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I Apresentacao

Ainsuficiéncia cardiaca ndo é apenas uma sindrome prevalente e sim um dos maiores desafios
da cardiologia. Com alta taxa de mortalidade, reinternagcdo e impacto socioeconémico
significativo, sua complexidade exige mais do que diagnostico correto: exige estratégia.

A evolugdo das diretrizes transformou completamente o manejo da doenca e o tratamento
deixou de ser predominantemente sintomatico para se tornar comprovadamente conversor
de prognostico, com terapias farmacoldgicas, dispositivos e intervencdes avancadas capazes
de alterar a historia natural da condicao.

Compreender a insuficiéncia cardiaca hoje significa integrar fisiopatologia, classificacao,
estratificagdo prognosticaetomada de decisao baseada em evidéncia do ambulatorio a terapia

avancada.

Neste ebook vocé encontra uma visao pratica, atualizada e aplicavel da classificacao a terapia
avancada, alinhada as principais diretrizes contemporaneas.
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1. Introducao a

Insuficiéncia Cardiaca

Insuficiéncia cardiaca (IC) é definida como uma sindrome clinica complexa, resultante de
anormalidades estruturais e/ou funcionais do coracdo, que conduzem a incapacidade de
manter um débito cardiaco adequado para atender as demandas metabdlicas do organismo e/
ou causam elevacao das pressodes intracardiacas em repouso ou durante o esforco.

A apresentacado clinica envolve sinais e sintomas caracteristicos, como dispnéia, fadiga e
retencdo hidrica (edema), que refletem tanto a reducdo do débito quanto a congestdo venosa
sistémica ou pulmonar.
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Pontos essenciais de conceito:

- E sindrome, ndo uma doenca unica envolvendo multiplos mecanismos e
etiologias.

«  Envolve alteragcdes hemodinamicas, neuro-hormonais e estruturais.

+ Adefinicao enfatiza a associacao entre disfuncao cardiaca e repercussdes
clinicas (sintomas e sinais).

Esse entendimento € adotado nas diretrizes contemporaneas para padronizar diagndstico,
classificagdo e abordagem terapéutica.

I 1.1 Epidemiologia e impacto no Brasil

Ainsuficiéncia cardiaca representa um dos maiores problemas de saude publica cardiovascular
no mundo. Estima-se que mais de 20 milhdes de pessoas vivem com IC globalmente,
com prevaléncia crescente associada ao envelhecimento populacional e ao aumento das
comorbidades cardiovasculares.

No Brasil, a IC tem impacto clinico e socioeconémico importante:

- Elevada prevaléncia na populacdo adulta, com aumento exponencial com a idade.

- Representa uma fracao significativa das internacdes por causas cardiacas em hospitais
brasileiros, com taxas relevantes de mortalidade e reinternacao.

- O envelhecimento populacional e a persisténcia de fatores de risco (hipertenséao arterial,
doenca coronariana, diabetes) aumentam ainda mais sua carga.

Reconhecer a magnitude do problema ¢é fundamental para priorizar
diagnostico precoce, otimizagao terapéutica e planejamento de recursos em
servicos de saude.



1.2 Fisiopatologia da insuficiéncia cardiaca

A fisiopatologia da IC é multifatorial e envolve interagcdes entre mecanismos cardiacos,
hemodinamicos e neuro-hormonais que, inicialmente compensatdrios, tornam-se
progressivamente deletérios.

Componentes principais:
1) Disfuncgdo contratil e hemodinamica

A reducdo nacapacidade contratil do miocardio diminui o débito cardiaco,
comprometendo o esforco sistdlico e a perfusao tecidual.

A disfuncdo pode ser sistdlica, diastolica ou mista, dependendo se a falha
estd na ejecao ou no enchimento ventricular.

2) Respostas compensatérias neuro-hormonais

Para manter o débito cardiaco, o organismo ativa mecanismos
compensatadrios:

Sistema nervoso simpatico (SNS): aumento da frequéncia cardiaca e
vasoconstricdo periférica.

Sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA): retencdo de sddio e
agua, aumento da pos-carga e remodelamento.

Outros moduladores, incluindo peptideos natriuréticos, citocinas
inflamatdrias e endotelinas, também se envolvem na progressao da
sindrome.

3) Congestio venosa e elevacio de pressido de enchimento

A incapacidade de expulsar volume leva ao aumento das pressodes
ventriculares e, consequentemente, a congestao pulmonar ou sistémica,
manifestada clinicamente por dispneia, ortopneia, edema e hipertensao
venosa jugular.
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1.3 Remodelamento cardiaco e
mecanismos compensatorios

Remodelamento cardiaco é o processo de alteracdes estruturais e funcdao do miocardio em
resposta a lesao e a sobrecarga crbnica de pressao ou volume:

Aspectos fisiopatolagicos centrais:

Hipertrofia ventricular: aumento da massa miocardica para compensar insuficiéncia

.....

Dilatagdao das camaras ventriculares: em resposta a sobrecarga de volume,
aumentando a complacéncia, mas comprometendo a eficiéncia de ejegao.

Alteracdes da matriz extracelular: fibrose e reorganizagcao da estrutura miocardica,
que pioram a mecanica cardiaca.

Essas transformagoes sao desencadeadas por:
Estimulos hemodindmicos (pressado e volume aumentados)
Estimulagcdao neuro-hormonal persistente

Estresse oxidativo e inflamagao crénica

Relevancia clinica: O remodelamento € um preditor para progressdo da doenca
e de desfechos adversos, incluindo hospitalizacdes e mortalidade. Inibir ou
reverter esse processo tem sido um dos principais alvos da terapia moderna, por
exemplo, o uso de inibidores de SGLTZ, inibidores do SRAA e betabloqueadores
demonstraram efeitos favoraveis no remodelamento e nos desfechos clinicos.
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2. Classificacao da

Insuficiéncia Cardiaca

A classificacdo da insuficiéncia cardiaca (IC) ndo é apenas descritiva, ela orienta diagndstico,
prognostico e estratégia terapéutica. As diretrizes atuais recomendam multiplos eixos de
classificacao, pois cada um oferece uma perspectiva clinica diferente.

I 2.1 Classificagcao pela Fracao de Ejegcao

A fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE), geralmente avaliada por ecocardiograma,
€ um dos principais critérios fenotipicos da IC. Segundo as diretrizes da ESC e SBC, a IC ¢é
categorizada em trés grupos:

IC com Fracéo de Ejecdo Reduzida (ICFER)

FEVE < 40%
Evidéncia robusta para terapias modificadoras de progndstico
Remodelamento ventricular geralmente presente

Aplicagdo pratica: E o fendtipo com maior volume de evidéncia cientifica. A terapia
deve incluir precocemente os quatro pilares (IECA/ARNI, betabloqueador, antagonista
mineralocorticoide e iSGLT2). 0
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IC com Fracdo de Ejecdo Levemente Reduzida (ICFELr)

FEVE entre 41-49%
Perfil intermediario
Beneficio terapéutico semelhante ao da ICFER em diversos estudos recentes

Atualmente reconhecida como entidade proépria. Muitos pacientes se beneficiam da
mesma estratégia terapéutica da ICFER.

IC com Fracdo de Ejecdo Preservada (ICFEP)

FEVE = 50% - Disfuncao predominantemente diastolica
Forte associacdo com hipertensao, obesidade, diabetes e fibrilacao atrial

O tratamento envolve controle rigoroso de comorbidades, manejo da congestdo e uso de
iISGLT2, que demonstraram beneficio progndstico neste grupo.

A ICFEP, apesar de apresentar uma fracdo de ejecdo normal, estd associada com
reinternacdes frequentes e alta morbimortalidade.

I 2.2 Classificacao Funcional - NYHA

Aclassificacdoda New York Heart Association (NYHA) estratifica a limitacdo funcionalimposta
pelos sintomas:

« Classe I: Sem limitacao para atividades habituais
« ClasseIl: Leve limitacdo

« Classe III: Limitacao importante

« Classe IV:Sintomas em repouso

A classificacao funcional apresenta forte correlagdo com o progndstico, sendo amplamente
utilizada tanto na estratificacao de risco quanto na definicdo de condutas terapéuticas,
incluindo a indicacdo de dispositivos como a terapia de ressincronizacdo cardiaca (CRT) e o
cardiodesfibrilador implantavel (CDI).

