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Resumo

Fundamento: Poucos estudos compararam diferentes dietas de sédio (Na) associadas a altas doses de furosemida (ADF)
e restricao de ingestao de liquidos (RIL) na pressao capilar pulmonar (PCP) em pacientes com insuficiéncia cardiaca
(IC) compensada.

Objetivos: O estudo teve como obijetivo verificar os efeitos da ADF, 120 mmol/Na/dia e RIL (1.000 ml dia) vs ADF, RIL e
80 mmol/Na/dia na PCP, durante 12 meses de acompanhamento.

Métodos: 289 pacientes com IC foram randomizados: O Grupo A (n = 146) recebeu 120 mmol Na/dia, RIL e 125-250
mg duas vezes ao dia de furosemida. O Grupo B (n = 143) 80 mmol Na/dia, RIL e 125-250 mg duas vezes ao dia de
furosemida. As avaliagdes clinicas e laboratoriais foram feitas no inicio do estudo, semanalmente no primeiro més, a
cada 2 semanas nos 2 meses seguintes e, entdo, mensalmente. Os pacientes realizaram ecocardiogramas na entrada,
a0s 6 e 12 meses.

Resultado: O grupo A, durante 12 meses, manteve a diurese como no inicio, enquanto o grupo B apresentou reducao
significativa, assim como para natriurese e Na sérico; a funcao renal nao apresentou diferenca substancial no grupo A.
A PCP foi estavel no grupo A, enquanto aumentou no grupo B. As readmissoes e mortalidade apresentaram 22 e 11
pacientes no grupo A versus 63 e 27 6bitos no grupo B (p< 0,001, p < 0,004)

Conclusao: Nossos dados sugerem que uma dieta moderada em Na combinada com ADF e RIL tem efeitos benéficos
sobre a PCP e os resultados clinicos. Readmissoes e mortalidade foram consideradas variaveis exploratérias; de fato, o
estudo nao teve poder estatistico suficiente para analisar o prognéstico, e os resultados tiveram que ser considerados
com cautela. NCT01738659.

Palavras-chave: Diuréticos; Insuficiéncia Cardiaca; Séodio.

Abstract

Background: Few studies compared different sodium (Na) diets associated with high furosemide doses (FHD) and fluid intake restriction (FIR)
on the PCWC in compensated heart failure (HF) patients.

Objectives: The study was aimed to verify FHD effects, 120 mmol/Na/day and FIR (1.000 ml day) vs FHD, FIR, and 80 mmol/Na/day on the
PCWE during 12 months of follow-up.
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Methods: 289 patients with HF were randomized: Croup A (n =146) received 120 mmol Na/day, FIR, and 125-250 mg bid of furosemide.
Croup B (n = 143): 80 mmol Na/day, FIR and 125-250 mg bid of furosemide. Clinical and laboratory assessments were evaluated at baseline,
every week for the 1st month, every 2 weeks for the next 2 months, and then every month. Patients performed echocardiograms at entry, at 6
and 12 months.

Result: Croup A, during 12 months, maintained diuresis as at baseline, whereas Group B showed a significant reduction, as well as for natriuresis
and serum Na; renal function did not show a substantial difference in Croup A. PCWP was stable in Group A, whereas it increased in Group B.
Readmissions and mortality showed 22 and 11 patients in Group A versus 63 and 27 deaths in Group B (p< 0.001, p <0.004)

Conclusion: Our data suggest that a moderate Na diet combined with FHD and FIR have beneficial effects on the PWCP and clinical outcomes.
Readmissions and mortality were considered exploratory variables; in fact, the study was underpowered to analyze the prognosis, and results
had to be considered with caution. NCT01738659.

Keywords: Diuretics; Heart Failure; Sodium.

Full texts in English - https://www.abcheartfailure.org/
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Introducao

