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RESUMO 
 

A insuficiência cardíaca com fração de ejeção reduzida (ICFEr) e a disfunção 

do ventrículo direito (VD) representam condições clínicas de grande impacto na 

saúde pública do país, uma vez que quando associadas, a disfunção biventricular 

representa pior prognóstico dessa condição clínica. Trata-se de uma pesquisa 

analítica, transversal e quantitativa com a avaliação de parâmetros 

ecocardiográficos de função do ventrículo direito pelo método de TAPSE, os 

sintomas e defechos clínicos de internaçõe e óbitos em pacientes portadores de 

ICFEr com disfunção ventricular direita associada. A metodologia compreendeu a 

coleta de dados secundários obtidos da plataforma RedCap de pacientes do 

ambulatório de insuficiência cardíaca (IC) do Hospital Universitário Maria Aparecida 

Pedrossian (HUMAP), em Campo Grande, Mato Grosso do Sul, de julho de 2021 a 

dezembro de 2022, mapeando as características clínicas e os exames 

complementares de pacientes com IC crônica, além de dados ecocardiográficos de 

avaliação da função ventricular direita como o TAPSE, a pressão sistólica do 

ventrículo direito (PSVD) e as dimensões do ventrículo direito. Foram avaliados 108 

pacientes portadores de ICFEr com idade igual ou superior a 18 anos e fração de 

ejeção (FE) menor que 50%. Do total de pacientes, 46,3% apresentaram disfunção do VD, 

sendo que desses (n= 50), 78% (IC95%: 36,7% a 56,2%) tiveram a função sistólica do VD 

avaliados pelo método de TAPSE. Através da análise bivariada entre os sinais clínicos de 

congestão, hábitos de vida, comorbidades, parâmetros ecocardiográficos do VE e 

do VD, e a ocorrência desfechos clínicos, observou-se que há associação da 

disfunção do VD com a presença de diabetes, além de menores valores na 

FEVE. Não houve correlação com desfechos clínicos nos pacientes portadores de 

ICFEr com disfunção ventricular direita, com baixo percentual de óbitos, sendo esse 

último achado talvez pelo número limitado de pacientes com seguimento de 12 

meses. Destaca-se, no entanto, a importância clínica da avaliação adequada do 

ventrículo direito dos pacientes com ICFEr e de estudos focados no VD para a 

elaboração de terapias que consigam melhorar a sua função, visando a melhoria no 

quadro clínico e prognóstico dos pacientes. 

Descritores: Insuficiência cardíaca congestiva. Disfunção ventricular direita. 

Ecocardiografia bidimensional. TAPSE. 
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ABSTRACT 
 

Heart failure with reduced ejection fraction (HFrEF) and right ventricular (RV) 

dysfunction represent clinical conditions of great impact on public health in the country, 

since when associated biventricular dysfunction can negatively influence the prognosis of 

this clinical condition. A analyrical, cross-sectional and quantitative research was 

carried out in which the echocardiographic parameters of RV function were evaluated 

by the TAPSE method, the symptoms and clinical outcomes of hospitalizations and 

deaths in patients with HFrEF and right ventricular dysfunction, aiming at an in-depth 

understanding of the clinical profile of this population. The methodology comprised 

the collection of secondary data obtained from the RedCap platform from patients at 

the heart failure outpatient clinic of the University Hospital Maria Aparecida 

Pedrossian (HUMAP), in Campo Grande, Mato Grosso do Sul, from July 2021 to 

December 2022, mapping the clinical characteristics and complementary exams of 

patients with chronic heart failure. In addition to the secondary data from the platform, 

the echocardiograms attached to the medical records of these patients were 

analyzed, with the collection of additional data such as the systolic function of the right 

ventricle evaluated by the TAPSE method, the systolic pressure of the right ventricle 

(RVSP) and the dimensions of the right ventricle. We evaluated 108 patients with HFrEF 

aged 18 years or older and ejection fraction (EF) less than 50%. Of the total number, 

46,3% had RV dysfunction, and of these (n=50), 78% (95%CI:36,7% to 56,2%) had 

RV systolic function assessed using the TAPSE method. Trough the bivariete 

analysis between the clinical signs of congestion, life habits, comorbidities, LV and 

RV echocardiographic parameters, and the occurrence of clinical results, it was 

observed that there is an association of RV dysfunction with the presence of 

diabetes, in addition to lower values in LVEF. There were no concrete results with 

clinical outcomes in patients with HfeEF and right ventricular dysfunction, with a low 

number of deaths. However, the clinical importance of adequate evaluation of the RV 

in patients with HfrEF and studies focused on the RV for the elaboration of therapies 

that can improve its function and promote improvements in the prognosis of patients 

is highlighted. 

 
Keywords: Heart failure.  Right ventricular dysfunction. Echocardiography. TAPSE. 
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1 INTRODUÇÃO 

 
 

A insuficiência cardíaca com fração de ejeção reduzida (ICFEr) é uma 

condição clínica crônica e progressiva em que o coração não consegue bombear 

sangue de forma eficiente para suprir as necessidades do corpo. Essa condição 

resulta em uma variedade de sintomas debilitantes e alterações na função cardíaca, 

sendo prevalente mesmo nos países desenvolvidos com uma estimativa de 5,7 

milhões de pessoas afetadas nos Estados Unidos e sua mortalidade em 5 

anos chegando a 50% (MOZAFFARIAN et al., 2016). 

Um aspecto importante a ser considerado na avaliação de pacientes 

portadores de ICFEr é a disfunção do ventrículo direito (VD), pois embora o grau de 

dilatação e disfunção ventricular esquerda sejam dois determinantes principais de 

resultados adversos em pacientes com cardiomiopatia, o remodelamento e a 

disfunção ventricular direita somam-se para influenciar ainda mais negativamente o 

prognóstico do paciente (IOVĂNESCU et al., 2022). 

O ventrículo direito é responsável pelo bombeamento de sangue para os 

pulmões e, quando disfuncional, pode levar a uma cascata de eventos adversos, 

incluindo congestão e piora da classe funcional dos pacientes. A importância 

prognóstica da disfunção do ventrículo direito na insuficiência cardíaca (IC) tem sido 

sugerida em pacientes com insuficiência cardíaca sistólica grave, apesar de por 

muitos anos o ventrículo direito ter sido considerado menos importante, recebendo 

ainda pouca ênfase nas diretrizes de insuficiência cardíaca (NUNES et al., 2007; 

PUESCHNER et al., 2017). 

Sabendo da importância da disfunção do VD no desempenho fisiopatológico 

e prognóstico da insuficiência cardíaca congestiva, por vezes com aumento na 

mortalidade, ainda há poucos estudos caracterizando alterações na estrutura e função 

do VD nos pacientes com insuficiência cardíaca (OBOKATA et al., 2019). 

Consequentemente, a avaliação funcional do VD e o diagnóstico do 

envolvimento do VD usando uma abordagem integrativa baseada em exames de 

imagens são de suma importância na avaliação de pacientes com IC e fornecem 

informações prognósticas e terapêuticas incrementais (GULATI, 2013). 

Através do ecocardiograma, a função sistólica do VD pode ser avaliada 

utilizando diversos parâmetros, incluindo a excursão sistólica do anel tricúspide 

(TAPSE), a área da fração de encurtamento do ventrículo direito (FAC) e o S’ do 
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anel tricuspídeo pelo Doppler tecidual pulsado através do ecocardiograma 

bidimensional, o índice de performance miocárdica do ventrículo direito (IPVD), a 

fração de ejeção pelo ecocardiograma tridimensional, o strain longitudinal global e 

strain rate através do Doppler tecidual e speckle tracking pelo 2D. Todos esses 

métodos de avaliação possuem estudos que já validaram sua utilidade clínica 

(LANG et al., 2005).  

A excursão sistólica do anel tricúspide (TAPSE) é um instrumento utilizado 

para avaliar a função do ventrículo direito realizado no corte apical 4 câmaras 

através do Modo M com o cursor alinhado na direção do anel tricúspide lateral, 

dessa forma medindo o deslocamento longitudinal do anel tricúspide durante o 

ciclo cardíaco. Sua utilização permite uma avaliação não invasiva e precisa da 

função ventricular direita, tendo demonstrado boa correlação com parâmetros 

que estimam a função global sistólica do VD, como a FE do VD estimada 

através de cintilografia, sendo portanto, um importante recurso clínico. No 

entanto, por ser uma medida unidimensional relativa a posição do transdutor, as 

medidas do TAPSE podem subestimar ou superestimar a função do VD de acordo 

com translação cardíaca. Embora possa haver pequenas variações no TAPSE 

de acordo com sexo e a superfície corpórea, geralmente um TAPSE < 17mm é 

altamente sugestivo de disfunção sistólica do VD (LANG et al., 2005; GIUSCA 

et al., 2010). 

Diante dos dados expostos surge a dúvida se há uma correlação entre a 

disfunção do ventrículo direito avaliada pelo método de TAPSE com a classe 

funcional e os parâmetros clínicos de congestão em pacientes portadores de 

ICFEr. 

Responder a esse questionamento é essencial para melhor compreender a 

progressão e o prognóstico da ICFEr, bem como para auxiliar na estratificação de 

risco e no monitoramento dos pacientes. Além disso, essa correlação pode 

fornecer percepções valiosas sobre a importância da avaliação adequada da 

função sistólica do VD, como pelo método de TAPSE, como uma ferramenta de 

avaliação clínica para identificar indivíduos com maior propensão a desenvolver 

complicações relacionadas à disfunção ventricular direita. 

Assim, o objetivo do presente estudo é analisar os parâmetros 

ecocardiográficos de função do ventrículo direito, classe funcional e sintomas dos 
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pacientes portadores de insuficiência cardíaca com fração de ejeção reduzida e 

disfunção ventricular direita associados, para conhecermos melhor o perfil clínico 

dessa população, visto serem duas condições com elevado impacto e crescente 

em número na saúde pública do nosso país. 

Ao final deste estudo, espera-se contribuir para a literatura científica atual, 

fornecendo evidências sobre a importância clínica e prognóstica do TAPSE 

na avaliação da função ventricular direita em pacientes com ICFEr. Além disso, os 

resultados obtidos poderão auxiliar na tomada de decisões clínicas, possibilitando 

a identificação precoce da disfunção ventricular direita e a implementação de 

intervenções terapêuticas adequadas e específicas para melhorar a qualidade de 

vida e o prognóstico desses pacientes. 
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2 REVISÃO DE LITERATURA 

 

2.1 Epidemiologia da Insuficiência Cardíaca 

As Doenças Crônicas Não Transmissíveis (DCNT) representam o grupo 

principal dentre as causas de óbito, sendo responsáveis por 70% dos óbitos globais, 

o equivalente a cerca de 38 milhões de mortes por ano, e são sabidamente 

responsáveis pelas mortes prematuras, redução da qualidade de vida, além dos 

impactos econômicos e sociais no Brasil e no mundo. Nesse grupo das DCNT, mais 

de 17 milhões de óbitos, o equivalente a quase cerca de 45% do grupo, são devido a 

doenças cardiovasculares (DCV), distribuição essa que também é observada no 

Brasil de forma similar, comprovando que as DCNT também são as principais causas 

de óbito no país, sendo responsáveis por 72% das mortes totais, e dessas, 30% 

decorrentes de DCV, seguido de 16% decorrentes de neoplasias (OLIVEIRA et al., 

2022). 

A DCV pode englobar um amplo grupo de comorbidades, podendo ser 

definida de acordo com cada estudo desde a inclusão de todas as doenças por 

causas cardíacas definidas no capítulo IX do CID 10, sendo elas: febre reumática 

aguda, doenças hipertensivas, doença isquêmica do coração, outras causas de 

doenças do coração (inflamatórias, infecciosas, valvares, arritmias, por insuficiência 

cardíaca e idiopáticas), doença cardíaca de origem pulmonar, doenças das artérias, 

arteríolas e capilares e doença cerebrovasculares, até o simples agrupamento das 3 

principais causas como a doença isquêmica cardíaca (DIC), o acidente vascular 

cerebral (AVC) e a insuficiência cardíaca (IC) (WELLS et al., 2011; OLIVEIRA et al., 

2022). 

