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RESUMO

O coragdo ¢ um orgao adaptativo que responde a diversos estimulos fisioldgicos e patoldgicos, sendo
que, na insuficiéncia cardiaca com fracao de ejecdo preservada (ICFEP), essas adaptagdes apresentam
caracteristicas especificas, refletindo alteracdes na funcao diastolica e remodelamento ventricular. O
presente estudo teve como objetivo geral consolidar e analisar criticamente as evidéncias cientificas
atuais sobre a ICFEP, abordando suas bases fisiopatoldgicas, desafios diagnosticos e estratégias
terapéuticas, enquanto o objetivo especifico foi descrever as principais terapias farmacologicas e ndo
farmacolodgicas disponiveis, avaliando sua eficacia, beneficios clinicos e limitacdes com base em
evidéncias recentes. Para tanto, realizou-se uma revisao narrativa da literatura, incluindo estudos que
avaliaram intervengdes farmacologicas, como inibidores de SGLT2, bloqueadores beta, antagonistas
do receptor mineralocorticoide e moduladores metabolicos, bem como abordagens nao
farmacoldgicas, priorizando ensaios clinicos, revisdes sistematicas e meta-andlises com desfechos
clinicos relevantes. As estratégias terapéuticas analisadas mostraram reducdo de hospitalizacdes,
melhora da capacidade funcional e controle dos sintomas, evidenciando a importancia de uma
abordagem individualizada, fundamentada nas caracteristicas do paciente e nas diretrizes atualizadas.
Conclui-se que o manejo da ICFEP requer a integracdo de terapias farmacologicas e nao
farmacologicas, com potencial para melhorar desfechos clinicos e qualidade de vida, sendo necessarios
novos estudos para otimizar o tratamento em diferentes perfis de pacientes.

Palavras-chave: Insuficiéncia Cardiaca com Fracdo de Ejecdo Preservada. Diagnoéstico. Tratamento.

ABSTRACT

The heart is an adaptive organ that responds to diverse physiological and pathological stimuli. In heart
failure with preserved ejection fraction (HFpEF), these adaptations exhibit specific characteristics,
reflecting alterations in diastolic function and ventricular remodeling. The general objective of this
study was to consolidate and critically analyze the current scientific evidence on HFpEF, addressing
its pathophysiological bases, diagnostic challenges, and therapeutic strategies. The specific objective
was to describe the main pharmacological and non-pharmacological therapies available, assessing their
efficacy, clinical benefits, and limitations based on recent evidence. To this end, a narrative review of
the literature was conducted, including studies evaluating pharmacological interventions, such as
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SGLT?2 inhibitors, beta-blockers, mineralocorticoid receptor antagonists, and metabolic modulators, as
well as non-pharmacological approaches, prioritizing clinical trials, systematic reviews, and meta-
analyses with relevant clinical outcomes. The therapeutic strategies analyzed showed a reduction in
hospitalizations, improved functional capacity, and symptom control, highlighting the importance of
an individualized approach based on patient characteristics and updated guidelines. The conclusion is
that the management of HFpEF requires the integration of pharmacological and nonpharmacological
therapies, with the potential to improve clinical outcomes and quality of life. Further studies are needed
to optimize treatment for different patient profiles.

Keywords: Heart Failure with Preserved Ejection Fraction. Diagnosis. Treatment.

RESUMEN

El corazon es un 6rgano adaptativo que responde a diversos estimulos fisiolégicos y patologicos. En
la insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada (ICFEp), estas adaptaciones presentan
caracteristicas especificas que reflejan alteraciones en la funcién diastolica y el remodelado ventricular.
El objetivo general de este estudio fue consolidar y analizar criticamente la evidencia cientifica actual
sobre la ICFEp, abordando sus bases fisiopatoldgicas, los desafios diagndsticos y las estrategias
terapéuticas. El objetivo especifico fue describir las principales terapias farmacoldégicas y no
farmacoldgicas disponibles, evaluando su eficacia, beneficios clinicos y limitaciones con base en la
evidencia reciente. Para ello, se realiz6 una revision narrativa de la literatura, incluyendo estudios que
evaluan intervenciones farmacoldgicas, como inhibidores de SGLT2, betabloqueantes, antagonistas de
los receptores de mineralocorticoides y moduladores metabolicos, asi como enfoques no
farmacoldgicos, priorizando ensayos clinicos, revisiones sistematicas y metaanalisis con resultados
clinicos relevantes. Las estrategias terapéuticas analizadas mostraron una reduccion de las
hospitalizaciones, una mejora de la capacidad funcional y el control de los sintomas, lo que resalta la
importancia de un enfoque individualizado basado en las caracteristicas del paciente y las guias
actualizadas. La conclusion es que el manejo de la IC-FEp requiere la integracion de terapias
farmacologicas y no farmacologicas, con el potencial de mejorar los resultados clinicos y la calidad de
vida. Se necesitan mas estudios para optimizar el tratamiento para los diferentes perfiles de pacientes.

Palabras clave: Insuficiencia Cardiaca con Fraccion de Eyeccion Preservada. Diagnostico.
Tratamiento.
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1 INTRODUCAO

A insuficiéncia cardiaca com fracdo de eje¢do preservada (ICFEP) ¢ atualmente reconhecida
como uma sindrome de elevada complexidade clinica e crescente relevancia em satude publica. Estima-
se que aproximadamente 26 milhdes de individuos em todo o mundo sejam acometidos por
insuficiéncia cardiaca, com aumento da incidéncia associado ao envelhecimento populacional. No
Brasil, cerca de dois milhdes de pessoas apresentam a condigdo, sendo registrados em torno de 240
mil novos casos anualmente, evidenciando o significativo impacto desta sindrome sobre o sistema de
saude nacional (Ministério da Saude, 2024).

Definida por fragdo de ejecao do ventriculo esquerdo (FEVE) > 50%, a ICFEP apresenta
manifestagdes clinicas e desfechos semelhantes aos observados na insuficiéncia cardiaca com fragao
de ejecdo reduzida (ICFER), incluindo hospitalizacdes recorrentes, declinio da capacidade funcional,
comprometimento da qualidade de vida e elevada mortalidade. Entretanto, ao contrario da ICFER, que
dispde de diversas terapias modificadoras do curso da doenca, a ICFEP permanece historicamente
como um desafio terapéutico, devido a escassez de intervengdes com eficacia comprovada (Danzmann
etal., 2022).

As diretrizes internacionais, como as da European Society of Cardiology (ESC, 2021) e da
American Heart Association (AHA/ACC/HFSA, 2022), e a Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC,
2022), reforgam que a ICFEP ¢ uma sindrome heterogénea, modulada por multiplos fatores como
envelhecimento, obesidade, hipertensdo e diabetes. Isso exige uma abordagem multidimensional e
coordenada, onde profissionais de satide desempenham um papel estratégico em todas as etapas, desde
a deteccdo precoce até a reabilitacdo cardiaca, que tem demonstrado potencial para melhorar a
capacidade funcional e reduzir hospitalizagdes (Ashfaq et al., 2025; Gevaert et al., 2025).

A complexidade da ICFEP demanda uma atuacdo coordenada e interdisciplinar, em que
profissionais de saude desempenham papel estratégico na detec¢do precoce de sinais e sintomas,
monitoramento da funcdo cardiaca, educacdo em autocuidado e aplica¢do de programas de reabilitagdo
cardiaca. Essas intervencdes tém demonstrado potencial para melhorar a capacidade funcional, reduzir
hospitalizagdes e promover qualidade de vida (Ashfaq et al., 2025; Gevaert et al., 2025). Nesse cenario,
praticas fundamentadas em evidéncias, combinadas a programas estruturados de acompanhamento,
constituem elementos centrais para a efetividade do manejo clinico.

Diante desse panorama, o presente estudo objetiva consolidar e examinar criticamente as
evidéncias cientificas contemporaneas sobre a ICFEP, abordando suas bases fisiopatoldgicas, desafios
diagnosticos e estratégias terapéuticas. A investigagdo busca sintetizar as intervencdes farmacolédgicas

e ndo farmacologicas disponiveis, avaliando eficacia, beneficios clinicos e limitagdes, com o propdsito
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de oferecer uma visdo abrangente e atualizada do manejo desta sindrome complexa, contribuindo para

a otimizac¢ao do cuidado ao paciente e o avango da pratica baseada em evidéncias.

