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Resumo
A insuficiência cardíaca com fração de ejeção normal 

(ICFEN) é uma síndrome complexa que vem sendo 
largamente estudada, desde a última década. É causada 
por disfunção ventricular diastólica evidenciada por 
métodos complementares, como estudo hemodinâmico ou 
ecocardiograma, na presença de fração de ejeção preservada. 
Acomete preferencialmente indivíduos mais idosos e 
com comorbidades, como hipertensão arterial sistêmica, 
insuficiência coronariana e obesidade. Os mecanismos 
fisiopatológicos são complexos e multifatoriais, envolvendo 
a rigidez passiva do miocárdio, a geometria ventricular, 
a força de contenção do pericárdio e a interação entre 
os ventrículos. Os objetivos principais do tratamento são 
reduzir a congestão venosa pulmonar, a frequência cardíaca 
e controlar as comorbidades. Ainda não há evidências fortes 
de que o uso de medicações específicas, como inibidores 
de enzima de conversão ou betabloqueadores, interfiram 
na mortalidade. Os fatores de pior prognóstico incluem 
a idade avançada, presença de disfunção renal, diabete, 
classe funcional III e IV (NYHA) e estágio avançado de 
disfunção diastólica, com padrão restritivo ao enchimento 
ventricular. Outro aspecto que vem ganhando espaço na 
literatura é o questionamento do papel da disfunção sistólica 
nos quadros de ICFEN. Todos esses aspectos são abordados 
detalhadamente na presente revisão.

Introdução
A insuficiência cardíaca (IC) é uma síndrome complexa 

caracterizada por intolerância aos exercícios físicos, retenção 
de líquidos e fenômenos congestivos, e, após o início dos 
sintomas, apresenta altas taxas de morbimortalidade. Trata-
se de uma condição com prevalência crescente no mundo e 
estima-se que, em 2025, haverá cinco milhões de casos no 
Brasil1. O risco acumulado de desenvolver IC no decorrer 

de uma década é maior na população idosa do que em 
jovens2. Portanto, nos idosos com sinais ou sintomas clássicos 
de IC, a intolerância aos esforços físicos frequentemente se 
deve ao aumento da pressão no átrio esquerdo, ainda que 
a fração de ejeção permaneça nos limites da normalidade. 
Essa condição corresponde à insuficiência cardíaca diastólica 
(ICD). A entidade vem sendo foco de discussão na última 
década e vários conceitos foram reformulados, justificando 
a presente revisão. 

Terminologia
Existe controvérsia na literatura sobre qual a denominação 

mais apropriada para essa condição clínica “IC diastólica” ou 
“IC com função sistólica preservada”. Aqueles que defendem 
a denominação de IC com função sistólica preservada referem 
que essa forma mais descritiva evita confusão ou diagnóstico 
incorreto, tendo em vista que a disfunção diastólica está 
presente em quase todos os casos de IC3.

Os autores que defendem a denominação de IC 
diastólica referem que ao se especificar o termo “diastólica”, 
já se subentende que está sendo excluída disfunção sistólica 
significativa e o fenômeno congestivo é dependente da 
disfunção diastólica (DD). Referem também que o termo 
insuficiência cardíaca com função sistólica preservada 
não permite a distinção dos casos de valvopatia mitral em 
que a fração de ejeção (FE) é normal e a IC não se deve à 
disfunção diastólica4.

Atualmente, vários autores substituíram o termo função 
sistólica preservada por FE normal, entendendo que pacientes 
com IC diastólica podem ter algum grau de disfunção sistólica. 
Na literatura, essas denominações são utilizadas como 
sinônimas. Nesta revisão, preferencialmente, será utilizado o 
termo IC com FE normal, ou ICFEN, por ser mais descritivo.

Aspectos históricos e conceitos
Segundo Roelandt, a primeira associação entre relaxamento 

miocárdico e função ventricular foi descrita em 1923, por 
Yendell Handerson, o qual afirmou que o relaxamento 
miocárdico era tão importante quanto a contração5. 
Exemplificou que um paciente idoso, com relaxamento 
miocárdico retardado, poderia apresentar intolerância aos 
esforços físicos. Portanto, era descrito o que viria a se constituir 
a insuficiência cardíaca com FE normal (ICFEN).

No entanto, o conceito somente recebeu atenção nos 
anos 606 e na década seguinte, com estudos associando a 
isquemia miocárdica com a disfunção diastólica do ventrículo 
esquerdo (VE)7,8.
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Em 1984, Brutsaert descreveu sua teoria sobre o triplo 
controle do relaxamento miocárdico9, o qual dependeria 
da pré-carga, da inativação muscular e da uniformidade de 
inativação no tempo e no espaço.