Considerando fazer parte do grupo das DCV, a IC é uma das principais 

causas de morbimortalidade no mundo, afetando cerca de 26 milhões de pessoas, 

além de estar associada a elevados custos com a saúde. No Brasil, estima-se uma 

prevalência de 2 milhões de pacientes com IC e uma incidência de 240 mil novos 

casos ao ano (CESTARI et al., 2022). 

As principais etiologias da IC, são: doença isquêmica do coração (DIC), 

hipertensão, cardiopatia reumática, doença valvular cardíaca, cardiomiopatia 

dilatada idiopática, cardiomiopatia chagásica, cardiomiopatia induzida por 

quimioterapia e radioterapia e cardiopatia congênita, ou seja, doenças cardíacas no 
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geral, além de potenciais etiologias, como HIV, amiloidose e sarcoidose. A DIC 

corresponde a 40% das causas de IC em todo o mundo e é a etiologia mais comum 

de ICFEr (ALBUQUERQUE et al., 2015). 

Fernandes et al. em 2020 realizaram uma análise retrospectiva da IC no 

Brasil entre os períodos de 2008 a 2017 baseados no Departamento de Informática 

do Sistema Único de Saúde (DATASUS) em contraste com a cidade da Paraíba, e 

observaram que a IC foi responsável pelo principal número de causas por internação 

de causas cardiovasculares (29,4%), com a taxa de mortalidade hospitalar 

apresentando um incremento de 30,1% em 10 anos no Brasil. No entanto, a taxa de 

mortalidade populacional por IC apresentou um declínio de 7,7% no Brasil nesse 

mesmo período. 

As estimativas do Estudo Global Burden of Disease de 2019 corroboram 

com o autor acima, demonstrando que as taxas de mortalidade por cardiomiopatia e 

miocardite pareceram aumentar na década de 1990, em torno de 15,9, mas após, 

apresentaram redução nas duas décadas seguintes, indo para 9,4 em 2019 para 

100mil habitantes, apresentando uma diminuição de 40,8%. A justificativa, no entanto, 

é de que tais números são subestimados visto que a IC não é considerada uma causa 

de morte primária, sendo que todas as mortes por IC são recodificadas para a 

condição de base, sendo que os dados sobre mortalidade por IC devem ser 

interpretados com cautela (MALTA et al., 2020; OLIVEIRA et al., 2022). 

As hospitalizações, portanto, são a principal consequência da insuficiência 

cardíaca descompensada, sendo que os dados sobre os custos são incontestáveis 

em todo o mundo. De acordo com dados do SUS, houve também uma redução no 

número de hospitalizações clínicas por IC, que passaram de 298.474 (157 por 100 

mil) em 2008 para 222.620 (105 por 100 mil) em 2019, sendo essa redução uniforme 

ao longo dos anos. No entanto, apesar da redução no número de admissões 

hospitalares, os gastos em saúde não ajustados estimados a partir do pagamento 

direto por assistência a pacientes com IC aumentaram de 2008 para 2019 em quase 

32%, passando de R$ 272.280.662 em 2008 para R$ 359.301.691 em 2019, além de 

taxas elevadas de reinternação (OLIVEIRA et al., 2022).  

Em 2015 foi publicado o estudo BREATHE, o primeiro registro nacional e 

multicêntrico de IC aguda, que avaliou 1.263 pacientes de 51 hospitais públicos e 

privados em 21 cidades do Brasi com o objetivo de descrever as características 

clínicas, tratamento e prognóstico intra-hospitalar dos pacientes admitidos com IC 
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aguda. A taxa de mortalidade em 12 meses foi de 28,9 para cada 100 pacientes-ano, 

com uma taxa de 26,2% de readmissão em 90 dias e 46,4% aos 365 dias, 

principalmente relacionada às baixas taxas de terapia efetiva, baseada em 

evidência, prescritas ao longo da internação. O estudo demonstrou dessa forma que 

a mortalidade e a readmissão hospitalar foram maiores do que as relatadas 

globalmente. Não existem ainda estudos multicêntricos avaliando a IC crônica, a 

nível ambulatorial em nosso país, mas tais resultados já sugerem, a necessidade da 

implementação e adotação de novas estratégias para assegurar melhoria na 

qualidade do atendimento hospitalar desta doença (ALBUQUERQUE et al., 2022). 

 

2.2 O ventrículo direito 

 

2.2.1 Histórico da IC direita 

Em 1943, Isaac Starr e sua equipe buscando entender melhor o papel do 

VD, realizou uma série de experimentos em cachorros danificando do VD, sendo que 

observaram apenas um pequeno aumento mínimo da congestão venosa periférica, 

concluindo à época que ―a fraqueza do lado direito do coração… parece menos 

importante‖ na insuficiência cardíaca congestiva.  

Alguns anos após, em torno de 1971, Francis Fontan ao desenvolver uma 

técnica para a cardiopatia congênita baseada no desvio do fluxo venoso sistêmico 

diretamente para artéria pulmonar, sem passar pelo coração direito, podem ter 

corroborado para que o VD ficasse às margens das pesquisas por muitos anos 

(HOUSTON et al., 2023). 

Porém, atualmente sabe-se da grande importância do ventrículo direito em 

seu desempenho fisiopatológico e prognóstico de condições como a IC esquerda, a 

hipertensão arterial pulmonar e até mesmo na síndrome respiratória aguda grave 

causada pelo coronavírus, pois, além de também sofrer deterioração ao longo do 

tempo com tais condições, agrava ainda mais tais doenças, sendo de grande 

relevância ser alvo de pesquisa. (OBOKOGATA et al., 2019; CAVIGLI et al., 2021; 

HOUSTON et al., 2023). 
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2.2.2 Fisiopatologia da IC direita 

Em condições normais, o trabalho sistólico realizado pelo VD corresponde a 

uma pequena parcela em comparação ao trabalho sistólico do ventrículo esquerdo 

(VE). A circulação pulmonar é um leito vascular de baixa resistência e alta 

complacência que acomoda um grande volume de fluxo sanguíneo com aumento 

mínimo de pressões em condições normais (CABRAL et al., 2021). 

Dessa forma, o VD normalmente ejeta sangue a uma pressão muito baixa, 

em comparação com o VE, cujas paredes são muito mais espessas. A maioria das 

etiologias que levam à disfunção de VD tem como fisiopatologia a sobrecarga de 

pressão ou sobrecarga de volume. Entretanto, podemos também ter condições que 

afetam diretamente o miocárdio de ventrículo direito, como na cardiopatia isquêmica 

e em cardiomiopatias que culminam com a sobrecarga do VD (JATENE, 2022). 

O VD não é pré-condicionado a lidar com sobrecargas, tal como o ventrículo 

esquerdo. Por esse motivo, aumentos agudos da pressão da artéria pulmonar, 

causados por disfunções patológicas pulmonares, podem precipitar rapidamente um 

choque cardiogênico, pois o VD não consegue gerar pressão suficiente para manter 

a perfusão pulmonar. Já com os aumentos crônicos e sustentados na pressão da 

artéria pulmonar, há um remodelamento do VD que permite a manutenção do fluxo 

para a circulação pulmonar, apesar do aumento da pós-carga do VD. Com o tempo, 

a hipertrofia do VD progride e se torna mal adaptada, gerando dilatação do ventrículo 

e disfunção miocárdica (JATENE, 2022; MARÇALO; FALCÃO, 2017). 

O mecanismo fisiopatológico na insuficiência ventricular direita, nas diversas 

patologias, de maneira geral, com pequenas variações a depender se de instalação 

aguda ou crônica, decorrem de maneira geral baseados em 4 mecanismos, sendo 

eles o aumento da pré-carga ventricular direita, aumento da pós-carga ventricular 

direita, diminuição do inotropismo (contratilidade miocárdica) e diminuição do 

lusotropismo (relaxamento ativo) (HOUSTON et al., 2023). 

A disfunção ventricular direita no contexto da insuficiência cardíaca esquerda 

de maneira resumida decorre inicialmente do aumento da pré carga, devido a 

congestão pulmonar venosa crônica pela falência da bomba esquerda, com 

hipertensão pulmonar e aumento da pós carga ventricular direita sendo que na 

grande maioria dos casos são os sintomas da IC direita que predominam no quadro 



19 
 

 

clínico dos pacientes com IC e, quando ocorrem, há forte correlação com o aumento 

da mortalidade (Schwartzmann et al., 2012). 

A pré-carga é definida como a pressão/ volume diastólico final, 

correspondendo a quantidade de estiramento do miocárdio ao final da fase de 

enchimento ventricular na diástole. Devido a sua natureza complacente, o VD é 

capaz de acomodar aumentos significativos da pré-carga, porém, quando ocorre de 

maneira crônica causa dilatação e disfunção progressiva do VD, causando 

congestão venosa de múltiplos órgãos, incluindo os rins, um dos principais 

causadores da síndrome cardiorrenal, com um ciclo de retenção de sódio e água, 

com aumentos adicionais na pressão atrial direita e venosa pulmonar (HOUSTON et 

al., 2023). 

A pós-carga é caracterizada pela tensão na parede ventricular durante o 

período de ejeção, sendo determinado principalmente pela impedância da 

circulação pulmonar. A capacidade de adaptação do VD e o consequente 

desenvolvimento de sintomas estão relacionados ao ritmo da instalação do aumento 

da pós-carga. Quando se instalam de maneira aguda, no geral é verificado um 

colapso catastrófico do VD, e quando de maneira crônica, como na hipertensão 

pulmonar crônica, há maior tolerabilidade, com alterações mais progressivas e 

crônicas (HOUSTON et al., 2023).  

A contratilidade é caracterizada pela capacidade de tensão do miocárdio 

com um determinado nível de carga, sendo que a redução na capacidade de 

contração contribui para a insuficiência de VD, podendo ser de instalação aguda ou 

crônica. E o lusitropismo é a capacidade de relaxamento após a contração, que sofre 

influência de doenças do próprio miocárdio como na cardiomiopatia infiltrativa, ou de 

mecanismos compensatórios de cargas cronicamente elevadas (HOUSTON et al., 

2023). 

Com o aumento dos volumes do VD, portanto, tanto pelo aumento da pré 

carga quanto da pós carga, há dilatação do aparelho valvar tricúspide, culminando 

em regurgitação tricúspide funcional. Isso aumenta ainda mais a carga de volume no 

átrio direito e no próprio ventrículo direito, promovendo maior dilatação e 

aumentando a gravidade da regurgitação tricúspide, tornando um círculo vicioso. A 

dilatação do VD aumenta o volume total cardíaco, mas o tamanho total do musculo é 

limitado pela presença do pericárdio, sendo que é justamente a restrição do 
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pericárdio que gera equalização das pressões diastólicas nas câmaras direitas e 

esquerdas do coração. Como o VD e o VE compartilham as fibras musculares do 

septo interventricular, a disfunção do VD pode deslocar o septo da direita para a 

esquerda, comprometendo o enchimento do VE através do mecanismo de 

interdependência ventricular, o que gera a elevação de pressões no VE (CABRAL et 

al., 2021; JATENE, 2022). 

Com a função sistólica do VD prejudicada, ocorre um aumento da 

regurgitação pela valva tricúspide e o enchimento do VE prejudicado, resultando em 

uma redução do volume sistólico e do débito cardíaco. Isso gera ativação neuro-

hormonal com retenção de água e sódio, causando sobrecarga volêmica e piora da 

disfunção miocárdica, com sinais de congestão pulmonar e sistêmica (JATENE, 

2022; MARÇALO; FALCÃO, 2017). 