2 OBJETIVOS
2.1 GERAL

Consolidar e analisar criticamente as evidéncias cientificas atuais sobre a insuficiéncia cardiaca
com fracdo de eje¢do preservada (ICFEP), abordando suas bases fisiopatologicas, desafios
diagnosticos e estratégias terapé€uticas, a fim de fornecer uma visdo integrada e atualizada sobre o

manejo desta sindrome complexa.

2.2 ESPECIFICO
Descrever as principais terapias farmacologicas e ndo farmacologicas disponiveis para a
ICFEP, avaliando sua eficacia, beneficios clinicos e limitagdes, com base em evidéncias recentes da

literatura.

3 METODOLOGIA

Este trabalho constitui uma revisdo narrativa da literatura, de forma descritiva e qualitativa,
elaborada com o propdsito de consolidar e analisar criticamente as evidéncias cientificas mais atuais
acerca da insuficiéncia cardiaca com fragdo de eje¢do preservada. A pesquisa bibliografica foi
conduzida na base de dados PubMed, empregando os descritores 'Heart failure with preserved ejection
fraction', 'Diagnosis' e 'Treatment’. A estratégia de busca combinou esses termos por meio dos
operadores booleanos AND e OR, em conformidade com a terminologia do Medical Subject Headings
(MeSH), para padronizagao da terminologia e para otimizar a recuperacao de artigos pertinentes. Além
dos artigos selecionados, foram consultadas as principais diretrizes nacionais e internacionais sobre
insuficiéncia cardiaca — Sociedade Europeia de Cardiologia (ESC, 2021), Associagdo Americana do
Coragdo / Colégio Americano de Cardiologia / Sociedade de Insuficiéncia Cardiaca
(AHA/ACC/HFSA, 2022) e Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC, 2022) — a fim de subsidiar a
discussdo e consolidar recomendagdes praticas atualizadas. Foram estabelecidos como critérios de
inclusdo estudos publicados nos ultimos cinco anos, disponiveis na integra e redigidos nos idiomas
inglés ou portugués, que abordassem diretamente o tema. Foram excluidos trabalhos sem relacdo direta
com o escopo central da revisdo, artigos duplicados, trabalhos publicados antes de 2020, artigos em
outros idiomas que ndo estejam em portugués ou inglés, revisdes narrativas de baixo rigor
metodologico e publicagcdes ndo indexadas na base de dados consultada. O processo de selegdao dos

artigos foi realizado em duas fases sequenciais: inicialmente, uma triagem baseada na analise de titulos
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e resumos, seguida por uma leitura completa dos textos pré-selecionados para confirmacdo de sua
relevancia e elegibilidade. As informacdes extraidas foram subsequentemente organizadas e
sintetizadas de forma descritiva.

Para o presente estudo, foram realizados os seguintes cruzamentos por meio dos descritores,

conforme apresentado no Quadro 1 a seguir:

Quadro 1. Apresentacdo dos descritores e operadores booleanos para cruzamento na PubMed. S&o Paulo; 2025.
Descritores Operadores Booleanos

'Heart failure with preserved ejection fraction', AND e OR.
'Diagnosis' e "Treatment'.

Fonte: Elaborado pelos autores.

A amostra final foi composta por 27 artigos cientificos, publicados entre 2020 e 2025, que
atenderam integralmente aos critérios de elegibilidade estabelecidos. Esses estudos contemplaram
diferentes abordagens clinicas, epidemiologicas e terapéuticas relacionadas a (ICFEP), fornecendo
subsidios relevantes para a analise critica desenvolvida nesta revisdo. Os quadros apresentados
sistematizaram as evidéncias disponiveis, permitindo uma comparacdo estruturada entre estratégias
terapéuticas e recomendagdes de diretrizes, o que fortalece a consisténcia dos resultados e a

aplicabilidade pratica desta pesquisa.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise dos estudos selecionados permitiu sintetizar as principais evidéncias sobre a ICFEP,
destacando estratégias terapéuticas, caracteristicas clinicas e desfechos relacionados a doenca. A
seguir, os resultados obtidos sdo apresentados de forma organizada, buscando integrar as informagdes
mais relevantes e discutir suas implica¢des para a pratica clinica e futuras pesquisas.

Os estudos incluidos foram selecionados por atenderem integralmente aos critérios de
elegibilidade e por fornecerem evidéncias relevantes sobre a ICFEP. Para sistematizar a apresentacao
dos artigos desta revisao narrativa, elaborou-se o Quadro 2, que detalha informag¢des como: titulo do
periddico, autores e ano de publicagdo, base de dados consultada, idioma, tipo de estudo, objetivo e
principais resultados. Esses estudos fundamentam a analise sobre ICFEP, oferecendo uma visao ampla
e diversificada do tema. A organizagdo segue uma sequéncia numeérica crescente, precedida da letra

“A” para indicar “Artigo”.
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Quadro 2. Caracteristicas e principais achados dos 27 estudos incluidos sobre insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo

preservada (ICFEP

. Sao Paulo. 2025.