Gaasch definiu o termo disfunção diastólica em 1994, 
como “incapacidade do coração de acomodar o volume 
de sangue durante a diástole com baixas pressões; o 
enchimento ventricular é retardado ou incompleto e a 
pressão atrial aumenta, causando congestão pulmonar 
ou sistêmica”10. Dez anos mais tarde, em 2004, o mesmo 
autor11 redefiniu a entidade, escrevendo: “A disfunção 
diastólica pode ocorrer independente da FE ser normal 
ou reduzida. Se o paciente com FE normal desenvolve 
intolerância ao esforço, dispneia e congestão, é preciso usar 
o termo Insuficiência Cardíaca Diastólica.” 

Pesquisadores argumentaram que a ICD seria, de fato, 
a manifestação clínica de disfunção sistólica transitória, 
secundária à isquemia ou hipertensão. Para refutar essa 
argumentação, Baicu e colaboradores avaliaram pacientes 
com diagnóstico de ICD e indivíduos sem disfunção ventricular 
por meio de manometria do VE associada ao cálculo do 
volume ventricular12. Os pacientes com ICD apresentaram 
todos os índices de função sistólica global e de contratilidade 
miocárdica preservados. Os autores concluíram que, mesmo 
na presença de discretas alterações da função sistólica, o termo 
ICD é aplicável, tendo em vista a evidente contribuição da 
disfunção diastólica no quadro de IC. 

Epidemiologia
Dentre os pacientes com a síndrome clínica de IC, a 

prevalência de ICFEN varia amplamente nos diferentes 
estudos, de 40%-71%, com média de 56%13. Essa variação 
se deve, provavelmente, à definição adotada para o 
termo “função sistólica preservada” e às características 
da população estudada, como idade, raça e prevalência 
de sexo feminino. Por exemplo, dois estudos publicados 
em 2000, um desenvolvido na população americana e 
outro na população europeia, utilizaram três categorias 
de função sistólica: preservada, discretamente reduzida e 
moderada ou gravemente reduzida. No entanto, no estudo 
americano a função sistólica foi considerada preservada 
se FE ≥ 0,50 e correspondeu a 24% dos pacientes14; no 
estudo europeu a FE ≥ 0,45 foi considerada preservada 
e correspondeu a 38% dos pacientes15. Outro aspecto é o 
fato de alguns estudos agruparem pacientes com FE normal 
ou discretamente reduzida16.

Com relação à idade, sabe-se que a prevalência da 
ICFEN está diretamente associada a essa variável4. Estudo 
populacional incluindo indivíduos com mais de 45 
anos descreveu prevalência de IC igual a 2,6%. Desses 
indivíduos, 41% apresentavam FE maior que 0,5017. 
Resultados semelhantes foram encontrados em publicações 
posteriores18-20. Em populações de idosos com mais de 70 
anos, a prevalência pode ultrapassar 50%21. Finalmente, 
casuísticas de pacientes com IC e com predominância do 
sexo feminino podem apresentar taxas de FE preservada com 
frequências tão elevadas quanto 60%22. 

Fisiopatologia
O enchimento ventricular na diástole é definido pelas 

características físicas da câmara, que estabelecem as relações 
entre pressão e volume. Essas características físicas são regidas 
pela complacência ventricular que descreve a razão entre 
uma dada variação de volume e sua correspondente variação 
de pressão23-27. Embora esses conceitos sejam aplicáveis aos 
dois ventrículos, será utilizado o ventrículo esquerdo como 
referência para facilitar a compreensão. 

A complacência deve ser analisada, considerando-se um 
dado ventrículo, ao final do enchimento diastólico, após 
a contração atrial, quando todos os fenômenos ativos da 
diástole, teoricamente, já se completaram (Figura 1). Nesse 
momento particular do ciclo cardíaco, se o ventrículo opera 
em diferentes condições de carga, os pontos de associação 
pressão-volume descrevem uma curva característica no plano 
cartesiano, típica de uma função exponencial.

A primeira implicação clínica dessa característica é que 
em um dado ventrículo contendo pouco volume, aumentos 
adicionais expressivos de volumes são tolerados, sem variação 
da pressão. No entanto, após um certo limite, pequenos 
acréscimos de volume causam variações importantes da 
pressão diastólica. Isto é, um mesmo ventrículo pode 
apresentar complacência variável, dependendo do volume 
em que opera25.

A segunda implicação é que ventrículos pequenos 
suportam volumes menores, enquanto grandes ventrículos 
podem conter volumes maiores com baixa pressão. A 
Figura 2 ilustra de forma esquemática os desvios da curva 
de complacência nas situações patológicas. Na hipertrofia 

Fig. 1 - Representação esquemática de alças pressão-volume do ventrículo 
esquerdo ocorrendo em uma situação hipotética, em três diferentes condições 
de carga. As setas indicam os pontos dos diagramas correspondentes ao fi nal 
da diástole. Esses pontos compõem a curva característica da complacência 
ventricular.
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concêntrica, por exemplo, ocorrem variações mais acentuadas 
da pressão para uma dada variação de volume, mesmo dentro 
dos limites considerados normais. Nesses casos, o paciente 
é propenso a desenvolver congestão venosa, ainda que a FE 
esteja preservada. Ao contrário, nas câmaras dilatadas, quando 
a curva está desviada para a direita, a pressão diastólica atingirá 
valores elevados somente quando houver excesso de volume. 
É o que ocorre nas disfunções sistólicas, quando o volume 
residual na cavidade é aumentado23,25. 

