foi um aumento da FE  45% e/ ou 

diminuição do DSFVE ( 30%) com 6 meses de implante. 
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O tempo da primeira hospitalização por IC foi avaliada em meses. 

A mortalidade cardiovascular e geral foi também avaliada em meses. A 

mortalidade cardiovascular foi caracterizada como morte secundária ao acidente 

vascular cerebral (AVC) isquêmico ou hemorrágico, infarto agudo do miocárdio, 

morte súbita ou falência de bomba (choque cardiogênico). 

 

 

3.6 Escore de predição 

 

 

Para a criação do escore de predição de resposta, foi desenvolvido um 

modelo de regressão logística com seleção de variáveis stepwise. O ponto de corte 

do modelo foi calculado a partir da curva ROC (Gráfico 1), maximizando a 

sensibilidade e a especificidade. Foram calculadas a acurácia do modelo e a área 

sob a curva. Por tratar-se de um modelo de predição clínica pós-TRC, o critério de 

resposta utilizado para sua construção foi baseado apenas na melhora da classe 

funcional (≥1 NYHA). 

 

Gráfico 1 – Curva ROC do modelo de 
predição de resposta 

  

Legenda: área sob a curva ROC (AUC). 
Fonte: O autor, 2020. 
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As razões de chance do modelo foram reparametrizadas para uma escala de 

valores, onde o mínimo é 0 e o máximo é 10. A reparametrização teve como objetivo 

a facilitação do uso do escore por profissionais de saúde, sendo proposta uma 

calculadora de risco para aplicabilidade clínica (APÊNDICE B).  

 

 

3.7 Análise estatística 

 

 

Os dados coletados foram estruturados em uma base de dados para a 

realização de análises estatísticas das variáveis de interesse. As variáveis foram 

analisadas de forma descritiva através do cálculo de contagens e percentuais para 

as variáveis categóricas e, através da média, desvio padrão, mediana e intervalo 

interquartil para as variáveis numéricas. 

Foram realizados testes de hipóteses como forma de verificar a associação 

entre a obtenção de resposta e as variáveis de interesse. As variáveis categóricas 

foram testadas com Qui-Quadrado e Exato de Fisher. As numéricas foram testadas 

quanto à normalidade da distribuição através do teste de Shapiro-Wilk e então 

quanto à associação com teste t e Mann-Whitney. 

Foram calculadas as razões de chances univariadas e seus intervalos de 

confiança para cada associação calculada. 

Foi utilizado o Jamovi 1.2.15 e o R 3.6.1 para a realização das análises e o 

alfa do estudo foi de 95%. 

As variáveis que apresentaram valores de p abaixo de 0,25 nos testes de 

associação com o indicador de resposta foram utilizadas para o desenvolvimento do 

modelo de regressão logística. Foi utilizada a técnica passo a passo (stepwise) para 

a seleção das variáveis do modelo de forma a obter um conjunto de variáveis 

estatisticamente significativas (valor de p abaixo de 0,05) que se associam em 

conjunto com a variável de interesse (resposta/ não resposta). 
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4 RESULTADOS 

 

 

4.1 Características gerais 

 

 

Foram estudados 249 pacientes consecutivos (170 do sexo masculino) e 

portadores de IC com fração de ejeção reduzida por um período de 

acompanhamento médio de 38,9 meses.  A idade média foi de 69,2 anos e a FE 

média foi 27,4% [24-32%]. 88 pacientes (35,4%) apresentavam idade inferior a 65 

anos; 72 pacientes (28,9%) apresentavam idade entre 65 e 75 anos; 89 pacientes 

(35,7%) apresentavam idade acima de 75 anos no momento do implante. A etiologia 

isquêmica da cardiopatia foi encontrada em 130 pacientes (52,2%). Um total de 230 

pacientes (92.4%) apresentavam-se em CF (NYHA) III no momento do implante e, 

os demais, em CF IV. Bloqueio completo de ramo esquerdo foi encontrado em 228 

pacientes (95,5%). As características gerais da população estão sumarizadas na 

Tabela 2, a seguir  
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Tabela 2 – Características gerais da população 
 

Características  

Idade (anos) 69,2 [61-79] 

Idoso (> 65 anos) (n, %) 161 (64,6) 

Sexo masculino (n, %) 170 (68,5) 

Tipo de prótese (CDI-BIV) (n, %) 191 (76,7) 

Profilaxia primária (n, %) 171 (69,2) 

Fibrilação atrial (n, %) 63 (25,3) 

Ablação NAV (n, %) 38 (15,3) 

DPOC (n, %) 14 (5,7) 

Diabetes melittus (n, %) 94 (38,5) 

Hipertensão arterial (n, %) 192 (78,4) 

IRC (estágios 4,5) (n, %) 25 (10) 

Síncope (n, %) 16 (6,6) 

Classe funcional III (n, %) 230 (92,4) 

Etiologia isquêmica (n, %) 130 (52,2) 

BRE (n, %) 238 (95,5) 

Duração QRS (ms) 160 [150-180] 