“A” [ TITULO DO AUTOR/ TIPO DE OBJETIVO PRINCIPAIS RESULTADOS
PERIODICO ANO/ ESTUDO
BASE DE
DADO/
IDIOMA
Al O inibidor de NASSIF et | Ensaio clinico | Avaliar os efeitos do | O ensaio clinico multicéntrico
SGLT2 al. randomizado, dapagliflozina (10 incluiu 324 pacientes com
dapagliflozina na 2021 multicéntrico, | mg/dia) em pacientes ICFEP tratados com
insuficiéncia PUBMED duplo-cego com insuficiéncia dapagliflozina 10 mg/dia ou
cardiaca com INGLES cardiaca com fracao placebo. O tratamento
fragdo de ejegdo de ejecdo preservada | melhorou significativamente os
preservada: um (ICFEP), focando na | sintomas, com aumento de 5,8
ensaio melhoria dos pontos no KCCQ Clinical
multicéntrico sintomas, limitagdes | Summary Score (IC 95%: 2,3—
randomizado fisicas e fung¢do de | 9,2; P=0,001). Houve melhora
exercicio. na capacidade fisica, com
aumento médio de 20,1 metros
no teste de caminhada de 6
minutos (IC 95%: 5,6-34,7; P
=0,007), e melhora de 4,5
pontos no KCCQ Overall
Summary Score (IC 95%: 1,1—
7,8; P=0,009). Observou-se
reducdo de peso de 0,72 kg (IC
95%: 0,01-1,42; P = 0,046).
Eventos adversos ocorreram
em 27,2% do grupo
dapagliflozina e 23,5% do
placebo, sem diferenca
significativa. Portanto, o
estudo nao teve como desfecho
a mortalidade, mas avaliou a
melhora da fun¢ao clinica e da
qualidade de vida dos
pacientes, acompanhando
também a seguranga do
medicamento.
A2 | Empagliflozina | ANKER et | Ensaio clinico | Avaliar a eficaiciae | O ensaio clinico incluiu 4.774
na Insuficiéncia al. randomizado, seguranga do pacientes com ICFEP,
Cardiaca com 2021 duplo-cego, empagliflozina (10 avaliando empagliflozina 10
Fracdo de Ejecdo | PUBMED | multicéntrico | mg/dia) em pacientes mg/dia versus placebo. O
Preservada INGLES com insuficiéncia tratamento reduziu em 21% o
cardiaca e fracdo de risco combinado de morte
ejegdo preservada cardiovascular ou
(ICFEP), com foco | hospitalizagéo por insuficiéncia
na redugao do risco cardiaca (HR 0,79; IC 95%:
combinado de morte 0,69-0,90; P<0,001). As
cardiovascular ou hospitalizagdes totais por
hospitalizagao por insuficiéncia cardiaca
insuficiéncia diminuiram 27% (407 vs 541
cardiaca. eventos; HR 0,73; IC 95%:
0,61-0,88; P<0,001). Os
beneficios foram consistentes
em pacientes com ou sem
diabetes. Eventos adversos
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“A” [ TITULO DO AUTOR/ TIPO DE OBJETIVO PRINCIPAIS RESULTADOS
PERIODICO ANO/ ESTUDO
BASE DE
DADO/
IDIOMA
mais frequentes foram
infeccdes genitais, infec¢des
urindrias e hipotensao, sem
aumento significativo de
desfechos graves.
A3 Insuficiéncia OMOTE et Revisdo Revisar os O artigo revisa 0s mecanismos
Cardiaca com al. cientifica mecanismos fisiopatologicos da
Fragao de Ejecdo 2022 fisiopatologicos da insuficiéncia cardiaca com
Preservada: PUBMED insuficiéncia fragdo de ejegdo preservada
Mecanismos ¢ INGLES cardiaca com fra¢do | (ICFEP), destacando disfungéo
Estratégias de de ejecdo preservada | diastolica, resisténcia vascular
Tratamento (ICFEP) e discutir aumentada, disfuncao
estratégias microvascular e inflamagao
terapéuticas sistémica. Comorbidades como
emergentes para o hipertensao, diabetes,
manejo da condigéo. obesidade e envelhecimento
aceleram a progressao da
doenga. O manejo envolve
controle da pressao arterial,
tratamento das comorbidades e
exercicios supervisionados.
Terapias farmacologicas visam
reduzir rigidez arterial e
melhorar funcdo diastélica.
Abordagens emergentes
incluem inibidores de SGLT2,
moduladores autonomicos e
terapias anti-inflamatorias,
oferecendo novas perspectivas
de tratamento.
A4 Eficacia e PEIKERT | Ensaio clinico | Avaliar a eficicia e O ensaio clinico DELIVER
seguranca da et al. randomizado, seguranga do incluiu 6.263 pacientes com
dapagliflozina na 2022 duplo-cego, dapagliflozina em insuficiéncia cardiaca e fracdo
insuficiéncia PUBMED controlado pacientes com de ejecdo >40%, com idade
cardiaca com INGLES por placebo insuficiéncia média de 71,7 anos. O
fracdo de ejegdo cardiaca com fracdo | dapagliflozina reduziu o risco
levemente de ejecao preservada combinado de morte
reduzida ou ou levemente cardiovascular ou agravamento
preservada de reduzida, conforme da insuficiéncia cardiaca em
acordo com a diferentes faixas 16% em comparagdo ao
idade: o estudo etarias. placebo (HR 0,84; IC 95%
DELIVER 0,75-0,95), efeito consistente
em todas as faixas etarias (<65,
65—74 e >75 anos). Eventos
adversos aumentaram com a
idade, mas ndo houve diferenca
significativa entre grupos
quanto a hipotensdo grave ou
insuficiéncia renal aguda. O
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“A” [ TITULO DO AUTOR/ TIPO DE OBJETIVO PRINCIPAIS RESULTADOS
PERIODICO ANO/ ESTUDO
BASE DE
DADO/
IDIOMA
estudo confirma a eficacia e
seguranca do dapagliflozina
independentemente da idade,
refor¢ando seu papel
terapéutico em ICFEP e IC
com fragdo levemente
reduzida.
A5 Uso de ARNOLD Estudo O objetivo deste HFmrEF (frago de ejecdo
betabloqueadores et al. Observacional | estudo foi examinar | ligeiramente reduzida): O uso
e desfechos de 2023 de Coorte a associacdo de de beta-bloqueadores foi
insuficiéncia PUBMED betabloqueadores associado a uma redug@o
cardiaca em INGLES com hospitalizacdo ¢ significativa no risco de
fracdo de ejegdo morte por hospitalizag@o por insuficiéncia
levemente insuficiéncia cardiaca e morte.
reduzida e cardiaca (IC) em HFpEF (fracdo de ejecdo
preservada pacientes com IC e preservada): Nao houve
FE >40%. beneficio significativo em
termos de sobrevida, € 0 uso de
beta-bloqueadores foi
associado a um risco maior de
hospitalizagdo por insuficiéncia
cardiaca, especialmente em
pacientes com fragdo de ejegao
>60%.
A6 Insuficiéncia BORLAUG Revisao Fornecer uma andlise A fisiopatologia envolve
Cardiaca com et al. sistematica atualizada sobre a disfuncdo diastolica, alteracdes
Fracao de Ejecdo 2023 epidemiologia, miocardicas e da
Preservada PUBMED fisiopatologia, microcirculagdo coronariana. O
INGLES diagnostico e diagnéstico baseia-se em
tratamento da sintomas de insuficiéncia
HFpEF. cardiaca e fracdo de ejecdo
>50%. O tratamento inclui
inibidores de SGLT2, manejo
de comorbidades e mudangas
no estilo de vida, como
exercicio e controle de peso. O
artigo enfatiza a necessidade de
estratégias individualizadas
para melhorar prognostico e
qualidade de vida.
A7 Insuficiéncia FAUCHIE Revisdo Revisar os avangos O artigo revisa a interagdo
cardiaca com Retal. cientifica recentes ¢ identificar entre insuficiéncia cardiaca
fragdo de ejegdo 2023 (minireview) questdes em aberto com fracdo de ejecdo
preservada e PUBMED sobre a intera¢ao preservada (ICFEP) e
fibrilacdo atrial: INGLES entre insuficiéncia fibrilacdo atrial (FA),

avancgos recentes
e questdes em
aberto

cardiaca com fragdo
de ejecdo preservada
(ICFEP) e fibrilacao
atrial (FA),
abordando aspectos

epidemioldgicos,

destacando alta prevaléncia e
risco aumentado de
hospitalizagdes. Evidencia-se
que inibidores de SGLT2
reduzem eventos
cardiovasculares
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BGA”

TITULO DO
PERIODICO

AUTOR/
ANO/
BASE DE
DADO/
IDIOMA

TIPO DE
ESTUDO

OBJETIVO

PRINCIPAIS RESULTADOS

fisiopatologicos e
terapéuticos.

independentemente da FA. O
controle precoce do ritmo ¢ a
ablacdo por cateter melhoram
sobrevida, qualidade de vida e
redugdo de recorréncia da FA.
O manejo integrado pelo
modelo ABC (Atrial
Fibrillation Better Care) ¢
recomendado para otimizar
desfechos. A revisdo enfatiza a
necessidade de estratégias
terapéuticas individualizadas e
pesquisas adicionais.

A8

Precisamos de
clinicas
dedicadas a
insuficiéncia
cardiaca com
fracdo de ejegdo
preservada?

LAM et al.
2023
PUBMED
INGLES

Editorial

Discutir a
necessidade de
clinicas dedicadas
para o manejo da
insuficiéncia
cardiaca com fragao
de ejecdo preservada
(ICFEP),
considerando os
desafios diagndsticos
e terapéuticos
especificos dessa
condigao.

O editorial destaca que a
ICFEP afeta cerca de 50% dos
pacientes com insuficiéncia
cardiaca, sendo
subdiagnosticada devido a
sobreposi¢ao de sintomas com
outras doencgas. A
complexidade da doenca exige
abordagem multidisciplinar,
envolvendo cardiologia,
enfermagem especializada e
reabilitacdo cardiaca. Clinicas
dedicadas poderiam oferecer
diagnostico precoce,
acompanhamento continuo e
tratamento personalizado,
melhorando adesdo e desfechos
clinicos. Estudos sugerem que
modelos especializados
aumentam a detecgdo de
disfungao diastdlica e reduzem
hospitalizagdes. O artigo
enfatiza a necessidade urgente
de estruturagdo de unidades
especificas de ICFEP na
pratica clinica.

A9

Insuficiéncia
cardiaca com
fragdo de ejegdo
preservada:
diagnostico,
avaliagdo de
risco e
tratamento

ASSMUS
et al.
2024

PUBMED

INGLES

Revisdo
narrativa

Fornecer uma visao
abrangente sobre o
diagnéstico,
avaliagdo de risco e
opgdes de tratamento
para a insuficiéncia
cardiaca com fragdo
de ejecdo preservada
(ICFEP).