Nos indivíduos com diabetes em específico, a doença atua de diversas 

formas para contribuir com a cardiomiopatia diabética, através da resistência 

insulínica e hiperinsulinemia, deposição de produto final de glicação avançada, 

neuropatia autonômica com alterações no miocárdio e vasos sanguíneos, o que 

sabidamente contribui para a alteração mais comum nesses pacientes, que é a 

disfunção diastólica do VE. Além disso, estudos recentes sugerem que a própria IC 

promove alterações metabólicas, com resistência insulínica, promovendo um ciclo 

que se autoperpetua (WEBER et al., 2021). 

 

2.2.3 Quadro clínico e diagnóstico da IC direita 

Diante de um histórico médico minucioso e exame físico, pode ser 

suspeitada clinicamente a insuficiência ventricular direita. Os sintomas são 

inespecíficos, porém, quando ocorrem podem sugerir disfunção de VD, sendo eles a 

dispneia, edema de membros inferiores, saciedade precoce, sensação de plenitude 

gástrica, fadiga e intolerância ao esforço (HOUSTON et al., 2023). 

Na história clínica deve-se investigar sobre o uso de tabaco, uso de 

anorexígenos e história familiar de hipertensão arterial pulmonar, além da presença 

de doença arterial coronariana, insuficiência cardíaca esquerda, doença valvar, 

doença pulmonar crônica, diabetes, embolia venosa, doenças do tecido conjuntivo e 

infecção pelo vírus da imunodeficiência humana, pois podem auxiliar no diagnóstico 
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etiológico da disfunção de VD (ROHDE et al., 2018). 

É importante destacar a necessidade de se buscar a etiologia da IC, visto 

que os fatores associados são diversos, incluindo doenças preexistentes, estilo de 

vida e ambiente em que o paciente está inserido, e que o prognóstico varia de 

acordo com a causa, e o tratamento específico muda a história natural da doença.  

Os sinais clínicos incluem pressão venosa jugular elevada, proeminência do 

ventrículo direito, hiperfonese de P2, sopro tricúspide, fígado palpável, refluxo 

hepatojugular, ascite e edema de membros inferiores (HOUSTON et al, 2023). 

Como exame complementar, o eletrocardiograma pode mostrar sinais de 

dilatação do átrio direito, onda P pulmonale, desvio do eixo para a direita ou sinais de 

hipertrofia do ventrículo direito (CALLOU; RAMOS, 2009). 

Pacientes com suspeita de IC direita devem ser inicialmente submetidos ao 

ecocardiograma transtorácico, um exame não invasivo, de fácil execução, e que 

fornecem diversos dados sobre as dimensões e função ventricular direita e será 

discutido de forma minuciosa mais afrente. 

A ressonância magnética cardíaca é útil nos casos em que o 

ecocardiograma não possui qualidade satisfatória na imagem, que fornecem de 

maneira mais precisa dados de dimensão e função ventricular direita, sendo o 

padrão-ouro na avaliação anatômica e funcional do VD, mas que ainda possui um 

custo elevado. Possui vantagem ainda sobre o ecocardiograma na quantificação da 

fibrose na musculatura do VD, auxiliando também no diagnóstico da etilogia da 

disfunção ventricular direita, como ocorrem nos casos de cardiomiopatia 

arritmogênica do VD (HOUSTON et al., 2023). 

No entanto, para a confirmação da sua etiologia e, principalmente para 

auxiliar na terapêutica, frequentemente são necessários exames de imagem 

adicionais e técnicas invasivas de hemodinâmica, sendo o padrão ouro o 

cateterismo cardíaco direito, que fornecem dados de pressões no átrio direito, 

pressão da artéria pulmonar, pressão capilar pulmonar, determinando gradiente 

transpulmonar e resistência vascular pulmonar, podendo também ser estimada a 

função ventricular direito incluindo o volume sistólico (OBOKATA et al., 2019; 

HOUSTON et al., 2023). 
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2.3 Ecocardiograma 

 

Considera-se o ecocardiograma ou ecocardiografia como um exame não 

invasivo que utiliza ultrassom para medir a fração de ejeção e examinar o tamanho, 

o formato e a movimentação das estruturas cardíacas. A ecocardiografia abarca a 

transmissão de ondas de som de alta frequência para o coração através da parede 

torácica e o registro dos sinais de retorno (CASTILLO; HERSZKOWICZ, 2011; 

HINKLE, 2020). 

Com a abordagem transtorácica tradicional, o ultrassom é projetado por um 

transdutor manual aplicado à frente do tórax, na qual feixes de ondas acústicas de 

alta frequência, em uma faixa inaudível (2 a 10 MHz), são emitidos por transdutores e 

penetram tecidos de densidade variável. Ao estender-se em interfaces de estruturas 

com diferentes densidades acústicas, as ondas parcialmente refletidas são captadas 

pelo mesmo transdutor e transformadas em sinal elétrico (CASTILLO; 

HERSZKOWICZ, 2011). 

O processamento eletrônico do sinal é realizado por computação, que 

analisa variações na intensidade e tempo de transmissão das ondas, gerando 

imagens planares bidimensionais dinâmicas em tempo real das estruturas cardíacas. 

O transdutor recebe os ecos e os converte em impulsos elétricos que são registrados 

e demonstrados em um monitor (Figura 1) (JATENE, 2022). 
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Figura 1 - Diagrama ilustrativo de uma imagem bidimensional do coração no corte longitudinal, obtida 
pela conjunção de múltiplas linhas de feixes ultrassônicos emitidos, refletidos e captados pelo 
transdutor, e a representação de um eco unidimensional obtido no nível dos folhetos mitrais, Campo 
Grande, MS, Brasil,2023. 

Fonte: Adaptado de Jatene (2022). 

Essa técnica é favorável para a determinação dos diâmetros, volumes e 

função das câmaras cardíacas, da morfologia e função das valvas cardíacas e 

consequentemente da etiologia de sopros cardíacos, incluindo avaliação de 

dispositivos intracardíacos como as próteses de valvas cardíacas, assim como a 

avaliação dos fluxos transvalvares e intracavitários (Figura 2). Com a utilização da 

técnica de Doppler associada ao ecocardiograma, é possível a avaliação da direção 

e das velocidades do fluxo sanguíneo através do coração. (HINKLE, 2020; JATENE, 

2022). 
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Figura 2 - Exemplo de um ecocardiograma transtorácico normal, Campo Grande, Brasil, 2023. 

Legenda: (A, B, C: imagens bidimensionais; D: imagem unidimensional modo-M). A: corte apical de 
quatro câmaras; B: corte paraesternal longitudinal; C: corte paraesternal transversal no nível da valva 
aórtica; D: eco modo-M no nível das câmaras ventriculares. 
Fonte: Jatene (2022). 

 
 

A ampla disponibilidade e a excelente relação custo-benefício, inocuidade, 

portabilidade e versatilidade diagnóstica são algumas das vantagens que colocam o 

ecocardiograma em posição de destaque como um dos primeiros exames a ser 

realizado na avaliação cardiológica não invasiva, sendo o exame inicial para a maioria 

das patologias cardíacas. 

São alcançadas imagens de forma fácil e rápida com a determinação d as 

dimensões cavitárias, espessura das paredes, função valvar, características do 

pericárdio, medida da pressão em artéria pulmonar e avaliação da aorta. Técnicas 

especiais atualmente disponíveis complementam o arsenal da ecocardiografia, 

aumentando o alcance diagnóstico do método em situações especiais: 

ecocardiografia sob estresse, ecocardiografia transesofágica, ecocardiografia 

speckle-tracking e a ecocardiografia tridimensional (CAVIGLI et al., 2021). 

 

2.3.1 Avaliação da função do ventrículo direito pelo ecocardiograma 
 

O ecocardiograma transtorácico fornece um relatório de avaliação baseada 
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em parâmetros quantitativos e qualitativos. Os parâmetros a serem realizados e 

relatados nos pacientes com disfunção ventricular direita devem incluir uma medida 

do tamanho do ventrículo direito (VD), tamanho atrial direito (AD), e a função sistólica 

de VD, além da estimativa da pressão sistólica da artéria pulmonar (PSAP) com 

estimativa de pressão do AD com base no tamanho e colapso da veia cava inferior 

(VCI), sendo que na maioria dos casos tais medidas são de fácil obtenção, 

reprodutíveis e com valor prognóstico (HOUSTON, 2023). 

Em muitas situações, medidas adicionais como pressão diastólica da AP 

(PDAP) e um estudo da função diastólica de VD são indicadas (CABRAL et al., 

2021). 

Os valores de referência recomendados para essas medidas 

ecocardiográficas estão demonstrados na Tabela 1. 

Tabela 1. Sumário dos limites de referência recomendados para medidas da função e 

estrutura do coração direito, Campo Grande, MS, Brasil, 2023. 
 

Variável Unidade de medida Anormal 
Dimensões da câmara   

Diâmetro basal VD cm ˃ 4,2 
Espessura da parede VD subcostal cm ˃ 0,5 

Diâmetro distal VSVD PEC cm ˃ 2,7 
Diâmetro proximal VSVD PEL cm ˃ 3,3 

Maior dimensão de AD cm ˃ 5,3 
Menor dimensão de AD cm ˃ 4,4 

Área de AD no fim da sístole cm ˃ 18 
Função sistólica   

TAPSE cm ˂ 1,7 

Pico de velocidade de Doppler 
pulsátil no ânulo tricúspide 

- ˂ 10 

IPM Doppler pulsátil - ˃ 0,40 
IPM Doppler tecidual  ˃ 0,55 

FAC (%) % ˂ 35 
Função diastólica   

E/A - ˂ 0,8 ou ˃ 2,1 
E/E’ - ˃ 6,0 

Tempo de desaceleração (ms) ms ˂ 120 

Legenda: FAC, Variação Fracional da Área; IPM, Índice de Performance Miocárdico; PEL, 
Paraesternal Eixo Longo; PEC, Paraesternal Eixo Curto; AD, átrio direito; VD, ventrículo 
direito; VSVD, via de saída de ventrículo direito; TAPSE, plano de excursão sistólica do 
plano do anel valvar tricúspide. 
Fonte: Adaptado de Journal of the American Society of Echocardiography (2014). 

 

A presença de deslocamento septal para a esquerda pode indicar uma 
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sobrecarga volumétrica no ventrículo direito, e pode ser quantificado como o índice 

de excentricidade, apresentando uma relação entre a dimensão anteroposterior e a 

dimensão septolateral, com um valor superior a 1, sendo um dado adicional na 

avaliação da sobrecarga ventricular direita (HOUSTON et al., 2023). 

 
 

Figura 3 - Medidas Ecocardiográficas da Função Ventricular Direita. 

Fonte: HOUSTON et al. (2023). 

Dentre os métodos de avaliação da função sistólica do ventrículo direito, 

dispomos de diversas alternativas, sendo todas elas validadas em estudos clínicos, 

cada qual com sua particularidade, sendo recomendadas com base nas últimas 

atualizações em ecocardiografia pela Sociedade Americana de Ecocardiografia e 

Associação Européia de Imagem Cardiovascular de 2015: 

- Excursão sistólica do plano do anel tricúspide (TAPSE) ou excursão 

sistólica do anel tricúspide em direção ao ápice vem se mostrando uma boa técnica 

para avaliação do VD. A TAPSE é a medida do deslocamento do anel em relação ao 

ápice do VD durante a sístole (figura 3). Valores de TAPSE < 1,8 cm apresentaram 

sobrevida menor do que aqueles com valores de TAPSE > 1,8 cm. 

- Alteração da area fracional (FAC), avalia a função sistólica através do 
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cálculo da área do VD entre a sístole e a diástole ventricular direita. Valores abaixo 

de 35% indicam disfunção sistólica direita. 