Est. persistente VD (n, %) 25 (10) 

FE (%) 27,4 [24-32] 

FE (< 25%) (n, %) 71 (28,5%) 

DSFVE (ms) 56,4 [49-61] 

DDFVE (ms) 70,5 [67-74] 

IM grave (n, %) 32 (13,4%) 

Sobrevida geral (meses) 38,9 [20-52] 

Sobrevida cardiovascular (meses) 38,9 [20-52] 

Tempo Primeira Hosp. IC (meses) 25 [18-48] 

Legenda: cardioversor-desfibrilador implantável biventricular (CDI-BIV); fibrilação atrial 
(FA); Nódulo AV (NAV); doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC); 
insuficiência renal crônica (IRC); bloqueio de ramo esquerdo (BRE); 
estimulação (est.); ventrículo direito (VD); fração de ejeção (FE); diâmetro 
sistólico final do ventrículo esquerdo (DSFVE); diâmetro diastólico final do 
ventrículo esquerdo (DDFVE); insuficiência mitral (IM); hospitalização 
(Hosp.); insuficiência cardíaca (IC). 

Nota: As variáveis numéricas estão expressas como média, desvio-padrão e mediana. 
As variáveis categóricas estão expressas como número total (%).  

Fonte: O autor, 2020. 

 
 

 

 

 



37 
 

 

4.2 Fatores preditores de não resposta à TRC 

 

 

As seguintes variáveis foram fatores preditores independentes de não 

resposta à TRC: disfunção renal (estágio 4 ou 5); doença pulmonar obstrutiva 

crônica (DPOC); fibrilação atrial (em qualquer forma de apresentação) e diâmetro 

sistólico final do VE > 55 mm. Os dois primeiros critérios receberam 3 pontos e os 

dois últimos 2 pontos, totalizando 10 pontos. Isto gerou o RESYNC score, que seria 

o acrônimo para (Renal Dysfunction, Left ventricular end-systolic diameter, Atrial 

fibrillation, COPD). Os valores da regressão uni e multivariada estão demonstrados 

na Tabela 3. 

 

Tabela 3 – Regressão uni e multivariada relacionada à resposta a TRC 

 Regressão Univariada Regressão Multivariada 

Variável OR (95% CI) Valor P OR (95% CI) Valor P 

Idade  1,00 (0,97 – 1,03) 0,9 - - 

Idoso (> 65 anos) 0,87 (0,45 – 1,68) 0,6 - - 

Sexo masculino 1,42 (0,72 – 2,78) 0,3 - - 

IRC 4,09 (1,50 – 11,1) 0,006 5,12 (1,63 – 16,1) 0,005 

Ablação NAV  1,43 (0,61 – 3,33) 0,4 - - 

DPOC  5,00 (1,54 – 16,1) 0,007 5,37 (1,43 - 20,1) 0,01 

Diabetes melittus  0,57 (0,28 – 1,15) 0.1 - - 

Hipertensão arterial 0,72 (0,34 – 1,55) 0.4 - - 

Fibrilação Atrial  2,50 (1,10 – 5,62) 0,02 2,54 (1,02 – 6,32) 0.04 

Síncope 0,23 (0,03 – 1,87) 0.1 - - 

Etiologia isquêmica    0,56 (0,29 - 1,06) 0,07 - - 

BRE    3,06 (0,88 - 10,5) 0,07 - - 

FE 1,04 (0,98 - 1,10) 0,1 - - 

FE < 25% 0,37 (0,15 - 0,89) 0,2 - - 

DSFVE (> 55 mm) 2,23 (0,95 – 5,22) 0,06 2,83 (1,1 – 7,27) 0,03 

DDFVE 0.96 (0.92 – 1.02) 0.2 - - 

IM grave 1.61 (0.65 – 3.97) 0.3 - - 

Est. Persistente VD 2.77 (1.15 – 6.65) 0.2 - - 

Legenda: Terapia de ressincronização cardíaca (TRC); insuficiência renal crônica (IRC); Nódulo AV 
(NAV); doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC); bloqueio de ramo esquerdo (BRE); 
fração de ejeção (FE); diâmetro sistólico final do ventrículo esquerdo (DSFVE); diâmetro 
diastólico final do ventrículo esquerdo (DDFVE); insuficiência mitral (IM); estimulação (est.); 
ventrículo direito (VD). 

Fonte: O autor, 2020. 



38 
 

 

A partir da análise da curva ROC, o ponto de corte estabelecido foi três, 

apresentando uma sensibilidade de 60%, uma especificidade de 80% e uma 

acurácia de 78%. O valor preditivo positivo foi de 94% e o negativo foi de 28%. 

Sendo assim, um RESYNC  3 sugere fortemente uma resposta favorável à TRC. O 

escore pode ser utilizado em pacientes individuais a partir do aplicativo RESYNC 

score disponível (ANEXO B). As Figuras 1 e 2 exemplificam possíveis tipos de 

resposta à TRC. 