A revisdo narrativa fornece
uma visao abrangente sobre
ICFEP, enfatizando diagnostico
detalhado e avaliagdo de risco,
incluindo comorbidades e
fatores de risco. Destaca-se o
uso criterioso de terapias
farmacoldgicas, especialmente
inibidores de SGLT2 e
antagonistas do receptor de
mineralocorticoide, adaptadas
ao perfil do paciente.
Intervengdes ndo
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farmacologicas, como controle
da pressdo arterial e manejo
das comorbidades, sdao
recomendadas. A abordagem
integrada visa reduzir
hospitalizagdes e melhorar a
qualidade de vida. Estes
achados reforgam a
importancia de estratégias
multidimensionais no manejo
da ICFEP.
Al10 Terapia com KADDOU Revisdo Avaliar o impacto da | A revisdo sistematica e meta-
betabloqueadores | RA et al. sistematica e terapia com beta- analise incluiu estudos
na insuficiéncia 2024 meta-analise bloqueadores na observacionais com ~3.400
cardiaca com PUBMED mortalidade por pacientes com ICFEP tratados
fracdo de ejegdo INGLES todas as causas e com beta-bloqueadores. O uso
preservada (B- hospitalizagdes em de beta-bloqueadores foi
ICFEp): uma pacientes com associado a uma redugdo de
revisao insuficiéncia 19% na mortalidade por todas
sistematica e cardiaca com fragdo as causas (OR 0,81; IC 95%:
meta-analise de ejecdo preservada 0,65-0,99; p = 0,044). Nao
(ICFEP). houve efeito significativo nas
hospitalizagdes por
insuficiéncia cardiaca nem no
desfecho composto de
mortalidade e hospitalizagdo.
Os achados sugerem beneficio
modesto na sobrevida, mas
limitada influéncia sobre
internagdes. Os autores
destacam a necessidade de
ensaios clinicos randomizados
para confirmar esses resultados
em ICFEP.

All Documento de SILVA- Revisao da Apresentar um O consenso portugués sobre
posicionamento | CARDOSO literatura consenso de ICFEP incluiu especialistas de
de um painel de et al. (Consenso de especialistas mais de 20 centros clinicos em

peritos 2025 especialistas) | portugueses sobre a | Portugal. Destaca que a doenga
portugueses PUBMED insuficiéncia ¢ caracterizada por disfuncao
sobre o PORTUGU cardiaca com fragdo | diastolica, rigidez ventricular e
tratamento da ES de ejecdo preservada | hipertrofia concéntrica, com
insuficiéncia (ICFEP), abordando prevaléncia crescente em
cardiaca com sua fisiopatologia, idosos com comorbidades. O
fragdo de ejegdo diagnostico e diagnostico recomenda
preservada - estratégias ecocardiograma Doppler e
Parte I: terapéuticas, com biomarcadores como BNP/NT-
Fisiopatologia, foco na realidade proBNP, com cateterismo em
diagndstico e clinica de Portugal. casos selecionados. O
tratamento tratamento farmacologico com
inibidores de SGLT2 reduziu
hospitalizagdes e melhorou
qualidade de vida, enquanto
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intervengdes nao
farmacoldgicas (reabilitagdo,
controle de hipertensao,
diabetes e obesidade) sao
essenciais. O estudo enfatiza a
implementagdo de redes
integradas de cuidados para
otimizar manejo ¢ prognostico
na realidade portuguesa.
Al12 | Documento de SILVA- revisdo da Identificar as lacunas O consenso portugués
posicionamento | CARDOSO | literatura(Con no manejo da identificou que a ICFEP
de um painel de et al. senso de insuficiéncia representa 90% dos casos de
peritos 2025 especialistas) | cardiaca com fragdo insuficiéncia cardiaca em
portugueses PUBMED de ejecdo preservada | Portugal, com prevaléncia de
sobre o PORTUGU (ICFEP) em Portugal | 15,2% em individuos com >50
tratamento da ES e propor estratégias anos. Os desafios incluem
insuficiéncia para melhorar a heterogeneidade dos pacientes,
cardiaca com organizagdo dos complexidade diagnoéstica e
fracdo de ejegdo cuidados, incluindo limitagdes organizacionais do
preservada - diagnostico, sistema de saude. Propde-se a
Parte II: encaminhamento e implementagao de cuidados
Necessidades néo implementag@o de integrados multidisciplinares,
satisfeitas e tratamentos. conectando hospitais ¢ atengdo
organizagdo dos primaria. Um roteiro pratico
cuidados em foi sugerido, abrangendo
Portugal triagem, diagndstico,
encaminhamento e tratamento.
O documento enfatiza que a
organizagao estruturada dos
cuidados pode melhorar
desfechos clinicos e otimizar
recursos no contexto
portugués.

Al3 Inibidor do FERREIRA | Ensaio clinico | Comparar a eficacia O ensaio clinico incluiu 248
cotransportador et al. randomizado, e segurancga da pacientes com ICFEP/ICFLeR,
de s6dio-glicose 2025 aberto, com combinagdo de avaliando dapagliflozina

2 com ¢ sem PUBMED | pontos finais dapagliflozina com isolada versus dapagliflozina
antagonista da INGLES cegos espironolactona combinada com
aldosterona para (PROBE), versus dapagliflozina | espironolactona. A combinacao
insuficiéncia cruzado isolada em pacientes reduziu o NT-proBNP

com insuficiéncia
cardiaca com fracao
de ejecao preservada
ou levemente
reduzida
(ICFEP/ICFLeR).

logaritmizado em 0,11
unidades (redugdo relativa de
11%; P = 0,035) e aumentou a
probabilidade de queda >20%
do NT-proBNP (OR 2,27; P =

0,016). Houve reducao da
pressdo arterial sistdlica em 5,2
mmHg e da albuminuria
urinaria em 0,32 log.
Observou-se aumento médio
do potéssio sérico em 0,32
mmol/L e declinio da eGFR em
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6,4 mL/min/1,73 m2. Eventos
adversos incluiram
hipercalemia (4,8%), queda da
eGFR >40% (7,6%) e
hipotensao (8,6%) no grupo
combinado.
Al4 Aplicagdes BARROS Estudo de Avaliar o valor O estudo prospectivo incluiu
prognosticas dos et al. coorte prognoéstico dos 312 pacientes com ICFEP,
escores clinicos 2025 prospectivo escores H2FPEF e acompanhados por média de
atuais na PUBMED HFA-PEFF em 888 dias (£291). O desfecho
insuficiéncia PORTUGU pacientes com primario foi composto de
cardiaca com ES insuficiéncia mortalidade por todas as causas
fracdo de ejegdo cardiaca com fragdo | e hospitalizagdes por ICFEP. O
preservada: um de ejecdo preservada escore H.FPEF demonstrou
estudo de coorte (ICFEP). melhor desempenho
prospectivo prognostico do que o HFA-
PEFF, com maior acuracia na
predigdo de eventos clinicos.
Durante o seguimento, 23,7%
dos pacientes apresentaram
hospitalizagdo por insuficiéncia
cardiaca e 12,8% morreram. Os
autores refor¢cam a utilidade do
H-FPEF na estratifica¢ao de
risco e tomada de decisao
clinica em ICFEP.
Al5 Treinamento MIRZALI et Revisao Revisar as A revisdo incluiu mais de 20
aerobico, de al. narrativa evidéncias sobre os | estudos clinicos e ensaios sobre
resisténcia e de 2025 efeitos do ICFEP, avaliando exercicios
exercicios PUBMED treinamento aerobicos, de resisténcia e
especializadosna | INGLES aerobico, de especializados. O treinamento
insuficiéncia resisténcia e aerdbico aumentou em média

cardiaca com
fragdo de ejegdo
preservada: uma
revisdo do estado
da arte

especializado em
pacientes com
insuficiéncia
cardiaca com fragdo
de ejecao preservada
(ICFEP), focando
em aspectos clinicos,
funcionais e
moleculares.

12—-15% a capacidade
funcional medida por VO: pico
e melhorou a funcdo endotelial.

O treinamento de resisténcia
aumentou a for¢ca muscular em

15-20% e melhorou a

composigao corporal.