A restrigao de Na dietético e diuréticos tem sido aceita hd
muito tempo como tratamento de primeira linha para pacientes
com insuficiéncia cardiaca (IC) grave e retengao de fluidos.'?
Além disso, observamos que os pacientes que receberam
uma restricio moderada de dieta de Na (120 mmol/d),
em comparagdo com pacientes que receberam uma dieta
baixa em Na (80 mmol) combinada com altas doses de
furosemida (ADF) e restricao de ingestao de dgua (1.000 mL/d),
ap6s a alta, tiveram menos probabilidade de necessitar
de hospitalizacdo subsequente e mais probabilidade de
estarem vivos. A combinacdo de restricio moderada de Na
também foi eficaz na redugao da ativacao neuro-hormonal
(BNP atividade da renina plasmatica e aldosterona) em
comparagao com uma dieta baixa em s6dio.>* O alivio dos
sintomas e a redugao da pressao capilar pulmonar (PCP) sao
geralmente considerados um dos principais alvos terapéuticos
na IC para verificar a compensagao e monitorar a doenga. A
estimativa ecocardiografica de PCP (eco-PCP) é considerada
um parametro interessante, ndo invasivo e repetivel para
explorar a hemodinamica central. O estudo teve como
objetivo verificar, em um estudo randomizado, duplo-cego,
incluindo pacientes com IC compensada (classe Il da NYHA)
associada a ADF, a ingestao moderada de restricao de Na em
comparagao com a ADF com dieta restrita em Na no PCP
durante 12 meses de acompanhamento. Além disso, também
investigamos a incidéncia de readmissdes e mortalidade.

Métodos

Populacao de pacientes

Dos 354 pacientes que receberam alta em estado
compensado, 289 foram randomizados.

Critérios de inclusao

O estudo incluiu pacientes com IC compensada (classe I
NYHA) hospitalizados nos Gltimos 30 dias por IC congestiva
recentemente descompensada (classe IV NYHA). Eles tiveram
que ter uma janela ecocardiogréfica adequada (para calculo
de PCP). Os pacientes foram considerados clinicamente
compensados se apresentassem classe Il NYHA, e o balanco
de fluidos de compensagao foi determinado por uma
pletismografia de impedancia tetrapolar (BIA-101, Akern,
Firenze, Itdlia).

Na alta, todos os pacientes foram submetidos a exame
fisico e laboratorial completo e ecocardiografia. As doses de
diuréticos foram de 125 a 250 mg duas vezes ao dia porque
essas doses permitiram a manutengao do peso corporal (PC)
e do equilibrio hidrico durante a hospitalizacao e ap6s a alta.

Critérios de exclusao

Pacientes com janelas ecocardiograficas inadequadas,
doenca vascular cerebral, deméncia, cancer, diabetes
descompensado, doenga hepdtica grave e habitos alcodlicos
foram excluidos. Pacientes também foram excluidos se
eles se recusaram a participar do protocolo do estudo,
nao conseguiram seguir o tratamento designado ou nao
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compareceram as visitas clinicas programadas. Além disso,
pacientes com efeitos colaterais do tratamento com inibidor
da enzima de conversao da angiotensina (tosse), mesmo que
esses pacientes tenham recebido bloqueadores do receptor
da angiotensina I, também foram excluidos.

Pré-randomizacao e protocolo do estudo (Figura Central)

Ap6s a alta, todos os pacientes adequados para o estudo
(NYHA Classe II) realizaram avaliagoes clinicas como pacientes
ambulatoriais semanalmente durante os primeiros 30 dias, e
30 dias ap6s a alta, aqueles que atenderam aos critérios de
elegibilidade (NYHA Classe Il e peso seco) foram incluidos
no estudo. Durante os 30 dias apés a alta, uma equipe
independente de especialistas, de acordo com variaveis
clinicas, parametros da BIA e achados de ultrassom abdominal
(derrame pleural ou abdominal), titulou o tratamento médico
(Tabela 1). Por esse motivo, ndo foi necessario corrigir os
tratamentos atribuidos durante o préximo acompanhamento.
De fato, todos os pacientes inscritos estavam estaveis na NYHA
Classe Il e receberam os melhores tratamentos, e foram capazes
de manter o perfil. A equipe de especialistas ambulatoriais
usou 0s mesmos itens clinicos e instrumentais, incluindo BIA,°
de congestao e estabilidade clinica e foram cegados para os
parametros avaliados. Durante o acompanhamento, outros
tratamentos nao foram adicionados, exceto para pacientes
readmitidos, que receberam correcao de tratamento. Um
algoritmo de computador preliminar foi aplicado para a
designagao dos pacientes na linha de base (30 dias apds a
alta) e antes de realizar medigdes clinicas e laboratoriais.
Obtivemos 2 grupos: Grupo A (n 146): 1000 mL/dia de
ingestao de fluidos combinados com 120 mmol (2,8 g) Na/dia
e 125 a 250 mg duas vezes ao dia de furosemida. Grupo B
(n 143): 1000 mL/dia de ingestao de fluidos combinados com
80 mmol (1,8 g) Na/dia e 125 a 250 mg duas vezes ao dia
de furosemida. O consentimento informado por escrito foi
obtido de cada paciente antes de iniciar o estudo. O comité
de ética local aprovou o protocolo.

