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Resumo A cardiomiopatia periparto (CMPP) é uma forma rara e potencialmente fatal de
insuficiéncia cardiaca que ocorre no final da gestagdo ou nos primeiros meses do puerpério, em
mulheres previamente saudaveis. Caracteriza-se pela disfungao sistolica do ventriculo esquerdo,
sem causa identificavel, com fracdo de ejecao reduzida (< 45%). A identificagdo precoce da
CMPP é essencial para o prognéstico materno e neonatal, pois possibilita a intervengéo
terapéutica oportuna, reduzindo complicacées e mortalidade. A etiologia da CMPP ainda nao
esta completamente elucidada, mas fatores como predisposi¢ao genética, resposta inflamatoéria
exacerbada, alteracdes hormonais e estresse oxidativo parecem desempenhar um papel central.
Os sintomas, muitas vezes inespecificos, como dispneia, fadiga, edema periférico e ortopneia,
podem ser confundidos com as alteragdes fisioldgicas da gestacao, dificultando o diagndstico
precoce. Nesse contexto, a vigilancia clinica e o uso de ferramentas como o ecocardiograma
tornam-se fundamentais. O tratamento da CMPP segue, em grande parte, os principios da
insuficiéncia cardiaca, com restrigdes especificas em fungédo da gravidez ou lactagao. Inclui o
uso de diuréticos, betabloqueadores, inibidores da ECA ou bloqueadores dos receptores de
angiotensina Il (quando ndo contraindicado), e anticoagulagdo em casos selecionados.
Recentemente, a bromocriptina tem sido estudada como uma opcéao terapéutica promissora,
devido ao seu papel na inibicdo da prolactina, cuja forma clivada pode estar envolvida na
patogénese da doencga. A reabilitagdo cardiovascular e o acompanhamento multiprofissional
também sao estratégias essenciais para a recuperagao funcional e a melhora da qualidade de
vida. A decisado sobre futuras gestagdes deve ser cuidadosamente discutida, considerando o
risco de recorréncia. Portanto, o reconhecimento precoce da cardiomiopatia periparto, associado
a estratégias terapéuticas adequadas e individualizadas, € essencial para a reducdo da
morbimortalidade e a promoc¢ao de melhores desfechos clinicos para as mulheres afetadas.

Palavras-chave: Cardiomiopatias. Gravidez de alto risco. Insuficiéncia cardiaca. Diagnéstico
precoce. Terapéutica.

1. DEFINIGAO DE CARDIOMIOPATIA PERIPARTO

Também conhecida como cardiomiopatia pds-parto ou insuficiéncia cardiaca (IC)
relacionada a gravidez, a cardiomiopatia periparto (CMPP) teve varias definigbes clinicas e
critérios diagnosticos em organizagbes de salde regionais e nacionais’’. No final do século 18,
Virchow et al notaram uma relagéo entre gravidez e IC%'°. Fraser, em 1935, demonstrou que a
IC era uma das principais causas de mortalidade materna, ndo ocasionada por complicagdes
obstétricas™ 2. Em 1936, Hull & Hidden foram os primeiros a documentar a IC relacionada a
gravidez em Nova Orleans, rotulando a condigdo como doenga cardiaca pds-parto toxica'. O
termo CMPP foi introduzido em 1971, por Demakis & Rahimtoola™.

O National Heart Lung and Blood Institute (NHLBI) e o workshop do Office of Rare
Diseases estabeleceram, em 2000, a primeira definicdo universalmente aceita de CMPP. Essa
definigdo compreendia quatro critérios: o desenvolvimento de IC no ultimo més de gravidez ou 5
meses apos o parto, na auséncia de uma causa identificavel de IC; a auséncia de doenca
cardiaca estrutural reconhecivel antes do ultimo més de gravidez; e disfungdo ventricular
esquerda demonstrada por critérios ecocardiograficos classicos, como fragdo de ejegdo do
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ventriculo esquerdo <45%, encurtamento fracionario do modo de movimento <30% ou dimenséo
diastdlica final do ventriculo esquerdo >2,7 cm/m2'415,

Em 2010, o grupo de estudo de cardiomiopatia pds-parto da European Society of
Cardiology (ESC) definiu a CMPP como uma cardiomiopatia idiopatica que se apresenta com IC
secundaria a disfuncgao sistélica do ventriculo esquerdo no final da gravidez ou nos meses
seguintes ao parto, onde nenhuma outra causa de IC é encontrada. Trata-se de um diagndstico
de exclusdo. O ventriculo esquerdo pode nao estar dilatado, mas a fragdo de ejecdo é quase
sempre reduzida abaixo de 45%'®'7. Bauersachs et al' simplificaram essa definigdo em 2019,
utilizando, para isso, trés critérios: IC secundaria a disfungao sistdlica do ventriculo esquerdo
com FEVE <45%; ocorréncia no final da gravidez ou nos meses seguintes ao parto, sem
nenhuma outra causa identificavel de IC e; o ventriculo esquerdo nio precisa necessariamente
estar dilatado.

Atualmente, médicos e pesquisadores usam a defini¢ao simplificada de caso de CMPP
da ESC 2019"'8. Uma definigdo proposta mais ampla inclui dois grupos adicionais: CMPP
precoce, diagnosticada ja no primeiro més de gravidez até o nono més, e CMPP tardia,
diagnosticada de 6 a 12 meses apds o parto. A definigdo atual visa esclarecer a PPCM,
permitindo o diagndstico e o tratamento precoces, reduzindo assim a morbidade e a mortalidade
feto-materna’®.

