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Influéncia da espironolactona na reducéo da fibrose miocérdica em portadores de Cardiomiopatia Hipertréfica
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INTRODUGAO: Cardiomiopatia hipertréfica (CMH) é a doenca genética cardiaca mais comum. CMH tem como caracteristicas fisiopatolégicas hipertrofia e fibrose miocardicas. A fibrose miocardica vem
sendo associada a um pior prognoéstico. A ressonancia magnética (RM) pode identificar areas de fibrose miocérdica com grande defini¢cdo espacial. Alguns micro RNA (miRNA) foram relacionados a
fibrose miocérdica. Os inibidores da aldosterona parecem bloquear os sinalizadores para promog¢éao de fibrose miocardica.

OBJETIVOS: Avaliar se a espironolactona pode reduzir o percentual de miocardio substituido por fibrose na RM nesta populagdo. Descrever caracteristicas clinicas e genéticas da populagdo. Avaliar a
influéncia da espironolactona na evolugdo da funcéo sistélica. Analisar as mutagdes patogénicas, assim como o polimorfismo da Aldosterona sintase e sua influéncia no prognéstico. Descrever variacdes
dos miRNA 21 e 29a, correlacionar com o prognostico e como forma de avaliagdo da resposta terapéutica a espironolactona.

METODOS: Estudo realizado em centro Gnico, prospectivo, randomizado, duplo cego, com placebo. Excluidos pacientes com contraindicacdes ao uso da espironolactona ou que ja vinham em uso desta
droga e com contra-indicago a realizacdo de RM.Na figura 1 é detalhado o fluxograma de inclus&o e seguimento. O seguimento minimo foi de 21 meses. A incluséo realizados ecocardiograma, RM,
eletrocardiograma, colhidas amostras de sangue para bioquimica e estudo genético. Em 18 meses foram repetidos a RM e os miRNA. Incluidos 53 pacientes. Durante 18 meses fizeram uso de
espironolactona(N=27) ou placebo (N=26). Média de idade 48 anos, 49% homens. Na tabela 1 sdo relatadas as caracteristicas clinicas da populagao estudada. Houve um 6ébito. A droga foi suspensa em
dois casos. Em 43% foi identificada a mutagéo patogénica. Ndo houve diferenca estatistica para a variagao de fibrose pela RM(p=0,371), disfung¢ao sistdlica(p=0,5) assim como nas varia¢cdes de miRNA
21(p=0,5) e 29a(p=0,08). A elevacdo de miRNA 21 associa—se a fibrose grave(p=0,043). O polimorfismo da Aldosterona sintase mais comum foi T/C. N&o houve relagcéo entre polimorfismo e fibrose
miocérdica (p=0,29) ou disfuncéo sistolica (p=0,62).

CONCLUSOES: A espironolactona ndo mostrou beneficios na evolugéo da funcéo sistélica nem no percentual de substituicZo de miocardio por fibrose & RM. A identificacdo das mutacdes patogénicas e
o polimorfismo da Aldosterona sintase néo influenciaram o progndéstico. Os miRNA 21 sinalizam a presenca de fibrose miocéardica grave(Grafico 1). MiRNA 21 e 29a ndo devem ser usados como forma de
monitorar a terapia com espironolactona na CMH.

Figura 1: Fluxograma de inclusdo e seguimento Tabela 1: Caracteristicas da populagdo estudada Grafico 1: Boxplot variagdo do miRNA21 vs. fibrose grave a RM a incluséo
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