 

Figura 1 – Exemplos de possíveis respondedores à TRC 

 

RESYNC: 0    RESYNC: 3 

Legenda: Terapia de ressincronização cardíaca (TRC); doença pulmonar obstrutiva 
crônica (DPOC); fibrilação atrial (FA); diâmetro sistólico final do ventrículo 
esquerdo (DSFVE). 

Fonte: O autor, 2020. 

 

 

Figura 2 – Exemplos de possíveis não respondedores à TRC 

 

RESYNC: 10    RESYNC: 6 

Legenda: Terapia de ressincronização cardíaca (TRC); doença pulmonar obstrutiva 
crônica (DPOC); fibrilação atrial (FA); diâmetro sistólico final do ventrículo 
esquerdo (DSFVE). 

Fonte: O autor, 2020. 

 

 

 

 

 

 

Variáveis Resposta Variáveis Resposta

Disfunção renal N Disfunção renal S

DPOC N DPOC N

FA N FA N

DSFVE > 55mm N DSFVE > 55mm N

Pontuação 0 Pontuação 3

Variáveis Resposta Variáveis Resposta

Disfunção renal N Disfunção renal S

DPOC N DPOC N

FA N FA N

DSFVE > 55mm N DSFVE > 55mm N

Pontuação 0 Pontuação 3

Variáveis Resposta Variáveis Resposta

Disfunção renal S Disfunção renal S

DPOC S DPOC S

FA S FA N

DSFVE > 55mm S DSFVE > 55mm N

Pontuação 10 Pontuação 6
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4.3 Desfechos clínicos 

 

 

A falta de uma definição universal de resposta à TRC se traduz em resultados 

clínicos diversos na dependência do critério utilizado.  

Na nossa população, quando se utilizou apenas o critério de melhora da CF, 

a taxa de resposta observada foi de 88%. No entanto, quando se associava um 

critério ecocardiográfico de remodelamento reverso (aumento da FE  10% e/ ou 

diminuição do DSFVE  15% do DSFVE), a taxa geral de resposta foi de 59,5%, 

traduzindo a necessidade real de uma padronização deste critério. O Gráfico 2 

ilustra o resultado acima. 

 

Gráfico 2 – Resposta à TRC 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Legenda: Terapia de ressincronização cardíaca (TRC); classe funcional (CF). 
Fonte: O autor, 2020. 

   

 

CF apenas 

CF e critério 

ecocardiográfico 
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À esquerda, observa-se a taxa de resposta baseado apenas na CF. À direita, 

observa-se a taxa de resposta quando se agrega pelo menos um critério 

ecocardiográfico de remodelamento reverso.  

 O RESYNC score apresentou impacto significativamente estatístico nas 

curvas de sobrevida cardiovascular e geral, conforme demonstrado nos Gráficos 3 e 

4. Quando se observa o grupo RESYNC 0-3 em comparação ao RESYNC 4-10, 

houve uma nítida diferença em relação à sobrevida cardiovascular (p=0,03) e geral 

(p < 0,001). 

 

 

Gráfico 3 – Curva Kaplan-Meier de sobrevida cardiovascular nos 2 
grupos de pacientes (RESYNC 0-3 e RESYNC 4-10) 

 

Fonte: O autor, 2020. 
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Gráfico 4 – Curva Kaplan-Meier de sobrevida geral nos 2 grupos de 
pacientes (RESYNC 0-3 e RESYNC 4-10)  

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: O autor, 2020. 

 

 

4.4 TRC e idade avançada 

 

 

O impacto da idade avançada, pacientes idosos (> 65 anos) e muito idosos (> 

75 anos) na resposta à TRC, e as complicações relacionadas ao procedimento nesta 

faixa etária, foram apresentados em artigo já publicado na PLOS ONE em 2/12/2019 

(41).   

Os pacientes foram divididos em 3 grupos: grupo I: idade inferior a 65 anos – 

88/ 249 pacientes (35,4%); grupo II: idade entre 65 e 75 anos – 72/ 249 pacientes 

(28,9%) e grupo III: idade acima de 75 anos – 89/ 249 pacientes (35,7%). A resposta 

à TRC não foi afetada pela idade avançada, assim como a mortalidade 

cardiovascular nos três grupos (p=0,73). O Gráfico 5 ilustra os achados da sobrevida 

cardiovascular.  
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Gráfico 5 – Curva Kaplan-Meier de sobrevida cardiovascular nos 3 grupos de idade 

 

Fonte: O autor, 2020. 

 

 

Pode-se observar uma taxa de mortalidade maior no grupo de muito idosos 

(idade > 75 anos) (p=0,003), conforme se observa no Gráfico 6. 

 

 

Gráfico 6 – Curva Kaplan-Meier de sobrevida geral nos 3 grupos de idade 

 

Fonte: O autor, 2020. 
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Em relação à segurança do procedimento, foram consideradas complicações 

agudas as que ocorreram dentro das primeiras 24 horas e incluiu pneumotórax, 

tamponamento cardíaco e deslocamento de eletrodo, não havendo diferença 

estatística entre os grupos (Tabela 4).  