2. EPIDEMIOLOGIA

A CMPP é uma condigdo universal com incidéncia e prevaléncia verdadeiras
desconhecidas, com variagao significativa nas taxas observadas entre e dentro dos paises. Em
todo o mundo, a taxa de incidéncia estimada é de 1:2.000, variando de 1:300 no Haiti rural a
1:20.000 no Jap&o?*720. O motivo para as variagbes entre localizagdes geograficas &
desconhecido, mas pode estar associado a etnia e a fatores socioeconémicos?’.

Segundo estudo conduzido por Brar et al??, a taxa de incidéncia geral da condigdo nos
Estados Unidos foi de 1 em 4.025 nascidos vivos. Também foi verificado que os afro-americanos
tinham a maior taxa de incidéncia, sete vezes maior que os hispanicos e quase trés vezes maior
que os caucasianos. A Africa Subsaariana tem a maior carga de doencas mundiais, com a Nigéria
apresentando as maiores taxas de incidéncia (1:100 nascidos vivos) entre a comunidade Hausa-
Fulani em Kano??23, Considera-se que isso esteja ligado a pratica cultural de dormir em camas
de lama quente e consumir papa rica em sal apos o parto. Porém, Sanderson et al®*, com o uso
de ecocardiografia, notaram que um numero significativo de pacientes foi diagnosticado
erroneamente como CMPP, mas tinha IC de alto débito com fragdo de ejegao preservada. Além
disso, no registro PEACE, essa pratica ndo atingiu significancia estatistica?'-2425,

A Africa do Sul se tornou um alvo global na pesquisa clinica de CMPP. Em 1995, em
Durban, Africa do Sul, Desai?® relatou uma taxa de prevaléncia de CMPP de 1:1000 nascidos
vivos, enquanto um estudo anterior em Joanesburgo, realizado por Seftel & Susser?’, descreveu
uma taxa de 1:3000. Em uma coorte de 38 pacientes acompanhados no Hospital
Klerksdorp/Tshepong de 2011 a 2014, Sigauke et al?® relataram uma taxa de incidéncia de
1:1000, que reflete as taxas relatadas no estudo Heart of Soweto em Joanesburgo, que incluiu
aproximadamente 200 mulheres com CMPPZ%-%0, Porém, nota-se que os estudos anteriores
foram limitados por tamanhos de amostra pequenos e conduzidos em centros Unicos. A
incidéncia exata de CMPP em outros continentes, como Asia, Australia e Europa, permanece
desconhecida, e registos mundiais em curso, como o EURObservational Research Programme
e estudos epidemioldgicos locais, poderdo responder a algumas questées?®3'.

A CMPP é prevalente em mulheres de todas as faixas etarias, mas demonstra maior
prevaléncia e esta associada a resultados mais adversos entre mulheres nas extremidades
inferior e superior do espectro da idade reprodutiva (<20 e >35 anos)"42'-2331_ A varidncia global
pode ser atribuida a diferengas em etnia, ambiente e acesso oportuno ao diagnostico. Ha uma
maior prevaléncia de doengas ndo diagnosticadas em mulheres mais velhas, o que pode atuar
como fatores de confus&o’3234. Ao contrario de relatérios anteriores, o estudo PEACE na Nigéria
observou uma alta incidéncia de CMPP entre mulheres mais jovens?'.

No entanto, o pequeno tamanho da amostra do estudo, a falta de poder e a variagao
geografica e econOmica podem explicar a discrepancia. Cerca de 19% dos casos sao
diagnosticados durante o ultimo més de gestagao, enquanto 75% das pacientes com CMPP séo
diagnosticadas no primeiro més apos o parto. Desse grupo, 45% séo diagnosticadas durante a
primeira semana apos o parto. Espera-se que a taxa global de incidéncia de CMPP seja
determinada por meio da definicdo padronizada de casos, maior conscientizacdo sobre a
doencga, melhor acessibilidade a ecocardiografia e diversos registros em andamento. Devido a
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natureza aguda da CMPP, a taxa de prevaléncia esta intimamente associada a taxa de
incidéncia?3°,

3. APRESENTAGAO CLINICA E DIAGNOSTICO

Mulheres com CMPP geralmente apresentam sintomas e sinais de IC, incluindo fadiga,
dispneia, ortopneia, dispneia paroxistica noturna, aperto no peito, taquicardia, taquipneia,
press&o venosa jugular elevada e edema pulmonar3®. Em alguns casos, esses sintomas podem
ser confundidos com sintomas esperados relacionados a gravidez, atrasando assim o
diagnostico com implicagbes prognosticas negativas®’. Raramente, a PPCM se apresenta com
choque cardiogénico, arritmias ou eventos tromboembolicos®.

Importante notar que a CMPP é um diagnéstico de exclusdo, que deve ser considerado
quando uma nova FEVE <45% é identificada em mulheres gravidas durante o periodo periparto,
na auséncia de doencga cardiaca estrutural. A dilatagdo do VE geralmente esta presente, mas
nao & um critério diagndéstico, pois um certo grau de aumento das cadmaras cardiacas pode ser
uma adaptagéo fisiologica a gravidez®®. Os diagnosticos diferenciais que devem ser explorados
incluem doenga cardiaca estrutural preexistente, embolia pulmonar, edema pulmonar induzido
por pré-eclampsia sem disfungéo do VE, disseccao espontanea da artéria coronaria, miocardite,
sindrome de Takotsubo, infarto do miocardio, dissecgéo adrtica com regurgitagdo adrtica aguda,
abuso de alcool e agentes quimioterapicos®.