As caracteristicas basais dos sujeitos do estudo sdo
mostradas nas Tabelas 1 e 2. Apds a randomizagdo (duplo
cego), os pacientes foram avaliados semanalmente durante
o primeiro més, a cada 2 semanas durante os 2 meses
seguintes e, entdo, mensalmente durante o restante do
periodo do estudo. Um exame fisico completo, com uma
avaliagao cuidadosa dos sinais e sintomas de IC congestiva,
incluindo medicdo do PC (pela manha antes do café da
manha), pressao arterial em dectbito dorsal e em pé (média
de 3 medigoes), frequéncia cardiaca e avaliagdo da BIA, foi
realizado em cada avaliagdo de acompanhamento. No inicio
do estudo (antes de receber os tratamentos programados),
amostras de sangue em jejum foram coletadas para determinar
parametros laboratoriais séricos, excrecao urindria de Na,
volume de diurese, BNP e BIA. Uma radiografia de térax,
eletrocardiograma e ecocardiograma também foram avaliados
no inicio do estudo e 180 dias e 1 ano de acompanhamento
em ambos os grupos.

Ap6s a randomizagao, todos os pacientes receberam varias
dietas padrdo escritas contendo 80 mmol de Na preparadas
por nossos nutricionistas e também receberam um diario onde
eles tinham que relatar a quantidade de ingestao didria de
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Tabela 1 - Caracteristicas clinicas e etiologia da insuficiéncia cardiaca cronica. Os dados sdo expressos como média * DP

Coorte total Grupo A (120 mmol/dia) Grupo B (80 mmol/dia) p<

No. de Pacientes 289 146 143
Idade (anos) 74,911 75,511 74,412 0,41
Sexo Feminino 110 54 (37,0%) 56 (39,2%) 0,7
Diabetes 45 (30,8%) 47 (32,9%) 0,7
Captopril (75-150 mg dia) 146 (100%) 143 (100%) ns
Carvedilol (6,25-25 mg duas vezes ao dia) 88 (60,3%) 86 (60,1%) 0,98
Digitalis (0,125-0,25 dia) 31(21,2%) 28 (19,6%) 0,72
Furosemida (125 mg duas vezes ao dia) 101 (69,2%) 97 (67,8%) 0,80
Furosemida (250 mg duas vezes ao dia) 45 (30,8%) 46 (32,2%) 0,80
Espironolactona (25 mg dia) 103 (70,5%) 105 (73,4%) 0,58
Etiologia da ICC

DAC 146 75 (51,4%) 71 (49,7%) 0,77

DCH 101 49 (33,6%) 52 (36,4%) 0,61

CMD 42 22 (15,1%) 20 (14,0%) 0,79

FA 65 34 (23,1%) 31 (21,7%) 0,76

ICC: insuficiéncia cardiaca cronica; DAC: doenga arterial coronariana; DCH: doenga cardiaca hipertensiva; CMD: cardiomiopatia dilatada; FA: fibrilagao atrial.

liquidos e a variagao da dieta. No caso de variacao da dieta, os
pacientes tinham que relatar a quantidade do alimento alterado
ou adicionado (os pacientes também receberam uma lista de
alimentos equivalentes em s6dio que eles poderiam usar como
substituto). Em cada controle programado, médicos cegos
receberam o diario, e um novo didrio foi dado aos pacientes.®
O Grupo A e B receberam as mesmas dietas (80 mmol de
Na), mas o Grupo A recebeu a adigdo de 40 mmol/Na/dia
para obter uma dieta de 120 mmol de Na, enquanto o
Grupo B recebeu 80 mmol de Na e adicao de placebo para
administrar apenas 80 mmol de dieta de Na. Dessa forma,
todos os pacientes receberam a mesma quantidade de gordura
saturada, frutas e vegetais. Além disso, os pacientes foram
contatados semanalmente durante os acompanhamentos
por médicos e nutricionistas para uma entrevista telefénica
para determinar sua adesdo ao protocolo do estudo. Outras
informagoes também foram obtidas por meio de contato
regular com médicos de familia, que foram informados sobre
os desfechos do estudo. Os pacientes que apresentaram piora
da IC congestiva, de acordo com seu médico de familia,
foram convidados a comparecer ao hospital para avaliagao e
hospitalizados novamente, se indicado.

Desenho do estudo ecocardiografico

Os dados ecocardiograficos foram coletados na entrada
(logo ap6s a randomizagao), 6 e 12 meses depois.