Além disso, constitui ferramenta essencial no monitoramento evolutivo do paciente ao longo
do seguimento clinico. E importante destacar que a classe funcional pode variar conforme
a resposta ao tratamento ou progressao da doencga, devendo, portanto, ser reavaliada
periodicamente para adequada tomada de decisao.
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I 2.3 Classificacao por Estagios (A-D)

Proposta pelo ACC/AHA e incorporada nas diretrizes atuais, essa classificacdo enfatiza a
progressao estrutural da doencga.

« Estagio A: Alto risco, sem doenca estrutural

« Estagio B: Doenga estrutural sem sintomas

« Estagio C: Doenca estrutural com sintomas atuais ou prévios
- Estagio D: IC avancada refrataria

Essaclassificagdoéprogressivaeirreversivel,aocontrariodaNYHA, que podeoscilar.Identificar
pacientes no estagio B € uma oportunidade crucial para interveng¢do precoce e prevencao da
progressdao da doenca.

2.4 Perfil Clinico-Hemodindmico (Quente/Frio -
Seco/Congesto) Frio - Seco/Congesto)

Utilizado principalmente na IC aguda ou descompensada, esse modelo orienta conduta
imediata.

Perfis Perfusao Congestao Conduta principal
Quente e seco Adequada Ausente Manutencdo/otimizada
Quente e congesto Adequada Presente Diurético e vasodilatador

Frio e seco Reduzida Ausente Avaliar volume/inotrépico
Frio e congesto Reduzida Presente Diurético + inotrdpico

Essa classificacdo orienta a escolha entre diuréticos, vasodilatadores ou suporte inotrdpico.
O perfil “frio e congesto” estd associado ao pior progndstico e a maior mortalidade hospitalar.
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I 2.5 Insuficiéncia Cardiaca Aguda vs. Cronica

IC Aguda IC Crénica

Instalacado rapida ou descompensagao Sintomas estaves ou
da IC crbnica gradualmente evolutivos
Congestdo predominante Curso progressivo
Pode evoluir para o Foco em terapia modificadora
coque cardiogénico de progndstico

A IC aguda representa uma emergéncia cardiovascular e exige avaliagcdo hemodinamica
imediata. Ha alta taxa de reinternacao nos primeiros 30 dias apds a descompensacao, tornando
a transi¢cao do cuidado uma etapa critica do manejo.

I 2.6 Integracao pratica das classificacoes

A abordagem ideal combina multiplos eixos:

Fenotipo pela FE — define estratégia farmacoldgica
Classe NYHA — define gravidade funcional

Estagio estrutural — define progressao da doenca
Perfil hemodinamico — define conduta imediata
Aguda vs. crénica — define urgéncia terapéutica

e

Nenhuma classificacdo isolada € suficiente. A decisao clinica deve integrar
estrutura, funcao, hemodinamica e sintomas.
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3. Estratificacao Progndstica

Ainsuficiéncia cardiaca (IC) apresenta curso clinico heterogéneo. A estratificacdo progndstica
€ essencial para definir intensidade terapéutica, determinar frequéncia de seguimento,
identificar candidatos a terapias avancadas e reduzir hospitalizacdes e mortalidade.

A avaliacdo deve ser multidimensional, integrando dados clinicos, laboratoriais, estruturais
e funcionais.

I 3.1 Fatores Clinicos de Risco

Diversas variadveis clinicas estdo consistentemente associadas a pior progndstico em IC.

Alteracgoes laboratoriais
relevantes

Comorbidades
associadas

Fatores clinicos
hemodinamicos

Fatores

demografico

Classe funcional Doenca

Idade avancada

NYHA III-IV

renal cronica

Hiponatremia

Sexo masculino
(em ICFER)

Hipotensao
persistente

Diabetes mellitus

Elevagdo persistente
de creatinina

Frequencia
cardiaca elevada

Doenca arterial
coronariana

Disfuncdo hepatica
congestiva

(Re) Internacoes
recentes

Fribilacdo atrial

Anemia e
deficiéncia de ferro
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Pacientes com multiplos fatores de risco devem ser acompanhados com maior frequéncia e
avaliados precocemente para otimizacao terapéutica.

I 3.2 Biomarcadores (BNP e NT-proBNP)

Os peptideos natriuréticos constituem pilares na estratificagdo progndstica da insuficiéncia
cardiaca. Do ponto de vista fisiopatoldogico, o BNP e o NT-proBNP sao liberados em resposta
ao aumento da tensado parietal ventricular, refletindo elevacao das pressdes intracardiacas e
sobrecarga hemodinamica.

Aplicagoes clinicas

Auxilio diagnostico na dispneia
Estratificacdo de risco

Avaliacao de resposta terapéutica
Predicdo de hospitalizacao e mortalidade

Valores persistentemente elevados estdao associados a pior progndstico, independentemente
da fragdo de ejecdo. A obesidade pode reduzir os niveis de BNP, enquanto a insuficiéncia renal
pode eleva-los independentemente da presenca de congestao.

I 3.3 Escalas Progndsticas

Ferramentasvalidadasauxiliamnaestimativaderiscoindividual. Essasescalascomplementam,
mas ndo substituem, o julgamento clinico. O uso sistematico de escores contribui para a
identificacao precoce de pacientes de alto risco.

Seattle Heart Failure Model (SHFM)
Prediz mortalidade em 1,2 e 3 anos
Integra variaveis clinicas, laboratoriais e terapéuticas

MAGGIC Risk Score
Derivado de grande metanalise internacional
Aplicavel em ICFER e ICFEP

Modelos hospitalares (ex: ADHERE)
Utilizados na IC aguda
Predizem mortalidade intra-hospitalar



3.4 Papel da Ecocardiografia e
Outros Métodos de Imagem
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A imagem cardiovascular € um componente central na estratificacdo. A combinacdo entre
dados ecocardiograficos e clinicos melhora significativamente a previsao de desfechos.

Ecocardiograma

Ressonancia

magnética cardiaca

Outros métodos

E a principal ferramenta de
avaliacdo na insuficiéncia
cardiaca, permitindo
analisar fragdo de ejecao,
remodelamento ventricular,
funcao diastolica, pressdes
pulmonares e fungdo
do ventriculo direito. A
presenca de disfuncdo
ventricular direita e
hipertensao pulmonar
esta associada a pior
prognostico.

Permite avaliacado precisa
de volumes e funcao
ventricular, além da

identificacao de fibrose
miocardica por realce
tardio, contribuindo
para a estratificacao
de risco arritmico. A
presenca de fibrose esta
associada a maior risco de
eventos adversos e pior
prognostico.

Também desempenham
papel relevante na
estratificacao. O teste
cardiopulmonar, por
meio da analise do VO,
pico, € fundamental na
avaliacdo de candidatos
a transplante cardiaco,
enquanto o cateterismo
direito possibilita avaliacao
hemodinamica avancada,
especialmente em casos
de insuficiéncia cardiaca
avancada ou duvida
diagndstica.

3.5 Avaliacao de Risco para

Hospitalizacao e Mortalidade

A hospitalizacdo porinsuficiéncia cardiaca ¢ um marcadorindependente de pior prognostico. A
alta hospitalar deve incluir reavaliacdo e otimizagdao medicamentosa, programacao de retorno
precoce (preferencialmente em até 7 dias) e educacdo estruturada do paciente. O periodo pds-
alta, especialmente entre 30 e 90 dias, representa uma fase de elevada vulnerabilidade para
reinternacdes e eventos adversos.

Preditores de mortalidade

Preditores de reinternacao

Classe NYHA IV
Hipotensao sintomatica
Hiponatremia

Disfuncao renal avangada
FE muito reduzida

Alta recente por descompensacao
NT-proBNP elevado na alta

Ndo otimizacdo terapéutica

Baixa adesao
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3.6 Critérios para Encaminhamento a
Centros Especializados

O reconhecimento precoce da insuficiéncia cardiaca avancada impacta diretamente na
sobrevida. O encaminhamento tardio reduz as opc¢des terapéuticas disponiveis, por isso, a
avaliacdo em centro especializado deve ser antecipada.