O eletrocardiograma (ECG) pode mostrar anormalidades nao especificas, incluindo
taquicardia sinusal e alteragdes do segmento ST. Porém, é importante considerar que um ECG
normal ndo exclui CMPP e que algumas alteragdes no exame podem ser detectadas também
em gestacbes sem complicagdes, como desvio do eixo para a esquerda, anormalidades
transitérias de ST/T, ondas T invertidas nas derivagdes anteriores e ondas Q nas derivagdes
inferiores. Por outro lado, 0 ECG pode ser particularmente util para descartar infarto do miocardio
com supradesnivelamento do segmento ST (IAMCSST)®.

O peptideo natriurético cerebral sérico e sua por¢gado N-terminal muitas vezes estao
elevados na CMPP, enquanto seus niveis sao tipicamente normais durante a gravidez ou apenas
um pouco elevados em caso de pré-eclampsia. Até mesmo a troponina cardiaca pode estar
aumentada na CMPP, com niveis persistentemente altos associados a desfechos mais
desfavoraveis*®*'. O possivel papel diagndstico e progndstico de biomarcadores adicionais,
como a tirosina quinase 1 soluvel semelhante a FMS e acidos microrribonucleicos especificos,
precisa de mais investigagdo*?44.

O diagnostico da CMPP é realizado por meio de ecocardiografia, que permite ndo s6
avaliar o grau de disfungao do VE, mas também explorar o envolvimento do ventriculo direito
(VD), as dimensbes das camaras cardiacas, a regurgitagao mitral ou tricuspide funcional e
descartar trombose apical do VE, que deve ser sempre excluida em caso de redugao grave da
FEVE. A ressonancia magnética cardiaca (RMC) pode ser considerada em caso de janelas
ecocardiograficas subétimas, mas a administragdo de gadolinio ndo é recomendada na gravidez
e deve ser considerada no periodo pds-parto®®.

Modalidades de imagem que usam radiagdes ionizantes devem ser evitadas durante a
gestacdo, a menos que sejam consideradas essenciais. Embora os riscos para o feto sejam
reduzidos no terceiro trimestre, quando a CMPP normalmente ocorre, os niveis de radiagdo
ionizante devem ser mantidos ‘tdo baixos quanto razoavelmente possivel. A radiografia de
térax pode ser util para avaliar o grau de congestdao pulmonar, embora a ultrassonografia
pulmonar deva sempre ser preferida quando possivel. A tomografia computadorizada, por sua
vez, pode ser necessaria para descartar diagndsticos diferenciais especificos, incluindo embolia
pulmonar e dissecgao adrtica®. A biopsia endomiocardica néo é necessaria na maioria dos casos
e pode ser considerada quando outras patologias que requerem um tratamento completamente
diferente sdo suspeitas, como a miocardite de células gigantes®®.

4. BIOMARCADORES DA CARDIOMIOPATIA PERIPARTO

Pacientes com CMPP geralmente apresentam IC aguda e s&o investigadas de forma
semelhante a outras cardiomiopatias, pois ser um diagnostico de exclus&o*>#®. Isso pode atrasar
o diagnéstico, sendo os biomarcadores capazes de identificar a CMPP entre outras doengas. Os
biomarcadores sdo um método econdmico, ndo invasivo e facilmente mensuravel para
diagnosticar CMPP e estabelecer o prognéstico, ao mesmo tempo que fornecem informagdes
relevantes sobre sua fisiopatologia complexa?’. E importante avaliar as triagens de
biomarcadores durante os periodos pré-parto e pos-parto, devido aos padrdes cinéticos distintos
de hormonios especificos, fatores de crescimento e enzimas*®.
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4.1 Biomarcadores moleculares

Recentemente, novas macromoléculas foram avaliadas para o diagnéstico, prognostico
e tratamento da IC na populagdo em geral, com potencial de serem consideradas na CMPP.
Esses novos biomarcadores de IC sdo estratificados de acordo com seu papel na patogénese
da CMPP, ou seja, inflamagao dos cardiomidcitos, fibrose, hipertrofia e apoptose*®. Troponinas,
peptideo natriurético cerebral (BNP), pr6-BNP N-terminal (NT-proBNP) e peptideos natriuréticos
pré-atriais médio-regionais (MR-proANP) sdo biomarcadores rotineiramente usados no
diagnostico e monitoramento de IC, incluindo CMPP4548,

Peptideos natriuréticos (NP) sdo produzidos em resposta ao estiramento atrial e tém
alta especificidade para IC em geral. Sdo bem estabelecidos no no cenario agudo de CMPP, pois
tém um valor preditivo negativo muito alto ao usar niveis de corte baixos (BNP <100 pg/ml, NT-
proBNP <300 pg/ml e MR-proANP <120 pmol/l)**46, Hoevelmann et al®® demonstraram que NT-
proBNP >900 pg/ml estava associado a um progndstico ruim para recuperagao ventricular
esquerda em uma coorte de 42 mulheres. A elevagao nos niveis de NP e troponina ndo tem
especificidade para CMPP e também pode estar presente em outras sindromes toracicas
agudas, tanto cardiacas quanto n&o cardiacas, incluindo isquemia miocardica, taquiarritmia,
embolia pulmonar e pré-eclampsia’.