- S’ ao Doppler mede a velocidade regional miocárdica. No seu modo 

pulsado, forma a curva de velocidade da excursão do anel tricúspide e do 

segmento basal lateral do VD (onda S’), cujos valores abaixo de 10 cm/s indicam 

disfunção sistólica. 

- O Strain longitudinal da parede livre do VD (SGL-RV) demostra ser uma 

técnica promissora para avaliação da função do VD. É definido como mudança 

percentual da deformação miocárdica regional ou global, utilizando a técnica de 

speckle-tracking. Esse método, já validado para avaliação do ventrículo esquerdo 

(VE), vem cada vez mais ganhando espaço na avaliação funcional do VD. sendo 

considerados normais valores mais negativos que 21% (ou valores absolutos ≥ 

21%). 

- A fração de ejeção através do ecocardiograma 3D, supera as limitações 

geométricas do VD, permitindo avaliação da função pela fração de ejeção, porém 

aparelhos com software para análise do VD ainda são muito pouco disponíveis. 

Disfunção sistólica normalmente é sugerida com valores abaixo de 44%. 

 

Figura 4. Ecocardiograma evidenciando aumento de câmaras direitas e abaulamento para 

esquerda do septo interatrial, Campo Grande, MS, Brasil, 2023. 

Fonte: Jatene (2022). 
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- O índice de performance miocárdica (IPM) se constitui em um índice global  

funcional,  utilizando-se  dos  valores  de  tempo  de relaxamento 

isovolumétrico, tempo de contração isovolumétrica e tempo de ejeção. Valores 

acima de 0,40 (por meio do Doppler pulsado) e acima de 0,55 (por meio do Doppler 

tecidual) indicam disfunção cardíaca direita. 

Como análise da função diastólica do ventrículo direito, uma razão E/A do 

fluxo tricúspide < 0,8 sugere alteração de relaxamento, uma razão E/A tricuspídea de 

0,8 a 2,1 com razão E/e’>6 ou predomínio de fluxo diastólico nas veias hepáticas 

sugere padrão de enchimento pseudonormal e uma razão E/A tricúspide > 2,1 com 

tempo de desaceleração < 120 ms sugere padrão de enchimento restritivo. A 

estimativa da pressão atrial direita é medida através da veia cava inferior e de seu 

colapso inspiratório, e devem ser incluídas na avaliação dos pacientes com HAP 

(JATENE, 2022). 

A artéria pulmonar e seus ramos devem ser avaliados quanto aos seus 

diâmetros, na qual as dilatações são indicativos de HP, além da presença de 

movimento anômalo do septo interventricular como demonstrado na Figura 4. E os 

fluxos para descartar a presença de obstruções anatômicas congênitas ou 

adquiridas (MARÇALO; FALCÃO, 2017). 

Ainda nos pacientes com hipertensão pulmonar é possível avaliar o grau da 

adaptação da contratilidade do VD à pós-carga, ou ao ―acoplamento‖ entre o VD e a 

circulação pulmonar, também chamada de unidade de circulação cardíaca-pulmonar 

direita, através da avaliação do grau de correspondência funcional entre a 

contratilidade do VD e a pós-carga imposta pelo leito vascular pulmonar. No estágio 

inicial há um quadro de adaptação onde o VD consegue responder com um 

remodelamento ―adaptativo‖ caracterizado por volumes e funções relativamente 

preservados e hipertrofia ―concêntrica‖ compensatória. Com a evolução da 

hipertensão pulmonar, a contratilidade não pode mais ser aumentada para coincidir 

com a pós-carga, ocorrendo uma remodelação ―mal-adaptativa‖ com hipertrofia 

―excêntrica‖, dilatação e dissincronia progressivas do VD, com consequente 

desacoplamento VD-AP (SANZ et al., 2019). 

O exame padrão-ouro para realizar a avaliação entre a relação da elastância 

sistólica final do VD (Ees) e a elastância arterial pulmonar (Es), é o cateterismo 

cardíaco, no entanto, sua aplicação clínica de forma rotineira é impraticável. Dessa 



29 
 

 

forma, a única medida não invasiva que pode substituir essa avaliação e inferir de 

forma confiável o acoplamento ventrículo-arterial é o ecocardiograma transtorácico 

com a razão do TAPSE com a pressão sistólica da artéria pulmonar (PSAP), ou seja, 

a relação TAPSE/PSAP, onde valores <0,36 mm correlacionam-se com maior 

desacoplamento VD-AP indicando desaptação do VD e estando associado a piores 

prognósticos (TELLO et al., 2019).  

 

2.3.2 O método de TAPSE 
 

O método de TAPSE é uma medida de funçāo longitudinal do VD. Obtido 

pelo corte apical quatro câmaras, com o cursor alinhado ao anel tricúspide lateral 

através do modo M, calculando o total da excursão sistólica do segmento anular do 

anel tricúspide lateral do VD. Atençāo deve ser dada para o alinhamento adequado 

do coraçāo, podendo haver algumas variações, porém possui elevada 

reprodutibilidade. Além disso, embora possa haver pequenas variações nos valores 

do TAPSE de acordo com o sexo e a SC, geralmente um TAPSE < 17 mm é 

altamente sugestivo de disfunção sistólica do VD (LANG et al., 2015).  

É o método mais frequentemente utilizado, por ser de fácil e rápida 

obtençāo, reprodutível, além de possuir valor diagnóstico e prognóstico em diversas 

doenças. Como foi observado no estudo realizado por Schneider e colaboradores 

em 2019, que demonstrou que, dentre os métodos de avaliaçāo do VD mais 

utilizados na prática clínica por 1.150 ecocardiografistas de 109 países, o mais 

utilizado era o TAPSE, seguido do método subjetivo e então do S’ ao Doppler.  

Esse método possui como limitaçāo determinar que um único segmento 

representa a função global do VD. Deve-se ter cautela na interpretaçāo desse dado 

nos pacientes com hipocinesia regional do VD e na hipertensão arterial pulmonar 

grave, onde o TAPSE medido pode ser normal apesar de haver disfunçāo ventricular 

direita e logo após a cirurgia cardíaca pode ser observada reduçāo do TAPSE 

mesmo com a funçāo ventricular direita preservada (SMORALEK; GRUCHATA; 

SOBICZEWSKI, 2017).  

Dini et al. em 2014, demonstrou que após ajuste multivariado, um TAPSE ≤ 

14 mm como medida de disfunção do VD foi fortemente associado à DRC 

prevalente, bem como ao risco de morte em pacientes ambulatoriais com IC sistólica 
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crônica. O mecanismo fisiopatológico que talvez explique essa correlação é de que 

na IC avançada há um aumento da pressão venosa renal, com aumento das 

pressões hidrostáticas intersticiais e tubulares renais, diminuição na pressão de 

perfusão renal e consequentemente redução na taxa de filtração glomerular.  

Outro estudo evidenciou o TAPSE como uma ferramenta confiável para a 

avaliação da função sistólica do VD em pacientes obesos com infarto agudo do 

miocárdio. Demonstrando que os indivíduos obesos tiveram valores mais altos de 

TAPSE quando comparado aos não obesos e, que esses pacientes (obesos e com 

TAPSE elevado), tiveram menor tendência no desenvolvimento de IC após 2 anos 

de acompanhamento (ALHAMSHARI et al., 2017). 

Sato e colaboradores em 2012 realizaram um estudo que validou a acurácia 

de cinco parâmetros ecocardiográficos de avaliação da função sistólica do VD com a 

fração de ejeção do VD avaliada pela ressonância cardíaca em pacientes com 

hipertensão pulmonar, sendo que o TAPSE demonstrou ser um método com maior 

precisão nessa avaliação quando comparado com o método de FAC, ao S’ ao 

Doppler e com o índice de desempenho miocárdico do VD. 

Em relação ao ritmo cardíaco, em estudos comparando pacientes com 

fibrilação atrial e pacientes em ritmo sinusal sem comorbidades, foi avaliado que os 

pacientes em FA apresentaram valores médios do TAPSE menores quando 

comparados àqueles em ritmo sinusal (TORII et al., 2016). Além disso, em 2019 

Baroncini e colaboradores fizeram um estudo em pacientes com FEVE reduzida, 

tendo encontrado uma correlação estatisticamente significativa entre o valor absoluto 

do TAPSE e volume do átrio esquerdo. Pacientes com VAE > 34 ml/m² 

apresentaram menores valores absolutos de TAPSE.  

 

2.4 Tratamento da IC direita 

 
 

Em contraste com a disfunção ventricular esquerda, a disfunção do VD 

possui escassas orientações em diretrizes para o seu manejo, permanecendo 

praticamente ignorada até os dias atuais. A diretiva de tratamento da disfunção 

ventricular direita é baseada primeiramente no tratamento otimizado da IC esquerda, 

visando a redução da pressão capilar pulmonar, da pressão da artéria pulmonar e 

consequente melhora da função do VD (SCHWARTZMANN et al., 2012). 

A terapêutica da disfunção do VD é contemplado na atuação de três 
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elementos da fisiologia cardiovascular: na pré-carga, na pós carga e na 

contratilidade cardíaca. Portanto, a depender da causa da descompensação do VD, 

no âmbito geral, o tratamento terá como foco a otimização da pré-carga, a redução da 

pós-carga e o aumento na contratilidade do VD, sendo que as principais terapias 

estão destacadas na Figura 5 (HOUSTON et al., 2023). 

Pouco se fala no tratamento da insuficiência do VD no que se refere na 

manutenção do ritmo sinusal e da sincronia atrioventricular, sendo que ambos são 

de vital importância no desempenho adequado da contratilidade do ventrículo direito, 

principalmente nos casos onde a disfunção primária do ventrículo direito é a causa 

da IC (SMOLAREK; GRUCHALA; SOBICZEWSKI, 2017). 

Além das terapias medicamentosas, outras terapias alternativas como a 

terapia de ressincronização e os dispositivos de assistência ventricular, vem sendo 

estudados, porém ainda carecem de mais pesquisas para a implementação na prática 

clínica (SCHWARTZMANN et al., 2012). 
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Figura 5. Tratamento da Insuficiência do Ventrículo Direito. Ecocardiograma evidenciando aumento de 
câmaras direitas e abaulamento para esquerda do septo interatrial, Campo Grande, MS, Brasil, 2023. 

Fonte: Houston (2022). 
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3  OBJETIVOS 

 
 

3.1 Objetivo geral 

 
 

Avaliar os parâmetros ecocardiográficos de função do ventrículo direito 

pelo método de TAPSE, os sintomas e desfechos clínicos em pacientes 

portadores de ICFEr com disfunção ventricular direita associada do ambulatório de 

insuficiência cardíaca do Hospital Universitário Maria Aparecida Pedrossian – 

HUMAP/UFMS. 

 
3.2 Objetivos específicos 

 
 

- Determinar os parâmetros ecocardiográficos de função do ventrículo 

direito, pressão sistólica do ventrículo direito, diâmetro do ventrículo direito na 

população específica com ICFEr. 

- Avaliar classe funcional e sintomas clínicos dos pacientes portadores de 

ICFEr e disfunção ventricular direita. 

- Correlacionar os parâmetros ecocardiográficos de função ventricular 

direita, PSVD, dimensão do ventrículo direito e volume do átrio direito com a 

classe funcional e sintomas clínicos dos pacientes com ICFER e disfunção 

ventricular direita. 

- Comparar desfechos cardiovasculares em pacientes portadores de ICFEr 

com e sem disfunção ventricular direita. 
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4 METODOLOGIA 

 
Trata-se de uma pesquisa analítica, transversal, com coleta de dados 

secundários da plataforma de dados Red Cap, com as características clínicas e de 

exames complementares de pacientes com IC crônica apenas do ambulatório de IC 

do HUMAP/UFMS, além dos dados contidos no exame de ecocardiograma 

transtorácico anexados aos prontuários, no período de julho de 2021 a dezembro de 

2022, realizado pela equipe de profissionais da saúde, formada principalmente por 

médicos cardiologistas, desse serviço.  