Indica¢des para avaliagao em centro especializado:

Reinternacdes frequentes

Intolerancia ou refratariedade a terapia otimizada
Necessidade de inotropico continuo

FE gravemente reduzida com sintomas persistentes
VO, pico < 12-14 mL/kg/min

Disfuncado progressiva de multiplos 6rgaos

Pacientes elegiveis podem se beneficiar de terapias avancadas, como terapia de
ressincronizacdo cardiaca, cardiodesfibrilador implantavel, assisténcia ventricular
mecanica e transplante cardiaco, intervencdes associadas a melhora de sintomas, reducao
de hospitalizacdes e aumento da sobrevida em casos selecionados.
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4. Terapia Farmacologica

Baseada em Evidéncias

A terapia da insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo reduzida (ICFER) evoluiu
significativamente nas ultimas décadas. O tratamento atual ndo é apenas sintomatico:
€ modificador de prognodstico, com impacto comprovado na reducao de mortalidade e
hospitalizagdes.

Novas classes terapéuticas, bem como o reposicionamento de drogas ja estabelecidas,

continuam expandindo o arsenal no tratamento da insuficiéncia cardiaca, especialmente em
fenodtipos especificos, como aqueles associados a obesidade e a doenca renal crénica.

@
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I 4.1 Fundamentos do Tratamento da ICFER

As diretrizes contemporadneas da European Society of Cardiology (ESC 2021, atualizacao
2023) e da Sociedade Brasileira de Cardiologia recomendam que pacientes com insuficiéncia
cardiaca com fracdo de ejecdo reduzida (ICFER) recebam, de forma precoce e combinada,
os chamados quatro pilares terapéuticos, todos com recomendacdo classe I e alto nivel de
evidéncia.

Esses pilares incluem:

IECA ou ARNI (preferencialmente ARNI quando viavel)
Betabloqueador baseado em evidéncia

Antagonista do receptor mineralocorticoide (ARM)
Inibidor de SGLT2

Segundo a diretriz da ESC, “a introducao precoce de terapias modificadoras de progndstico é
fundamental para reduzir mortalidade e hospitalizacdes em pacientes com ICFER”. De forma
semelhante, a SBC reforca que o tratamento deve ser instituido de maneira estruturada e
otimizada, visando interromper os mecanismos fisiopatoldgicos centrais da doenca.

A estratégia terapéutica tem como metas principais:

Reduzir a ativacdo neuro-hormonal cronica (SRAA e sistema simpatico)
Atenuar e potencialmente reverter o remodelamento ventricular
Melhorar sintomas e capacidade funcional

Reduzir hospitalizagdes por descompensagao

Aumentar a sobrevida

Estudos fundamentais que embasam essa abordagem demonstraram reduc¢des consistentes
de mortalidade cardiovascular e hospitalizacdes quando essas classes sao utilizadas de forma
combinada e otimizada.

As diretrizes mais recentes enfatizam que a estratégia moderna deve priorizar o inicio rapido
das quatro classes, sempre que possivel nas primeiras semanas apés o diagndstico ou
estabilizacao clinica, seguido de titulagcdo progressiva até as doses-alvo ou maximas
toleradas.

Essa abordagem substitui o modelo antigo de escalonamento lento e sequencial, que atrasa
a exposicao do paciente a terapias comprovadamente modificadoras de prognadstico. Quanto
mais cedo o paciente estiver exposto as terapias que reduzem a mortalidade, maior o beneficio
prognostico acumulado ao longo do tempo.

©@
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4.2 Inibidores da Enzima Conversora
de Angiotensina (IECA)

Os inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA) representam um dos pilares
historicos e fundamentais no tratamento da insuficiéncia cardiaca com fragcdo de ejecao
reduzida (ICFER), com recomendacdo classe I nas diretrizes da European Society of Cardiology
e da Sociedade Brasileira de Cardiologia.

Mecanismo de agao
Os IECAs bloqueiam a conversdo da angiotensina I em angiotensina II, promovendo:
Reducao da vasoconstricao arterial
Diminuicao da secrecao de aldosterona
Reducao da retencdo de sddio e agua
Atenuacdo da ativacao simpatica
Inibicao do remodelamento miocardico

Além disso, aumentam os niveis de bradicinina, contribuindo para a vasodilatacdo, mecanismo
que também estad relacionado a ocorréncia de tosse como efeito adverso. Ao modular o sistema
renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), os IECAs atuam diretamente em um dos principais
eixos fisiopatoldgicos responsaveis pela progressao da ICFER.

Indicacoes

De acordo com as diretrizes atuais, os IECAs sdo indicados para:
Pacientes com ICFER sintomatica (NYHA II-IV)
Pacientes assintomaticos com disfuncdo ventricular esquerda (FE < 40%), visando
prevenir progressao para IC clinica

Essa recomendac¢do baseia-se no beneficio consistente em reducdao de mortalidade e
hospitalizacOes.

Evidéncias clinicas

Ensaios clinicos classicos consolidaram o papel dos IECAs na ICFER:

« Estudo CONSENSUS (1987): demonstrou reducdo significativa da mortalidade em
pacientes com IC grave tratados com enalapril.

« Estudo SOLVD (1991): evidenciou reducdo de mortalidade e hospitalizacdes tanto em
pacientes sintomaticos quanto em disfunc¢do ventricular assintomatica.

Esses estudos estabeleceram os IECAs como terapia modificadora de progndstico e padrao de
cuidado por décadas, permanecendo recomendados quando ARNI nao esta disponivel ou nao
é tolerado.

@
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A introducdo de IECA reduz a mortalidade total, mortalidade cardiovascular e
hospitalizacdes por IC.

Manejo de efeitos adversos
Os principais efeitos adversos incluem:
Tosse seca (relacionada ao acumulo de bradicinina)
Hipercalemia
Elevacao da creatinina
Hipotensao sintomatica

Uma elevacdo discreta da creatinina (até cerca de 30% do basal) pode ocorrer apds inicio da
terapia e nem sempre indica necessidade de suspensao, devendo ser interpretada no contexto
clinico.

I 4.3 Betabloqueadores

Os betabloqueadores sao terapia fundamental na insuficiéncia cardiaca com fracao de ejecao
reduzida (ICFER). Seu beneficio vai além do controle da frequéncia cardiaca: trata-se de
interven¢cao com impacto direto na fisiopatologia e no progndstico da doenca.

Beneficios na remodelag¢ao cardiaca

A ICFER é caracterizada por hiperativagcdo crénica do sistema nervoso simpatico, mecanismo
inicialmente compensatorio, mas progressivamente deletério. Os betabloqueadores atuam
blogueando receptores B-adrenérgicos, promovendo:

Reducao da atividade simpatica crénica

Diminui¢cao da frequéncia cardiaca e do consumo miocardico de oxigénio
Melhora progressiva da fragdao de ejecao

Reversao parcial do remodelamento ventricular

Reducdo de morte subita por arritmia ventricular

Grandes ensaios clinicos como MERIT-HF (metoprolol), CIBIS-II (bisoprolol) e COPERNICUS
(carvedilol) demonstraram reducédo significativa de mortalidade total e hospitalizagcGes por
insuficiéncia cardiaca, consolidando essa classe como modificadora de prognostico.

A melhora da fragdao de ejecao observada com betabloqueadores esta associada
a reducgao de mortalidade a meédio e longo prazo.
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Titulacdo e metas terapéuticas

Iniciar em dose baixa
Titular gradualmente a cada 2 a 4 semanas, conforme tolerancia
Buscar a dose-alvo recomendada em diretriz ou a maxima dose tolerada

A titulacdo deve ser guiada pela frequéncia cardiaca, pela pressao arterial, pela presenga
de sintomas de congestao e pela avaliagao da fungao renal, permitindo ajuste progressivo e
segurodasdoses. Osbetablogueadores devem seriniciados apenas em pacientes clinicamente
estaveis, sem sinais de congestao significativa ou choque cardiogénico.

Na pratica, pequenas pioras transitorias de sintomas podem ocorrer no inicio do tratamento;
entretanto, se o0 paciente permanecer hemodinamicamente estavel, isso ndo contraindica a
continuidade e progressao da terapia.

Principais farmacos recomendados

De acordo com as diretrizes, apenas betabloqueadores com evidéncia robusta proveniente de
grandes ensaios clinicos randomizados devem ser utilizados na ICFER, pois demonstraram
reducao significativa de mortalidade e hospitalizagdes.