Vérios biomarcadores foram identificados como potenciais indicadores de CMPP,
incluindo microRNA-146a, catepsina D, 16 kDa-PRL, interferon-y, dimetilarginina assimétrica
(ADMA) e sFIt1. Uma avaliagao continua esta sendo conduzida para determinar sua precisao no
diagnéstico de CMPP. Além disso, outros biomarcadores — como supressdo soluvel de
tumorigenicidade 2 (sST2); galectina 3 (Gal-3); relaxina, VEGF; fator de diferenciagdo de
crescimento-15 (GDF-15); adrenomedulina (ADM); RNA longo nao codificador; e proteinas de
choque térmico — estédo sob investigagao por sua significancia clinica na pratica médica de rotina.
Esses biomarcadores podem potencialmente melhorar as capacidades de diagnéstico e avangar
o cuidado médico no gerenciamento de CMPP5",

4.2 Biomarcadores ndao moleculares

Esta categoria de biomarcadores inclui caracteristicas fisicas, parametros histolégicos
e de imagem (radiolégicos) medidos como indicadores de processos biolégicos normais,
processos patoldgicos ou respostas a intervengao terapéutica. O diagnéstico de CMPP requer
um alto indice de suspeita, pois pode se apresentar em qualquer ponto do continuum, desde
sintomas insidiosos e inespecificos de fadiga, mal-estar e congestao, que podem ser confundidos
com alteracgdes fisioldgicas regulares da gravidez, até IC descompensada grave, aguda e
dramatica in extremis’.

O médico deve obter uma histéria detalhada e um exame fisico focado desde o inicio.
Libhaher et al®? observaram que caracteristicas fisicas comuns, como hipotens&o e taquicardia
em repouso, eram preditores de desfechos ruins. Ferramentas subjetivas, mas uteis, como o
status funcional da New York Heart Association (NYHA FC), o questionario de cardiomiopatia de
Kansas City e o teste de caminhada de 6 minutos, podem ser utilizadas para rastrear a
progressdo da doenga e monitorar o bem-estar dos pacientes*®#6:53, Biomarcadores n&o
moleculares oferecem beneficios significativos, devido a facilidade de acessibilidade e integragéo
perfeita em protocolos de saude padrao, tornando-os uma opgéao pratica e viavel.

5. ELETROCARDIOGRAMA

Um eletrocardiograma (ECG) de 12 derivagbes € recomendado para investigagao
diagndstica em pacientes com PPCM, pois é barato, seguro e amplamente disponivel4546.54,
Tibazarwa et al® relataram que mais de 90% dos pacientes com CMPP apresentam
anormalidades inespecificas no ECG, que incluem taquicardia sinusal, condugédo aberrante,
comumente bloqueio de ramo esquerdo (BRE), fibrilagdo atrial (FA), repolarizagao,
anormalidades (inversao da onda T) e intervalo QT corrigido prolongado (QTc). Em uma coorte
de 66 pacientes com CMPP, Hoevelmann et al®® verificaram que a arritmia sinusal no diagnostico
estava associada a bons resultados. A taquicardia sinusal e o intervalo QTc prolongado, por sua
vez, foram considerados preditores de mau prognéstico

6. IMAGEM CARDIACA

Aimagem cardiovascular na CMPP é classificada como nao ionizante, que corresponde
a ecocardiografia, e ionizante, incluindo radiografia de térax, ressonancia magnética cardiaca
(RMC), tomografia computadorizada (TC), varredura de ventilagdo/perfusdo (V/Q), angiografia
coronaria invasiva (ACl) e imagem de medicina nuclear (TC por emissao de féton unico
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(SPECT)/tomografia por emissdo de positrons (PET))%”. A imagem cardiovascular multimodal
desempenha um papel relevante no diagnostico, na estratificagéo de risco, no prognéstico e na
orientacio terapéutica de acompanhamento da CMPP,

6.1 Ecocardiografia

Ecocardiografia se refere a todas as técnicas de imagem de ultrassom cardiaco, sendo
a modalidade de imagem preferida na CMPP, devido a sua disponibilidade disponivel®. A
ecocardiografia transtoracica (ETT) é acessivel, segura durante a gravidez e lactagéo,
reprodutivel e fornece avaliagdo estrutural e funcional cardiaca em tempo real, o que é
necessario para diagnosticar a CMPP prontamente®. Alteragdes estruturais adaptativas normais
da gravidez incluem dilatagéo leve da cadmara, espessamento da parede do VE, débito cardiaco
elevado e aumento das pressées de enchimento do VE. A disfungéo sistélica do VE com uma
fracéo de ejecao de <45% com ou sem dilatagdo da cAmara € um critério para o diagnéstico atual
de CMPP'.

Complicagdes como regurgitagdo mitral funcional, hipertensdo pulmonar e trombo
intramural podem ser identificadas no ETT®'. A analise da deformagao miocardica, principalmente
a deformagdo longitudinal global (SLG), foi validada como um paradmetro diagnéstico e
progndstico na IC®2, Kiran et al®®, em uma coorte de 43 pacientes com CMPP, observaram baixa
alteragéo da area fracionada do ventriculo direito (VD) e alto indice de volume atrial esquerdo
(VE) na apresentacdo como preditores independentes de eventos adversos. O registro EORP
PPCM confirmou a significancia prognéstica da disfungao do VD. Além disso, FEVE <30% e
dilatagdo do VE estdo associados a desfechos ruins®.

