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Reversao de Hipertensao Pulmonar Tipo 2 apos o Uso de Levosimendan:
Uma Abordagem Desafiadora Trazendo Novas Perspectivas

Reversal of Type 2 Pulmonary Hypertension after Levosimendan: A Challenging Approach Bringing New Insights
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Resumo

Dentre os inotrépicos utilizados no manejo de
insuficiéncia cardiaca, o levosimendan, em particular,
possui uma propriedade venodilatadora seletiva que
parece explicar seu beneficio clinico durante a hipertensao
pulmonar (HP). A maioria das evidéncias se refere a
pacientes com HP do grupo 2 e consequente disfuncao
do ventriculo direito (VD). Neste cendrio, os beneficios
observados podem ser devido ao efeito do levosimendan na
contratilidade do VD e na dilatagao dos vasos pulmonares,
ou a melhora da funcao ventricular esquerda e consequente
redugdo da congestao pulmonar. O que percebemos é que
cada vez se estuda mais sobre essa agao e aplicabilidade
da droga, aparecendo em pequenos estudos, revisoes e
indicagoes formais.

Introducao

Sabemos que os pacientes com insuficiéncia cardiaca
com fragdo de ejecao reduzida (ICFEr) avangada muitas
vezes tém uma tolerancia reduzida a agentes modificadores
da doenga e os inotrépicos sao frequentemente usados
em cendrios de emergéncia e terapia intensiva para
recuperagao de disfungdo organica e compensagao
hemodinamica, além de cenarios ambulatoriais e paliativos
para melhorar sintomas e reduzir hospitalizagdes.’

Dentre os inotrépicos, novas indicagbes do uso do
levosimendan vém sendo discutidas, como sua utilizacao
em pacientes com hipertensdo pulmonar (HP). Sua atuagao
acarreta um aumento da contratilidade cardiaca por meio
da sensibilizagao ao célcio e promove a vasodilatagao por
meio da abertura dos canais de potdssio dependentes
de trifosfato de adenosina nas células musculares lisas
vasculares.'?
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Descricao do Caso

Paciente sexo feminino, 61 anos, portadora de IC avangada de
etiologia isquémica com inicio em 2018, histéria de internagao
em 2022 por ICFEr descompensada em perfil C. Evoluiu
em INTERMACS 3, compensada as custas de dobutamina,
euvolémica e entdo realizado avaliagio para transplante (Tx)
cardiaco. Feito cateterismo cardiaco direito (Figura 1) com
valores proibitivos para realizagao de Tx ortotépico convencional
devido HP fixa. Investigado etiologia da HP angiotomografia
negativa para tromboembolismo pulmonar, atribuida HP
grupo 2 + 3 devido histéria prévia de tabagismo importante e
apneia obstrutiva do sono, confirmada em polissonografia. Sem
possibilidade de implante de HeartMate 3 no momento, optou-
se entdo pela realizacdo de levosimendan para desmame de
dobutamina e possibilidade de alta hospitalar para seguimento
ambulatorial com o grupo de IC. Iniciou Levosimendan em
hospital de dia, 0,05 mcg/kg/min em 30 minutos e apds 0,1
mcg/kg/min por 4 horas e repetida a cada 3 a 4 semanas
ou conforme avaliagdo clinica, com melhora importante de
sintomatologia, mantendo classe funcional ambulatorial NYHA
I, em uso de tratamento medicamentoso otimizado e realizando
reabilitacdo cardiaca. Em uso de tratamento foi internada em
novembro/2023 para avaliagao de dispositivo de assisténcia
ventricular, paciente repetiu cateterismo direito (Figura 2),
evidenciando melhora dos gradientes e resisténcia pulmonar,
mostrando melhora da resisténcia vascular pulmonar, sendo
listada para transplante cardiaco ortotépico em 28/05/24.
Paciente segue acompanhamento ambulatorial, listada e ativa
em fila de transplante cardiaco, sem priorizagao, mantendo
infusdo de levosimendan intermitente quando necessério e
reabilitacdo cardiaca.

Discussao

Embora o levosimendan seja um agente potencialmente
favoravel no tratamento da HP e da resisténcia vascular pulmonar
associada, existem poucos dados sobre o seu uso em pacientes
com HP contraindicados ao Tx cardiaco devido a valores
hemodinamicos proibitivos por risco de disfungao de ventriculo
direito. Redugdes marcantes na pressao capilar pulmonar (PCP)
e melhorias na circulagido pulmonar foram reconhecidas ha
muito tempo como marcas registradas do levosimendan durante
administragoes intravenosas em IC aguda e avancada.>® Além
disso, os resultados de investigagdes pré-clinicas sugeriram que
o levosimendan pode reduzir a pds-carga ventricular direita
relaxando as artérias pulmonares e aliviar o edema pulmonar
pela venodilatagdo pulmonar. A seguranga e eficacia de
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Figura 1 - Cateterismo Cardiaco Direito: 01/11/2022.
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Figura 2 - Cateterismo Cardiaco Direito: 06/12/2023.
uma infusdo intravenosa semanal repetida da formulacao de Conclusao

levosimendan foi testada em um estudo de 2021 em pacientes
com HP estavel e IC com fracdo de ejegdo preservada, onde
os dados iniciais também implicaram respostas vasculares e
clinicas favoraveis. Curiosamente, redugoes de PCP e pressao
venosa central foram demonstradas na auséncia de vasodilatacao
arterial sistémica ou pulmonar, ou alteragdes no indice cardiaco.”

No relato acima, se nota a agao da droga muito aquém do
que proposto em seu uso rotineiro: desmame de inotrépico de
curta duragao e controle de sintomas a nivel ambulatorial. Faltam
ensaios randomizados conclusivos neste campo. Vdrios outros
estudos examinaram esta questdo, mas com uma populagao
heterogénea, amostras pequenas, e resultados inconclusivos ou
mesmo conflitantes.*

Relatos como este, permitem ampliar hipéteses, além de
aplicabilidade clinica, mudanca de perspectivas e projegao
de novos estudos. Sobretudo, permitem a possibilidade de
mudar o destino do paciente.
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