A diástole compreende quatro fases: relaxamento 
isovolumétrico, enchimento ventricular rápido, diástase e 
contração atrial. Durante o relaxamento isovolumétrico, não 
há enchimento ventricular. A fase de enchimento rápido vai 
de 70% a 80% do enchimento ventricular total, em indivíduos 
normais e depende diretamente do gradiente de pressão 
atrioventricular. A diástase é a fase em que as pressões do átrio 
e do ventrículo estão praticamente iguais e o fluxo transvalvar 
mitral corresponde a apenas 5% do fluxo total. A diástase 
poderia ser entendida como a reserva funcional que garante 
o enchimento ventricular, apesar de variações da frequência 
cardíaca. Isto é, havendo taquicardia, o período a ser consumido 
seria a diástase. Assim, dentro de certos limites, o enchimento 
não seria prejudicado. A contração atrial contribui com 15% 
a 25% do volume diastólico e, em situações fisiológicas, cursa 
com a manutenção da pressão atrial média.

Nos limites fisiológicos de variação da frequência cardíaca, 
e considerando essas quatro fases da diástole, os fatores que 
afetam a complacência ventricular e estão associados a ICFEN 
são: rigidez passiva do miocárdio, geometria ventricular, força 
de contenção do pericárdio e interação entre os ventrículos.

Rigidez passiva miocárdica

Rigidez passiva do miocárdio também corresponde a uma 

propriedade mecânica e descreve a força necessária a ser 
aplicada ao músculo para produzir uma dada deformação. 
Portanto, segundo esse conceito físico, o miocárdio é 
considerado um material inerte, com característica física 
que depende intrinsecamente da sua composição e não do 
processo ativo do relaxamento27.

Porém, biologicamente, o relaxamento alterado pode 
aumentar a rigidez passiva do miocárdio, na medida em que 
não se completa. Isto é, ao final da diástole, o músculo ainda 
parcialmente contraído, comporta-se como um material mais 
rígido. Outro aspecto relevante é o caso de relaxamento 
miocárdico apenas retardado. Teoricamente, essa alteração 
não deveria prejudicar a complacência ventricular e nem 
causar IC. No entanto, havendo taquicardia e supressão da 
diástase, o relaxamento mais lento pode se comportar como 
um relaxamento incompleto, e o enchimento ventricular 
ocorrerá com pressão elevada, podendo causar fenômenos 
congestivos. Essa é uma das explicações do porquê pacientes 
com ICFEN não toleram elevações da frequência cardíaca.

De modo simplificado, pode-se afirmar que a rigidez 
passiva miocárdica depende do relaxamento e da composição 
do músculo.

Relaxamento miocárdico

O relaxamento miocárdico requer gasto de energia 
e tem início durante a fase final da ejeção sistólica. Esse 
processo influencia principalmente as fases iniciais da 
diástole. Em corações normais, mesmo durante o exercício 
físico, o processo se completa nesse período. A liberação de 
catecolaminas acelera o relaxamento das fibras miocárdicas, 
mantendo a baixa pressão diastólica, apesar da taquicardia e 
do aumento do retorno venoso. É o relaxamento miocárdico 
que gera o gradiente de pressão entre o átrio esquerdo (AE) 
e o VE, sem elevação adicional da pressão atrial esquerda, 
prevenindo a congestão pulmonar24.

O relaxamento depende principalmente da oferta de ATP e 
da homeostase do cálcio intracelular. A função inadequada de 
várias proteínas envolvidas na homeostase do cálcio também 
pode afetar profundamente o processo de relaxamento28.

Nos casos de atraso no relaxamento do VE nos quais 
ainda há manutenção da pressão atrial esquerda, ocorre 
a diminuição do gradiente de pressão atrioventricular e o 
prolongamento do tempo de enchimento rápido. Como 
consequência, há redução do enchimento ventricular na fase 
inicial da diástole. Em estágios mais avançados, quando além 
das alterações do relaxamento miocárdico há redução da 
complacência ventricular, as pressões nas duas câmaras, átrio 
e ventrículo, crescem e os pacientes podem apresentar algum 
grau de intolerância aos esforços. Alterações mais graves, como 
o relaxamento incompleto e complacência reduzida, levam 
ao aumento da pressão diastólica, a um ponto de restringir 
o esvaziamento atrial. Nessa condição, em geral, há sinais 
típicos de IC esquerda, como dispneia aos pequenos esforços 
ou em repouso. 