6.2 Ressonancia magnética cardiaca (RMC)

A ressonancia magnética cardiovascular (RMC) é a modalidade padrdo ouro sem
radiagao para avaliar a estrutura e fungao cardiacas e a caracterizagao do tecido miocardico. A
principal vantagem é que a RMC tem maior resolugéo espacial e temporal, excelente precisao,
reprodutibilidade, independéncia da janela acustica e maior sensibilidade para detectar trombos
no VE®®. Trata-se de uma excelente técnica para descartar outros diagnésticos de IC de novo no
periodo periparto e complementar a ecocardiografia, especialmente em casos com resultados
inconclusivos ou incertos®.

O realce tardio com gadolinio (RTG) significa fibrose miocardica ou cicatriz, sendo
geralmente encontrado nos segmentos médios do miocardio ou subepicardicos na parede lateral,
mas também pode estar presente em outras areas em um padrao difuso ou irregular na CMPP.
O RTG pode ajudar a descartar diagnosticos como miocardite®”. Em uma coorte de 10 pacientes,
Arora et al®® relataram que o RTG estava associado a desfechos ruins. A RMC n&o esta
amplamente disponivel e é cara. Ha escassez de profissionais com experiéncia em interpretagédo
e estudos baseados em gadolinio devem ser evitados durante o primeiro trimestre. Embora a
RMC ofereca insights incomparaveis sobre a estrutura e fungdo cardiacas, auxiliando na
estratificacao de risco, confirmando o diagndstico, contribuindo para o prognéstico e monitorando
0 sucesso terapéutico, ela atualmente n&o € usada na pratica clinica de rotina da CMPP®8,

7. IMAGEM CARDIACA IONIZANTE

7.1 Radiografia de torax

A radiografia de térax € uma das investigagdes iniciais mais acessiveis e reprodutiveis
na CMPP®, Alteragdes radioldgicas incluem cardiomegalia e infiltrados pulmonares, que variam
com o grau de hipertensdo venosa pulmonar, retratando a gravidade da pressao capilar média.
Na CMPP, a utilidade da radiografia toracica na apresentagéo confirma o diagndstico, estratifica
a extensao da IC e exclui outras sindromes toracicas agudas’.

7.2 Tomografia computadorizada

A tomografia computadorizada (TC) cardiaca ndo € a modalidade de imagem de
primeira linha para avaliar a CMPP, mas pode ser usada com esse proposito’. Sua fungéo inclui
aprimorar a ecocardiografia, quando o diagnéstico ndo € claro, avaliar a estrutura e a fungéo
cardiacas e detectar complicagdes intracardiacas e extracardiacas, como trombo intramural e
embolia pulmonar. Além disso, pode ser usada para avaliar a doenga arterial coronariana (DAC)
e auxiliar na distingdo da CMPP de outros tipos de cardiomiopatias e miocardite, fornecendo
imagens detalhadas das caracteristicas do tecido miocardico®%7°.
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A TC cardiaca tem vantagens devido a sua ndo invasividade, reprodutibilidade,
independéncia de janelas acusticas ruins e alta resolugéo espacial. Pode ser benéfica em casos
em que a intervengao cirurgica é necessaria, fornecendo informagdes anatdmicas detalhadas.
Se necessario, agentes de contraste iodados podem ser usados durante a gravidez e a
amamentacgao. Porém, é importante observar que a TC raramente é usada em pacotes de
cuidados de rotina de CMPP devido a radiagdo e ao custo’®®. Nesse caso, a ecocardiografia
transtoracica (ETT) e a RMC sao preferidas, pois ndo envolvem radiacdo e podem oferecer
conjuntos de dados funcionais e estruturais detalhados™.

Embora a TC cardiaca nao seja o principal método de imagem para CMPP, ela pode
ser valiosa em situagdes clinicas especificas que exigem informagdes anatdbmicas detalhadas ou
quando ha suspeita de complicagdes. Seu uso deve ser cuidadosamente considerado, devido
aos riscos da exposic¢éo a radiagdo, especialmente durante o periodo periparto’®.

7.3 Imagem nuclear

Técnicas de imagem nuclear, como TC por emissdo de féton unico (SPECT),
tomografia por emissdo de pésitrons (PET) e cintilografia cardiaca ou imagem de perfusédo
miocardica (IPM) tém uso limitado no diagnéstico de CMPP'. Elas sdo usadas principalmente
para distinguir CMPP de cardiomiopatia isquémica. Uma cintilografia de ventilagdo/perfusdo
(V/Q) é particularmente util para identificar ou descartar embolia pulmonar, que apresenta
sintomas semelhantes a CMPP. As cintilografias V/Q envolvem menor exposi¢ao a radiagao em
comparagao a angiografia pulmonar por TC, tornando-as mais seguras para mulheres no pos-
parto®.

Mas, é importante observar que mesmo baixas doses de exposi¢ao a radiagdo podem
ser preocupantes, especialmente durante a gravidez. Além disso, essas técnicas podem ser
caras e exigem experiéncia em cardiologia nuclear para interpretar os resultados com precisdo’®.
Embora tenha limitagdes, a imagem nuclear pode ser benéfica em certas situagbes para uma
avaliagdo completa da CMPP. Pode ser essencial para descartar condicbes como embolia
pulmonar e DAC, que apresentam sintomas semelhantes. Isso garante que a CMPP possa ser
tratada de forma adequada e eficaz®®7.

8. BIOPSIA ENDOMIOCARDICA

A biépsia endomiocardica nao é usada rotineiramente para diagnosticar e prever
CMPP, a menos que um transplante cardiaco seja considerado. E util quando ha suspeita de
miocardite ou outras doengas metabolicas ou de armazenamento raras dos midcitos cardiacos’.