Os farmacos recomendados sao:

« Carvedilol: evidéncia consolidada no estudo COPERNICUS, com reducdo de mortalidade
em pacientes com IC grave.

« Bisoprolol: validado pelo estudo CIBIS-II, com reducdo significativa da mortalidade
total.

+  Metoprolol succinato (liberagdo prolongada): demonstrou reducdo de mortalidade e
hospitalizacdes no estudo MERIT-HF.

E importante destacar que a formulacdo de metoprolol validada é a de liberacdo prolongada
(succinate), ndo sendo extrapoldveis automaticamente os resultados para outras formulacdes.
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Outros betabloqueadores, embora Uteis em diferentes contextos cardiovasculares (como
hipertensdo ou doenca coronariana), ndo possuem comprovacado consistente de reducdo de
mortalidade na ICFER, razdo pela qual ndo sdo recomendados como terapia modificadora de
prognaostico nesta populagao.

Nem todos os betabloqueadores apresentam evidéncia de insuficiéncia cardiaca
com fracdo de ejecao reduzida. Deve-se utilizar exclusivamente aqueles
recomendados nas diretrizes e nas doses validadas pelos ensaios clinicos,
garantindo impacto real na sobrevida e na redugao de hospitalizagdes.

I 4.4 Inibidores da Neprilisina + BRA (ARNIs)

A combinacado de sacubitril + valsartana representa um avanco significativo no tratamento
da insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo reduzida (ICFER).

O sacubitril € um inibidor da neprilisina, enzima responsavel pela degradacdo dos peptideos
natriuréticos. Sua inibicdo eleva os niveis desses peptideos, promovendo vasodilatacao,
natriurese e efeitos antifibroticos.

Aassociagdocomavalsartana,umbloqueadordoreceptordaangiotensinall,garante bloqueio
adequado do sistema renina-angiotensina-aldosterona, prevenindo a ativacao compensatoria
desse eixo neuro-hormonal.

Indicagao

O ARNI é indicado para:
Pacientes com ICFER sintomaticos (NYHA II-IV)
Substituicdo do IECA ou BRA em pacientes que permanecem sintomaticos, apesar de
terapia otimizada

As diretrizes atuais ja consideram o ARNI como opc¢ao preferencial em substituicdo ao IECA,
quando disponivel e tolerado.

E necessario respeitar intervalo minimo de 36 horas entre a suspensdo do IECA e o inicio do
ARNI, devido ao risco aumentado de angioedema.
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Evidéncias clinicas

O estudo PARADIGM-HF demonstrou superioridade do sacubitril/valsartana em comparacao
ao enalapril na redugao de:

Mortalidade cardiovascular
Hospitalizacao por insuficiéncia cardiaca
Mortalidade total

Esses resultados consolidaram o ARNI como terapia modificadora de progndstico com
beneficio incremental em relagcdo ao IECA isolado.

Beneficios prognodsticos adicionais
Além da reducdo de desfechos clinicos maiores, o ARNI esta associado a:

Maior reversao do remodelamento ventricular
Reducgado significativa dos niveis de NT-proBNP
Reducao de morte subita

Melhora da qualidade de vida e da classe funcional

Sempre que disponivel e clinicamente tolerado, o ARNI deve ser considerado terapia
preferencial na ICFER. Sua introducao pode ocorrer:

Como substituicao do IECA em pacientes estaveis
Diretamente em pacientes recém-diagnosticados, conforme a estratégia atual de inicio
precoce dos quatro pilares terapéuticos

Apos a introducdo, € fundamental monitorar:
+ Pressao arterial

 Funcgao renal
« Niveis de potassio, especialmente durante a fase de titulacao.

O ARNI representa uma das intervengdes com maior impacto incremental na
reducdao de mortalidade na ICFER na ultima década
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I 4.5 Inibidores de SGLT2

Os inibidores do co-transportador sddio-glicose tipo 2 (iSGLT2), inicialmente desenvolvidos
para o tratamento do diabetes mellitus tipo 2, tornaram-se parte essencial da terapia da
insuficiéncia cardiaca. Atualmente, existe a recomendacado para pacientes com insuficiéncia
cardiaca com fracdo de ejecao reduzida (ICFER), independentemente da presenca de diabetes.

Mecanismo cardiorrenal

Os iSGLTZ2 atuam no tubulo proximal renal, promovendo bloqueio da reabsorcao de glicose e
sodio. Seus efeitos clinicos extrapolam o controle glicémico e incluem:

Natriurese e diurese osmatica leve, contribuindo para redu¢do da congestao

Reducao das pressdes de enchimento ventricular e da pressao intracardiaca

Melhora da eficiéncia metabdlica miocdrdica, com possivel mudanca no substrato
energético cardiaco

Efeito nefroprotetor, com desaceleracao da progressao da doenca renal cronica

Esse perfil cardiorrenal integrado contribui para beneficio clinico consistente em diferentes
fenodtipos de IC.

Beneficios independentemente do diabetes
Ensaios clinicos robustos consolidaram o papel dessa classe na IC:

- DAPA-HF (dapagliflozina) demonstrou reducédo significativa de mortalidade cardiovascular
e hospitalizacdo por IC em pacientes com ICFER, independentemente da presenca de
diabetes.

- EMPEROR-Reduced (empagliflozina) confirmou reducdo de hospitalizacdes e beneficio
renal em ICFER.

Esses resultados estabeleceram que o beneficio dos iISGLT2 é independente do status
glicémico, ampliando sua indicacao para pacientes com e sem diabetes.

Papel na IC com FE reduzida e preservada
Além da ICFER, estudos como EMPEROR-Preserved e DELIVER demonstraram reducdo de
hospitalizacdes por IC em pacientes com fracdo de ejecdo preservada (ICFEP), consolidando

0s iSGLT2 como a primeira classe farmacoldgica com beneficio consistente também nesse
fenotipo.
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Assim, atualmente:

Sado recomendados como terapia fundamental na ICFER
Apresentam beneficio prognostico também na ICFEP e na fracao levemente reduzida

Os iSGLT2 representam uma das mais importantes inovacdes terapéuticas na insuficiéncia
cardiaca na ultima década, com beneficio consistente em diferentes fragdes de ejecdo e
independentemente da presenca de diabetes.

I 4.5 Inibidores de SGLT2

Além dos quatro pilares terapéuticos, outras intervengcdes farmacoldgicas desempenham
papelimportante no manejo da insuficiéncia cardiaca com fracao de ejecdo reduzida (ICFER).

Antagonistas de Mineralocorticoides

A espironolactona e a eplerenona bloqueiam os receptores da aldosterona, reduzindo retencao
de sddio, fibrose miocardica e remodelamento ventricular.

Ensaios clinicos fundamentais sustentam seu uso:

« RALES demonstrou reducao significativa de mortalidade em pacientes com ICFER
avancada tratados com espironolactona.

«  EMPHASIS-HF evidenciou beneficio progndstico com eplerenona em pacientes com
sintomas leves (NYHA II).

Indicagao Monitorizagao

Potassio sérico e funcao renal devem
Pacientes sintomaticos com ICFER, apesar ser avaliados antes da introducdo e

de uso de IECA/ARNI e betabloqueador. periodicamente apds ajustes, devido
ao risco de hipercalemia.
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Diuréticos
Os diuréticos de al¢a (como furosemida) sdo fundamentais para o controle da congestao.
Promovem alivio sintomatico rapido
Reduzem pressao de enchimento ventricular

Melhoram dispneia e edema

Entretanto, ndao modificam a mortalidade, atuando predominantemente no controle de
sintomas.

A dose deve ser ajustada com base em:
Sinais clinicos de congestéo
Peso corporal

Funcao renal

Sdo essenciais para estabilizagdo clinica, mas devem ser associados as terapias modificadoras
de prognastico.

Ivabradina

A ivabradina atua inibindo seletivamente a corrente If do nd sinusal, reduzindo a frequéncia
cardiaca sem impacto direto na contratilidade.

O estudo SHIFT demonstrou redugdo significativa de hospitalizagcdes por IC em pacientes
com:

ICFER sintomatica

Ritmo sinusal

Frequéncia cardiaca = 70 bpm

Uso otimizado de betabloqueador ou contraindicacao a sua titulacdo adicional
Ou seja, pacientes que permanecem taquicardicos apesar de terapia otimizada.