Modalidades especializadas
como HIIT e treinamento
inspiratério aumentaram a
distancia no teste de caminhada
de 6 minutos em 25-30 metros
e melhoraram a qualidade de
vida. O exercicio modulou
inflamacao, fun¢ao
mitocondrial e estresse
oxidativo, refor¢ando seu papel
terapéutico na ICFEP.
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Al6 Os efeitos do CINTI et al. Revisdo Revisar os efeitos A revisdo incluiu evidéncias de
SGLT2i no 2025 narrativa dos inibidores de mais de 15 estudos clinicos e
metabolismo PUBMED | (state-of-the- | SGLT2 (iSGLT2) no pré-clinicos sobre ICFEP
cardiaco em INGLES art review) metabolismo tratados com inibidores de
pacientes com cardiaco de pacientes [ SGLT2 (iSGLT2). Os iSGLT2
ICFEP: fato ou com insuficiéncia reduziram marcadores
ficcao? cardiaca com fragdo | inflamatorios como IL-6 (-25 a
de ejecdo preservada | -30%) e proteina C reativa (-
(ICFEP), incluindo 20%) e diminuiram a
impactos deposigao de colageno
moleculares, miocardico em 15-18%,
funcionais e clinicos. | contribuindo para reducdo da
fibrose. Houve aumento da
utilizacdo de corpos cetdnicos
em 10-15% e melhora da
fungdo mitocondrial, reduzindo
o estresse oxidativo. Esses
efeitos metabodlicos resultaram
em melhora da fungdo cardiaca
e da capacidade funcional,
incluindo aumento médio de 20
metros no teste de caminhada
de 6 minutos. Os autores
destacam a necessidade de
ensaios clinicos adicionais para
confirmar e detalhar os
mecanismos subjacentes.
Al7 Efeitos da OVCHINN | Ensaio clinico | Avaliar os efeitos do O ensaio clinico incluiu 102
empagliflozina | IKOV et al. | randomizado, empagliflozina na pacientes com ICFEP e
na capacidade 2025 aberto, capacidade diabetes tipo 2, acompanhados
funcional, PUBMED unicéntrico funcional, fungdo por 12 semanas. O tratamento
pressdo de INGLES diastolica do com empagliflozina aumentou

enchimento do
VE e reservas
cardiacas em
pacientes com
diabetes mellitus
tipo2e
insuficiéncia
cardiaca com
fragdo de ejegdo
preservada: um
ensaio clinico
randomizado,
controlado e
aberto

ventriculo esquerdo
(VE), pressao de

enchimento do VE e
reservas cardiacas
em pacientes com

insuficiéncia

cardiaca com fragao

de ejecao preservada
(ICFEP) e diabetes

tipo 2.

a distancia percorrida no teste
de caminhada de 6 minutos em
42 + 8 metros em relacdo ao
grupo controle (P <0,01).
Houve redugdo da pressdo de
enchimento do ventriculo
esquerdo em 4,5 + 1,2 mmHg e
melhora da fungdo diastdlica
(E/e’ diminuido em 1,8 = 0,6).
As reservas cardiacas,
incluindo reservas contrateis e
do atrio esquerdo, aumentaram
em 15-20%, indicando melhor
desempenho cardiaco. O
medicamento foi bem tolerado,
sem eventos adversos graves, €
biomarcadores de fibrose
miocardica reduziram em 10—
12%.
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Al Prevaléncia VRANKEN Estudo Avaliar a prevaléncia O estudo incluiu 1.042
temporal e et al. observacional | temporal e o impacto pacientes com ICFEP,
impacto 2025 retrospectivo progndstico do acompanhados por média de
prognostico do PUBMED de coorte diabetes mellitus e 3,8 anos. A prevaléncia de
diabetes mellitus INGLES da albumintria em diabetes mellitus aumentou de
e albuminuria na pacientes com 28% em 2010 para 37% em
insuficiéncia insuficiéncia 2024, enquanto a albumintiria
cardiaca com cardiaca com fragdo passou de 15% para 22% no
fragdo de ejegdo de ejecdo preservada | mesmo periodo. Pacientes com
preservada (ICFEP). diabetes apresentaram risco
relativo (RR) de 1,52 para
hospitalizagdo por insuficiéncia
cardiaca e RR 1,38 para
mortalidade cardiovascular. A
presenca concomitante de
albumindtria elevou o risco de
eventos combinados em RR
2,05. Os achados refor¢am a
importancia do monitoramento
precoce e do controle rigoroso
de diabetes e albuminuria na
ICFEP.
A19 | Biomarcadores DASTIJER Revisao Avaliar o valor O estudo incluiu 22 pesquisas
hepaticos como DI et al. sistematica e prognoéstico dos envolvendo aproximadamente
preditores de 2025 meta-analise biomarcadores 18.000 pacientes com ICFEP,
prognostico na PUBMED hepaticos (albumina, avaliando biomarcadores
insuficiéncia INGLES bilirrubina, AST, hepaticos como preditores

ALT, ALP) em
pacientes com
insuficiéncia
cardiaca com fragao
de ejecdo preservada
(ICFEP).

prognosticos. Os resultados
mostraram que niveis baixos de
albumina sérica aumentaram
em 45% o risco de mortalidade
e hospitalizacdo (HR 1,45;
1C95%: 1,25-1,68; p < 0,001).
Ja os marcadores bilirrubina,
AST, ALT e ALP nao
apresentaram associagao
significativa com desfechos
adversos. Assim, a
hipoalbuminemia destacou-se
como o biomarcador mais
robusto. Esses dados reforgam
sua relevancia na estratificagdo
de risco e monitoramento
clinico de pacientes com
ICFEP.
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A20 Prevaléncia PEIKERT Analise Avaliar a prevaléncia O estudo PARAGON-HF
quase universal et al. secundaria do da adiposidade (n=4.822) identificou que a
de adiposidade 2025 ensaio clinico | central em pacientes adiposidade central estava

central na PUBMED | PARAGON- com ICFEP e sua presente em 97% das mulheres
insuficiéncia INGLES HF relagdo com e 91% dos homens com ICFEP,
cardiaca com progndstico clinico. mesmo entre individuos com
fracdo de ejegdo IMC normal. Essa condi¢ao
preservada: o esteve fortemente associada a
estudo maior risco de hospitalizagdo
PARAGON-HF por insuficiéncia cardiaca ¢ a
pior capacidade funcional
avaliada pelo Kansas City
Cardiomyopathy
Questionnaire. Além disso,
pacientes com adiposidade
central apresentaram alteragdes
hemodinamicas e metabolicas
desfavoraveis. Esses achados
refor¢am que a obesidade
visceral ¢ um fendtipo quase
universal da ICFEP e
representa um alvo terapéutico
relevante.

A21 Relatorio de PATON et Estudo de Desenvolver O estudo reuniu 74
ecocardiografia al. consenso recomendacdes especialistas internacionais em
em insuficiéncia 2025 Delphi padronizadas para imagem cardiovascular e

cardiaca com PUBMED | internacional relatdrios obteve consenso em 84% dos
fragdo de ejegdo INGLES ecocardiograficos itens propostos. Foram
preservada: em pacientes com priorizados parametros
estudo de insuficiéncia ecocardiograficos
consenso Delphi cardiaca com fracao fundamentais como: volume
de ejecdo preservada | atrial esquerdo, relagdo E/e’ e
(ICFEP). pressdo sistolica da artéria
pulmonar. Além disso, houve
consenso sobre a necessidade
de incluir informagdes
padronizadas sobre fungéo
diastolica, medidas estruturais
¢ hemodinamicas. O trabalho
resultou em um modelo de
relatorio estruturado para
melhorar a comparabilidade
entre centros e a qualidade do
diagnoéstico de ICFEP.

A22 Impacto do LI etal. Revisdo Avaliar o impacto do A revisdo incluiu 15 ensaios

treinamento 2025 sistematica e | treinamento fisico na randomizados com 1.200
fisico na PUBMED meta-analise tolerancia ao pacientes com ICFEP. O
tolerdncia ao INGLES exercicio, funcao treinamento fisico aumentou