 

Tabela 4 - Complicações agudas relacionadas ao procedimento nos 3 grupos de 
idade 

 Grupo I Grupo II Grupo III 

Pneumotórax 3 (3,4%) 2 (2,7%) 2 (2,2%) 

Tamponamento cardíaco 1 (1,1%) 0 0 

Deslocamento do eletrodo 3 (3,4%) 2 (2,7%) 3 (3,3%) 

Fonte: O autor, 2020. 

 

 Vale ressaltar que nos últimos 36 casos desta série, o acesso vascular foi 

obtido através de punção de veia axilar guiada pelo ultrassom, prática que foi 

incorporada a nossa rotina para implante de dispositivos cardíacos eletrônicos. 

 

 

4.5 TRC e super-resposta 

 

 

 As características clínicas, fatores preditores e evolução a longo prazo dos 

pacientes super-respondedores à TRC foram apresentados e submetido na forma de 

artigo à revista Clinical Research in Cardiology em 20/07/2020. 

A análise univariada definiu os seguintes fatores relacionados à super- 

resposta: cardiomiopatia não isquêmica (OR 2.03, CI 1.064 – 3.893, p = 0.03), 

duração prolongada do QRS (OR 1.01, CI 1.0 - 1.036, p = 0.009) e estimulação 

ventricular direita persistente (OR 2.72, CI 1,15 – 6.65, p = 0.019). A análise 

multivariada definiu como fatores preditores de super-resposta as seguintes 

variáveis: duração prolongada do QRS (OR 1.02, CI 1.0 - 1.04, p = 0.03) e 

estimulação ventricular direita persistente (OR 5.47, CI 1.85 – 16.2, p = 0.002). Os 

Gráficos 7 e 8, a seguir, ilustram os dados acima. 
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Gráfico 7 – Box-plot demonstrando a duração do 
QRS entre pacientes respondedores e 
super-respondedores 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: O autor, 2020. 

 

Gráfico 8 – Proporção de estimulação ventricular 
persistente entre respondedores e 
super-respondedores 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
  

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

Legenda: marcapasso (MP). 
Fonte: O autor, 2020.  
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Em relação à evolução e resultados a longo prazo desta população 

específica, pode-se observar uma expressiva melhora da mortalidade total (p:0,03) e 

redução da taxa de internação por IC (p:0,01). Os Gráficos 9 e 10 demonstram estes 

achados.  

 

Gráfico 9 – Curva Kaplan-Meier de sobrevida total nos 
diferentes tipos de resposta 

 
Fonte: O autor, 2020.  

  

 
Gráfico 10 – Box-plot demonstrando o tempo da 

primeira hospitalização por IC 

 
Legenda: Insuficiência cardíaca (IC). 
Fonte: O autor, 2020.  
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Houve uma nítida melhora da curva de sobrevida cardiovascular, embora esta 

não tenha alcançado significância estatística (Gráfico 11).  

 

Gráfico 11 – Curva Kaplan-Meier da sobrevida 
cardiovascular nos diferentes tipos de 
resposta 

 

Fonte: O autor, 2020. 

 

 

Sendo assim, a super-resposta se associou a um excelente prognóstico a 

longo prazo com significante redução da mortalidade geral e da taxa de 

hospitalização por IC.  
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5 DISCUSSÃO 

 

 

A discussão será dividida em tópicos a fim de facilitar a leitura e a 

compreensão.  

 

 

5.1 Escores de predição 

 

 

A TRC é uma opção terapêutica bem estabelecida para o manejo de 

portadores de IC com fração de ejeção reduzida. A despeito da eficácia clínica 

comprovada, nos deparamos ainda com dilemas não resolvidos: custo elevado do 

procedimento para o sistema de saúde, o que dificulta um acesso mais amplo; falta 

de um consenso universal sobre resposta à terapia de ressincronização; uma taxa 

de não respondedores em torno de 20 a 40% e, por conseguinte, limitação em 

prever com precisão a população que irá realmente se beneficiar. Estas 

prerrogativas foram o racional para o desenvolvimento deste projeto de pesquisa.   

Ao analisarmos os principais ensaios sobre o assunto já publicados, observa-

se inicialmente uma certa disparidade no número de pacientes e, também, no 

objetivo principal. Aproximadamente metade deles teve como objetivo primário e 

específico a identificação de preditores de resposta à TRC, seja na forma de 

proposição de um escore (51, 54, 56, 57, 65) ou apenas identificando fatores 

isolados e independentes (58-62). O RESYNC score teve como objetivo principal a 

predição de resposta à TRC, sendo possível também se observar diferença na curva 

de sobrevida na dependência do valor do escore obtido. A mortalidade, no entanto, 

não foi um objetivo do estudo. 