Composição do miocárdio

Os miócitos ocupam 70% do volume do músculo cardíaco. 
Além deles, existem os vasos, os fibroblastos e uma rede 

Fig. 2 - A curva exponencial típica da complacência ventricular desvia-se para 
a esquerda, quando a complacência está reduzida. Nos casos de complacência 
aumentada, o desvio ocorre para a direita. Para uma dada variação de volume 
ventricular, a pressão diastólica (P) aumenta em função da complacência. A 
rigidez passiva da câmara é a propriedade inversa à complacência.
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fibrilar de colágeno, de estrutura bastante complexa. Embora 
o colágeno ocupe apenas de 4%-6% do volume do músculo, 
sua alta rigidez passiva, semelhante à do aço, faz com que 
pequenas variações em sua concentração produzam efeitos 
expressivos na rigidez passiva do miocárdio29.

Nas agressões cardíacas, os fatores mecânicos levam 
à ativação secundária de fatores bioquímicos (ativação 
neuro-hormonal e liberação de citocinas pró-inflamatórias). 
Dentre os vários efeitos dessas modificações, estão a perda 
de miócitos, a produção de inibidores das metaloproteases 
tissulares pelo endotélio e a produção de colágeno e 
colagenases pelos fibroblastos. A interação desses fatores 
determina a concentração de colágeno no processo de 
remodelação miocárdica

Em se tratando de composição do miocárdio, não é só a 
alteração do colágeno que promove a disfunção diastólica. A 
hipertrofia miocárdica é outra variável de importância, que 
marca a evolução da agressão cardíaca inicial à insuficiência 
cardíaca e morte cardiovascular (CV). Nos casos de hipertrofia 
concêntrica, há redução da reserva coronariana e aumento do 
risco de isquemia miocárdica, independentemente da presença 
de doença aterosclerótica coronariana, causando os distúrbios 
de relaxamento já discutidos. A própria mudança da geometria 
do ventrículo poderá se constituir em fator independente de 
alteração da complacência e disfunção diastólica30. 

Geometria do ventrículo

A hipertrofia excêntrica (multiplicação em série dos 
sarcômeros) resulta em dilatação da câmara ventricular 
proporcionando maior tolerância ao volume que chega aos 
ventrículos. Nesse caso, os fenômenos congestivos somente 
aparecem quando o volume dentro da câmara excede 
determinado limite. Isto é, a congestão e a disfunção diastólica 
são secundárias à disfunção sistólica. É importante compreender 
que o ventrículo dilatado pode se comportar como câmara 
complacente, ainda que o miocárdio apresente concentração 
anormal de fibrose e rigidez passiva aumentada. 

A câmara com geometria concêntrica tem comportamento 
diferente porque o ventrículo é mais propenso à disfunção 
diastólica, independentemente da presença ou da ausência 
de hipertrofia ventricular esquerda (HVE). Do ponto de vista 
físico, é fácil entender que uma câmara de raio pequeno e com 
paredes grossas apresente maior resistência ao estiramento. No 
entanto, a mudança de geometria é mais complexa e extrapola 
a característica física. Geometria concêntrica está associada 
a mudanças metabólicas expressivas, ativação funcional e 
mudança do perfil de expressão gênica do músculo31. Todos 
esses fatores atuam sinergicamente no sentido de promover 
a disfunção miocárdica.

Força de contenção do pericárdio

O coração está contido dentro de uma estrutura rígida 
composta por colágeno que é o saco pericárdico. O pericárdio 
tem grande capacidade de adaptação em situações de dilatação 
crônica ventricular, quando há aumento de complacência.

Ao contrário, nas situações de dilatação aguda de qualquer 
dos ventrículos, como em alguns casos de insuficiência mitral 
e cor pulmonale, o aumento da pressão diastólica e a eventual 

congestão pulmonar podem apresentar componente da força 
de contenção imposta pelo saco pericárdico.

Interação entre os ventrículos

Aumentos agudos do volume e da pressão de um 
dos ventrículos podem afetar a complacência do outro 
ventrículo. No entanto, essa interação é muito atenuada na 
ausência do pericárdio. 

Apresentação clínica e diagnóstico
A apresentação clínica é semelhante à da insuficiência 

cardíaca sistólica. É descrito que, na ICFEN, o quadro 
de dispneia se instala mais agudamente e a resposta às 
intervenções também é mais rápida32,33. Em estudo europeu 
que incluiu pacientes internados com IC, foi observado 
que a prevalência de ICFEN foi de 40%. Essa entidade foi 
associada de forma significante e independente com o sexo 
feminino, idade avançada e presença de fibrilação atrial (FA). 
A insuficiência cardíaca sistólica foi associada com classe 
funcional (NYHA) mais avançada, cardiomegalia, presença de 
terceira bulha, edema agudo de pulmão e bloqueio de ramo 
esquerdo32. O Quadro 1 mostra as diferenças entre ICFEN e 
IC com FE reduzida.