Seguiu os preceitos éticos da pesquisa em seres humanos com aprovação do 

Comitê de Ética em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal de Mato 

Grosso do Sul – CEP/UFMS e assinatura do Termo de Consentimento Livre e 

Esclarecido (TCLE). 

Os critérios de inclusão foram todos os pacientes portadores de ICFEr com 

idade maior ou igual a 18 anos e Fração de Ejeção (FE) menor que 50% com 

realização do ecocardiograma transtorácico. 

Foram excluídos os pacientes que não tiverem exame de ecocardiograma 

anexado ao prontuário. 

Para a análise desse estudo foram obtidos os seguintes dados: 

1) Dados dos pacientes como sexo, idade, etnia e como indicador 

socioeconômico a escolaridade; 

2) Histórico cardiovascular como diagnóstico inicial da insuficiência cardíaca, 

etiologia da insuficiência cardíaca, classe funcional NYHA, número de internações 

hospitalares por insuficiência cardíaca, história de infarto agudo do miocárdio prévia, 

quantidade de infartos prévios e procedimento realizado, se angioplastia transluminal 

coronária ou cirurgia de revascularização do miocárdio, além de presença ou não de 

dispositivos cardíacos eletrônicos implantáveis (DCEI), como cardiodesfibrilador 

implantável (CDI), terapia de ressincronização cardíaca (TRC) ou marcapasso 

convencional; 

3) Presença de comorbidades associadas como a hipertensão arterial 

sistêmica (HAS), diabetes, dislipidemia, doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC), 

doença renal crônica (DRC), obesidade (IMC >30), etilismo e tabagismo atual ou 

prévio; 

4) Sinais clínicos de congestão como turgência jugular, Escore Clínico de 
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Congestão, edema, refluxo hepatojugular, hepatomegalia, ascite, presença de B3, 

classificação dos estertores e grau de perfusão periférica; 

5) Dados ecocardiográficos como fração de ejeção do ventrículo esquerdo, 

diâmetro diastólico e sistólico do ventrículo esquerdo, massa ventricular esquerda, 

função diastólica do ventrículo esquerdo, diâmetro do ventrículo direito, função 

sistólica do ventrículo direito, medida do TAPSE, e volume do átrio esquerdo e do 

átrio direito; 

6) Dados eletrocardiográficos de presença ou não de arritmia; 

7) Desfechos do seguimento de 6 e 12 meses como óbito, internação por 

descompensação da insuficiência cardíaca, número de visitas à emergência nesse 

período por descompensação da insuficiência cardíaca e se necessitou de transplante 

cardíaco. 

A fonte da coleta dos dados secundários, a plataforma Red Cap, é onde está 

sendo armazenado os dados obtidos para o estudo Rosa dos Ventos. Esse estudo 

engloba uma coorte de pacientes com ICFEr no Brasil, multicêntrica, com o objetivo 

de investigar as diferenças regionais e o prognóstico da insuficiência cardíaca em 

3000 pacientes em seguimento ambulatorial no período entre junho de 2021 e 

dezembro de 2022, de 31 centros públicos e privados distribuídos em 24 estados 

brasileiros, englobando todas as 5 regiões do país. Os critérios de inclusão desse 

estudo são de participantes maiores de 18 anos com FEVE < 50%. Será feita 

entrevista direta com aplicação de questionário vinculado a plataforma Redcap, com 

coleta de dados socioeconômicos, clínicos, de prescrição médica e de exames 

complementares, seguidos de dois contatos de seguimento, através de ligação 

telefônica, em 6 e 12 meses após a inclusão, para caracterização dos desfechos 

clínicos. 

Os dados foram acessados da plataforma Red Cap após a solicitação e 

autorização formal pelo pesquisador desse centro participante. 

 
4.1 Análise estatística 

Os dados coletados foram apresentados em formato de tabelas. As variáveis 

com distribuição normal foram expressas como média ± desvio padrão (DP), após 

verificação da normalidade da distribuição (Coeficiente de variação e Teste Shapiro 

Wilk). Variáveis categóricas foram expressas como frequências absolutas ou relativas. 
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As comparações foram realizadas por meio do Teste qui-quadrado, Teste qui- 

quadrado de tendência, Teste de Exato de Fisher, Teste t de Student para amostras 

independentes e Análise de variância (ANOVA), dependendo do tipo de variável. A 

significância foi estabelecida em p<0,05. Foi utilizado o programa estatístico IBM 

SPSS Statistics for Windows, Versão 24.0 (IBM Corp. Released, Armonk /NY/Estados 

Unidos). 

 
4.2 Aspectos éticos 

Este trabalho foi aprovado pelo Comitê de ética em Pesquisa em Seres 

Humanos sob número de protocolo 25756919.9.2017.0021 (Anexo 2). 
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Obesity is associated with the leading causes of death in the worldwide. On the other 

hand, the intake of vegetables, fruits and fish is related to the reduction of obesity 

and other metabolic syndromes. This review aims to highlight the role of ingestion 

of polyphenols and omega-3 polyunsaturated fatty acids (ω-3 PUFAs) in reducing 

obesity and related metabolic diseases (RMDs). The consumption of vegetables, fish 

and by-products rich in polyphenols and α-linolenic acid (ALA), as well as oils rich 

in eicosapentaenoic acid (EPA) and docosahexaenoic acid (DHA) are associated with 

a decrease in obesity and its RMDs in consumers. Furthermore, we discussed the 

adequate amount of extracts, powder, polyphenols, ω-3 PUFAs administrated in animal 

models and human subjects, and the relevant outcomes obtained. Thus, we appeal to 

the research institutions and departments of the Ministries of Health in each country to 

develop a food education joint project to help schools, businesses and families with the 

aim of reducing obesity and other metabolic diseases. 

Keywords: vegetable foodstuffs, fish foodstuff, metabolic diseases, α-linolenic acid, eicosapentaenoic acid, 

docosahexaenoic acid 

 

 

INTRODUCTION 

Obesity is an abnormal accumulation of fat in cells that interferes with the maintenance of an 
individual’s health. It is a chronic disease characterized by lower amounts of energy expenditure 
than ingestion, leading to body weight gain over time due to excessive increase in adipose tissue 
mass (1), triggering pro-inflammatory agents (2). Furthermore, obesity is linked with several 
diseases such as insulin resistance, systematic inflammation, diabetes mellitus (DM), hypertension, 
coronary heart diseases (CHD), adipocyte hypertrophy, non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD), 
and others (3, 4). Weight can be calculated from the mathematical formula of the body mass index 

(BMI = mass/height × height), being considered overweight that can progress to obesity when 

BMI ≥ 25 and ≥ 30 kg/m
2
 (1, 2). In the adult population, the occurrence of obesity and overweight 
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is 39 and 50%, and it is mainly explained by the easy access to 
high-calorie foods (fast food) and sedentary lifestyle (5). 

Systemic complications in obese patients are associated with 
increased abdominal fat, severe organ and tissue failure due to an 
increased pro-inflammatory cytokine storm, lipopolysaccharide 
and oxidative stress conditions (6). In addition, several studies 
have reported a decrease in obesity and its RMDs due to 
consumption of vegetables (leaves, seeds, nuts, fruits, vegetable 
oils, by-products) and fish (mainly marine fish, oils, by- 
products) rich in polyphenols and ω-3 PUFAs: ALA, EPA, 
and DHA (7–13). Furthermore, obesity and its RMDs lowering 
can be explained by consequence of synergistic actions of 
polyphenols and ω-3 PUFAs improving several metabolic 
health pathways (14, 15). Due to the synergistic actions of 
the polyphenols and ω-3 PUFAs, some products that are 
found, like fish and vegetables, and their by-products can 
potentially improve and control obesity and its RMDs as 
anti-glucose tolerance, anti-oxidative, anti-atherosclerosis, anti- 
inflammation, anti-weight gain, hepato-protective, vascular- 
protective, cardiovascular-protective, anti-hypertension, anti- 
diabetic effects, thus improving the human health (13, 16– 
21). The beneficial effects of foods that contain polyphenols, 
ALA, EPA and DHA in their composition are summarized in 
Figure 1. 

However, despite the reported benefit of polyphenols 
and ω-3 PUFAs reported, obesity and its RMDs high 
incidence can be correlated with inadequate food intake 

(22), the lower cost of unhealthy food acquisition (23) 
and cultural behaviors barriers (24) allied to unfavorable 
educational programs impact negatively on healthy food 
acquisition (25). 

In this review, we aimed to emphasize the benefit of 
polyphenols and ω-3 PUFAs regular intake and their sources and 
to propose joint actions allied to consumer’s behavior change 
for reducing obesity and its RMDs (systematic inflammation, 
cardiovascular diseases, hypertension, diabetes mellitus, high 
insulin level, metabolic syndrome, and others). 

 

THE MAIN POLYPHENOLS SOURCES 

Vegetables, fruits, seeds, almonds, and cereals are widely 
known in diets and supplementations for their enormous 
benefits on health improving, preventing, and reducing obesity 
and its RMDs (9, 13). Health benefits are associated with the 
effect of bioactive substances, mainly represented by 
compounds with antioxidant action that are responsible for 
functions such as the half-life of products and their by-
products (residue products as peel, pulp and seed) (12, 16, 26–
30). The main polyphenol substances occurs in leaves, flowers, 
roots, bulbs, and rhizomes of several wild edible plants (31, 32). 
In addition, polyphenol is present in fruits as apple, grapes, 
pear, cherries, berries, coffee, cereals and chocolate (33), citrus, 
mangoes, garlic, onions (34), tomatoes, potatoes, carrots, leaves 
(tea), and vegetables (broccoli, cabbages, pumpkin, spinach, 
and lettuce). In addition, these plants (35) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

FIGURE 1 | Overview of polyphenols, α-linolenic (ALA), eicosapentaenoic (EPA), and docosahexaenoic acids (DHA) natural sources. The polyphenol compounds 

obtained from vegetables are active natural antioxidants, which slow up or reduce the high speed of degradation of ALA, EPA, and DHA, quenching singlet oxygen 

and reacting or eliminating the free radicals, prolong the half-life of these acids during their storing and confection of food. The ingestion of polyphenols, ALA, EPA, 

and DHA in natural conditions prevent obesity and its related metabolic diseases, including these presented in the scheme. However, the benefit does not occur when 

polyphenols, ALA, EPA, and DHA are denaturated during the extraction process, storage, and food confection. Through the biosynthesis processes with the actions 

of enzymes, ALA is converted to EPA and DHA. The synergistic effects of polyphenols, EPA and DHA in the body promote health with preventing and reducing obesity 

and its related diseases for the consumers. ↓, significant decrease; DM, diabetes mellitus; CHD, cardiovascular heart diseases. 



 

 

 
TABLE 1 | Effects of polyphenols intake on obesity and its related metabolic diseases outcomes in animal model. 