Outro ponto a ser ressaltado é a falta de validação externa da maioria dos 

escores publicados. Na sua publicação original, apenas o ScREEN score apresentou 

uma predição de escore e já uma validação externa em uma coorte de 1.959 

pacientes de quatro centros europeus de grande volume (56). O VALID-CRT foi 

posteriormente validado por Bertaglia et al. (54) em uma população de mundo real 

não selecionada. Recentemente, Yang et al. (63) apresentaram os resultados 

comparativos do desempenho de 3 escores de predição (EAARN, VALID-CRT e 
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ScREEN) em uma população asiática e confirmou que o ScREEN score foi o que 

apresentou a melhor performance (63). O RESYNC score também não foi validado 

em uma coorte externa e a proposta será uma revalidação posterior através do 

aplicativo, pela carência deste tipo de informação na literatura.    

O RESYNC score, apesar do número limitado da amostra, demonstrou um 

bom desempenho para identificar especialmente os possíveis respondedores, 

quando foi ≤ 3, com uma sensibilidade, especificidade e acurácia similar a dos 

demais já publicados.  

Neste momento, vale ressaltar duas publicações nacionais no maior periódico 

brasileiro de Cardiologia (ABC Cardiol) e que tem a relevância de traduzir a nossa 

realidade e tentar trazer luz ao problema.  

Em 2015, Rocha et al. (44) apresentaram os resultados de uma coorte de 116 

pacientes que teve como objetivo elaborar um modelo ecocardiográfico preditor de 

risco de óbito cardíaco ou transplante após 1 ano da TRC. Os autores concluíram 

que FE < 30%, disfunção diastólica grave e regurgitação mitral grave após 1 ano da 

TRC indicam pior prognóstico, devendo-se considerar outras opções terapêuticas na 

presença da combinação de duas dessas variáveis (44). 

Em 2017, Gazzoni et al. (59) descreveram os resultados de 170 pacientes 

submetidos à TRC, em hospital terciário do Sul do país, no período de 2008 a 2014. 

O objetivo foi avaliar preditores de mortalidade e resposta à TRC no cenário 

brasileiro. Os autores concluíram que a mortalidade nesta população foi 

independentemente associada à idade, presença de DPOC e infarto agudo do 

miocárdio prévio. A porcentagem de estimulação biventricular avaliada 6 meses 

após a TRC foi independentemente associada a um aumento da sobrevida e 

adequado remodelamento reverso ecocardiográfico (59).  

 

 

5.2 Disfunção renal 

 

 

A insuficiência renal, definida como uma taxa de filtração glomerular estimada 

< 60 ml/ min/ 1.73 m2, ocorre aproximadamente em 1/3 dos pacientes portadores de 

IC (66, 67) e está associada a um aumento da morbimortalidade (68). No “mundo 

real”, mais da metade dos pacientes com IC tem disfunção renal estágio 3 a 5 (69). 
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À medida que a disfunção renal progride, há um aumento proporcional do risco de 

desenvolvimento de IC e consequente aumento de mortalidade (70).  

Os benefícios da TRC na melhora dos sintomas de IC, redução de 

mortalidade e taxa de internação, já foram largamente demonstrados em inúmeros 

ensaios clínicos randomizados (21, 35, 71); no entanto, os pacientes com disfunção 

renal não foram contemplados ou descritos nestes estudos, especialmente estágio 4 

ou 5 (72, 73). 

A insuficiência renal é sabidamente um marcador, de longa data, de pior 

prognóstico e mortalidade pós-TRC (66, 74-78), não havendo muitos dados de como 

a IR pode realmente afetar a resposta e outros desfechos desfavoráveis, como 

internação por IC e o desenvolvimento de arritmias malignas (79). Por outro lado, é 

possível se observar também uma melhora da função renal em todos os estágios da 

IR (80), em consequência da forte interação observada na fisiologia cardiorrenal. 

Höke et al. (81) descreveram os resultados de uma série de 73 pacientes 

portadores de disfunção renal estágio 4 submetidos à TRC. Apesar da taxa de 

reposta ter sido de apenas 30%, os autores concluíram que a TRC se associou a um 

melhor desfecho clínico e prognóstico a longo prazo, com melhora evolutiva da taxa 

de filtração glomerular (81).  

Recentemente, Ter Maaten et al. (82) descreveram os efeitos da TRC na 

função renal, no remodelamento reverso e os resultados em pacientes em todos os 

estágios de doença renal crônica. Foram avaliados 798 pacientes consecutivos 

submetidos à ressincronização. O racional do estudo foi a carência de dados a 

respeito do efeito da disfunção renal na resposta à TRC, já que estes pacientes 

foram excluídos dos grandes ensaios clínicos. A maioria dos pacientes apresentava-

se em estágio 1 e 2; 33,6% em estágio 3; 11% em estágio 4 e apenas 1,1% em 

estágio 5 de IR. A taxa de filtração glomerular era estimada antes do implante e 6 

meses após. Os autores concluíram que o remodelamento reverso secundário à 

TRC é observado em todos os estágios da doença renal, embora tenha sido menos 

expressivo nas formas avançadas (estágios 3 a 5). Pode-se notar, também, que a 

melhora da função renal foi encontrada somente nesta população de doença renal 

avançada (82).   