Ferro Intravenoso

A deficiénciade ferro é altamente prevalente na ICFER e associa-se a pior capacidade funcional
e pior prognostico, independentemente da presenca de anemia.

Estudos como FAIR-HF e CONFIRM-HF demonstraram que a reposicao intravenosa de ferro:
Melhora capacidade funcional

Reduz hospitalizacdes por IC
Melhora qualidade de vida
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Pacientes com deficiéncia de ferro documentada (ferritina baixa ou saturacdo de transferrina
reduzida), mesmo na auséncia de anemia.

Integragao Estratégica do Tratamento

A terapia moderna da ICFER é caracterizada por abordagem:
+ Precoce

- Combinada

- Baseada em evidéncia robusta
+ Direcionada a modulacdo neuro-hormonal e reversao do remodelamento

As diretrizes atuais enfatizam que a titulacdo adequada e o inicio rapido das terapias
modificadorasde prognodsticosaodeterminantes nareducao de mortalidade e hospitalizacdes.

Quanto mais cedo o paciente estiver exposto as terapias que reduzem a
mortalidade, maior o beneficio acumulado ao longo do tempo.
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5. Terapia com Dispositivos

Mesmo com o avanco da tecnologia e da terapia farmacoldgica, parte dos pacientes com IC,
especialmente com fracdo de ejecdo reduzida (ICFER), permanece com alto risco de morte
subitaou progressdo parainsuficiéncia cardiacaavancada. Nesses casos, dispositivos cardiacos
e terapias avangadas desempenham papel fundamental na modificagdo do progndstico.
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I 5.1 Indica¢oes Gerais de Dispositivos na IC

A indicacdo de dispositivos deve ser considerada em pacientes que:

Permanecem sintomaticos (NYHA II-IV) apesar de terapia medicamentosa otimizada
Apresentam fracdo de ejecao < 35%

Possuem risco aumentado de arritmias ventriculares

Apresentam dissincronia ventricular (QRS alargado)

A terapia medicamentosa deve estar otimizada antes da indicacao de dispositivo, exceto
situacdes especificas.

I 5.2 Terapia de Ressincronizacao Cardiaca (CRT)

A Terapia de Ressincronizacdo Cardiaca (CRT) é indicada para pacientes com insuficiéncia
cardiaca com fracdo de ejecdo reduzida (ICFER) e dissincronia elétrica significativa, com o
objetivo de melhorar a coordenacdo da contracao ventricular e, consequentemente, a funcao
cardiaca.

De acordo com as diretrizes atuais, os principais critérios para sua indicacao incluem: fracao
de ejecdo < 35%, ritmo sinusal, duracao do QRS = 130 ms, morfologia de blogueio de ramo
esquerdo (BRE) e persisténcia de sintomas (classe funcional NYHA II-IV) apesar de terapia
medicamentosa otimizada.

O maior beneficio clinico é observado em pacientes com BRE e QRS = 150 ms.
Beneficios Clinicos

Ensaios clinicos como o COMPANION e o CARE-HF demonstraram que a Terapia de
Ressincronizacao Cardiaca (CRT):

Reduz mortalidade total

Reduz hospitalizagcdes por IC

Melhora fragcdo de ejecao

Promove reversao do remodelamento ventricular

Melhora classe funcional e qualidade de vida
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Selecao de Pacientes

A selecdao adequada é determinante para a resposta terapéutica. Por isso, devem ser
considerados:

Duracdo e morfologia do QRS

Etiologia da cardiomiopatia

Presenca de cicatriz miocardica

Expectativa de vida > 1 ano

OBS: Pacientes com QRS estreito (< 130 ms) ndo apresentam beneficio comprovado.

I 5.3 Cardiodesfibrilador Implantavel (CDI)

O CDI tem como principal objetivo a prevencdo da morte subita causada por arritmias
ventriculares malignas, como taquicardia ventricular (TV) e fibrilacdo ventricular (FV).

Estudos apontam uma reducao significativa da mortalidade em pacientes selecionados para
prevencao primaria.

IndicagOes: prevenc¢ao primadria vs. secundaria

Prevenc¢ao primaria

Prevencao secundaria

Indicada para reduzir o risco de morte subita
em pacientes que ainda ndo apresentaram
evento arritmico grave.

Indicada para pacientes que ja apresentaram
evento arritmico potencialmente fatal.

ICFER (FE = 35%)

Parada cardiaca por fibrilagcdo ventricular

Sintomas persistentes (NYHA II-III)

Taquicardia ventricular sustentada com
instabilidade hemodinamica

Apds pelo menos 3 meses
de terapia otimizada

Expectativa de vida superiora 1ano

Na prevencado secundaria, o beneficio do CDI é ainda mais evidente, uma vez que o dispositivo
atua diretamente na reducao do risco de recorréncia de eventos potencialmente fatais.
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Critérios de elegibilidade

Antes da indicacdo do dispositivo, € fundamental avaliar se o paciente estd em terapia
medicamentosa otimizada, bem como investigar a possivel reversibilidade da disfunc¢ao
ventricular. Também devem ser consideradas a presenga de comorbidades graves que possam
limitar o prognostico e a expectativa de vida do paciente.

A indicagcdo deve ser individualizada e fundamentada no risco arritmico real,
sempre considerando o contexto clinico global.

I 5.4 Terapias Avancadas

Em pacientes com IC avancada (estagio D), refratdria ao tratamento otimizado, devem ser
consideradas terapias avancadas, com encaminhamento aos centros especializados.

A assisténcia ventricular mecanica, especialmente por meio de dispositivos de assisténcia
ventricular esquerda (LVAD), pode ser indicada como ponte para transplante, ponte para
decisao ou como terapia de destino, quando o transplante ndo é viavel. Esses dispositivos
promovem melhora hemodinamicasignificativa, redugdao dossintomaseaumentodasobrevida
em pacientes selecionados. A indicacdo deve ocorrer de forma precoce, de preferéncia antes
da instalagao de faléncia multiorganica.

O transplantecardiaco € considerado o padrao-ouro para pacientes elegiveiscom insuficiéncia
cardiaca avancada refrataria. De modo geral, esta indicado em casos de sintomas persistentes
apesar de tratamento otimizado, VO, pico inferior a 12-14 mL/kg/min, reinternacdes
frequentes por descompensacdo e dependéncia de inotrépicos. O procedimento proporciona
melhora substancial da sobrevida e impacto significativo na qualidade de vida.

Eimportanteressaltar que aterapia com dispositivos ndo substituiotratamento farmacoldgico
otimizado. Com aindicagdo correta feita no momento ideal, influencia diretamente a sobrevida
e a qualidade de vida do paciente.
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6. Manejo de Insuficiéncia

Cardiaca Aguda

A insuficiéncia cardiaca aguda (ICA) representa uma sindrome clinica de inicio rapido ou
descompensacdo de IC crbnica, associada a congestao sistémica, hipoperfusdao ou ambas.
Trata-se de condi¢cdo potencialmente grave, com alta taxa de hospitalizacdo e mortalidade,
exigindo abordagem estruturada e decisOes terapéuticas precoces.

O manejo deve ser guiado por avaliagdo hemodinamica inicial, identificagao de fatores

precipitantes e rapida definicdo do perfil clinico do paciente (congesto vs. seco; perfundido vs.
hipoperfundido).
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I 6.1 Abordagem Inicial

A avaliacao inicial deve ocorrer nas primeiras horas, com foco em trés pilares: estabilizacao,
estratificacdao hemodinamica e identificacao de causas precipitantes.

A anamnese e o exame fisico direcionam a classificagdao do paciente em perfis clinicos classicos
(quente e umido, frio e umido, frio e seco). A maioria dos pacientes apresenta perfil “quente e
Uumido’, caracterizado por congestdo com perfusdo preservada.

Devem ser avaliados:
- Sinais de congestdo pulmonar e sistémica
+  Pressdo arterial e perfusdo periférica
- Saturacao de oxigénio
«  Funcaorenal e eletrolitos
- Marcadores de lesdao miocardica, quando indicados

O ecocardiograma é uma ferramenta central para avaliar funcdo ventricular e descartar causas
estruturais agudas. Sempre que possivel, deve-se investigar fatores precipitantes, como
infeccao, sindrome coronariana aguda, arritmias, ma adesao terapéutica ou crise hipertensiva.