Ecocardiografia transtoracica

Um exame ecocardiografico bidimensional foi realizado com
um sistema disponivel comercialmente (Vivid Seven Dimension;

General Electric). As imagens foram adquiridas na posicao de
dectbito lateral esquerdo com um transdutor phased-array
nas vistas paraesternal e apical padrao. Dados bidimensionais
e Doppler padrao, disparados para o complexo QRS, foram
armazenados digitalmente em um formato cine-loop.

Tabela 2 - Parametros clinicos e laboratoriais na entrada (antes
do tratamento). Os dados sao expressos como média £ DP

A B

(120 mmol/dia) (80 mmol/dia) p<
No. de Pacientes 146 143
FC 72+11 73%12 0,46
Peso corporal (Kg) 87,115 85,2+14 0,20
Diurese (ml/24h) 2410£350 22251250 0,0001
Na sérico (mEg/L) 1404 1415 0,061
K sérico (mEg/L) 3,840,2 3,940,3 0,0009
?‘:] E%?;Z;')" 103,1413 1064114 0,023
BUN (mg/di) 63+4 61+3 0,0001
?n:ega/g?)i"a serica 1,44£0,3 1,41£0,2 0,31
Acido Urico (mg/dl) 7,312, 1 7,6£2,2 0,29
TFG 55%4 56+3 0,017

FC: frequéncia cardiaca; TFG: taxa de filtragdo glomerular.
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Analise ecocardiogrifica

As andlises foram realizadas offline por dois investigadores
independentes experientes em medidas ecocardiograficas,
que estavam cegos aos dados clinicos e a randomizacao.
Todas as medidas ecocardiogréficas relatadas foram calculadas
em média a partir de trés ciclos consecutivos. Em caso de
qualquer discrepancia, as imagens ecocardiograficas foram
revisadas novamente e uma decisao foi tomada por consenso.
Os coeficientes de variacdo interobservador e intraobservador
foram de 4% e 3%, respectivamente. Os volumes do VE, FEVE,
regurgitagdo mitral e volume méaximo do atrio esquerdo foram
avaliados, conforme recomendado pela Sociedade Americana
de Ecocardiografia.”® As seguintes formulas para calcular a PCP
foram usadas: PCP = 1,21 (E/Ea) + 1,91 (para pacientes com
ritmo sinusal);? e PCP = 0,821 (E/Ea + 6,489 (para pacientes
com fibrilagdo atrial).'o-1®

Pontos finais

O desfecho primario foram as alteragbes do PCP, e os
desfechos secundarios exploratérios foram morte ou primeira
hospitalizagdo por agravamento da IC por causas cardiacas.

Analise estatistica

Realizamos um calculo do tamanho da amostra de regressao
miiltipla com base em um valor ab de 0,10 (poder de 90%) e
um valor p de 0,05. Portanto, o tamanho da amostra obtido
foi de 67 para cada grupo, e esse niimero foi assumido como
minimo para este estudo. Estimamos uma reducao de 20% nas
readmissdes por agravamento da IC congestiva com base nos
achados do nosso estudo anterior. A andlise foi por intengao
de tratar e de acordo com a reducao do risco absoluto. As
distribuicbes de eventos foram calculadas com o método de
Kaplan-Meier e comparadas pela analise de log-rank. Analises
univariadas e multivariadas foram realizadas para determinar os
preditores independentes da taxa de readmissao. Os resultados
foram expressos como razao de risco e seu intervalo de
confianga de 95%. Os dados nominais foram analisados usando
o teste qui-quadrado, e valores de p < 0,05 foram considerados
estatisticamente significativos. Todos os calculos foram feitos
usando o PASW Statistics versao 18.0 (SPSS, Inc., Chicago,
lllinois), e os resultados sao expressos como média = DP.

Resultados

Dos 354 pacientes com IC aguda que receberam alta
em estado compensado e perfil seco, 18 pacientes se
recusaram a consentir em participar do estudo apés a alta, 31
apresentaram janela ecocardiografica inadequada para calculo
de PCP, e 18 pacientes durante os 30 dias ap6s a alta nao
seguiram a ingestao limitada de liquidos prescrita (1000 mL)
e foram excluidos do estudo. Obtivemos 289 (feminino/
masculino: 110/179, idade média 74,9 anos) pacientes com
IC congestiva compensada (NYHA Classe 1l) e peso seco de
diferentes etiologias (146 doenga arterial coronariana, 101
doenca cardiaca hipertensiva, 42 cardiomiopatia dilatada) e
foram randomizados em 2 grupos:

O grupo A (146 pacientes) recebeu restrigio moderada
de Na (120 mmol) e o grupo B (143 pacientes) recebeu uma
dieta com baixo teor de s6dio (80 mmol) em combinacao com
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1000 mL/dia de ingestao de liquidos e 125 a 250 mg duas
vezes ao dia de furosemida em ambos os grupos.