 

Vegetable/fruit Host Diet Main outcomes 
 

 

Camellia sinensis (Tea) Mice ICR (7 weeks old) male 

obese (39) 

 
 
 
 
 

 
Vitis vinifera (Grape) Mice C57BL/6J (12 weeks old) obese 

(40) 

 
 
 

Wistar rats (5 weeks old) male obese 

(41) 

Six leaf drinking tea types: green, 

black, yellow, white, oolong and post- 

fermented (13–15 

g/kg/day) for 9 weeks 
 
 
 
 

Grape powder (23 g/kg/day) for 18 

weeks 

Grape powder extract (150 

mg/kg/day) for 18 weeks 

Grape seed proanthocyanidin extract 

(25 mg/kg body weight/day) for 3 

weeks 

Body weight ↓ 

White fat ↓ 

Hepatic steatosis ↓ 

Obesity effects ↓ 

Anti-inflammatory ↑ 

IL-6 ↓ 

iNOS ↓ 

Inflammation ↓ 

Adipocyte tissue↓ 

Inflammation ↓ 

Glucose tolerance ↓ 

Adipocyte number ↑ 

Body weight ↔ 

Adipose tissue ↔ 

Adipocyte size ↓ 

Wistar rats albino male diabetic (42) Grape seed extract (50 mg/kg/day) 

for 3 weeks 
Blood glucose ↓ 

Cholesterol ↓ 

Inflammation ↓ 

Hyperglycemia ↓ 

DM ↓ 

Bactris setosa (Tucum) and 

Vitex cymosa (Tarumã) 

Mice C57BL/6J (5 weeks old) male 

diabetic (43) 

Extract (100 mg/kg/day) for 8 weeks Obesity ↓ 

Insulin resistant ↓ 

Hyperinsulinemia ↓ 

Adansonia digitata (Baobab) Wistar albino rats (8 weeks old) 

diabetic (44) 

Extract (200 and 400 mg/kg/day) for 

6 weeks 
HDL-c ↔ 

Adipose tissue↓ 

Diabetic ↓ 

Olea europaea (Olive) Wistar Kyoto rats (8 weeks old) 

hypertensive (45) 

 
 
 
 

Mice C57BL/6J (5 weeks old) male 

diabetic (46) 

 
 
 
 
 

Curcuma longa (Turmeric) Mice C57BL/6J (3–5 weeks old) male 

obese—diabetes (47) 

EVOO (759 mg/kg/day) for 10 weeks Blood pressure ↓ 

Cardiac hypertrophy ↓ 

AEF ↑ 

TC ↓ 

Pro-inflammatory ↔ 

EVOO (447 mg/L/day) for 24 weeks Pro-inflammatory ↔ 

β-cell apoptosis ↓ 

β-cell number ↑ 

Insulin resistance ↑ 

Islet glucose ↑ 

Glucose homeostasis ↑ 

Extract (0.03 mg/kg/day) for 6 weeks Adiponectin ↑ 

HNF-kB ↓ 

Inflammation ↓ 

Obesity ↓ 

Solanum lycopersicum 

(Tomato) 

Mice C57BL/6N (4 weeks old) male 

obese (48) 

Vinegar beverage (14 mL/kg/day) for 

6 weeks 

Obesity ↓ 

Insulin resistance ↓ 

Euterpe oleracea (Açai) Mice C57BL/6 (4 weeks old) male 

obese (49) 

 
 

Coffea arabica (Coffee) Wistar rats (8–9 week old) male 

obese (50) 

Seed extract (300 mg/kg/day) for 12 

weeks 

 
 

Coffee extract (5 mg/kg/day) for 8 

weeks 

Obesity↓ 

Adipose tissue↓ 

NAFLD ↓ 

Cholesterol ↓ 

Obesity ↑ 

Cardiovascular ↓ 

Hepatic dysfunction ↓ 

Hypertension ↓ 

Malus domestica (Apple) Wistar rats male obese (51) Apple polyphenols (146 mg/kg) for 8 

weeks 
Adipose tissue ↓ 

Glucose tolerance ↓ 

Obesity ↓ 

Fatty acid oxidation ↑ 

Leptin level ↓ 
 

 

(Continued) 



 

 

 
TABLE 1 | Continued 

 

Vegetable/fruit Host Diet Main outcomes 
 

 

Tamarindus indica 

(Tamarind) 
 
 
 

Brassica oleracea var. italica 

(Broccoli) 

Sprague-Dawley rats (12 weeks old) 

male obese (52) 

 
 

Wistar rats (6–8 weeks old) male 

obese (53) 

Tamarind fruit extract (50 mg/kg/day) 

for 10 weeks 

 
 

Broccoli extract (14 mg/kg/day) for 10 

weeks 

Obesity ↓ 

Leptin ↓ 

Antioxidant ↑ 

Lipid metabolism ↔ 

Body weight ↓ 

Adipose tissue ↓ 

NAFLD ↓ 
 

 

↑, significant increase; ↔, unchanged; ↓, significant decrease; IL-6, interleukin- 6; iNOS, inducible nitic oxide synthase; TC, total cholesterol; DM, diabetes mellitus; HDL-c, high-density 
lipoprotein cholesterol; HNF-kB, Hepatic nuclear factor-kB; NAFLD, non-alcoholic fatty liver disease; AEF, aortic endothelial function; EVOO, extra virgin olive oil. 

 

are natural sources of anthocyanins and stilbenes (resveratrol 
and piceatannol) (26), catechin, quercetin, kaempferol (27), 
umbelliferone, epicatechin, phenolic acids (gallic, ellagic, 
chlorogenic, caffeic, and coumaric) (34), hydroxytyrosol, 
tyrosol (35), curcumin, rutin, chrysin (36), myricetin, 
isorhamnetin, hesperidin, narirutin, naringin, apigenin, luteolin, 
pelargonidin, cyanidin, delphinidin, genistein, daidzein (37), 
ellagitannins, and others (38). The effects of vegetables, fruits 
and polyphenols on obesity and its RMDs in animal models 
are summarized in Table 1. 

Several studies have been reported on obesity and 
its RMDs lowering using different extracts from leaves, 
flowers, fruits, seeds, rhizome, powder, and EVOO obtained 
from wild and cultivated plants regularly administrated 
at 3 mg/kg/day to 23 g/kg/day for 3–24 weeks to animal 
models (Table 1). Controversially, other studies using dairy dose 
administrated from the green tea polyphenols (10–29 mg/kg), 
catechin (200 and 400 mg/kg) (54), caffeic acid, 
quercetin 
(2 or 4%) (55), and proanthocyanin grape seed extract (4 
g/kg/2 weeks) (56), reported liver, kidney and gastrointestinal 
toxicity, which can evolve to inflammation or death, due to 
high reactive oxygen species and oxidative stress formation. In 
addition, some studies with humans administered polyphenols 
showed the same results that can be explained by genetic 
effects, ethnicity, gender, eating habits, length of time, lifestyle, 
and others (57). Therefore, the reported high health benefits of 
regular consumption of polyphenol-rich plants and vegetables 
are widely recommended to prevent, control and reduce obesity 
and RMDs in humans and animals (57). Likewise, the health 
benefit for humans with obesity, that administered vegetables, 
fruits and polyphenols for 4–12 weeks are summarized 
in Table 2. 

 
 

THE MAIN ω-3 PUFAs SOURCES 

The main sources of ω-3 PUFAs, including ALA, EPA 
and DHA are green leafy vegetables, seaweed, seeds, 
nuts, vegetable oils, fish and fish oils (68–77). The 
vegetable and fish origin ω-3 PUFAs are summarized 
in Table 3. 

ALA is abundantly obtained in vegetable foodstuff and 
microalgae (7–94%) followed by vegetable oils (6–58%) and 
freshwater fish (1–4%) (69, 70, 73–77). While EPA and 
DHA 

are the majority in fish oil (7–13% and 9–18%), marine fish (3– 
6% and 13–33%), microalgae (13–31% and 2–14%), macroalgae 

(3–27% and 1–5%), and fish of freshwater (0.4–3% and 2–9%) 

(69, 71–74, 76). 
The ω-3 PUFAs and ω-6 PUFAs are essential fatty acids 

(cannot be biosynthesized by the mammalian body, including 
humans) are required from the diet (78, 79). In the human 
body, through to physiology mechanism reactions, which ALA 

is converted to long chain PUFAs (LC-PUFAs, fatty acids ≤ 

C20) and very-long-chain fatty acids (VLCFAs, fatty acids ≥ 
C22) (78, 79), which the ALA converted rate to EPA and DHA 
is 5–8% (80). The biosynthetic process of VLCFAs production, 
starting by ALA from the diet to the bloodstream is illustrated 
in Figure 2. 

When consumed and going through several physiological 
reactions in the body, EPA and DHA present positive 
effects such as anti-inflammation, vasodilation, bronchodilation 
and antiplatelet aggregation (78). Beyond, both acids are 
correlated with cyclooxygenase, prostacyclin, thromboxane, 
leukotrienes, lipoxins, and resolvins, which play a crucial 
role in several beneficial physiologic actions (78, 79, 81). The 
consumption of an ω-3 PUFAs-rich balanced diet, including 
ALA, EPA, and DHA is correlated with health-improving 
and decreasing and or preventing obesity and its RMDs, 
such as adipose tissue fat accumulation, insulin resistance, 
inflammation, hypertension, atherosclerosis, CVD, CHD, and 
DM (4, 78, 79). 

However, due to the presence of double bond in carbon- 
3 of methyl end (ω-3), including ALA, EPA, and 
DHA, ω-3 PUFAs family is susceptible to oxidation by light, 
temperature, metal ions and microorganism degradation during 
oil extraction and storage by autoxidation reactions 
(photochemical and photosensitized oxidation) with 4- 
Hydroxy-2-hexenal production (82, 83). These reactions result 
in enzymatic oxidation with increase the production of E- 
series resolvins from EPA, and D-series Resolvins (DHA), 
prostaglandins, thromboxanes, leukotrienes, epoxy products 
(84, 85). Besides, the ω-3 PUFAs decrease in amount during 
food confections by thermal processing, while in inversely 
proportion occurs the increasing of degradation and hazard 
oxidized substances that damage cell membranes (86, 87). 
The oxidation products are higher in fried, followed by 
roasted, and boiled foods, which present the same proportion 
of oxidative products when compared to raw food (88, 89). 



 

 

 
TABLE 2 | Effects of polyphenols from vegetables and fruits intake on obesity and its related metabolic diseases outcomes in human subjects. 

 

Vegetable/fruit Host Diet Main outcomes 
 

 

Vitis vinifera (Grape) Men and women (20–60 years old) 

obese (58) 

Grape powder (4,600 mg/day) for 9 

weeks 
LDL-c ↓ 

IL-1β ↑ 

IL-6 ↑ 

Vaccinium macrocarpon 

(Cranberry) 

Men and women (30–70 years old) 

obese (59) 

Cranberry extract beverage (450 

mL/day) for 8 weeks 

Glucose regulation ↑ 

HDL-c ↑ 

Serum insulin ↓ 

CVD ↓ 

Inflammation ↓ 

Mangifera indica (Mango) Women (25–45 years old) obese Peel powder of mango (1 g/2 × day) 

for 12 weeks 
LDL-c ↓ 

Triglyceride ↓ 

HDL-c ↑ 

Olea europaea (Olive) Women (27 years old) obese (60) EVOO (25 mL/day) for 9 weeks HDL-c ↑ 

BW ↓ 

Blood pressure ↓ 

Inflammation ↓ 

Oxidative stress ↓ 

Dyslipidemia ↓ 

Citrullus lanatus 

(Watermelon) 
 
 
 
 

Ilex paraguariensis (Yerba 

mate) 

Men and women (18–55 years old) 

obese (61) 

 
 
 
 

Men and women (35–60 years old) 

obese (62) 

Watermelon fruit (2 cups = 152 
g/day) for 4 weeks 

 
 
 
 

Yerba mate tea (500 mL/2 × day) for 
4 weeks 

BW ↓ 

Blood pressure ↓ 

CVD ↓ 

Blood lipid profile ↑ 

Antioxidant status ↑ 

Serum level ↑ 

HDL-c ↑ 
Atherosclerotic 

diseases protection ↑ 

Lippia citriodora and 

Hibiscus sabdarifa 

Women (36–69 years old) obese (63) Combination polyphenol extract (500 

mg/day) for 8 weeks 

BW ↑ 

Fat metabolism ↑ 

Adiposity ↑ 

Citrus sinensis (Orange) Women (29–43 years old) obese (64) Orange juice (250 mL/×day) for 12 

weeks 
Total cholesterol ↑ 

LDL-c ↑ 

Inflammation ↓ 

Fragaria ananassa 

(Strawberry) 
 

Cinnamomum verum 

(Cinnamon) 
 

Helianthus annuus 

(Sunflower) 

Men and women (20–50 years old) 

obese (65) 

 
Men and women (40–50 years old) 

obese (66) 

 
Men and women (18–65 years old) 

obese (67) 

Strawberry powder (2 servings = 160 
g/day) for 7 weeks 

 

Cinnamon extract (250 mg/2 × day) 
for 12 weeks 

 

Sunflower seed extract (500 mg/day) 

for 12 weeks 

CVD ↑ 

Stroke ↑ 

Diabetes ↑ 

Diabetes ↑ 

CVD ↑ 

Free radical ↑ 

BW ↑ 

BMI ↑ 

Cholesterol ↑ 

Lipid metabolism ↑ 
 

 

↑, significant increase; ↔, unchanged; ↓, significant decrease; LDL-c, low-density lipoprotein cholesterol; HDL-c, high-density lipoprotein cholesterol; CVD, cardiovascular disease; 

WC, waist-circumference; BMI, body mass index; TG, triglyceride; BW, body weight; BG, blood glucose; DM, diabetes mellitus; EVOO, extra virgin olive oil; IL-6, interleukin-6; 

IL-1β, interleukin-1β. 