A oxigenoterapia € indicada apenas quando ha hipoxemia. Ventilagdao nao invasiva pode ser
utilizada precocemente em edema agudo de pulmao, reduzindo a necessidade de intubacao.

I 6.1 Abordagem Inicial

A congestao é o principal determinante de sintomas e hospitalizacao na ICA. O diurético de
alca intravenoso é a terapia de primeira linha.

A dose inicial deve considerar o uso prévio de diuréticos. Em pacientes ja em uso crénico,
recomenda-se iniciar com dose intravenosa igual ou superior a dose oral habitual equivalente.

A resposta deve ser monitorada por:
« Diurese horaria
+ Peso corporal
- Sinais clinicos de congestao
+ Funcaorenal

Em casos de resposta inadequada, pode-se considerar estratégia combinada com diuréticos
tiazidicos ou aumento da dose. A ultrafiltracdo é reservada para congestdo refrataria.

Vasodilatadores intravenosos (como nitratos) podem ser utilizados em pacientes com pressao
arterial adequada, especialmente na presenca de congestdao associada a hipertensao, pois
reduzem pressdes de enchimento e aliviam sintomas rapidamente. @
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I 6.3 Choque Cardiogénico

O choque cardiogénico é definido por hipoperfusdo sistémica secundaria a faléncia cardiaca,
geralmente acompanhada de hipotensao persistente (PAS < 90 mmHg), elevacao de lactato e
sinais de disfun¢ao organica.

Trata-se de emergéncia cardiovascular com alta mortalidade.

A conduta inicial inclui:
Monitorizagdo intensiva
Correcao de disturbios metabdlicos
Avaliacdo rapida da etiologia (frequentemente sindrome coronariana aguda)

O suporte farmacolodgico baseia-se em inotrépicos, como dobutamina, quando ha baixo débito
com pressao limitrofe. Em casos de hipotensao significativa, pode ser necessario vasopressor
(noradrenalina é preferivel como primeira escolha).

Ousodedispositivos de suporte circulatorio mecéanico (como baldointra-aodrtico ou assisténcia
ventricular percutdnea) pode ser considerado em centros especializados, especialmente como
ponte para decisao ou revascularizacao.

A revascularizacao precoce € mandatoria nos casos associados a infarto agudo do miocardio.

6.4 Estratégias de Estabilizagao e
Transicao de Cuidados

Apdsestabilizacaohemodinamicaeresolucdaodacongestdao,ofocodeve migrarparaotimizacao
terapéutica e prevencdo de reinternacdes. As diretrizes atuais enfatizam que a internacao por
ICA representa oportunidade critica para:

Revisar e otimizar os quatro pilares da ICFER

Introduzir ou reintroduzir terapias modificadoras de progndstico antes da alta
Avaliar necessidade de dispositivos

Programar seguimento precoce pods-alta

A alta hospitalar nao deve ocorrer na presenga de congestdo residual significativa, pois isso
estd associado a maior risco de reinternacgao.

A educacgdo do paciente, ajuste de dose de diurético, orientagdo sobre sinais de alerta e
seguimento ambulatorial precoce (idealmente em até 7 dias) sdo medidas associadas a

reducdo de eventos.
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7. Seguimento e Manejo Crénico

O seguimento ambulatorial estruturado € um dos principais determinantes de reducdo de
mortalidade ereinternacdesnainsuficiéncia cardiaca (IC). Apds estabilizacdo clinica, o cuidado
deve migrar do controle sintomatico para uma estratégia continua de otimizagdo terapéutica,
monitoramento ativo e prevencao de descompensacoes.

AICéumadoengadinamica.Aausénciadesintomasnadosignificaestabilidadefisiopatoldgica,o
que reforca a necessidade de acompanhamento sistematico e ajustes terapéuticos frequentes.
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I 7.1 Estratégia de Otimizacao Medicamentosa

As diretrizes atuais recomendam inicio precoce e titulacdo rapida das terapias modificadoras
de prognostico, especialmente na ICFER. O modelo tradicional de escalonamento lento e
sequencial vem sendo substituido por uma estratégia de introducao concomitante dos quatro
pilares terapéuticos, com ajustes progressivos conforme tolerancia clinica.

A titulacdo deve ocorrer em intervalos curtos (geralmente a cada 2-4 semanas), com
monitorizacao de pressao arterial, frequéncia cardiaca, funcdo renal e potadssio. Pequenas
oscilacdes laboratoriais sao esperadas e, na maioria dos casos, ndo justificam suspensao
precoce das terapias.

O objetivo ndo é apenas controlar sintomas, mas atingir doses-alvo validadas em ensaios
clinicos sempre que possivel. A exposicao precoce as terapias comprovadamente reduz
mortalidade e hospitalizagdes de forma cumulativa ao longo do tempo.

Em pacientes com IC com fracdo de ejecdo preservada (ICFEP), o foco inclui controle rigoroso
de comorbidades, uso de inibidores de SGLT2 e manejo individualizado da congestao.

I 7.2 Adesao Terapéutica

A baixa adesao é uma das principais causas de descompensacao e reinterna¢ao. O seguimento
deve incluir abordagem ativa sobre uso correto das medicagdes, efeitos adversos e barreiras
praticas.

Estratégias eficazes incluem:
Educacdo estruturada sobre a doenca
Simplificacdo de esquemas terapéuticos quando possivel
Revisao periddica das prescricoes
Envolvimento familiar no cuidado

O paciente deve compreender que a terapia da IC ndo é apenas sintomatica, mas modifica a
sobrevida. A percep¢ao de beneficio muitas vezes nao € imediata, o que exige reforgco continuo
da importancia do tratamento.
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I 7.3 Monitoramento Ambulatorial

O acompanhamento regular deve ser estruturado e programado, especialmente apds alta
hospitalar. O periodo pds-alta € critico, com risco elevado de eventos nas primeiras semanas.

O monitoramento inclui:
Avaliagdo clinica de congestao
Peso corporal e sintomas
Funcdo renal e eletrdlitos
Ajuste de diuréticos
Reavaliacao da fracao de ejegdo quando indicado

A dosagem de peptideos natriuréticos pode auxiliar na estratificacdo de risco e no
acompanhamento em casos selecionados.

Consultas precoces apds descompensacéao (idealmente em até 7-14 dias) estao associadas a
reducao de reinternagdes. A persisténcia de congestao subclinica deve ser tratada de forma
proativa.

O seguimento também deve contemplar rastreamento e controle de comorbidades como
fibrilacdo atrial, diabetes, hipertensao, doenca renal cronica e deficiéncia de ferro.

Programas multidisciplinares, envolvendo enfermagem especializada e acompanhamento
farmacéutico, demonstram reducdo consistente de reinternacdes segundo evidéncias
internacionais.
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8. O que saiu de novo
no ultimo ano
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8.1 Semaglutida na ICFEP e
Obesidade (STEP-HFpEF)

A obesidade € um dos principais fatores associados a insuficiéncia cardiaca com fracao de
ejecao preservada (ICFEP), contribuindo para inflamacdo sistémica, aumento da rigidez
ventricular e limitagdo funcional significativa.

Nesse contexto, os estudos STEP-HFpEF (Semaglutide Treatment Effect in People With
Obesity and HFpEF) e STEP-HFpEF DM (subanalise em pacientes com diabetes) avaliaram o
uso da semaglutida, um agonista do receptor de GLP-1, em pacientes com ICFEP associada
a obesidade, investigando seu impacto sobre sintomas, capacidade funcional e qualidade de
vida.

Principais resultados
O estudo STEP-HFpEF demonstrou que o uso de semaglutida 2,4 mg semanal em pacientes
com ICFEP e obesidade resultou em:

Reducao significativa do peso corporal

Melhora expressiva da qualidade de vida (KCCQ)

Aumento da capacidade funcional (teste de caminhada de 6 minutos)

Reducao de marcadores inflamatodrios sistémicos

Melhora dos sintomas relacionados a congestao

Os beneficios foram consistentes independentemente da presenca de diabetes, conforme
reforcado pela andlise do STEP-HFpEF DM.