No presente estudo, a forma avançada de doença renal (estágios 4 e 5) foi 

encontrada em 10% dos pacientes e representou um forte marcador de não 

responsividade. A sua presença aumenta em aproximadamente 5 vezes a chance 
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do paciente não respondedor à TRC [OR: 5,12 (1,63 – 16,1), p=0,005].   A 

importância deste achado, é que apesar do número limitado da amostra, a maioria 

dos ensaios excluiu a disfunção renal e a quase totalidade não contemplou 

especificamente os estágios 4 e 5 (taxa de filtração glomerular de 15- 29 ml/ min/ 

1.73 m2 e dialítica). 

 

 

5.3 Doença pulmonar obstrutiva crônica 

 

 

A doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC) e a IC são dois grandes 

problemas de saúde pública ao redor do mundo, e dividem entre si alguns fatores de 

risco em comum, tais como idade, sexo masculino e história de tabagismo. As 

manifestações clínicas de ambas as condições se sobrepõem com frequência, o que 

pode dificultar a identificação isolada de cada uma delas (83).  

A prevalência da IC com DPOC varia de 7 a 30%, na dependência da 

população estudada e critério do diagnóstico utilizado. Aproximadamente 30% dos 

pacientes portadores de IC têm DPOC associado, o que representa um risco para 

exacerbação da sintomatologia e maior mortalidade (84, 85). 

A DPOC já foi identificada como um marcador de mau prognóstico em alguns 

ensaios clínicos e escores de predição (51, 59, 61, 86).   

No RESYNC score, a presença de DPOC foi encontrada em 5,7% da 

população e aumentou em aproximadamente 5 vezes a probabilidade do paciente 

ser um não respondedor [OR: 5,37 (1,43 – 20,1), p=0,01], sendo juntamente com a 

disfunção renal, um importante marcador de mau prognóstico neste cenário.  

 

 

5.4 Fibrilação atrial 

 

 

A fibrilação atrial e a IC são condições que frequentemente coexistem por 

apresentarem muitos mecanismos fisiopatológicos em comum (87). No estudo de 

Framingham, em um acompanhamento de mais de 38 anos, a IC foi o preditor mais 

potente de fibrilação atrial, conferindo um risco de 6 a 8 vezes maior da sua 
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ocorrência (88). Vale ressaltar que a existência de ambas as condições aumenta a 

morbimortalidade desta população (89, 90).  

A prevalência da FA varia de 5% em pacientes assintomáticos com IC a mais 

de 50% nos sintomáticos com disfunção ventricular grave (91). O conceito de que 

FA gera IC e IC gera FA, atualmente, é amplamente aceito e difundido (92). Estima-

se que 35 a 40% dos portadores de IC tratados com TRC desenvolvam FA 

paroxística, em algum momento da evolução clínica (91, 93). 

O primeiro mecanismo através do qual a FA afeta diretamente a TRC seria 

pela perda da ressincronização em função da frequência cardíaca irregular e 

geralmente elevada, comprometendo desta forma, a taxa de estimulação 

biventricular, que é considerada a principal causa determinante do sucesso na TRC 

(94, 95). O objetivo é atingir > 98% de estimulação biventricular, sendo demonstrado 

que este valor se correlaciona com redução de mortalidade e maiores benefícios 

desta terapia (96, 97).  

Outro mecanismo associado ao agravamento da IC neste contexto, seria a 

perda da contribuição atrial com resultante queda do débito cardíaco. 

Recentemente, Tanawuttiwat et al. (98) descreveram o impacto direto da carga de 

FA no risco de agravamento e hospitalização por IC. A cada uma hora adicional da 

carga de FA, havia um aumento de 3% no risco de IC, na semana subsequente. Os 

autores sugerem que apenas a mudança do ritmo sinusal para ritmo de FA poderia 

contribuir para descompensação clínica, independentemente da diminuição da taxa 

de estimulação biventricular ou frequência cardíaca elevada (98). Sendo assim, 

todos os esforços devem ser direcionados para atingir a ressincronização o mais 

próximo possível de 100% e, neste cenário, a ablação do nódulo AV desempenha 

papel fundamental para atingir este objetivo (99). A ablação especificamente da 

fibrilação atrial no contexto da IC, tem sido motivo de pesquisa e debate atual, 

demonstrando resultados satisfatórios em pacientes com disfunção ventricular, 

sendo também uma ferramenta potente em pacientes selecionados (100-104). 

No presente estudo, a fibrilação atrial, em todas as suas formas de 

apresentação, foi encontrada em 25,3% da população, estando de acordo com os 

achados da literatura. A sua presença aumenta em aproximadamente 2,5 vezes a 

chance de uma não resposta à TRC [OR: 2,54 (1,02 – 6,32)], e no RESYNC score 

recebeu 2 pontos. Vale ressaltar que a ablação do nódulo AV foi realizada em 15,3% 

da população, a fim de garantir a estimulação biventricular. Não foi possível 
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determinar com precisão a real taxa de estimulação biventricular, por ter sido um 

estudo retrospectivo com tempo de acompanhamento médio de 38,9 meses. Estima-

se, no entanto, que seja em torno de 98%.   