9. GERENCIAMENTO DA CARDIOMIOPATIA PERIPARTO

O manejo clinico da CMPP é complexo, pois nao ha dados especificos da doenga e
baseados em evidéncias. Nesse caso, a estratégia terapéutica reflete outras formas de IC com
disfuncao sistolica do ventriculo esquerdo, direcionadas por diretrizes
internacionais’4546.53.5459.60  Uma abordagem multidisciplinar € importante, pois a CMPP tem
peculiaridades e nuances que necessitam da contribuicdo conjunta de cardiologistas, obstetras,
intensivistas, cirurgides cardiacos, anestesiologistas, neonatologistas e enfermeiros”73,

Na PPCM estavel, Arrigo et al’™* recomendam a abordagem terapéutica do esquema
BOARD - bromocriptina, oxigénio, anticoagulacdo, relaxantes e diuréticos. A maioria das
pacientes apresenta IC descompensada de novo, caracterizada por dispneia de esforco, que
eventualmente progride para dispneia em repouso e sobrecarga de fluidos®. Geralmente,
suporte ventilatorio e circulatério mecanico pode ser necessario, em caso de comprometimento
cardiopulmonar com suporte inotropico™%%%. Parto urgente com cesarea deve ser instituido®.

O periodo periparto é altamente oxidativo e a expressao de STAT3 é protetora. Quando
0 suporte inotropico € necessario, a noradrenalina e o levosimendan sao preferidos a
dobutamina, um agonista do receptor beta 1-adrenérgico. A dobutamina & controversa, pois tem
sido associada a piores resultados, devido a ativagdo persistente do receptor beta 1-
adrenérgico’. Stepal et al”® observaram que a estimulagdo cronica do receptor beta 1-
adrenérgico foi associada a IC tanto no pés-parto quanto em camundongos com deplegéo de
STAT3 especifica de cardiomidcitos.

Na CMPP crénica no periodo pés-parto, a terapia médica direcionada por diretrizes
(GDMT) consiste nos pilares da IC de medicamentos modificadores da doenga, ou seja,
inibidores do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) (inibidores da enzima conversora
de angiotensina (IECA)/inibidores do receptor de angiotensina/receptor de neprilisina (ARNI) e
antagonista do receptor de mineralocorticoide (MRA)), inibidores do cotransportador de sédio-
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glicose-2 (SGLT2) e betabloqueadores*>46:5_ A introdugdo hierarquica historica da terapia da IC
€ uma area de desenvolvimento de diretrizes, pois € recomendado um inicio rapido de todas as
classes de medicamentos, de preferéncia antes da alta hospitalar’"3. Além disso, ivabradina,
vericiguat, hidralazina e dinitrato de isossorbida podem ser adicionados em pacientes
selecionadas com CMPP. Inibidores do SRAA n&o sdo recomendados durante a gravidez devido
a fetotoxicidade. Em vez disso, uma combinagéo de hidralazina e nitratos pode ser usada“®46,

Inibidores de SGLT2, ivabradina e vericiguat ndo sdo recomendados durante a gravidez
e em maes que amamentam, devido a escassez de dados de. Terapias avangadas para IC em
CMPP incluem terapia de ressincronizagdo cardiaca, desfibrilador cardioversor implantavel,
dispositivo de assisténcia ventricular esquerda e transplante cardiaco. Essas terapias s&o
usadas em paises de alta renda e ainda nao estdo prontamente disponiveis em paises de média
e baixa renda, mesmo com esses paises apresentando uma carga de doengas mais
significativa™.

A anticoagulacdo geralmente é recomendada em pacientes com trombo intramural,
doenga tromboembodlica venosa e fibrilagao atrial. Em pacientes com CMPP com FE muito baixa,
a anticoagulagdo profilatica deve ser considerada’®" 74, Desfibriladores cardiacos vestiveis sdo
recomendados para CMPP recém-diagnosticado com FEVE <35% para risco de morte cardiaca
sUbita devido a taquicardia ventricular’.

A bromocriptina € um agonista da dopamina que bloqueia a produgéo de prolactina. O
medicamento é recomendado em pacientes com CMPP com disfungéo sistdlica ventricular
esquerda grave ou aquelas que ndo desejam amamentar’#. Com base em evidéncias de estudos,
as diretrizes da ESC recomendam adicionar bromocriptina para tratar CMPP aguda,
especialmente em casos graves. No entanto, as diretrizes da AHA/ACC HF n&o aprovaram o uso
de bromocriptina em PPCM porque ela ndo ¢ aprovada pelo FDA para essa finalidade'5”.
Pacientes em tratamento bromocriptina sdo aconselhadas a tomar anticoagulantes preventivos,
pois a bromocriptina & pro-trombotica®®-4,

Recomenda-se que todas as pacientes diagnosticadas com CMPP sejam submetidas
a testes genéticos se os recursos permitirem, especialmente aquelas com predisposicdo
genética. Isso inclui pacientes com histérico familiar de CMPP, mutagdo conhecida de
cardiomiopatia ou origens étnicas especificas. O processo envolve aconselhamento genético,
extracdo de DNA, sequenciamento direcionado de genes conhecidos relacionados a
cardiomiopatia e sequenciamento do genoma ou exoma. Quaisquer mutagdes identificadas sao
interpretadas. Mulheres com resultados genéticos positivos devem ser submetidas a
aconselhamento genético poés-teste, e seus parentes devem ser rastreados para identificar
individuos em risco que possam necessitar de acompanhamento cardiaco’®.