cardiaca e qualidade

de vida em pacientes
com insuficiéncia

cardiaca com fracdo

significativamente a
capacidade de exercicio, com
ganho médio de 2,1 mL/kg/min

no VO: pico. A qualidade de
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com insuficiéncia de ejecdo preservada | vida melhorou, com redugdo
cardiaca e fragdo (ICFEP). média de 6,5 pontos no
de ejecao Minnesota Living with Heart
preservada: uma Failure Questionnaire. Nao
revisao houve alteracdes significativas
sistematica e na fung¢ao cardiaca, incluindo
meta-analise fracdo de eje¢do do ventriculo
esquerdo e relacdo E/e’. Tanto
treinamento intervalado de alta
intensidade (HIIT) quanto
continuo moderado (MCT)
apresentaram beneficios
semelhantes.
A23 Explorando o MENGHO Estudo Avaliar a associagdo | O estudo incluiu 150 pacientes
impacto das UMetal. | observacional | entre comorbidades | com ICFEP e avaliou a relagdo
comorbidades 2025 transversal metabdlicas e entre comorbidades
metabolicas no PUBMED caracteristicas do metabolicas e tecido adiposo
tecido adiposo INGLES tecido adiposo epicardico (EAT). Pacientes
epicardico na epicardico (EAT) em com diabetes tipo 2 ou
insuficiéncia pacientes com sindrome metabdlica
cardiaca com insuficiéncia apresentaram maior espessura
fragdo de ejegdo cardiaca com fragdo e area do tecido adiposo
preservada de ejecdo preservada | epicardico. A maior quantidade
(ICFEP). de tecido adiposo epicardico
foi associada a pior fung¢do
diastolica e maior risco de
hospitalizagdo por insuficiéncia
cardiaca. Os resultados
indicam que o tecido adiposo
epicardico pode ser um
marcador de risco e gravidade
da ICFEP. Esses achados
refor¢am a relevancia de
monitorar e controlar
comorbidades metabolicas
nesse contexto.
A24 Série de casos HERRMA Estudo Avaliar o impacto da O estudo piloto incluiu 13
avaliando a NNetal. | observacional inibi¢do do pacientes com
relacdo da 2025 descritivo — cotransportador ICFEP/ICFmrEF (idade média
inibig¢do do PUBMED | série de casos. | soddio-glicose tipo 2 77 anos) para avaliar o efeito
SGLT2 com a INGLES (SGLT2) na pressao de inibidores de SGLT2 na
pressdo arterial da artéria pulmonar e | pressdo da artéria pulmonar e
pulmonar e em parametros parametros cardiopulmonares
parametros cardiopulmonares nao invasivos. Apos 9 meses,
cardiopulmonare ndo invasivos em ndo foram observadas
s ndo invasivos pacientes com mudangcas significativas na
em pacientes insuficiéncia pressdo da artéria pulmonar,
com cardiaca com fragdo | resisténcia vascular pulmonar,
ICFEp/ICFEi - de ejecdo preservada pressdo de enclausuramento
um estudo piloto (ICFEP) ou capilar pulmonar, capacitancia
levemente reduzida arterial pulmonar ou
(ICFmrEP). acoplamento ventriculo direito-
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artéria pulmonar. Diferentes
métodos para calcular PVR
apresentaram correlagdes
moderadas, enquanto os
métodos para PCWP ndo
mostraram associagao
confiavel. O estudo sugere que
a inibi¢ao de SGLT2 ndo
impactou significativamente os
parametros hemodinamicos
neste pequeno grupo. Esses
achados indicam a necessidade
de estudos maiores e
randomizados para avaliar
efeitos hemodinamicos em
ICFEP/ICFmrEF.

A25

Insuficiéncia
cardiaca com
fracdo de ejegdo
preservada: das
caracteristicas
ecocardiograficas
a um escore de
dano
cardiovascular
em uma
populagao
hipertensa de alto
risco

LEONE et
al.
2025
PUBMED
INGLES

Estudo
observacional
transversal

Avaliar as
caracteristicas
ecocardiograficas e
desenvolver um
escore de dano
cardiovascular em
uma populagdo
hipertensa de alto
risco com
insuficiéncia
cardiaca com fragdo
de ejecdo preservada
(ICFEP).

O estudo incluiu 200 pacientes
hipertensos de alto risco com
ICFEP, avaliando
caracteristicas
ecocardiograficas e
desenvolvendo um escore de
dano cardiovascular. O escore
incorporou espessura do septo
interventricular, didmetro do
atrio esquerdo e relagdo E/e’.
Pacientes com escores mais
elevados apresentaram maior
risco de hospitalizagdo e
eventos cardiovasculares, com
area sob a curva ROC de 0,85,
indicando boa capacidade
preditiva. Esses achados
sugerem que o escore pode
estratificar risco cardiovascular
em hipertensos com ICFEP. O
estudo refor¢a a utilidade de
parametros ecocardiograficos
para identificar pacientes de
maior risco.

A26

Tirzepatida para
Insuficiéncia
Cardiaca com

Fracao de Ejecdo
Preservada e

Obesidade

PACKER et
al.
2025
PUBMED
INGLES

Ensaio clinico
randomizado,
multicéntrico

Avaliar os efeitos do
tirzepatide em
pacientes com

ICFEP e obesidade
sobre eventos
cardiovasculares,
capacidade funcional

e qualidade de vida.

O estudo incluiu ~1.200
pacientes tratados por 104
semanas. O tirzepatide reduziu
em 38% o risco de eventos
cardiovasculares compostos
(morte cardiovascular ou piora
da IC; HR 0,62; IC 95%: 0,41—
0,95; p=0,026). Houve
melhora na qualidade de vida
(KCCQ-CSS +9,8 pontos) e
capacidade de exercicio (+24
metros no teste de caminhada

REVISTA ERRO01, Sao José dos Pinhais, v.10, n.4, p.1-32, 2025




“A” TITULO DO AUTOR/ TIPO DE OBJETIVO PRINCIPAIS RESULTADOS
PERIODICO ANO/ ESTUDO
BASE DE
DADO/
IDIOMA
de 6 minutos). Nao houve
diferenca significativa na
mortalidade cardiovascular
isolada, mas o medicamento
mostrou beneficios clinicos e
hemodinamicos em pacientes
obesos com ICFEP.
A27 | Atualizagdo de BEGHINI Revisdo Atualizar as A atualizacdo de 2024 das
2024 em et al. atualizada das | recomendagoes para | diretrizes ESC aborda a ICFEP,
insuficiéncia 2025 diretrizes da 0 manejo da destacando a importancia de
cardiaca PUBMED ESC insuficiéncia diagnostico preciso e
INGLES cardiaca com base estratificacdo de risco,

nas evidéncias mais
recentes.

considerando comorbidades e
fatores clinicos. O manejo
farmacolégico deve ser
individualizado, enquanto
intervengdes nao
farmacoldgicas, como controle
da pressdo arterial e otimizagdo
das comorbidades, sao
enfatizadas. A revisdo reforca a
necessidade de monitoramento
continuo para ajustar terapias e
melhorar desfechos.
Estratégias integradas
combinando abordagem
clinica, farmacologica e ndo
farmacoldgica sdo
recomendadas para reduzir
hospitalizagdes e melhorar a
qualidade de vida. Estes
achados consolidam a
abordagem multidimensional
no tratamento da ICFEP.

Fonte: Elaborado pelos autores.
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Figura 1. Apresentacdo gréafica da distribuicdo dos tipos de estudo incluidos na revisdo narrativa. Observa-se
predominancia de ensaios clinicos e revisGes sistematicas, refletindo o crescente corpo de evidéncias em torno da ICFEP.

Distribuicéo dos Tipos de Estudo (mengdes no artigo)
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Fonte: elaborado pelos autores a partir da amostra de 27 artigos (2020-2025).

A caracterizagdo metodoldgica dos estudos evidencia ndo apenas a robustez crescente das
investigagdes sobre a insuficiéncia cardiaca com fra¢do de eje¢do preservada, mas também a evolucao
do interesse cientifico em compreender essa sindrome multifatorial. Essa base heterogénea de
evidéncias contribui para a constru¢dao de recomendagdes mais solidas e subsidia a analise critica das
estratégias terapéuticas.

A partir dessa perspectiva, observa-se que a ICFEP ainda se distingue da insuficiéncia cardiaca
com fragdo de ejecdo reduzida (ICFER), uma vez que, enquanto a ICFER dispde de terapias
consolidadas ¢ com impacto comprovado na mortalidade, a ICFEP historicamente apresentou
resultados neutros, reflexo de sua diversidade fenotipica e fisiopatologica (Omote et al., 2022; Borlaug
et al., 2023). Contudo, avangos recentes — especialmente com os inibidores de SGLT2 — tém
modificado esse cendrio, sinalizando que a ICFEP ¢ de fato tratavel e abrindo novas perspectivas de

manejo clinico (Fauchier et al., 2023).
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Quadro 3. Comparativo entre ICFER e ICFEP. Sdo Paulo, 2025:

Aspecto ICFER (Fracédo de Ejecdo ICFEP (Fracao de Ejecao
Reduzida) Preservada)
Terapias Disponiveis Mudltiplas terapias modificadoras | Por décadas, ensaios clinicos com
da doenca ja consolidadas (Omote | resultados neutros (Omote et al.,
et al., 2022). 2022).
Natureza da Sindrome Predominantemente disfuncgéo Heterogénea e multifatorial
sistolica (Borlaug et al., 2023). (Borlaug et al., 2023).
Mecanismos Envolvidos Alteragdo da contracdo miocardica - Disfuncdo diastolica
(Borlaug et al., 2023). - Remodelamento cardiaco

- Inflamagé&o sistémica
- Disfung¢&o endotelial
- AlteracGes em multiplos 6rgéos
extracardiacos (Borlaug et al.,
2023; Omote et al., 2022)

Desafios Manejo consolidado (Omote et al., Complexidade diagnéstica e
2022). auséncia histérica de terapias
efetivas (Omote et al., 2022).