A insuficiência cardíaca secundária à DD é entendida hoje 
como a entidade das comorbidades. Vários estudos mostraram 
que pacientes com ICFEN têm hipertensão arterial (HAS), 
isquemia miocárdica, diabetes melitus (DM), obesidade e 

Quadro 1 - Principais características da ICFEN e IC com FE reduzida

Fração de 
ejeção normal

Fração de 
ejeção reduzida

Epidemiologia

Sexo feminino +++ +

Idade > 65 anos +++ +

Sintomas

Dispneia +++ +++

Angina +++ +

Edema pulmonar agudo +++ +

Sinais

Terceira bulha - +++

Quarta bulha +++ -

Sinais de hipervolemia +++ ++

Hipertensão arterial +++ +

Fibrilação atrial +++ ++

Ecocardiograma +++

Fração de ejeção < 45%-50% - +++

BNP

> 1.000 pg/ml + +++

400 - 1.000 pg/ml +++ +

Adaptado de Arq. Bras. Cardiol. 2009; 93(1 supl.1): 1-71.

Arq Bras Cardiol 2010;94(5):694-702697
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disfunção tireoideana. A associação com doenças intrínsecas 
do coração é menos frequente34,35.

Os índices capazes de quantificar diretamente a função 
diastólica são obtidos de forma invasiva. O primeiro deles é 
a constante de tau, medida largamente utilizada da taxa do 
relaxamento do ventrículo esquerdo36,37. O segundo indicador 
direto é a medida da complacência ventricular, que requer o 
registro simultâneo da pressão e do volume da câmara12. O 
ventrículo menos complacente é aquele que apresenta maior 
elevação da pressão para uma dada variação de volume. É 
claro que os dois índices são inviáveis para uso rotineiro na 
prática clínica.

Os marcadores disponíveis na prática clínica refletem, de 
fato, um conjunto de variáveis que indiretamente avaliam a 
função diastólica. Embora os indicadores mais utilizados para 
a avaliação da função diastólica sejam obtidos por meio do 
ecocardiograma, o diagnóstico deve seguir as recomendações 
da Sociedade Brasileira de Cardiologia para o diagnóstico de 
IC de qualquer etiologia38. Isto é, diante da suspeita clínica 
de IC, faz-se necessária a realização do eletrocardiograma, 
RX de tórax e, se possível, a dosagem do BNP. Se forem 
detectadas alterações nesses exames laboratoriais, solicita-
se o ecocardiograma que permitirá confirmar ou descartar 
o diagnóstico de ICFEN. Vale destacar, pela facilidade 
de obtenção do exame, que o RX de tórax, embora não 
específico, pode auxiliar na suspeição do diagnóstico. Isto 
é, diante de um caso de IC, a presença de cardiomegalia 
aumenta a chance de disfunção sistólica. Ao contrário, se a 
área cardíaca for normal, aumenta a probabilidade de ICFEN.

O ecocardiograma tem maior acurácia e permite o 
diagnóstico de alterações estruturais, como a hipertrofia 
e áreas de hipocinesias, frequentemente associadas com 
disfunção diastólica. A hipocinesia regional é fortemente 
sugestiva de isquemia miocárdica, com os efeitos deletérios 
sobre o relaxamento, explicando a associação. Além disso, 
o Doppler pulsátil permite a análise do fluxo diastólico 
transmitral, da qual derivam os índices primários de função 
e a estratificação da gravidade da disfunção39. Como descrito 
anteriormente, esse fluxo depende do gradiente de pressão 
transvalvar. Em condições normais, esse gradiente é máximo 
imediatamente após a abertura da valva mitral, tendo em 
vista a plenitude de volume do átrio esquerdo e a baixa 
pressão intraventricular, devido ao relaxamento miocárdico 
e ao pequeno volume residual na câmara. Nesse momento, a 
velocidade de fluxo é máxima, constituindo a onda E.

Segue-se o período de gradiente transvalvar reduzido, 
com fluxo quase nulo (diástase). A contração atrial gera um 
novo gradiente e fluxo, correspondente à onda A. A razão 
E/A, um dos índices primários para o estudo da diástole, 
permanece 1 (Figura 3, A). Estando o relaxamento miocárdico 
prejudicado, há redução do gradiente transvalvar, no início 
da diástole, com diminuição da onda E. A consequência é 
o prejuízo do esvaziamento atrial; a contração atrial é mais 
vigorosa e a onda A cresce, reduzindo a razão E/A (Figura 
3, B). Esse padrão de fluxo é característico de DD leve ou 
grau I. Havendo prejuízo adicional da função, a pressão no 
átrio esquerdo cresce, recompondo os gradientes de pressão 
transvalvar durante a diástole, ainda que em níveis maiores 
de pressão e na presença de sintoma de intolerância aos 

esforços. Nesse estágio, a DD é de grau II ou moderado 
(Figura 3, C). 