10. GESTAO E PROGNOSTICO A LONGO PRAZO

Fora da fase aguda, as pacientes com CMPP podem necessitar de tratamento crénico
para IC”7. A maioria dos medicamentos convencionais para IC s&o seguros durante a
amamentagao. Conforme mencionado, os dados de seguranga sobre novas terapias para IC
ainda s&o insuficientes, mas seu uso apos o parto esta aumentando’®. Pacientes com disfungdo
VE persistente requerem terapia médica por toda a vida'. Na auséncia de sintomas congestivos,
os diuréticos podem ser interrompidos e em relagdo aos pacientes com funcédo VE recuperada,
as indicagbes sdo menos claras. Ha evidéncias de que uma disfuncgédo longitudinal sutil do VE
persiste neste subgrupo e casos de comprometimento adicional da FEVE ao longo do tempo
foram relatados, mesmo sem gestagdes subsequentes®.

Se a descontinuagdo dos medicamentos para IC for indicada, deve-se realizar uma
redugdo cuidadosa em vez de abrupta’. O acompanhamento clinico e ecocardiografico rigoroso
€ clinicamente necessario. A FEVE se recupera na maioria dos casos — cerca de 76% deles —,
geralmente nos primeiros seis meses apos o parto, embora seja possivel uma melhora
posterior?®7%8, Nota-se que a pré-eclampsia esta associada a uma maior probabilidade de
normalizagdo da FEVE, mas também a uma menor sobrevida em 1 ano®'. Jackson et al”™®
elaboraram um registro com o objetivo de prever a probabilidade de recuperacéo, incluindo FEVE
basal, diametro diastdlico final do VE basal, indice de desenvolvimento humano, duragdo dos
sintomas, duracdo do QRS e pré-eclampsia. Embora promissor, esse registro exige validagéo
externa.

Entre as mulheres afro-americanas, as taxas de recuperagdo sdo mais baixas —
aproximadamente 45% e a mortalidade é mais alta do que em outras etnias, relatada em até 11%
dos casos em uma populagdo composta por 96% de afro-americanas vs. 4% em um grupo de
estudo de outras etnias®®338_ De forma geral, o risco de mortalidade e re-hospitalizagéo é 12
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vezes e 3 vezes maior em pacientes com CMPP do que em controles. Além disso, criangas
nascidas de mulheres com CMPP tém um aumento de 5 vezes nas taxas de mortalidade e uma
incidéncia 3 vezes maior de doenca cardiaca no acompanhamento de longo prazo em
comparagao com descendentes de maes saudaveis’®

11. RISCO DE RECORRENCIA E ACONSELHAMENTO PARA FUTURAS GESTAGOES

A tarefa mais complexa para cardiologistas ao avaliar pacientes com CMPP é,
provavelmente, fornecer aconselhamento adequado sobre o risco individual da paciente de
gestagbes subsequentes (SSPs). Normalmente, ha um risco de recaida para todos os casos,
embora variavel. A recaida de CMPP tem sido definida de varias maneiras, como uma diminuicao
da FEVE <45% em pacientes com FEVE > 50% ou uma reducgéao absoluta da FEVE em >10%
em pacientes com FEVE <50% ou ainda uma diminui¢gdo absoluta em > 20% independente da
FEVE basal®*8°.

Além disso, eventos cardiovasculares adversos ndo sao raros nessas pacientes.
Porém, os resultados de curto e longo prazo ainda sdo desconhecidos devido aos dados
prospectivos limitados. A maioria das evidéncias vem de estudos observacionais retrospectivos,
que muitas vezes carecem de dados — ou seja, FEVE do indice de gravidez, dimensbes
cardiacas, funcao ventricular esquerda e direita no inicio da gestagao subsequente — e tém um
pequeno tamanho de amostra, portanto, ndo é possivel tirar conclusdes definitivas®-87,

Como muitas mulheres sao jovens no momento do CMPP inicial e provavelmente
desejam ter mais filhos, € fundamental fornecer a elas e a seus parceiros 0 maximo de
informacdes para auxiliar na tomada de decisdes. A educacao e o envolvimento da paciente sao
essenciais, assim como o fornecimento de uma equipe multidisciplinar dedicada para fornecer
todo o suporte necessario e minimizar os riscos de gestagéo subsequente®®8’,

Varios fatores contribuem para a recidiva da CMPP. Dados sugerem que a FEVE pré-
gestacional é o preditor conhecido mais forte de desfecho em pacientes com CMPP com
gestacgao subsequente. De fato, a maioria dos estudos relata pior prognéstico materno e fetal em
caso de FEVE persistentemente reduzida. E importante ressaltar que, como o ponto de corte
para definir a recuperagéo da funcao sistdlica do VE em pacientes com CMPP que desejam
gestagao subsequente nao é rigoroso, alguns estudos consideraram como recuperada a FEVE
= 55% e outros = 50%. Por isso, resultados provenientes de grupos diferentes podem ser dificeis
de comparar®’.

Goland et al®, por exemplo, recrutaram prospectivamente 45 CMPP com gestagdo
subsequente e definiram a FEVE como recuperada quando 255%. Uma pequena reducéo na
FEVE foi registrada na maioria dos pacientes, ocorrendo no terceiro trimestre e mais proeminente
em pacientes com FEVE < 55% antes da gestagcao subsequente. Em pacientes com FEVE =55%,
a FEVE média foi levemente reduzida, mas permaneceu dentro da faixa normal. Uma recaida foi
observada em 25% das mulheres com FEVE pré-gestacional <55%, mas nenhuma morte
ocorreu. Em seu estudo, Fett et al®® observaram recidivas de CMPP em 29% dos casos, com
uma taxa significativamente maior (46%) em mulheres com FEVE <55% em comparagéo a
mulheres com FEVE 255% (17%).