Avancos Recentes Expansdo continua de terapias Inibidores de SGLT2: primeiro
eficazes (Fauchier et al., 2023). grupo farmacoldgico com eficécia
comprovada (Fauchier et al.,

2023).
Perspectiva Atual Tratamento padronizado e eficaz Nova era: doenca considerada
(Omote et al., 2022). tratavel, exigindo atualizagdo da
pratica clinica (Fauchier et al.,
2023).

Fonte: Elaborado pelos autores.

Nos estudos analisados, observou-se que as estratégias terapéuticas para ICFEP incluem
abordagens farmacologicas e nao farmacoldgicas, com destaque para medicamentos como inibidores
de SGLT2, bloqueadores beta, antagonistas do receptor mineralocorticoide e moduladores
metabolicos. Os artigos revisados evidenciam beneficios em desfechos clinicos, como redugdo de
hospitalizagdes, melhora da capacidade funcional e controle dos sintomas, reforcando a importancia
de uma abordagem individualizada e baseada em evidéncias. As principais evidéncias terapéuticas

estao sintetizadas no Quadro 4.

REVISTA ERRO01, Sao José dos Pinhais, v.10, n.4, p.1-32, 2025



IS5M: 25%5-1378
Quadro 4. Estratégias terapéuticas na insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo preservada: detalhamento e
comparativo. Sdo Paulo, 2025.
Estratégia Terapéutica | Evidéncias Principais Beneficios Limitacdes / Fonte
Riscos
Diuréticos Estudos indicam que os Melhoram os N&o reduzem a Omote et
diuréticos reduzem a sintomas de mortalidade e al., 2022;
congestdo e os sintomas | congestdo e auxiliam podem causar Borlaug et
da insuficiéncia no controle do hipovolemia ou al., 2023
cardiaca, mas ndo volume de liquidos insuficiéncia renal
alteram o prognostico da do paciente. aguda.
doenga.
Inibidores de SGLT?2 Ensaios clinicos Reduzem as Tém custo elevado, Nassif et
(dapagliflozina e multicéntricos, como hospitalizages por | acesso limitadoem | al., 2021;
empagliflozina) EMPEROR-Preserved e insuficiéncia alguns paises e Anker et
DELIVER, e estudos de | cardiaca, melhoram a podem causar al., 2021,
combinagdo com qualidade de vida, eventos adversos Peikert et
espironolactona aumentam a leves, como al., 2022;
demonstram eficécia capacidade funcional hipotenséo e Ferreira et
desses farmacos em e sao eficazes mesmo | infeccBes urinarias | al., 2025;
pacientes com em pacientes com Ou genitais. Fauchier et
insuficiéncia cardiaca fibrilag&o atrial ou al., 2023;
com fracéo de ejecéo obesidade. Cintietal.,
preservada. 2025;
Ovchinniko
vetal,
2025
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Estratégia Terapéutica | Evidéncias Principais Beneficios Limitacdes / Fonte
Riscos
Betabloqueadores Estudos observacionais, Podem trazer Em pacientes com Arnold et
como o PINNACLE beneficio em casos fragdo de ejecdo al., 2023;
Registry, e revisoes selecionados de maior ou igual a Kaddoura
sistematicas mostram insuficiéncia cardiaca | 60%, ndo reduzem | etal., 2024
que os betabloqueadores | com fracéo de ejecdo a mortalidade e
podem ter beneficio levemente reduzida | podem aumentar o
limitado em pacientes (40 a 49%) ou na risco de
com fracdo de ejecdo presenca de hospitalizacdes,
levemente reduzida ou fibrilacdo atrial ou sendo
com doenca arterial doenca arterial recomendados
coronariana associada. coronariana. apenas em
situagdes
especificas.
Controle da fibrilagéo A fibrilacéo atrial esta Reduz os sintomas, Procedimentos Fauchier et
atrial presente em até 60% dos melhora a fungéo ablativose ousode | al., 2023

casos de insuficiéncia
cardiaca com fracdo de
ejecdo preservada, € 0
manejo precoce melhora
0 prognostico.

cardiaca e diminui o
risco de
hospitalizaces.

antiarritmicos ainda
apresentam

limitagOes e riscos
potenciais.
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Estratégia Terapéutica

Evidéncias Principais

Beneficios

Limitacdes /
Riscos

Fonte

Controle de
comorbidades

O manejo de hipertenso
arterial, diabetes
mellitus, obesidade e
doenca arterial
coronariana impacta
significativamente o
progndstico e o0s
sintomas da
insuficiéncia cardiaca
com fracdo de ejecdo
preservada.

Reduz eventos
adversos
cardiovasculares,
melhora a qualidade
de vida e otimiza a
resposta a terapias
farmacoldgicas.

Exige adesdo
continua dos
pacientes e
acompanhamento
rigoroso para evitar
interacdes
medicamentosas.

Assmus et
al., 2024;
Vranken et
al., 2025;
Menghoum
et al., 2025;
Packer et
al., 2025;
Peikert et
al., 2025

Reabilitacéo cardiaca e
treinamento fisico

Revisdes e meta-analises
indicam que exercicios
aerobicos, de resisténcia,
treinamento intervalado
de alta intensidade e
exercicios inspiratorios
melhoram a capacidade
funcional e aspectos
clinicos em pacientes
com insuficiéncia
cardiaca com fracdo de
ejecdo preservada.

Aumentam a
capacidade funcional,
a forga muscular e a
tolerancia ao
exercicio; melhoram
a funcéo endotelial e
reduzem sintomas.

Requer adesdo
regular; acesso a
programas de
reabilitacdo pode
ser limitado.

Mirzai et

al., 2025;

Lietal.,,
2025
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Estratégia Terapéutica | Evidéncias Principais Beneficios Limitacdes / Fonte
Riscos

Avaliagdo por Utilizagdo de escores | Permite estratificacdo Alguns Barros et
biomarcadores e clinicos como H-FPEF e individualizada do biomarcadores al., 2025;

prognostico HFA-PEFF, risco, ainda estdo em Dastjerdi et
biomarcadores como acompanhamento estudo, podendo ter | al., 2025;
albumina sérica, personalizado e disponibilidade Leone et
ecocardiografia e escore | suporte a tomada de limitada e custos al., 2025;

de dano cardiovascular deciséo clinica. elevados. Paton et al.,

para estratificacdo de 2025
risco.
Terapias emergentes | Ensaios clinicos recentes Reduzem eventos Dados ainda Packer et
(tirzepatida — investigam o uso da cardiovasculares preliminares; é al., 2025;
Monjouro, tirzepatida — Monjouro, compostos, necessario Omote et
moduladores além de moduladores melhoram a acompanhamento al., 2022
autondmicos e terapias | autondmicos e terapias qualidade de vida, de seguranca a
anti-inflamatérias) anti-inflamatorias, aumentam a longo prazo.
focando em obesidade, | capacidade funcional
metabolismo e e beneficiam

inflamag&o em pacientes
com insuficiéncia

cardiaca com fracao de
ejecéo preservada.

pacientes obesos ou
com comorbidades
metabolicas.

Fonte: Elaborado pelos autores.
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Figura 2. Apresentacdo grafica das principais terapias citadas na literatura sobre ICFEP. Observa-se maior destaque para
os inibidores de SGLT2, seguidos por betabloqueadores, antagonistas do receptor mineralocorticoide (ARM) e
estratégias ndo farmacoldgicas. Esse panorama reflete a transicdo de um cenario historicamente limitado para um campo
terapéutico em expanséo, no qual intervencgGes farmacologicas e ndo farmacologicas comegam a se integrar de forma
mais consistente.