Caracteristicas clinicas

A Tabela 1 mostra que ambos os grupos eram homogéneos
e bem pareados em caracteristicas gerais, parametros clinicos e
laboratoriais e etiologia da IC. Todos os pacientes mantiveram
os tratamentos prescritos, bem como a dieta de Na e a ingestao
diaria de liquidos atribuida durante o acompanhamento.
Nenhuma corregdo nos tratamentos foi necessaria apds a
randomizacao e nas visitas atribuidas. Durante o periodo de
adaptacao, nenhum paciente necessitou de admissao por
piorada IC. A analise (realizada no final do estudo) dos didrios
fornecidos aos pacientes mostrou boa adesao a dieta atribuida
e aingestao de liquidos. A faixa de 95-110 mmol Na/dia e 65-
70 mmol Na/dia foi observada nos grupos atribuidos a restrigao
moderada e baixa de sédio, respectivamente. A faixa de 1000
a 1150 mL/dia na ingestao de liquidos foi observada em ambos
os grupos. Todos os pacientes continuaram os tratamentos
personalizados obtidos durante a hospitalizagao e o periodo
de adaptagdo, conforme indicado na Tabela 1. Nenhum
paciente em nenhum dos grupos foi excluido durante o
acompanhamento por deterioragao renal (creatinina > 2,0 mg),
mas apenas um paciente readmitido teve um aumento nos
niveis de creatinina plasmatica > 2,0 mg.

Parametros de laboratério

As Tabelas 2, 3 e 4 mostram os valores clinicos e
laboratoriais basais apés 12 meses de acompanhamento.
O Grupo A manteve durante o acompanhamento a diurese
diaria como na linha de base, enquanto o Grupo B mostrou

Tabela 3 - Parametros clinicos e laboratoriais apds 12 meses. Os
dados sdo expressos como média + DP

A B
(120 mmol/dia) (80 mmol/dia) p<
No. de Pacientes 132 116
FC 7316 8611 0,0001
Peso corporal (Kg) 77,29 81,8£12 0,0001
Diurese (ml/24h) 2150450 1450350 0,0001
Na Plasmatico 13915 13214 0,0001
K Plasmatico 3,8+0,3 3,6+0,3 0,0001
?‘n‘i E%?gj;')o 10849 6518 0,0001
BUN (mg/di) 637 105+12 0,0001
g;egz}g?)i”a sérica 15£02 2,140,4 0,0001
Acido Urico (mg/dI) 10,3+2,7 9,933 0,26
TFG (ml/minuto) 5416 45,64 0,0001
Tempo de 6,5¢2 11,544 0,0001

hospitalizagéo

FC: frequéncia cardiaca; TFG: taxa de filtragdo glomerular.
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Tabela 4 - Dados clinicos, ecocardiograficos e BIA durante o periodo do estudo

Linha de base 6 meses
No. de Pacientes 146 138
No. de Pacientes 143 127
PAS 11811 11512
PAS 121+13 118+14
p< 0,035 0,062
PAD 716 7217
PAD 727 8011
p< 0,25 0,0001
PCP 13,12 13,07+1,5
PCP 13,543 16,3£2,5
p< 0,18 0,0001
VDF/ml/m? 101+13 103+12
VDF/ml/m? 9911 109+15
p< 0,159 0,0001
FE 34,55 38,645
FE 35,14 36,6+4
p< 0,26 0,0001
W-Body R 565+33 55531
W-Body R 570+32 478+28
p <0,19 0,0001
W-Body Xc 56,45 55,26
W-Body Xc 55,85 44,945
p< 0,30 0,0001
BNP 375+125 385+105
BNP 381132 505+115
p< 0,62 0,0001

12 meses p<
132 A (120 mmol Na/Dia)
116 B (80 mmol Na/dia)
116+12 0,09 A (120 mmol Na/Dia)
11211 0,0001 B (80 mmol Na/dia)
0,007
7246 0,39 A (120 mmol Na/Dia)
7819 0,0001 B (80 mmol Na/dia)
0,0001
13,5¢1,7 0,80 A (120 mmol Na/Dia)
18,7£3,5 0,0001 B (80 mmol Na/dia)
0,0001
10411 0,10 A (120 mmol Na/Dia)
11514 0,0001 B (80 mmol Na/dia)
0,0001
38,414 0,0001 A (120 mmol Na/Dia)
36,55 0,007 B (80 mmol Na/dia)
0,001
544123 0,0001 A (120 mmol Na/Dia)
467421 0,0001 B (80 mmol Na/dia)
0,0001
5347 0,0001 A (120 mmol Na/Dia)
4244 0,0001 B (80 mmol Na/dia)
0,0001
405£135 0,11 A (120 mmol Na/Dia)
655+145 0,0001 B (80 mmol Na/dia)
0,0001