Interpretacao clinica

Os achados reforcam o papel central do fendtipo metabodlico na ICFEP. A melhora clinica
parece estarrelacionadanaoapenasa perda ponderal, mastambém a modulacdo inflamatoria,
melhora da funcao endotelial e reducdo da sobrecarga hemodinamica.

Limitacao
Até o momento, ndo ha evidéncia robusta de reducao de mortalidade cardiovascular ou
hospitalizacdes por insuficiéncia cardiaca.

Mensagem pratica

A semaglutida surge como uma estratégia terapéutica promissora para pacientes com ICFEP
associada a obesidade, com impacto relevante em sintomas e capacidade funcional, um dos
principais desafios nesse fendtipo.

@
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I 8.2 Finerenona no Manejo Cardiorrenal

A ativacao do receptor mineralocorticoide esta associada a processos de inflamacao, fibrose
miocardica e progressao da sindrome cardiorrenal.

Nesse contexto, os estudos FIDELIO-DKD, FIGARO-DKD e a analise integrada FIDELITY
avaliaram a finerenona, um antagonista ndo esteroidal do receptor mineralocorticoide,
demonstrando sua capacidade de reduzir eventos cardiovasculares e retardar a progressao da
doenca renal em pacientes com alto risco cardiorrenal.

Principais resultados
Os estudos demonstraram que a finerenona, em pacientes com diabetes tipo 2 e doenca renal
crbnica, promoveu:

Reducao significativa de eventos cardiovasculares

Reducgdo de hospitalizagdes por insuficiéncia cardiaca

Retardo na progressao da doenca renal crénica

Reducao de marcadores de inflamacao e fibrose

A analise integrada FIDELITY confirmou consisténcia dos beneficios em diferentes perfis de
risco.

A finerenona atua bloqueando de forma mais seletiva o receptor mineralocorticoide, reduzindo
processos inflamatoérios e fibrogénicos, que sao centrais na progressao da insuficiéncia
cardiaca e da doenca cardiorrenal.

Diferenciais em relagcdao aos ARM tradicionais:
Maior seletividade farmacologica
Menor incidéncia de efeitos adversos hormonais (ex: ginecomastia)
Perfil mais favoravel em termos de tolerabilidade

Limitacao

Seu papel especifico dentro do algoritmo cldssico da insuficiéncia cardiaca com fragcdo de
ejecaoreduzidaainda esta em consolidagdo, ndo substituindo, até o momento, os antagonistas
tradicionais com evidéncia robusta (espironolactona/eplerenona).

Mensagem pratica

A finerenona representa uma evolucao no bloqueio do receptor mineralocorticoide, com papel
relevante especialmente em pacientes com insuficiéncia cardiaca associada a diabetes e
doenca renal crénica, ampliando o conceito de abordagem cardiorrenal integrada.
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8.3 Estudo DAPA ACT HF
(Dapagliflozina na IC Aguda)

Pergunta do estudo
E seguro e clinicamente eficaz iniciar um iSGLT2 (dapagliflozina) de forma precoce (ainda na
internacdo) em pacientes com insuficiéncia cardiaca aguda descompensada?

Principais resultados

O estudodemonstrou que aintroducadointra-hospitalar da dapagliflozina é altamente segurae
bemtolerada,atuandoemsinergiacomosdiuréticosdeal¢caparaaotimizagdodadescongestao.
Mais importante, o inicio precoce nao aumentou o risco de eventos adversos, como hipotensao
sintomatica ou insuficiéncia renal aguda. Observou-se que as quedas transitorias da taxa
de filtracdo glomerular (eGFR) refletiram alteracdes hemodindmicas benignas, e ndo lesdo
tubular. A medicac¢do reduziu significativamente o risco de readmissdes na “fase vulneravel”
(os primeiros 30 a 60 dias pds-alta).

Mensagem pratica

Ainércia terapéuticanouso deiSGLT2 no ambiente hospitalar precisa acabar. Nao postergue o
inicioparaoambulatorio,onde ataxadeprescricdocaidrasticamente. Oiniciodadapagliflozina
deve ser feito durante a internacdo, assim que houver estabilidade hemodindmica minima
e desmame de inotropicos, garantindo protecao imediata no periodo de maior risco de
mortalidade e re-hospitalizacdo.

8.4 FAIR-HF2 DZHKO05
(Carboximaltose Férrica Intravenosa)

Pergunta do estudo

Qual o real impacto prognostico e sintomatico de longo prazo da administragao intravenosa
de carboximaltose férrica em pacientes com IC e deficiéncia de ferro, independentemente da
presenca de anemia franca?

Principais resultados

A reposicdo intravenosa do ferro melhorou de forma consolidada e sustentada a capacidade
funcional (avaliada pelo teste de caminhada de 6 minutos) e reduziu drasticamente a carga
de sintomas. O estudo confirmou que o ferro é essencial ndo apenas para a eritropoiese, mas
para a funcao mitocondrial e 0o metabolismo energético dos cardiomiocitos e da musculatura
esquelética. Houve uma diminuicdo consideravet no risco de hospitalizacdes recorrentes por
IC de significancia estatistica limitrofe. Vale ressaltar que as formulag¢des orais se mostraram
insuficientes devido ao edema de alcas intestinais e ao estado inflamatdrio sistémico da IC,
que bloqueiam a absorcao mediada pela hepcidina.
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Mensagem pratica

A triagem laboratorial para deficiéncia de ferro (ferritina e indice de saturacdo da transferrina)
deve ser um passo obrigatdério na avaliagcdo de todos os pacientes com IC, com ou sem anemia.
Lembrando que os critérios para inclusdo no estudo foram: (1) ferritina < 100 ng/ml ou (2)
ferritina 100-299 ng/ml com saturacéo transferrina < 20%.

8.5 Estudo VICTOR (Parte 1)
Vericiguate na IC Cronica

Pergunta do estudo

O estimulador da guanilato ciclase soluvel (vericiguate) traz beneficios quando utilizado de
forma mais precoce em pacientes com ICFEr crénica ambulatorial, que estdo clinicamente
estaveis e sem historico de descompensacédo recente (contrastando com a coorte de alto risco
agudo do VICTORIA)?

Principais resultados

O estudo VICTOR avaliou o vericiguate como terapia adjuvante a terapia médica direcionada
por diretrizes (GDMT) ja otimizada. Os resultados confirmaram um perfil de seguranca sélido,
sem induzir taxas inaceitaveis de hipotensdo ou sincope. Ao restaurar a via sinalizadora NO-
GMPc — que se encontra gravemente depletada na disfuncao endotelial da IC —, o vericiguate
expande seu uso para o paciente ambulatorial cronico, atuando eficazmente na prevencao de
descompensacao e atrasando a progressao da doenca.

Mensagem pratica

O paradigma do vericiguate esta se expandindo e consolidando. Ele surge ndao apenas como
uma ferramenta de resgate para o paciente recém-internado com IC avanc¢ada, mas como
um possivel “‘quinto pilar” farmacolodgico adjuvante para otimizac¢ao clinica na ICFEr crénica
estavel, especialmente para aqueles que permanecem sintomdaticos apesar do GDMT
quadruplo tradicional.

8.6 Estudo VICTOR (Parte 2) - Atualizagcdes e
Subanalises Vericiguate na IC Cronica

Pergunta do estudo

Como o vericiguate se comporta em subgrupos clinicos complexos, particularmente frente ao
desafio da polifarmacia e na presenca de terapias agressivas concomitantes para o manejo do
risco cardiovascular global (ex: novas diretrizes de dislipidemias)?

@
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Principais resultados

O grande receio na IC é a intolerabilidade hemodinamica e as interagcdes medicamentosas.
Analises complementares do VICTOR Trial corroboraram a excelente tolerabilidade e sinergia
do vericiguate quando administrado com multiplos tratamentos simultaneos. Ficou ratificado
que a droga ndo interfere negativamente com a introducao das intensas atualizacdes de
diretrizes de risco cardiovascular em 2025, incluindo terapias hipolipemiantes profundas e
controle glicémico rigoroso, mantendo seu beneficio progndstico intocado.