A fibrilação atrial é um dos critérios de não resposta encontrado em 

importantes ensaios clínicos sobre predição de resposta a TRC (49, 53, 62), e 

representa a principal causa de perda da estimulação ventricular esquerda nesta 

população.  

 

 

5.5 Diâmetro sistólico final do VE > 55 mm 

 

 

Em pacientes portadores de IC, a mensuração da fração de ejeção 

ventricular, a despeito das diversas limitações, é a primeira e importante ferramenta 

de estratificação do risco cardiovascular e de morte súbita. 

Bhat et al. (105) demonstraram que em indivíduos com diagnóstico recente de 

grave disfunção ventricular esquerda, o diâmetro sistólico final do VE foi o preditor 

mais potente de remodelamento reverso e este parâmetro é utilizado na definição de 

resposta e super-resposta à TRC em diversos ensaios clínicos (106-109). 

No contexto das valvopatias, o DSFVE é um dos indicadores de troca valvar 

cirúrgica, seja na insuficiência mitral não reumática (DSFVE ≥ 40 ou 45 mm, na 

dependência da diretriz utilizada) ou na insuficiência aórtica (DSFVE ≥ 50 ou 50 mm, 

na dependência da diretriz utilizada) (110-117).  

A partir destes parâmetros de indicação de troca valvar, foram testados 

diferentes pontos de corte a fim de definir o melhor valor que poderia diferenciar 

resposta de não resposta. Sendo assim, um DSFVE > 55 mm se correlacionou 

positivamente com não resposta. A sua presença aumentou em aproximadamente 3 

vezes a chance de um paciente não responder à TRC [OR: 2,83 (1,1 – 7,27)].  
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5.6 TRC e idade avançada 

 

 

A maioria dos estudos randomizados e diretrizes sobre TRC não incluíram a 

população de idosos. A idade média observada nos pacientes do CARE-HF (24), 

MIRACLE (21), MIRACLE-ICD (23), COMPANION (25), MADIT-CRT (28) e RAFT 

(27) variou de 63,9 a 67 anos. No estudo CARE-HF (24), somente 6,1% dos 

pacientes tinham idade superior a 80 anos. Estes dados enfatizam a importância da 

publicação para este grupo de pacientes. 

Da mesma forma, a descrição de complicações relacionadas ao procedimento 

é bastante escarça na literatura e, no presente estudo, a sua baixa ocorrência 

sugere que o procedimento de implante de próteses cardíacas complexas em 

pacientes idosos seja seguro. 

 

 

5.7 TRC e super-resposta 

 

 

Os benefícios clínicos observados nos pacientes respondedores à TRC 

variam amplamente e muito em função da falta de uma definição universal de 

resposta (118). Quando se associa um critério ecocardiográfico de remodelamento 

reverso à classe funcional, a taxa de não respondedores atinge até 40% (41, 42).  

O principal achado deste estudo é que a estimulação ventricular direita 

persistente, assim como o complexo QRS mais largo, foi um forte preditor de super-

resposta. A cardiomiopatia induzida por marcapasso (estimulação ventricular 

persistente) é uma entidade já bem conhecida e estabelecida há anos (119-123), 

mas o seu valor preditivo em relação à super-resposta tem sido raramente descrito 

na literatura (107).  

O presente trabalho traz luz ao assunto e chama atenção para necessidade 

de elevada suspeição clínica diante de pacientes com estimulação ventricular 

persistente e disfunção ventricular esquerda.  
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5.8 Limitações do estudo 

 

 

O presente estudo apresenta diversas limitações, por tratar-se de um estudo 

observacional, não randomizado e retrospectivo. O período de observação longo 

(aproximadamente 10 anos) impactou na coleta precisa do tratamento farmacológico 

oferecido, o que pode influenciar os resultados. Pelo mesmo motivo, os exames 

ecocardiográficos foram realizados por diversos operadores, o que também impacta 

na avaliação direta da resposta à TRC e, consequentemente, nos resultados. 

 O RESYNC score não envolveu critérios ecocardiográficos de remodelamento 

reverso na sua concepção, o que pode também influenciar os resultados e a 

performance do escore.  