PAS: pressao arterial sistdlica; PAD: pressao arterial diastdlica; PCP: pressdo pulmonar capilar; VDF: volume diastdlico final/m?; FE: fragao de eje¢do; W-Body
R: resisténcia de corpo inteiro; W-Body Xc: reatancia de corpo inteiro; BNP: peptideo natriurético cerebral.

uma redugdo significativa na diurese diaria em comparagao
com a linha de base. O mesmo resultado foi observado para
natriurese, bem como para Na sérico. Os valores de K sérico
permaneceram na faixa normal em ambos os grupos. O
Grupo A nao mostrou uma diferenca significativa na fungao
renal apés 12 meses, em contraste com o aumento nos
valores de creatinina e BUN no Grupo B. Ambos os grupos
mostraram uma redugao substancial no peso do PC, mas o
Grupo A teve uma diminuigdo mais importante no PC. Em
ambos os grupos, os valores sistélicos e de pressao arterial
foram diminuidos sem manifestagoes clinicas importantes,
enquanto os valores diastélicos foram estaveis no Grupo A e
aumentaram no Grupo B.

Os valores de BNP apresentaram aumento intragrupo
significativo no Grupo B, enquanto o Grupo A ndo apresentou
variagdo consideravel, e a comparagao apés 12 meses
evidenciou reducao substancial no Grupo A em relacao ao
Grupo B (p < 0,0001).

Ecocardiografia

A Tabela 4 mostra que a PCP foi estavel durante o
acompanhamento no Grupo A, enquanto esse parametro
aumentou significativamente no Grupo B, bem como o
volume diastélico final, respectivamente. Além disso, a FE
mostrou um aumento em ambos os grupos, mas o Grupo A
mostrou uma melhora mais significativa.

ABC Heart Fail Cardiomyop. 2025; 5(1):e20240045
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Dados bioelétricos

Na Tabela 4, os dados bioelétricos de resisténcia e
reatancia mostraram que o Grupo A manteve durante o
acompanhamento o estado seco alcangado na alta e durante
o periodo de run-in. Em contraste, o Grupo B mostrou uma
reducdo significativa nos dados de resisténcia e reatancia (p
< 0,0001), respectivamente.

Resultados clinicos

Durante o acompanhamento, o Grupo A apresentou
uma redugdo significativa nas readmissoes (p < 0,001) e
mortalidade (p < 0,004) em comparagao com o Grupo B.
Durante o acompanhamento, 22 pacientes do Grupo A
foram readmitidos por piora da IC (NYHA Classe llI-IV) e
11 pacientes morreram (4 mortes stbita, 7 IC irreversiveis).
O Grupo B apresentou 63 pacientes readmitidos por sinais
clinicos de IC (NYHA Classe 1I/IV) e 27 pacientes morreram
(8 mortes sabita, 19 IC irreversiveis) (Tabela 5). A Figura 1
mostra as curvas de eventos cumulativos de Kaplan-Meier
para readmissdes e mortalidade durante 12 meses de
acompanhamento em ambos os grupos. Além disso, o
nimero de pacientes necessdrios para reduzir a readmissao e
mortalidade (NTT) resultou em 3 (IC 95% 3 a 5) e 9 (IC 95%
5 a 28), respectivamente. A analise de regressao de Cox com
uma razao de risco nao ajustada para um ano de readmissao
hospitalar em pacientes alocados no brago de dieta com baixo
teor de sédio foi estatisticamente significativa. No modelo
ajustado final, as seguintes covariaveis foram incluidas: dose
de furosemida, idade acima de 80 anos, diabetes e sexo. Apds
o ajuste, uma dieta com baixo teor de sédio permaneceu
um fator de risco significativo (HR = 3,169, IC 95%, 2,003
a 5,014, p < 0,001). A dose mais baixa de furosemida (125
mg) resultou em um fator de risco para readmissdao (HR =
5,419; 1C 95%, 1,359 a 21,602, p = 0,017) - a influéncia
protetora da ADF é apenas uma tendéncia nao significativa
(HR = 0,498, IC 95%, 0,245 a 1,011, p = 0 0,052), idade
acima de 80 anos também foi um fator de risco significativo
para readmissao (HR 1,708, 1C 95% 1,085 a 2,689, p= 0,021)
por outro lado diabetes e sexo nao influenciam os resultados
do nosso estudo (Tabela 6).