Principais Terapias Citadas (mengoes no artigo)
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Fonte: elaborado pelos autores a partir da amostra de 27 artigos (2020-2025). (LUANA MONTEIRO)

Figura 3. Apresentacdo grafica dos principais desfechos clinicos relatados nos estudos sobre ICFEP.
Observam-se redugdes significativas em hospitaliza¢bes e melhorias funcionais, evidenciando a importancia de uma
abordagem multidimensional. Os desfechos relatados confirmam a relevancia clinica das intervenc6es analisadas, com
impactos tangiveis na capacidade funcional, na qualidade de vida e na redugdo de eventos recorrentes em pacientes com
ICFEP. Embora a mortalidade global ainda néo tenha apresentado alteragdes significativas, o controle eficaz de sintomas
e a prevencao de complicacdes configuram avangos clinicos relevantes. Esses achados reforcam que a integracao de
estratégias farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas constitui a abordagem mais promissora para otimizar prognosticos e
influenciar de forma positiva a trajetdria desta sindrome complexa.
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A insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo preservada (ICFEP) se confirma como uma
sindrome sistémica e heterogénea, cujo desenvolvimento ¢ impulsionado por comorbidades como
obesidade, diabetes e hipertensao. Esses fatores promovem inflamacgao cronica, disfungdo endotelial e
remodelamento microvascular, contribuindo para sua complexidade clinica (Borlaug et al., 2023;
Omote et al., 2022).

A andlise dos 27 estudos selecionados demonstra que, embora a disfuncao diastolica seja o
marco fisiopatologico central, outras alteracdes — como disfungdes sistolicas sutis, miopatia atrial
esquerda e hipertensao pulmonar — também contribuem para a apresentacao clinica da sindrome
(Fauchier et al., 2023). Essa heterogeneidade fisiopatologica explica a ampla variagdo dos fenotipos
clinicos, reforcando a importancia de identificar subgrupos de risco para orientar intervengdes
personalizadas (Borlaug et al., 2023; Omote et al., 2022).

O diagnoéstico permanece desafiador, especialmente em pacientes obesos, nos quais até um
terco apresenta biomarcadores natriuréticos normais, limitando a sensibilidade diagndstica (Borlaug et
al., 2023). Autores enfatizam que escores clinicos como H.FPEF e HFA-PEFF, aliados a
ecocardiografia avangada com andlise de strain atrial, aumentam a acuracia diagnostica (Omote et al.,
2022; Barros et al., 2025). Além disso, a exclusao de condigdes como amiloidose cardiaca e pericardite
constritiva ¢ considerada essencial, visto que tais doencas demandam estratégias terapéuticas
substancialmente diferentes. Essa convergéncia de evidéncias reforca a necessidade de avaliacao
multidimensional e de ferramentas diagnosticas integradas.

No manejo ndo farmacologico, os estudos demonstram que exercicios supervisionados,
estruturados por intensidade e duragdo, promovem aumento significativo do VO2 pico, melhora da
capacidade funcional e modulacao favoravel do perfil inflamatorio (Mirzai et al., 2025; Li et al., 2025).
Paralelamente, programas de perda de peso, sobretudo em individuos obesos, reduzem a rigidez
ventricular e melhoram a tolerancia ao esforco. Ha consenso de que a personalizagdo de intervengdes,
baseada no fenotipo clinico, potencializa beneficios, mas autores alertam que faltam ensaios
multicéntricos robustos para consolidar essas recomendagdes (Borlaug et al., 2023; Fauchier et al.,
2023).

O tratamento farmacoldgico apresenta evidéncias mais consolidadas para inibidores de SGLT2,
que consistentemente reduzem hospitalizagdes e eventos cardiovasculares em ICFEP,
independentemente da presenca de diabetes (Nassif et al., 2021; Anker et al., 2021; Fauchier et al.,
2023). Estudos como DELIVER e SOGALDI-PEF mostram beneficios adicionais na fun¢do diastolica,
capacidade funcional e parametros hemodinamicos (Peikert et al., 2022; Ferreira et al., 2025).

Comparativamente, empagliflozina e dapagliflozina demonstram efeitos equivalentes em subanalises
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de idade avancada e multiplas comorbidades, refor¢ando o papel dos iISGLT2 como base terapéutica
robusta (Ovchinnikov et al., 2025).

Outras classes farmacologicas, por sua vez, apresentam resultados controversos. Os
antagonistas do receptor mineralocorticoide (ARM), por exemplo, reduziram hospitalizagdes em
subgrupos especificos, mas estudos como o TOPCAT demonstraram uma heterogeneidade regional
significativa (Omote et al., 2022). O sacubitril/valsartana nao atingiu o desfecho primario no estudo
PARAGON-HF, embora tenha se mostrado benéfico para subgrupos de pacientes, como mulheres e
aqueles com fragao de ejecao limitrofe (Borlaug et al., 2023).

Ja os betabloqueadores apresentam um efeito limitado na ICFEP, podendo até aumentar as
hospitalizagdes em pacientes com fracdo de ejecdo acima de 60%. Por isso, seu uso ¢ recomendado
apenas para o controle de frequéncia na fibrilagdo atrial ou na presenga de cardiopatia isquémica
(Arnold et al., 2023; Kaddoura et al., 2024). Tais divergéncias terap€uticas reforcam a necessidade de
um manejo individualizado, guiado pelo fenotipo do paciente e suas comorbidades

Por fim, terapias emergentes, como a tirzepatida, mostram potencial para reduzir eventos
cardiovasculares e melhorar qualidade de vida em pacientes obesos com ICFEP (Packer et al., 2025).
Biomarcadores prognoésticos adicionais, como albumina sérica, podem aprimorar a estratificagdo de
risco e personalizar decisdes terapéuticas (Dastjerdi et al., 2025). Em sintese, os estudos analisados
convergem para a necessidade de estratégias integradas, combinando diagnostico refinado, intervengao
farmacologica e ndo farmacoldgica, e manejo estruturado das comorbidades, traduzindo avangos

cientificos em ganhos clinicos concretos para pacientes com ICFEP.

5 CONCLUSAO

A insuficiéncia cardiaca com fracao de ejecao preservada (ICFEP) ¢ uma sindrome complexa
e heterogénea, impulsionada por mecanismos multifatoriais. Historicamente negligenciada em termos
de opcdes terapéuticas eficazes, a ICFEP estd em uma nova era de manejo clinico. Nossa revisao
evidencia que os inibidores de SGLT2 representam o primeiro marco terapéutico robusto, capazes de
reduzir hospitalizagdes e melhorar os sintomas, estabelecendo-se como a estratégia farmacologica mais
consolidada até o momento.

Além dos SGLT2, terapias emergentes como a tirzepatida em pacientes com obesidade
demonstraram a capacidade de reduzir eventos cardiovasculares e melhorar a capacidade funcional.
Esse avango abre um campo promissor que integra o controle metabodlico ao impacto cardiovascular.
Outras abordagens, como antagonistas do receptor mineralocorticoide e o controle da fibrilacao atrial,
também mostram beneficios em perfis especificos de pacientes, enquanto o papel dos

betabloqueadores permanece controverso.
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A abordagem farmacoldgica deve ser complementada por pilares ndo farmacoldgicos
essenciais, como a reabilitacdo cardiaca, a perda de peso estruturada e o controle rigoroso de
comorbidades. Tais intervencdes t€m efeitos consistentes na tolerancia ao exercicio e na qualidade de
vida. Adicionalmente, a atuacao de uma equipe multiprofissional refor¢a a importancia de um cuidado
integrado, evidenciando ganhos significativos na capacidade funcional e na adesdo a hébitos de vida
saudaveis.

Em conclusao, a ICFEP nao deve mais ser encarada como uma condicao intratavel, mas sim
como um campo em evolucdo. A convergéncia entre terapias consolidadas, como os inibidores de
SGLT?2, e inovagdes promissoras, como a tirzepatida, molda um horizonte teraputico mais otimista.
No entanto, para que essa transformacdo se consolide, sdo indispensaveis estudos multicéntricos e
especificos para cada fenotipo de paciente, com o objetivo de direcionar um cuidado verdadeiramente
personalizado. Em tltima andlise, a exceléncia no manejo da ICFEP dependera da capacidade de
traduzir os avangos cientificos em praticas clinicas integradas, capazes de modificar a trajetoria da

doenga e proporcionar uma melhor qualidade de vida aos pacientes.
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