Mensagem pratica

A introducao do vericiguate em pacientes idosos, complexos e polimedicados € altamente
factivel e segura. O cardiologista deve adotar uma visao holistica: a reducao agressiva do risco
cardiovascular global e o tratamento de comorbidades nao sao impeditivos, mas sim aliados
complementares na otimizacao da insuficiéncia cardiaca avancada.

8.7 Ingestao Hidrica Liberal vs.
Restricao na IC Cronica

Pergunta do estudo
O dogma histoérico de impor uma restricdo rigorosa de fluidos (frequentemente < 1,5L/dia)
tem beneficio clinico em pacientes com IC cronica clinicamente estavel?

Principais resultados

Este ensaio clinico randomizado aberto desafiou décadas de pratica empirica. Mostrou-se que
a liberacdo da restricao hidrica conforme a sede nao aumentou os marcadores de congestao
clinica, osniveisde NT-proBNP, nem as taxas de descompensacao hospitalar. Fisiologicamente,
a restricdo intensa pode ativar o sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) e a
vasopressina pelo estresse, prejudicando um possivel beneficio clinico. Em contrapartida, a
abordagem “liberal” (beber agua conforme a sede) melhorou de forma significativa e imediata
a qualidade de vida e reduziu o forte sofrimento psicoldgico induzido pela sede cronica
(quantificado pela Thirst Distress Scale).

Mensagem pratica

E o fim da imposicdo universal da restricdo hidrica rigorosa na IC cronica estdvel. A
individualizacdocomingestdo liberal (estritamente guiada pela percepcdo dasede do paciente)
provou ser uma estratégia segura, mais humana e que eleva de forma acentuada a adesao
e a qualidade de vida, reservando a restricdo intensa apenas para cenarios de refratariedade
aguda e/ou hiponatremia moderada a grave.
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8.8 Estudo SCD PROTECT
(Cardiodesfibrilador Vestivel)

Pergunta do estudo

Qual é o valor real do uso temporario de um cardiodesfibrilador “vestivel” (WCD, wereable
cardioverter defibrillator) na prevencdo da morte subita cardiaca (SCD) durante a fase inicial
de otimizacado terapéutica em pacientes com alto risco arritmogénico recém-diagnosticados?

Principais resultados

O estudo validou a utilidade dindmica do WCD durante o chamado “periodo de blanking” (os
primeiros 40 a 90 dias apds um diagndstico de ICFEr ou evento isquémico), quando um CDI
definitivoaindandoéindicado. Além detratar comsegurancaepisodios letaisde taquiarritmias
ventriculares (TV/FV), o dispositivo atua como um monitor de telemetria continuo, registrando
anomalias na frequéncia cardiaca que ajudam a guiar a titulacao dos betabloqueadores e
avaliando a adesao do paciente na janela critica de reversao do remodelamento.

Mensagem pratica

Utilize o cardiodesfibrilador vestivel como uma “ponte salva-vidas” e ferramenta diagnodstica.
Ele oferece uma rede de protecao continua no curto prazo enquanto o cardiologista ganha
tempo e seguranca para otimizar agressivamente o GDMT, permitindo que o miocardio
recupere sua fracdo de ejecdo antes de confirmar a indicacdo cirurgica (ou o descarte) de um
CDI implantavel.

8.9 Inicio Precoce de Terapias
Modificadoras de Doenca

Pergunta do estudo
Qual é a diferenca de impacto clinico de iniciarmos os 4 pilares da terapia modificadora de
doenca na ICFEr de forma simultanea e precoce?

Principais resultados

Historicamente, os farmacos eram introduzidos um a um, ao longo de meses, pelo receio de
hipotensdoe pioradafuncdorenal. Aocompararessaabordagem escalonadatradicionalcontra
aimplementacdo rapida e simultdnea do tratamento quadruplo abrangente (iIECA/BRA/ARNI
+ Betabloqueador + ARM + iSGLT?2), observou-se que os beneficios em termos de reducédo
absoluta de morbidade e mortalidade cardiovascular ndo levam anos, mas surgem de forma
rapida em questao de semanas. Além disso, os mecanismos pleiotrépicos se complementam
(ex: iISGLT2 mitigando a hipercalemia causada pelos ARMs, permitindo maior seguranca).

@
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Mensagem pratica

O “tempo é musculo’, e na IC, tempo é sobrevida. Evite a inércia terapéutica a todo custo: o
escalonamento lento esta obsoleto. A implementacao combinada, rapida e em baixas doses
dasquatroclassesde drogas fundamentaisdeve ser o padraoouroinegocidvel desde o primeiro
contato, focando em atingir o bloqueio neurohormonal completo o mais rapido possivel.

I 8.10 Insuficiéncia Cardiaca Recém-Diagnosticada

Pergunta do estudo
Quais sdo os componentes criticos para aprimorar a abordagem clinica inicial em pacientes
com diagndstico de novo de insuficiéncia cardiaca?

Principais resultados

O documento ressalta o papel clinico crucial do NT-proBNP nos algoritmos praticos de pronto-
atendimento para confirmacao rapida do estresse miocardico. Em seguida, exige-se uma
investigacdoreldmpago (utilizando ecocardiograma point-of-care e ressonancia, se necessario)
para descartar imediatamente miocardiopatias reversiveis (ex: taquicardiomiopatias) e
etiologias isquémicas passiveis de revascularizacdo. Tudo isso deve ocorrer em paralelo ao
inicio incisivo do GDMT basal, evitando que o paciente transite no sistema de saude sem a
devida protecao farmacoldgica.

Mensagem pratica

Uma IC recém-diagnosticada ndo € uma condi¢ao cronica para ser vista “daquia um més’; deve
ser tratada como uma verdadeira urgéncia clinica ambulatorial. O foco duplo € a fenotipagem
etiologica rapida para identificar causas corrigiveis, somada ao inicio sem atrasos da terapia
otimizada para frear o processo de apoptose e fibrose fisiopatoldogica no seu estagio mais
inicial.

I 8.11 Estudo DIGIT-HF (O Retorno da Digitoxina)

Pergunta do estudo

A adigcdo de baixas doses de digitoxina pode reduzir a morbimortalidade e a taxa de re-
hospitalizacdes em pacientes portadores de ICFEr créonica avancada que ja se encontram
refratarios na terapia contemporanea maxima?
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Principais resultados

Diferente da digoxina (forma comercial no Brasil), a digitoxina possui eliminacdo hepatica
predominante (sendo mais segura na doenca renal crénica). O estudo buscou focar ndo no seu
efeitoinotrépicocldssico,masemseusefeitosneuromodulatorios (simpatoliticosevagoténicos)
persistentes. Observou-se que uma dose baixa oferece um beneficio clinico residual marcante
em reduzir as exacerbacodes clinicas e as internacdes recorrentes, sobrepondo-se ao GDMT
atual. Tudo isso ocorreu sem os antigos e temidos perfis de intoxicagdo digitalica, validando o
conceito de “dose moduladora”

Mensagem pratica

Osglicosideos cardiacos estao de volta ao arsenal contemporaneo, mas com uma mentalidade
farmacoldégica completamente nova. A digitoxina em doses baixas e seguras representa
uma excelente “‘carta na manga” para o paciente com sintomas refratarios e fibrilagcdo atrial
associada, ajudando a quebrar o ciclo vicioso de internacdes frequentes, desde que respeitada
uma rigorosa janela terapéutica e perfil do paciente.

I Conclusao

A insuficiéncia cardiaca exige abordagem continua, estruturada e baseada em evidéncia.
A integracdo entre diagnodstico preciso, avaliacdo de risco e prognoéstico adequado e
implementacado precoce dasterapias modificadoras de progndstico € determinante naredugado
de mortalidade e hospitalizacdes.

A evolucgao do tratamento consolidou quatro pilares farmacoldgicos fundamentais, ampliou
o papel dos dispositivos cardiacos e fortaleceu a importancia da identificacao precoce da
IC avancada. Além disso, o manejo adequado da fase aguda e o seguimento ambulatorial
estruturado sdo etapas igualmente criticas no cuidado longitudinal.

A decis3do clinica moderna ndo pode ser fragmentada. E necessario integrar fracdo de ejecéo,
classe funcional, estagio estrutural, perfil hemodinamico e contexto clinico global.

Para a insuficiéncia cardiaca, cada consulta € uma oportunidade terapéutica.

O iClinic pode facilitar o acompanhamento dos seus pacientes com IC.
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