Nenhum paciente de nenhum dos grupos durante o
acompanhamento foi excluido do estudo por deterioragao
renal (creatinina > 2,0 mg), exceto os pacientes readmitidos.
Todos os pacientes apresentaram boa adesdo aos tratamentos
prescritos; apenas 19 pacientes (8 do Grupo A e 11 do
Grupo B) durante o primeiro més aumentaram a ingestao de
liquidos (1,500 mL); essa violagao do protocolo foi corrigida
no controle subsequente (7 dias depois).

Discussao

Até onde sabemos, esta é a primeira investigagao a avaliar
os efeitos de 2 dietas diferentes de sédio em IC compensada
e peso seco em PCP durante 12 meses de acompanhamento.
Além disso, este estudo demonstrou a longo prazo pela primeira
vez as relagdes cruzadas que ocorrem entre eco-PCP, niveis
plasmaticos de BNP e parametros de BIA, confirmando assim
uma correlagdo estrita entre acimulo de fluidos, compensagao
clinica e hidratagao corporal em IC. O Grupo A mostrou
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Tabela 5 - Resultados do estudo (12 meses): Readmissoes e
Mortalidade

(120 mmﬁl Na/dia) (80 mm.: NaDiay P°
No. de Pacientes 146 143
Sexo FM 54/92 56/87
Readmissdes 22 (15,1%) 63 (44,1%) 0,001
Mortalidade 11 (7,5%) 27 (18,9%) 0,004
Morte stbita 4(2,7%) 8 (5,6%) 0,22
st aRae 7 (4,8%) 19 (13,3%) 0,012

cardiaca irreversivel

uma redugdo significativa na mortalidade e readmissées em
comparagao ao Grupo B. De acordo com esses resultados,
o Grupo A ndo mostrou variagbes significativas em PCP,
enquanto o Grupo B mostrou um aumento significativo
durante o acompanhamento. Este achado sugere que os
pacientes do Grupo B tiveram uma maior incidéncia de
congestao. Além disso, os pardmetros de funcao renal no
Grupo A nao mostraram diferencas significativas em relagao
aos valores basais, em contraste com o aumento dos valores
de creatinina e BUN no Grupo B. Esses dados sugerem que
uma restricaio moderada de Na pode ser capaz de manter o
volume plasmatico e impedir a ativagao neuro-hormonal.®7-"?
Isso também poderia melhorar a diurese e a natriurese de longo
prazo em pacientes com IC crénica. Uma restrigio moderada
de Na provavelmente foi capaz de manter o equilibrio de
fluidos e inibir os sistemas vasoconstritores.>*>'82° De fato, os
sistemas hormonais de retencao de Na e dgua sao ativados na
IC, e o fluxo cardiaco direto é prejudicado durante a restricao
de Na.”?" O aumento acentuado e/ou normalizagdo nos
niveis séricos de Na observados em pacientes com ingestao
normal de Na é consistente com a vasopressina e a inibigao
do SRAA.™2' As origens da IC estdo enraizadas em um estado
avido por sal amplamente mediado pelo sistema SRAA, cuja
ativagao é baseada na perfusao renal reduzida. Os estimulos
que normalmente levam a ativacdo do SRAA continuam
funcionando em pacientes com IC. Os tratamentos que
minimizam, interferem ou revertem a ativacdo do SRAA sdo
essenciais para o tratamento ideal da IC.*> O sal é benéfico
ou o uso extensivo de diuréticos é perigoso? Nao ha um
conceito unicamente verdadeiro ou unicamente falso, mas
é provavel que o uso de diuréticos em relagao a ingestao de
Na (ou a ingestdo de Na em relacdo ao uso de diuréticos) seja
crucial para obter volumes intravasculares adequados. Nossos
resultados parecem justificar os efeitos do Na na manutengao
do volume plasmatico, inibicdo do SRAA e manutengao do
PCP e resultado clinico. As medigbes do volume plasmatico
durante o acompanhamento podem ser (teis; infelizmente,
tais medigdes nao sao facilmente vidveis em estudos de larga
escala.?’ Os pacientes mostraram boa adesao a dieta de Na,
ingestao de liquidos e dose de diurético controlada por exame
diario, contatos com médicos de familia e natriurese de 24 horas
verificada nas visitas de acompanhamento programadas. Além
disso, nos controles de acompanhamento, a administracao de
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Figura 1 - Curvas de Kaplan Meier para readmissao hospitalar (painel A) e mortalidade (painel B) na populagdo com insuficiéncia cardiaca crénica.