Nos pacientes em que a pressão diastólica do VE é 
alta suficiente para restringir o fluxo transvalvar durante a 
contração atrial, a pressão elevada do AE permite apenas 
um fluxo diastólico inicial de alta velocidade e curta 
duração, sendo a velocidade de fluxo no final da diástole 
marcadamente reduzida (Figura 3, D). Esse padrão, chamado 
de restritivo ou grau III, é grave e causa intolerância aos 
esforços leves. Quando a manobra de Valsalva não alivia 
essa alteração, define-se a DD grau IV, também grave. Os 
outros dois indicadores primários derivados do Doppler 
pulsátil são o tempo de desaceleração da onda E e o tempo 
de relaxamento isovolumétrico.

A análise do fluxo nas veias pulmonares por meio do 
Doppler pulsátil permite a avaliação indireta da pressão atrial 
que, na ausência de valvopatia mitral, corresponde à pressão 
diastólica do VE. Resumidamente, as pressões normais no 
AE permitem fluxo constante a partir das veias pulmonares, 
exceto durante a contração atrial, quando há pequeno fluxo 
reverso. Quando esse padrão se altera, é possível diagnosticar 
disfunção diastólica.

Mais recentemente, foram incluídos na avaliação da 
função diastólica outros índices valiosos, como as medidas 
da velocidade de movimentação do tecido anular mitral 
(Doppler tissular) e a estimativa do volume e da fração de 
esvaziamento do AE. Atualmente, essas variáveis, juntamente 
com a avaliação do volume ventricular e da massa miocárdica, 
são consideradas fundamentais para a definição do diagnóstico 
e da estratificação de gravidade da ICFEN15,39. É importante 
ressaltar que as recomendações europeia, americana 
e brasileira sobre esse tema incorporaram as alterações 
fisiológicas próprias do envelhecimento nos valores dos índices 
primários e daqueles derivados do Doppler tissular14,15,38. Com 
isso, a acurácia do método em identificar indivíduos de maior 
risco deverá ser melhorada. 

Um aspecto relevante a ser considerado pelo clínico que 
assiste o paciente com ICFEN é a labilidade de vários índices 
de função diastólica em relação à atividade física. Uma vez 
que os exames são efetuados com os pacientes em repouso, 
pode haver discrepância entre a intensidade da dispneia 
de esforço e o resultado da estratificação do grau da DD. 
Nesses casos, a avaliação ecocardiográfica pode ser realizada 
imediatamente após esforço físico39. A discussão detalhada e 
técnica sobre esses indicadores interessa mais ao especialista 
em ecocardiografia e não é o foco da presente revisão. 
Entretanto, é preciso reforçar o fato de que permanece em 
debate na literatura a confiabilidade dos índices não invasivos, 
especialmente a razão velocidade de fluxo/velocidade de 
movimentação do anel mitral, para estimar a pressão de 
enchimento do ventrículo esquerdo40-42. 

O diagnóstico definitivo de disfunção diastólica requer 
três critérios segundo o conceito atual15: dois maiores e um 
confirmatório. A evidência inequívoca de DD e a evidência 
objetiva de função sistólica preservada (FE maior que 0,50 
nas 72h de agudização da IC) constituem critérios maiores. 
A evidência objetiva de ICD constitui critério confirmatório. 
A avaliação objetiva de DD poderia ser derivada do 
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Fig. 3 - Fluxo diastólico transvalvar mitral, registrado por meio do doppler pulsado em indivíduo normal (A) e na presença de disfunção diastólica grau I (B), grau II (C) 
ou grau III (D).

ecocardiograma, segundo Paulus e cols.15, ou de medida direta 
invasiva, segundo Vasan e Levy43. 

Em 2001, Zile e cols.44 avaliaram, por meio de cateterismo 
cardíaco, a função diastólica de pacientes com ICD e 
verificaram que todos apresentavam DD. Zile e cols.44 
questionaram a necessidade desse terceiro critério. Em 2005, 
Yturralde e Gaasch45 propuseram que os dois primeiros 
critérios fossem considerados maiores, desde que o tamanho 
do VE fosse normal e que o terceiro critério fosse apenas 
confirmatório, associado à presença de HVE e AE aumentado, 
na ausência de valvopatia mitral e FA45. 

De fato, esses sinais indiretos estão sendo valorizados como 
marcadores de DD. Pritchett e cols.46 utilizaram os valores 
de volume AE em mais de 2.000 indivíduos, com idade igual 
ou superior a 45 anos, incluídos no Estudo do Condado de 
Olmsted, e observaram que essa variável tem valor prognóstico 
na predição de mortalidade em 5 anos46. Lester e cols.47 
defenderam a posição de que o volume do AE estaria para a 
DD como a hemoglobina glicosilada está para o DM.

No entanto, podem ocorrer muitas dificuldades 
no diagnóstico, como a impossibilidade de se obter o 
ecocardiograma, ou sintomas inespecíficos e sinais pouco 
evidentes. Frequentemente, os pacientes têm doença pulmonar 
associada ou são obesos; são idosos com várias comorbidades ou 
com dificuldades de comunicação. Enfim, existe uma série de 
circunstâncias clínicas que impede a associação direta entre uma 
queixa de limitação física ou dispneia com o diagnóstico de IC.