A taxa de recidiva de CMPP verificada por Codsi et al® foi de 21% ap6s uma gestagéo
subsequente em um grupo de 25 pacientes com PPCM, dos quais apenas um recuperou a fungéo
sistolica do VE. Elkayam et al® descreveram redugdo >20% na FEVE em 21% da coorte com
recuperagcao do VE, sem casos de mortalidade, e em 44% das gestacbes com disfungao
persistente do VE com alta taxa de mortalidade (19%) neste ultimo grupo.

Um estudo multicéntrico de Hilfiker-Kleiner et al®! incluiu 34 mulheres com gestagéo
subsequente e demonstrou um alto risco de recidiva em mulheres com disfuncéo VE persistente.
Além disso, a morte ocorreu em até 25% das pacientes com CMPP com FEVE persistentemente
reduzida antes da gestagéo subsequente, enquanto nenhuma morte foi registrada no grupo com
funcao VE recuperada. Resultados piores em pacientes com FEVE persistentemente reduzida
também foram relatados por Yameogo et al®.

Em uma revisdo que incluiu 93 mulheres com disfuncéo VE persistente, quase 50%
apresentaram diminuigdo adicional da FEVE, que persistiu em 39%, enquanto 16% das
pacientes morreram. Os resultados fetais parecem ser piores entre mulheres com disfungéo
persistente do VE, com taxas mais altas de natimortos, abortos e partos prematuros. Com base
nesses dados, as diretrizes atuais desencorajam as mulheres com FEVE nao recuperada (<50-
55 %) a terem uma gestagdo subsequente®.

Porém, é importante reforgcar que a FEVE recuperada ndo garante uma gestagao
subsequente sem complicagdes. Embora a taxa de mortalidade seja geralmente baixa, essas
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pacientes podem desenvolver comprometimento da FEVE, recidiva da CMPP e até mesmo
complicagdes graves, como parada cardiaca, choque cardiogénico, arritmias ventriculares e até
mesmo necessidade de dispositivos temporarios de assisténcia mecanica do VE®.

O estudo de Pachariyanon et al® relatou que — embora os resultados adversos de cinco
anos e a mortalidade por todas as causas tenham sido maiores no grupo FEVE néo recuperada
em comparagédo ao grupo FEVE recuperada —, em um acompanhamento mediano de oito anos,
nenhuma diferenca significativa foi observada entre os dois grupos. Como este é o estudo de
acompanhamento mais longo, existe a possibilidade de que eventos adversos em pacientes com
CMPP e gestagéo subsequente ocorram mais tarde na vida, e isso precisa ser discutido com o
paciente.

Com a finalidade de melhorar a estratificagdo de risco, o papel prognéstico adicional
de indices de disfuncdo ventricular esquerda sutil foi investigado, incluindo strain longitudinal
global (SLG) e reserva contratil. No estudo de Suguahara et al®*, um SLG significativamente
reduzido foi associado a piores resultados, mesmo apés ajuste para FEVE. Da mesma forma,
reserva contratil reduzida, examinada com teste de estresse com exercicio ou dobutamina,
provou prever a ocorréncia de eventos adversos na PPCM. No entanto, ha falta de dados sobre
o papel prognostico desses indices em pacientes com PPCM com SSPs8%%,

Além da fungdo VE, fatores adicionais associados a maior risco de recidiva de CMPP
e/ou desfechos ruins apds gestacado subsequente incluem descendéncia afro-americana, baixo
nivel socioecondmico, menor FEVE durante a gestacdo e obesidade. A perda de
acompanhamento & outro fator prognoéstico adverso®+9293%_ Pacientes com CMPP, portanto,
precisam de acompanhamento ao longo da vida, mesmo em casos de FEVE recuperada. Isso é
ainda mais relevante quando a gestagéo subsequente ocorre. Caso a paciente esteja em terapia
farmacoldgica, a descontinuagdo de medicamentos possivelmente teratogénicos € obrigatéria
antes de tentar uma gestagdo subsequente. Antagonistas do eixo renina-angiotensina-
aldosterona aos poucos devem ser reduzidos. O acompanhamento durante o processo de
desmame é aconselhavel e a estabilidade da FEVE por pelo menos trés meses deve ser
registrada antes de tentar engravidar®'.

A terapia profilatica com betabloqueadores foi sugerida e pode ser considerada em
casos de gestacdo subsequente, embora haja escassez de dados. A administragdo de
bromocriptina durante a gestacao indice foi associada a melhores resultados de gestacdo
subsequente tanto em pacientes africanas quanto caucasianas, embora mais dados de estudos
maiores precisem confirmar isso®".

Em mulheres com CMPP que ndo desejam ou foram desencorajadas a ter uma
gestagcao subsequente, a contracepgao segura deve ser discutida e fornecida em tempo habil.
Pilulas anticoncepcionais combinadas devem ser evitadas, devido a alta agdo trombogénica e
hipertensiva dos componentes estrogénicos. Pilulas somente de progesterona, dispositivos
contraceptivos intrauterinos ou implantes cutaneos de progesterona sdo as alternativas
preferidas. Os métodos de barreira ndo devem ser usados isoladamente por causa de sua baixa
eficacia. Métodos cirurgicos, como vasectomia e oclusao tubaria histeroscépica, também podem
ser considerados e discutidos com a paciente e seu parceiro®,
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