 

The frying and roasting food confections release the most 
oxidative products (4(RS)-4-F4t-NeuroP, 4-Hydroxy-2- 
hexenal production, and others), which are correlated 
with obesity, CVD, inflammation, hypertension, and others 
diseases (82, 83). 

Therefore, the application of natural antioxidant compounds 
such as carotenoids, tocopherols, tocotrienols, phytostanols, 
phytosterols, and ascorbic acid are recommended due 
to their symbiotic and synergistic interactions decrease 
oxidation  and  thermal  degradation,  prolonging  the 
shelf life of ω-3 PUFAs during the period of storage (90–
92). 

DIETARY EPA AND DHA DIETS BENEFITS 
ON OBESITY AND ITS RMDs 

Diets consumption rich in vegetables and fish and their by- 
products are correlated with reducing obesity and its RDMs 
effects for presenting ALA, EPA, and DHA in their composition 
(4, 78, 79), and for animal models are summarizing in Table 4. 

Obesity and its reduction in RMDs have been reported 
in animal studies that consumed for 3–20 weeks EPA from 
vegetable/fruit and cafeteria diets (33 mg/g/day to 1,000 
mg/kg/day), EPA mixed with DHA (2–5,300 mg/g and 3–9,400 
mg/g/day), ALA (92 g/kg/day), ω-3/ω-6 (1:1), and linoleic acid 



 

 

 
TABLE 3 | Contents of n-3 PUFAs and their vegetable and fish sources used in human food. 

 

Source Food 
 

ω-3 PUFAs (%) 
 

References 

  
ALA EPA DHA 

 

Vegetable Moringa oleifera (flower, pod, leaf) 18.8–54.3 0 0 (68) 

 Brassica spp. 7.0–20.0 0 0 (69) 

 Lactuca sativa (baby-leaf) 44.0–55.0 0 0 (77) 

 Solanum spp. (leaf) 50.0–54.0 0 0 (70) 

 Flax and chia seed 22.8 0 0 (69) 

Vegetable oil Linum usitatissimum (seed) 53.0–58.3 0 0 (69) 

 Brassica spp. (seed) 6.8–20.2 0 0 (69, 75) 

 Glycine max (seed) 6.0–15.9 0 0 (69) 

Macroalgae Phaeophyta spp. 0 6.6–14.4 0.8–1.5 (71) 

 Rhodophyta spp. 0 2.9–27.3 4.9 (71) 

Microalgae Chroomonas mesostigmatica 60.3 30.5 1.7 (72) 

 Guillardia theta 56.7 14.9 3.0 (72) 

 Hemiselmis sp. 53.2 21.2 5.1 (72) 

 Proteomonas sulcata 58.5 12.7 12.6 (72) 

 Rhodomonas salina 48.8 17.2 11.2 (72) 

 Storeatula major 41.9 16.0 10.0 (72) 

 Teleaulax spp. 43.3–46.2 23.6–26.0 12.7–14.3 (72) 

Fish of freshwater Pimelodus spp. 1.3–3.9 0.4–1.3 1.9–8.2 (73) 

 Ageneiosus brevifilis (Palmito) 0.9 0.7 8.7 (73) 

 Aspius aspius (Asp) 2.2 2.6 5.2 (74) 

 Barbus barbus (Common brarbel) 3.4 2.9 5.6 (74) 

 Acipenser ruthenus (Sterlet) 4.3 2.9 3.8 (74) 

 Esox lucius (Northern pike) 2.6 1.6 7.6 (74) 

Fish of marine water Caranx hippos (Crevalle jack) 0 3.1 17.6 (74) 

 Thunnus thynnus (AB tuna) 0 4.8 32.5 (76) 

 Scomberomorus maculatus (AS mackerel) 0 5.6 12.6 (76) 

Fish oil Sardine pilchardus (sardine) 0 10.1 10.7 (69) 

 Brevoortia tyrannus (menhaden) 0 13.2 8.6 (69) 

 Salmon spp. (salmon) 0 13.0 18.2 (69) 

 Gadus morhua (cod liver) 0 6.9 11.0 (69) 

PUFAs, Polyunsaturated fatty acids; ALA, α-linolenic acid; EPA, eicosapentaenoic acid; DHA, docosahexaenoic acid. 

 
 

(LA) plus ALA (2:1) (93, 94, 99, 100, 102–104). These positive 
effects observed are correlated with ω-3 PUFAs that improve 
and repair several organs for normal function linked to hepatic 
organ for better lipogenesis, insulin resistance, lipid homeostasis, 
adipocytes function, β-oxidation, and increasing leptin and 
adiponectin production, pro-inflammatory mediators reducing 
from LA and arachidonic (AA) acids (78, 79, 81). However, 
some studies reported a discrepancy effect of ω-3 PUFAs to 
diabetes, cholesterol, plasma glucose (105), overweight and 
obesity (106), inflammatory cytokines (107), cardiovascular 
diseases, and others (108). These ω-3 PUFAs fail results can be 
associated with its preparation, doses quantity, administration 
duration period, subject target, statistics, and other factors (109, 
110). Therefore, ω-3 PUFAs regular consumption is 
recommended due to numerous studies that demonstrated strong 
positive effects against several metabolic diseases in animal 
models and human subjects, as summarized in Table 5. 

Furthermore, lowering obesity and its RMDs were observed 

for human subjects daily administered 2 × 2 g of flaxseed 
powder, as well as in proportion of 4:1 and 2:1 of LA and ALA 

for 1 and 2 weeks (111, 112), EPA daily dosed 3 × 300 mg or 

3 × 600 mg, 
dose of 1,800 mg during 12 weeks and 5 years (114–116), and 
doses of EPA and DHA during 8–25 weeks in proportions of 
1:1.5, 1.5:1, and 1:4 (117–119). 

 

POLYPHENOLS AND ω-3 PUFAs 
MECHANISMS ON OBESITY AND ITS 
RMDs 

Increasing of obesity and its RMDs are already observed from 
childhood to elderly individuals and have become a public health 
problem in modern society (120, 121). A practical alternative 
against obesity and its RDMs in humans can be associated 



 

 

 
 

 
 

with diet-rich in polyphenols and ω-3 PUFAs in composition, 
including their by-products (112). In the body, polyphenols 
and ω-3 PUFAs (DHA and EPA) physiologically act protecting 
and inhibiting cascade inflammatory reaction processes that can 
evolve into obesity, diabetes, CVD, hypercholesterolemia, and 
others metabolic diseases (122, 123). Thus, mechanisms that 
polyphenols and ω-3 PUFAs are involved in the body, which are 
crucial to prevent several metabolic diseases, which can be used 
as adjuvant therapy, are summarized in Figure 3. 

In the liver, PUFAs are metabolized and converted into 
prostaglandins (PGE2) and leukotrienes, which reach the 
inflammation site being converted into lipoxins, resolvins, 
protectins, and maresins, which will stimulate type 2 
macrophages more so than the type 1 kind, leading to the 
production of anti- inflammatory interleukins (124, 125). 
Likewise, polyphenols are absorbed in the intestine after being 
hydrolyzed by intestine enzymes and the host’s microbiota 
(126). Then, the resulting molecules can interact with free 
radicals and inhibit enzymes involved in the AA pathway, 
modulating the inflammatory response and blocking the AA 

pathway (14). Besides that, endothelial cells are also being 
stimulated by both products from polyphenols and ω-3 PUFAs 
metabolization to produce NO and H2S in the first case, which 
will aid the resolution of the inflammatory situation and the 
tissue regeneration, or trigger signaling cascades by interacting 
with cell membrane receptors such as vascular endothelial 
growth factor (VEGF) or blocking p-AKT, NF-κB, and MMP-9 
activities (122, 127). 

The mechanisms involved in balancing the inflammatory 
process are the change of the phospholipid fatty acid composition 
of the cell membrane, inhibition of the NF-κβ activation, 
thus reducing the expression of pro-inflammatory genes and 
production of resolving mediators by macrophages (122). 

 
CONSUMER BEHAVIOR CHANGES ON 
OBESITY AND ITS RMDs 

Choosing daily healthy food type intake is the chief component 
and managed by humans to improve their own and all 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

FIGURE 2 | Biosynthesis pathway of very-long-chain polyunsaturated fatty acids (LC-PUFAs) and very long-chain fatty acids (VLCFAs) in the human body starting by 

the α-linolenic acid (ALA) obtained from the diet. The LC-PUFAs and VLCFAs biosynthesis process occurs in hepatic cell mitochondria and peroxisome. These acids 

reach the bloodstream, which are conducted to different body parts for health benefits. 



 

 

 
TABLE 4 | Effects of EPA and DHA intake on obesity and related metabolic diseases outcomes in animal models. 

 

Host Diet Main outcome 
 

 

Rats Wistar (6 weeks old) overweight male (93) EPA ethyl ester of cafeteria diets (1,000 

mg/kg/day) for 5 weeks 
 
 

Rats JCR:LA-cp (3 weeks old) obese male (94) EPA (5,300 mg) + DHA (9,400 mg/kg/day) for 3 

weeks; 

Body weight ↓ 

Adipose tissue ↓ 

Inflammation ↓ 

Insulin resistance ↓ 

Body weight ↓ 

TG ↓ 

LDL-c ↓ 

HDL-c ↑ 

Rats Wistar (8 weeks old) liver triacylglycerol 

and insulin resistance male (95) 

Mice C57BL/6J (5 weeks old) metabolic 

syndrome male (96) 

Fish oil: EPA (328 mg) + DHA (440 mg)/kg/day) 
for 4 weeks 

Fish and algal oils EPA + DHA oral 
administrated for 11 weeks 

1. EPA (0.03 mg) + DHA (0.06 mg)/kg/day 

2. EPA (0.05 mg) + DHA (0.05 mg)/kg/day 

3. EPA (0.06 mg) + DHA (0.03 mg)/kg/day 

Hepatic β-oxidation ↑ 

Hepatic lipogenesis ↓ 

Body weight ↓ 

LDL-c ↓ 

Steatosis ↓ 

Inflammation ↓ 

TG ↓ 

TC ↓ 

Mice C57BL/KsJ-lepr
db

/lepr
db

 (7 weeks old) 

obese and DM male (97) 
EPA (15 mg) + DHA (8 mg)/g/day) for 6 weeks Adipose tissue ↓ 

Mice Elovl2 -/- weight gain (98) Low sucrose + DHA (10,000 mg/kg/day) for 4 
weeks 