Para uma adequada validação dos resultados obtidos, faz-se necessário o 

desenvolvimento de estudos randomizados e a aplicação do escore em outra coorte 

externa de pacientes.  
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CONCLUSÕES 

 

 

As principais conclusões do presente estudo foram: 

 

a) RESYNC score  3 sugere fortemente uma resposta positiva à TRC 

e deve ser útil para estratificação prévia ao implante do marcapasso 

ressincronizador; 

b) A resposta à TRC não foi diretamente afetada pela idade, com 

taxas similares nos pacientes idosos (> 65 anos) ou muito idosos 

(>75 anos), assim como a mortalidade cardiovascular.  Apenas a 

mortalidade total foi maior no grupo > 75 anos;  

c) A taxa de complicações agudas relacionadas ao procedimento não 

foi afetada diretamente pela idade avançada, apresentando baixa 

prevalência e de ocorrência similar nos diferentes grupos de idade;  

d) Os fatores relacionados à super-resposta foram: complexo QRS 

mais largo e estimulação ventricular direita persistente;  

e) A super-resposta se associou a um excelente prognóstico a longo 

prazo com redução significativa da mortalidade total e da taxa de 

internação por IC. 
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APÊNDICE A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

 

 

 
 
 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

 O objetivo deste documento é obter o seu consentimento para realização do 

implante de marcapasso definitivo e/ ou cardioversor-desfibrilador e/ ou 

ressincronizador que foi indicado para tratamento do seu quadro clínico atual. 

Posteriormente ao implante, os dados referentes ao procedimento poderão ser 

utilizados pela equipe médica para um adequado acompanhamento clínico e para fins 

de pesquisa em caráter retrospectivo.  

  O marcapasso é um dispositivo eletrônico capaz de corrigir o funcionamento 

inadequado do sistema de condução elétrico do coração. Quando há um bloqueio ou 

falha do impulso elétrico, haverá uma diminuição dos batimentos cardíacos com 

consequente aparecimento dos sintomas mais comuns: cansaço, tonteira, falta de ar e 

desmaios. O aparelho percebe esta falha e emite impulsos elétricos que irão permitir 

uma adequada contração do músculo cardíaco. O marcapasso possui um sistema 

circuito eletrônico, uma bateria e eletrodos que ficam fixados a parede dos átrios e 

ventrículos.    

 O cardioversor-desfibrilador é semelhante ao marcapasso convencional, com a 

capacidade adicional de liberar um choque e tratar arritmias potencialmente graves e 

fatais e, desta forma, prevenir a morte súbita. 

 O marcapasso ressincronizador, biventricular ou multi-sítio está indicado para o 

tratamento de formas avançadas de insuficiência cardíaca, visando alívio dos sintomas 

de falta de ar e cansaço e uma melhora da qualidade de vida. Nesta modalidade, um 

fio-eletrodo é posicionado no ventrículo direito, um no átrio direito e outro no 

ventrículo esquerdo, a fim de ressincronizar o batimento cardíaco e, desta forma, 

melhorar a função cardíaca. 

O implante do dispositivo é geralmente simples e seguro e a duração é em 

torno de 1 a 2 horas. A cirurgia é realizada sob anestesia geral, a fim de evitar a dor e o 

desconforto, garantindo segurança durante o procedimento. Normalmente, o 

dispositivo é implantado no lado esquerdo no tórax, logo abaixo da clavícula.  Uma 

incisão de aproximadamente 2-3 cm é feita na pele e uma bolsa entre a pele o músculo 

é confeccionada para abrigar o gerador, que fica sub-cutâneo, na maioria dos casos. 

Com o auxílio dos Raios-X, faz-se de uma a três punções da veia axilar a fim de 

introduzir os eletrodos até o coração. Os mesmos são então fixados e realizados testes 

para verificar os parâmetros per-operatórios mais adequados.  
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APÊNDICE B - Desenvolvimento e criação da calculadora de risco 

 

 

Quadro - Desenvolvimento e criação da calculadora de risco 

 
Legenda: doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC); fibrilação atrial (FA); diâmetro sistólico final do 

ventrículo esquerdo (DSFVE). 
Fonte: O autor, 2020. 
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APÊNDICE C - Publicação do artigo: Clinical outcomes and mortality in old and very 

old patients undergoing cardiac resynchronization therapy 

 

 

Submetido a PLOS ONE em 1º/8/2019, aceito em 7/11/2019 e publicado em 

2/12/2019. 
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APÊNDICE D – Predictive factors and long-term prognosis in super-responders to 

cardiac resynchronization therapy - artigo submetido à Clinical 

Research in Cardiology em 20/07/2020 
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ANEXO A - Parecer Consubstanciado do CEP/ HUPE 
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ANEXO B - Aplicativo RESYNC score – exemplos de sua utilização 

 

 
Tela Inicial 
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Lista de pacientes 
 

 

     
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
S: escore de pontos; 
3m: avaliação da resposta à TRC em 3 meses e 
1y: avaliação da resposta à TRC em 1 ano. 
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Escore de pontos – Escore: 0 
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Escore de pontos – Escore: 3  
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Escore de pontos – Escore: 5 
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Escore de pontos – Escore: 10 
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Avaliação da resposta à TRC (3 meses) 
 

 
 
 

No exemplo acima, a resposta foi apenas pela melhora da classe funcional 

(sem parâmetros ecocardiográficos de remodelamento reverso). 
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Avaliação da resposta à TRC (1 ano) 
 

 
 
 

No mesmo paciente, a avaliação em 1 ano pós-TRC demonstrou manutenção 

da resposta pela melhora da classe funcional e, também, com parâmetros 

ecocardiográficos de remodelamento reverso. 