Nesses casos, um marcador laboratorial que se apresenta e 
que pode ser útil é o nível plasmático do BNP (brain natriuretic 

factor). Esse peptídeo natriurético é estocado no miocárdio 
ventricular, sendo liberado quando a parede sofre estiramento. 
Apresenta menor influência das variações da pressão no átrio 
e, por isso, reflete melhor disfunção ventricular do que o 
peptídeo natriurético atrial.

Muitos estudos mostraram a utilidade do BNP como 
marcador diagnóstico e prognóstico na IC sistólica48,49. Na 
IC diastólica, as evidências não são tão contundentes, mas 
começam a aparecer. O nível de BNP com maior acurácia 
para detectar disfunção diastólica é 60-90 pg/ml50. Além disso, 
o nível de BNP é tanto maior quanto mais grave a disfunção 
e cresce ainda mais na presença de sinais clínicos de IC. O 
consenso atual entende que o BNP ainda é mais importante 
para descartar a origem cardíaca em pacientes atendidos com 
dispneia em repouso38. 

Tratamento
Poucos estudos avaliaram desfechos clínicos em pacientes 

com ICD e que foram tratados com diferentes classes de 
drogas. E o fato é que nenhum deles mostrou mudança na 
história natural da síndrome.

O primeiro grande estudo, e bem conhecido, foi o 
CHARM-preserved51, publicado em 2003 e destinado a 
avaliar o efeito do candesartan em 3.025 pacientes com IC e 
FE maior do que 40%. A população que compunha o estudo 
era predominantemente masculina e com faixa etária inferior 
a que mais apresenta ICD. Nesse estudo, não houve redução 
da mortalidade, embora o número de internações por IC tenha 
sido significantemente menor.
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O estudo PEP-CHF52 incluiu pacientes mais idosos, 
com idade acima de 70 anos e FE > 45%, e falhou em 
mostrar redução na mortalidade com o uso prolongado 
de perindopril. Outros estudos também não evidenciaram 
efeitos relevantes com o uso do nebivolol53 e com digoxina54. 
Recentemente, o estudo I PRESERVED, incluindo pacientes 
com mais de 60 anos e FE > 60%, mostrou que o ibersartan 
não diminuiu o risco do desfecho composto morte e 
hospitalização por causa cardiovascular55. O estudo TOPCAT, 
com término previsto para 2011, pretende avaliar os efeitos 
da espironolactona nos desfechos clínicos de 4.500 pacientes 
com função sistólica preservada.

Nesse contexto, atualmente os objetivos principais no 
tratamento da ICFEN são controlar os sintomas pela redução 
da congestão venosa e da frequência cardíaca. O controle 
do ritmo também é considerado válido em pacientes 
selecionados, seja por meio de cardioversão elétrica e/ou 
química, ou marca-passo sequencial.

Outras metas a serem atingidas são os controles das 
comorbidades associadas com DD, como tratamento da 
isquemia miocárdica e da HAS, prevenção e reversão da 
hipertrofia ventricular esquerda, atenuação ou prevenção de 
fibrose miocárdica. 

É preciso lembrar que esses pacientes com DD são 
tipicamente idosos e com cavidade ventricular de tamanho 
normal. Portanto, medidas como diuréticos e vasodilatadores 
podem ter efeito desproporcional na PA. Os cuidados 
específicos incluem a monitoração da pressão arterial, da 
função renal e de sinais de hipofluxo cerebral. Incluem 
também estimular a aderência ao tratamento e mudanças 
de hábitos de vida (alimentação, atividade física e tabagismo, 
principalmente), tendo em vista que esses pacientes são 
medicados simultaneamente com várias classes de drogas.

Em idosos, a conduta deve obedecer a alguns critérios 
especiais. Orienta-se iniciar com uma classe de droga e ir 
adicionando outras classes, sempre uma por vez. Não existem 
evidências de que a dose alvo de cada classe deva ser atingida, 
como ocorre na IC sistólica. 

Assim, recomenda-se:
• Iniciar diuréticos e betabloqueadores com cautela;

• Se a IC persistir, adicionar inibidor de enzima de 
conversão da angiotensina (IECA), ou bloqueador do receptor 
de angiotensina (BRA), se houver intolerância a IECA;

• Adicionar dinitrato de isossorbida e hidralazina, se 
necessário;

• Adicionar antagonistas dos canais de cálcio, se necessário;
• Evitar o uso de digitálicos, na ausência de FA.
O Quadro 2 resume as principais opções terapêuticas 

e respectivos níveis de evidência nos casos de ICFEN, 
segundo a III Diretriz Brasileira de Insuficiência Cardíaca 
Crônica38. Observar que os níveis de evidência para cada 
opção terapêutica ainda não são elevados. Portanto, nesses 
pacientes, é importante a individualização do tratamento.