Mice Elovl2 -/- or Wilde-type weight gain (98) High sucrose + DHA (10,000 mg/kg/day) for 4 

weeks 

Mice C57BL/6J (6 weeks old) obese male (99) HFD-EPA (2 mg) + DHA (5 mg)/g/day for 8 

weeks 

BW ↓ 

 

BW ↑ 

 

Adipose tissue ↓ 

Inflammation ↓ 

Rats Sprague-Dawley (3 weeks old) obese and 

insulin resistance male (100) 

ω-3 + ω-6 PUFAs (83,000 +83,000 

mg/kg/day) for 16 weeks 

Blood lipid ↓ 

Body and visceral fat ↓ 
Glucose tolerance and insulin 

sensitivity ↑ 

Pro-inflammatory cytokines ↓ 

Mice C57BL/6J (3 weeks old) metabolic 

syndrome male (101) 

 
Rats Sprague-Dawley (3 weeks old) 

inflammation bowel male (102) 

ALA (92 mg/kg/day) for 10 weeks Positive hepatic expression ↑ 

Metabolic parameters ↑ 

Glycemic parameters ↑ 

LA + ALA (2 g + 1 g/100 g/day) for 12 weeks Colonic inflammation ↓ 

Colon length ↑ 

Pro-inflammatory cytokines ↓ 

Colon ω-3 PUFAs ↑ 

Rats Wistar (3 weeks old) metabolic syndrome 

male (103) 

 
 
 
 
 

 
Mice C57BL/6J (6 weeks old) hepatic steatosis 

and metabolic syndrome male (104) 

Supplement marine algae 

Phaeodactylum tricornutum (EPA =33 
mg/g/day) for 8 weeks 

 
 
 
 
 

Fruits and vegetable powder mixed (EPA = 340 
mg/g) for 20 weeks 

BW ↓ 

Fat mass ↓ 

Inflammation ↓ 

Insulin resistance ↓ 

TC ↓ 

Triacylglycerol ↓ 

Leptin ↓ 

Weight body ↓ 

Hepatic steatosis ↓ 

Inflammation ↓ 

Blood and liver ceramides ↓ 
 

 

↑, significant increase; ↓, significant decrease; LA, linoleic acid; ALA, linolenic acid; EPA, eicosapentaenoic acid; DHA, docosahexaenoic acid; ω-3 PUFAs, omega-3 polyunsaturated 

fatty acids; HFD, high-fat diet; LDL-c, low-density lipoprotein cholesterol; HDL-c, high-density lipoprotein cholesterol; TC, total cholesterol; TG, triglyceride; DM, diabetes mellitus; BW, 

body weight. 

 
family healthy lifestyle (128). Among the several factors of 
healthy lifestyle or prevalence of obesity and its RMDs can be 
associated with regular or irregularly and healthy or unhealthy 
daily food consumed in each meal (22, 129). In addition, 
it may also be associated with the lower purchase price of 
unhealthy foods on the market compared with healthy ones, 
whose edible parts (leaves, peel, flesh, seeds, and 
others) 

are wasted in homes, restaurants and other food enterprises 
due to their lack of nutritional knowledge (130, 131). In 
addition, also it is known that refined sugar is often always 
added to edible vegetables, fruits, natural juices and other 
by-products and other beverages, which can be associated 
with obesity, overweight, CVD, and other metabolic diseases 
prevalence (132). 



 

 

 
TABLE 5 | Effects of EPA and DHA intake on obesity and its related metabolic diseases outcomes in human subjects. 

 

Host Diet Main outcome 
 

 

Men and women DM (57–68 years old) (111) Flaxseed powder ω-3 PUFAs–ALA-rich (5 g/2 

× day) for 4 weeks 

HDL-c ↑ 

LDL-c ↓ 

TC ↓ 

Triglycerides ↓ 

Men and women hypercholesterolemic (36–65 

years old) (112) 

LA (20 or 40 g) + ALA (10 g)/day for 1 week TC ↓ 

LDL-c ↓ 

Triglycerides ↓ 

CVD risk ↓ 

Inflammation ↓ 

Men and women CVD (≥ 30 years old) (113) EPA (600 g) + DHA (1,500 mg)/day from 
microalgae Schizochytrium sp. oil for 4 weeks 

LDL-c ↑ 

HDL-c ↑ 

LDL/HDL ↔ 

CVD ↔ 

Men and women obese and DM (≥ 85 years 
old) (114) 

 
 
 
 

 
Men and women major coronary artery disease 

(mean 62 years old) (115) 

 
 
 

Men and women hypercholesterolemic ≥ 6.5 

mmol/L (≥ 40 years old) (116) 

EPA (1,800 mg/day) in capsule for 12 weeks BMI ↓ 

Insulin ↓ 

LDL-c ↓ 

HDL-c ↓ 

TC ↓ 

TG ↓ 

EPA (600 mg/3 × day) for 5 years DM ↓ 

Hypertension ↓ 

LDL-c ↓ 

HDL-c ↓ 

TG ↓ 

EPA (300 mg/3 × day) capsuled for 5 years Stroke ↓ 

LDL-c ↑ 

HDL-c ↓ 

TG ↓ 

Women (8–20 weeks gestation) obese (≥ 27 
years old) (117) 

Men and women (28–60 years old) 

hypertensive and/or diabetic (118) 

 
 

Women pre-menopausal elevated triglyceride 

(< 18 or > 40 years old). (119) 

EPA (800 mg) + DHA (1,200 mg)/day for 25 
weeks 

EPA (300 mg) + DHA (200 mg)/day capsuled 
for 8 weeks 

 
 

Tuna oil DHA (135 mg) + EPA (35 mg)/day for 8 
weeks 

Inflammation ↓ 

 

Inflammation ↔ 

TC ↔ 

TG ↓ 

BG ↓ 

TG ↓ 

Blood pressure ↓ 

HDL-DHA ↑ 

LDL-DHA ↓ 

VLDL-TG ↓ 
 

 

↑, significant increase; ↓, significant decrease; ↔, unchanged; BMI, body mass index; BG, blood glucose; EPA, eicosapentaenoic acid; DHA, docosahexaenoic acid; LDL-c, low-density 

lipoprotein cholesterol; HDL-c, high-density lipoprotein cholesterol; VLDL, very low- density lipoprotein; TC, total cholesterol; TG, triglyceride; DM, diabetes mellitus; CVD, cardiovascular 

diseases; ALA, α-linolenic acid; LA, linolenic acid; ω-3 PUFAs, omega-3 polyunsaturated fatty acids. 

 
Thereby, Figure 4 summarizes food types that improve 

healthy life (green line), which oil rich in ω-3 PUFAs, oleic 
acid and short-chain fatty acid are widely recommended (4). 
Daily at least 400 mg of natural and/or native fruits and 

vegetables (133), while weekly 3 × 150 g of fish are 
recommended (134). Furthermore, fruits, vegetables and 
fishes are natural sources of macro- and microelements, 
vitamins, resistant nutrients, free sugars and fibers, which play 
a crucial role in microbiota balance, satiety, gut health and 
act as antioxidants in the body, improving and/or impeding 
obesity and others prevalent metabolic diseases (135–137). 

Paradoxically, nowadays, meals rich in vegetables and fruits 
are associated with poor and traditional peoples, while meat 
and sweetened ones are associated with rich and modern life 
(24, 138, 139). The consumption of foods marked by the red 

line (Figure 4) must be reduced, because they are sweetened 
and fatted, including long-chain saturated fatty acids (mainly 
myristic and palmitic acids), ω-6 PUFAs and industrialized trans- 
fatty acids present high amounts of calories in their composition, 
which are primarily associated with obesity and its prevalent 
RDMs (134). 

Hence, for human behavior changes, joint activities between 
Universities, Research Centers, Health Ministries, and others 
will be legally necessary constitution of Departments that 
could be responsible by outline joint projects and approaches 
for health promotion through seminars, and lectures to 
implement in schools (Primary and Secondary), enterprises 
and families to promote healthy food cooking, sale, and 
intake to pave the way to reduce obesity and its RMDs 
prevalence (140–144). 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
FIGURE 4 | Healthy food (green line) intake reduce obesity to normal conditions, while unhealthy food (red line) conduces to obesity and its related metabolic diseases. 

 
 

 
 

 

CONCLUSION 

The consumption of vegetables, fruits, seed and fish and/or 
supplements rich in polyphenols and ω-3 PUFAs is widely 
correlated with reducing of obesity and its related metabolic 

diseases prevalence. Thus, for behavior change, it is necessary 
to draw out a joint projects of research institutions and 
the Health Ministries to schools, enterprises and families to 
promote healthy food intake to reduce obesity and its related 
metabolic diseases. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

FIGURE 3 | Mechanism involved in an inflammatory condition and its resolution using ω-3 PUFAs and polyphenols dietary. The action of products from PUFAs 

metabolization (hepatic biosynthesis or tissue under inflammation), lipoxins, resolvins, protectins, and maresins on macrophage profile change and the endothelial 

cells. As a result, there are anti-inflammatory interleukins, nitric oxide (NO) and hydrogen sulfite (H2S) being produced, which will provide the resolution and tissue 

regeneration. Products from polyphenols metabolization are also connected with this anti-inflammatory pathway to several organs in the body. M1, type 1 

macrophages; M2, type 2 macrophages; IL, interleukin; TNF-α, tumor necrosis factor-alpha. Green lines mean resolution of the inflammatory process and red lines 

mean the uncontrolled inflammatory process leading to an inflammatory cascade. 
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TÍTULO: DESFECHOS CLÍNICOS EM PACIENTES PORTADORES DE INSUFICIÊNCIA 

CARDÍACA BIVENTRICULAR: UM ESTUDO TRANSVERSAL 

 
RESUMO 

 
Fundamento: A insuficiência cardíaca (IC) sistólica é caracterizada pela incapacidade do 

coração esquerdo realizar a contração corretamente a cada ciclo cardíaco, e é conhecido que a 

disfunção ventricular direita é uma consequência nos estágios mais avançados dessa doença. 

Objetivos: comparar desfechos clínicos nos pacientes portadores de insuficiência cardíaca 

com fração de ejeção reduzida (ICFEr) com e sem disfunção ventricular direita associada, 

utilizando como parâmetro ecocardiográfico o método de TAPSE. 

Métodos: coleta de dados secundários através de uma plataforma de dados com as 

características clínicas e de exames complementares da IC crônica no ambulatório de 

cardiologia do HUMAP/UFMS no período de julho de 2021 a dezembro de 2022.  

Resultados: Foram incluídos 108 pacientes portadores de ICFEr com idade maior ou igual a 

18 anos e Fração de Ejeção do ventrículo esquerdo (FEVE) menor que 50% com realização do 

ecocardiograma transtorácico. Do total de pacientes, 46,3% apresentaram disfunção do VD, sendo que 

desses (n=50), 78% (IC95%: 36,7% a 56,2%) tiveram a função sistólica do VD avaliados pelo método de 

TAPSE. Através da análise bivariada entre os sinais clínicos de congestão, hábitos de ingerir 

álcool e fumar, e comorbidades, parâmetros ecocardiográficos do VE e do VD, e a ocorrência 

desfechos clínicos, observou-se associação com a presença de diabetes, menor média de 

valores de FEVE e maiores valores no diâmetro do VD além de maior associação com 

hipertensão pulmonar, sem correlação com desfechos de internação e óbito, inclusive com 

baixo percentual de óbitos de indivíduos com (n=4) e sem disfunção ventricular (n=1). 

Conclusões: O estudo reportou que há associação da disfunção do VD com a presença de 

diabetes, além de menores valores na FEVE. Não houve correlação de desfechos clínicos 

nos pacientes portadores de ICFEr com e sem disfunção ventricular direita. 

PALAVRAS-CHAVE: Insuficiência cardíaca congestiva; disfunção ventricular direita; 

ecocardiografia bidimensional 

 