betabloqueador, inibidor da ECA e anti-aldosterona também
foi verificada, e nenhuma variacao significativa nas doses foi
observada. Até o momento, existe uma controvérsia importante
sobre a dieta de sédio na populacao em geral e em pacientes
com IC. Estudos anteriores e recentes ndo evidenciaram
diferenga no resultado e nos pardmetros metabélicos em
pacientes com IC randomizados para dieta com baixo teor
de sédio e controle sem reducao de sédio,*® enquanto no
estudo observacional anterior, foi mostrado um resultado
significativamente melhor em pacientes recebendo a dieta usual
de sédio.* Em concordancia, outro estudo sobre pacientes
com IC com FE cardiaca preservada mostrou que pacientes
tratados com uma dieta com baixo teor de s6dio apresentaram
um resultado pior em comparagao com pacientes sem redugao
de sédio,?® assim como outros relatos, mostraram resultados
interessantes na manutencao do equilibrio do volume e
preservagao dos valores de s6dio plasmatico. Em concordancia,

Tabela 6 - Analise ajustada dos fatores associados a readmissao
hospitalar em pacientes com insuficiéncia cardiaca

IC de 95% para Exp (B)
Sig. Exp (B)
Inferior Superior
Na baixo 0,000 3,169 2,003 5,014
Feminino 0,731 1,078 0,702 1,657
Furosemida 0,036
Furosemida (125mg) 0,017 5,419 1,359 21,602
Furosemida (250 mg) 0,052 0,496 0,245 1,007
Diabetes 0,172 1,373 0,872 2,164
Idade acima de 80 0,021 1,708 1,085 2,689

IC: intervalo de confianga.

ABC Heart Fail Cardiomyop. 2025; 5(1):e20240045
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foi mostrado que pacientes mantendo valores médios de sédio
tiveram um resultado melhor*® e mostraram que a hidratagao
correta era importante para obter um volume plasmatico
efetivo regular com melhores resultados subsequentes, em
pacientes com IC recebendo tratamento diurético. Estudos
recentes reacenderam o debate, destacando uma comunidade
cientifica dividida, enquanto outros relatos mostraram que
uma dieta com baixo teor de sédio pode ser prejudicial em
pacientes com IC.>*%” Nos Gltimos anos, autores comegaram a
estudar para avaliar o papel do s6dio em pacientes com IC,?-2
e alguns estudos?? mostraram resultados interessantes. Todos
os estudos evidenciaram principalmente o fim do dogma do
sédio baixo na IC. Em concordancia, o recente “O estudo
OSPREY-AHF** mostrou que aumentar a ingestao oral de sal em
pacientes com IC hospitalizados em terapia diurética agressiva
nao afetou a quantidade de fluido que eles retém ou sua
fungao renal. Estudos recentes mostram que a carga de sodio
em pacientes com IC resultou em uma reducao significativa na
renina plasmatica em comparacao com individuos saudaveis,
enquanto nenhuma alteracao significativa no contetido de
sédio da pele, contetdo total de glicosaminoglicanos ou
contetido de glicosaminoglicanos sulfatados foi observada.
Nossos dados sugerem que uma restricdo moderada de Na
com ingestao limitada de liquidos (1 L) associada a diurético
de alga é capaz de manter um estado seco associado a valores
normais de PCP durante 12 meses de acompanhamento em
pacientes compensados ap6ds IC congestiva recentemente
agravada. Os efeitos benéficos obtidos com essa associagao
sugerem que uma dieta com baixo teor de sédio e ingestao
de &gua livre, geralmente recomendada na pratica clinica,
pode nao ser o melhor tratamento para esses pacientes. Esta
abordagem contraintuitiva sublinha a necessidade de uma
melhor compreensao dos fatores que regulam o manuseio de
Na e dgua na IC congestiva cronica. Portanto, é concebivel
que a combinacao de ADF com restricdo moderada de sodio
mantenha a PCP e possa melhorar o resultado clinico e nao
determine efeitos prejudiciais significativos na funcao renal.

Conclusoes

Nossos dados sugerem que a associagao de restrigao
moderada de sédio na dieta associada a altas doses de
diuréticos provavelmente foi capaz de manter um estado
compensatério em pacientes hospitalizados de alto risco (classe
IV da NYHA). De fato, em resposta a atividade neuro-hormonal
compensatoéria estimulada por maior restricio de sédio,
levantamos a hipétese de que uma dieta moderada de sédio
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