Prognóstico
Estudo de pacientes com ICFEN mostrou que a sobrevida 

em 1, 3 e 5 anos foi, respectivamente, 84%, 67% e 51%32. Em 
outro estudo, o impacto da gravidade da DD foi avaliado em 
2.042 adultos com mais de 45 anos, sendo 95% assintomáticos. 
Observou-se que a mortalidade foi significativamente maior 
naqueles com ecocardiograma evidenciando DD graus II e 
III17. Esses resultados foram semelhantes aos descritos por 
Pritchett e cols.46. Além disso, esses autores observaram que 
o volume do AE apresentou valor prognóstico semelhante 
ao da gravidade da DD. Em pacientes com insuficiência 
coronariana crônica, a mortalidade cardiovascular em três 
anos foi significativamente maior (6%) nos casos com DD 
moderada ou grave, quando comparados com alteração leve 
(3,6%) ou diástole normal (1,1%)56. 

Jones e cols.34 avaliaram a mortalidade em três anos 
de uma coorte de quase 1.000 pacientes com ICFEN e 
FE > 0,45, participantes do ensaio clínico DIG. Dentre 
18 variáveis analisadas, as que se associaram com morte 
foram: filtração glomerular, classe funcional de NYHA, sexo 
masculino, idade avançada, índice cardiotorácico, presença 
de DM, necessidade de vasodilatadores ou de diuréticos. 
Em função dessas variáveis, os pacientes receberam escores 
de risco e aqueles com os maiores escores (quartil 75) 
apresentaram mortalidade de 50% no período. Portanto, o 

Quadro 2 - Orientações para tratamento de pacientes com ICFEN

Classe de recomendação Indicações Nível de evidência

Classe I

Controle da HAS C

Controle da frequência cardíaca em pacientes com FA C

Diuréticos para controle da congestão pulmonar ou periférica B

Classe IIa

Revascularização miocárdica em pacientes com doença arterial coronária com tratamento clínico otimizado 
e isquemia sintomática ou demonstrada em teste de provocação e com efeitos adversos na função cardíaca C

Restauração e manutenção do ritmo sinusal em pacientes com FA para melhora dos sintomas C

Uso de BB, IECA, BRA no controle da ICFEN, independentemente da presença de HAS ou isquemia B

Classe IIb Uso de ACC no controle da ICFEN, independentemente da presença de HAS ou isquemia C

Classe III Uso de digital para minimizar sintomas de ICFEN C

ICFEN - insufi ciência cardíaca com fração de ejeção normal; HAS - hipertensão arterial sistêmica; FA - fi brilação atrial; BB - betabloqueador; IECA - inibidor de enzima 
conversora de angiotensina; BRA - bloqueador do receptor de angiotensina; ACC - antagonistas dos canais de cálcio. Arq. Bras. Cardiol. 2009; 93(1 supl.1): 1-71.
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paciente com ICFEN precisa ser avaliado por meio de um 
conjunto amplo de variáveis clínicas e laboratoriais, que 
extrapolam a definição do grau da disfunção ou de outras 
variáveis ecocardiográficas. 

Perspectivas
Finalmente, um aspecto que está ganhando novamente 

espaço na literatura é o questionamento sobre o papel da 
disfunção sistólica nos quadros de ICFEN. No estudo de Yu 
e cols., incluindo pacientes normais e pacientes com DD ou 
IC sistólica, mostrou-se que o índice função sistólica avaliado 
pelo Doppler tissular reduzia progressivamente a medida que 
piorava o grau de disfunção diastólica57. Esse resultado sugere 
que pacientes com DD também têm disfunção sistólica, ainda 
que sem manifestação clínica ou com a FE preservada. 

Outro estudo que utilizou a análise da função ventricular 
por meio do strain rate, identificou associação direta entre pico 
de contração e pico de relaxamento, em indivíduos normais 
ou com diferentes cardiopatias, sugerindo a interdependência 
das duas fases do ciclo cardíaco58.

 Um estudo mais recente, realizado por Yu e cols.59, 
analisou 56 pacientes com ICFEN e evidenciou que vários 
índices ecocardiográficos de função sistólica, obtidos 

em repouso, eram significativamente menores quando 
comparados a 27 indivíduos saudáveis59. Além disso, no grupo 
com ICFEN, esses índices não aumentavam no exercício. 
Esse estudo reforça a hipótese de que a ICFEN não é uma 
desordem envolvendo, apenas, a diástole, mesmo que a FE 
seja preservada. Também oferece subsídios para a afirmativa 
de Lester e cols.47: “Talvez, em um futuro próximo, disfunção 
sistólica e disfunção diastólica não serão interpretadas 
clinicamente como termos dicotômicos. Serão entendidas, 
simplesmente, como disfunção cardíaca.”

Potencial Conflito de Interesses

Declaro não haver conflito de interesses pertinentes.

Fontes de Financiamento

O presente estudo não teve fontes de financiamento 
externas.

Vinculação Acadêmica

Não há vinculação deste estudo a programas de pós-
graduação.
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