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Avaliacao diagnéstica da insuficiéncia autonémica
Diagnostic evaluation of autonomic failure

Jorge Elias Neto'

Resumo: A sincope postural é uma perda transitéria da consciéncia secundéria a redugao do fluxo sanguineo
cerebral e normalmente ocorre durante a ortostase. Transtornos do controle da homeostase circulatéria sio
frequentemente incapacitantes e de dificil tratamento. O reconhecimento dos vdrios subgrupos de insuficiéncia
autondmica ¢é util na definicao do tratamento mais apropriado da desordem especifica do paciente. Em conjunto
com a sincope reflexa, a hipotensio ortostdtica (por insuficiéncia autondémica ou secunddria a uma afecgao cronica)
responde pelas principais categorias fisiopatoldgicas de sincope postural. A incapacidade de identificar a causa
subjacente da sincope pode resultar em aumento da morbidade, redu¢io da qualidade de vida e aumento dos
custos com os cuidados de satde. Uma histéria clinica direcionada, associada a exame fisico e eletrocardiografia,
pode diagnosticar a maioria dos transtornos de controle circulatério. Em casos mais complexos, a andlise do
sistema nervoso simpdtico e as respostas circulatérias durante o teste de inclinagao podem auxiliar no diagnéstico
diferencial.

Descritores: Sincope; Insuficiéncia Autondémica Pura; Diagnéstico.

Abstract: Postural syncope is a transient loss of consciousness secondary to a reduction in cerebral blood flow and
is typically precipitated by standing. Disorders of circulatory homeostasis are frequently disabling and difhicult to
treat. Recognizing the various subgroups of autonomic insufficiency is helpful to choose the treatment that is best
suited for the patient’s specific disorder. Along with reflex syncope, orthostatic hypotension (due to autonomic
failure or secondary to chronic disease) is responsible for the main pathophysiological categories of postural
syncope. Failure to identify the underlying cause of postural syncope may result increased morbidity, impaired
quality of life and increase in healthcare costs. With a detailed clinical history in addition to physical examination
and electrocardiography, most circulatory control disorders may be diagnosed. In more complex cases, the analysis
of the sympathetic nervous system and circulatory responses during head-up tilting can support the differential
diagnosis.

Keywords: Syncope; Pure Autonomic Failure; Diagnosis.

Introducao

A possibilidade de se adotar a postura ortos-
tatica é, sem duvida, um marco na evolucio da
espécie humana. Entretanto, a despeito de todos
os beneficios inerentes a postura ortostdtica, o
estresse gravitacional ¢ uma varidvel fundamental
capaz de afetar a homeostase circulatéria. E a gra-

vidade (+Gz), atuando com uma velocidade média
de 9,8 m/s?, a responsével pela redistribuicao san-
guinea presente por meio da adogao da ortostase’.

A mudanca da postura supina para a ortosta-
tica resulta no deslocamento do sangue do nivel
do térax para o sistema venoso subdiafragmdtico,
fenémeno usualmente denominado venous pooling.
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Se ajustes compensatdrios nao ocorrerem pron-
tamente ap6s a mudanga de postura, a pressiao
arterial cai e o individuo pode apresentar desde
sintomas mais brandos relacionados a intolerancia
ortostatica até perda stbita da consciéncia.

O comprometimento da capacidade de elevar
a resisténcia vascular periférica ao assumir a posi-
¢do ortostdtica, causado por anormalidades no
sistema nervoso autbnomo, ¢ a principal causa
de hipotensio postural ou sincope em paciente
com diversos distdrbios primdrios (insuficiéncia
autondmica pura, atrofia de multiplos sistemas,
doenca de Parkinson) e secundérios (diabetes me-
lito, uremia) do sistema nervoso autdbnomo?. Nesses
pacientes, as vias vasomotoras simpdticas sdo inca-
pazes de aumentar a resisténcia vascular periférica

total em resposta a postura ortostitica’.

Aspectos Clinicos

Em conjunto com a sincope reflexa, a hipo-
tensdo ortostitica (por insuficiéncia autonémica
cronica ou secunddria) responde pelas principais
categorias fisiopatoldgicas de sincope.

Ao contrdrio da sincope reflexa, na insufi-
ciéncia autonomica a atividade eferente simpdtica
encontra-se cronicamente comprometida, tor-
nando a resposta de vasoconstrigao deficiente. Ao
adotar a postura de pé, a pressao arterial cai e a
sincope ou pré-sincope ocorre.

Do ponto de vista estritamente fisiopatolé-
gico, nio existe overlap entre a sincope reflexa e a
insuficiéncia autondmica; entretanto, as manifes-
tagoes clinicas das duas condigoes frequentemente
sao muito préximas, podendo tornar o diagnds-
tico diferencial muito dificil.

A “intolerancia ortostdtica” refere-se aos sinais
e sintomas que ocorrem em postura ortosttica
em decorréncia da anormalidade circulatéria.
Sincope ¢ apenas um dos sintomas, sendo encon-
trada também uma série de outros: tontura/escu-
recimento visual, pré-sincope; fraqueza, fadiga,
letargia; palpitagoes, sudorese; distirbios visuais
(incluindo falta de foco, aumento do brilho, visio
em tdnel); disttrbios auditivos (incluindo defici-
éncia auditiva, estalos e zumbido); e dor no pes-
cogo (occipital/paracervical e regido das costas),
dor lombar ou dor precordial®.

Encontram-se descritas a seguir as vdrias sin-
dromes clinicas que se apresentam com intoleran-
cia ortostatica:

1. Hipotensao ortostdtica cldssica — Sinal fisico
definido como diminuigio da pressao arterial
sistolica (PAS) > 20 mmHg e da pressio arterial
diastdlica (PAD) > 10 mmHg com 3 minutos
de ortostase, observada em pacientes com insu-

ficiéncia autonémica pura, hipovolemia ou outras
formas de insuficiéncia autonémica.

2. Hipotensio ortostatica inicial — Caracterizada
pela diminuigao de 40 mmHg da pressdo arterial
que ocorre imediatamente ao adotar a postura
ortostdtica. Observa-se, nesses casos, recuperagio
espontinea e rdpida da pressdo arterial e, como
consequéncia dessa estabilizagio hemodinimica,
o periodo de sintomas atribuiveis a hipotensio ¢é
bem curto (aproximadamente 30 segundos).

3. Hipotensio ortostitica tardia (progressiva) —
Nio é incomum em pacientes idosos. E atribuida
ao comprometimento, dependente da idade,
dos reflexos compensatérios e de coragdes mais
“rigidos” em idosos sensiveis a diminuicao da
pré-carga. A hipotensdo ortostdtica tardia é ca-
racterizada pela diminuigio lenta e progressiva
da PAS ao assumir a postura ereta. A auséncia de
bradicardia reflexa (vagal) diferencia a hipotensao
ortostdtica tardia da sincope reflexa.

4. Sindrome taquicdrdica ortostdtica postural
(STOP) — Alguns pacientes, sobretudo mulheres
jovens, apresentam intolerincia ortostdtica grave,
embora sem sincope, com incremento significa-
tivo da frequéncia cardfaca imediatamente ap6s
a adogio da ortostase (30 bpm ou atingindo
120 bpm) e instabilidade da pressao arterial.

A hipotensao ortostdtica sintomdtica, principal
problema dos pacientes com insuficiéncia autond-
mica, possui aspectos caracteristicos decorrentes
da queda persistente da pressao arterial média. Os
sintomas incluem vertigem e turvagio visual. A
nucalgia, irradiando para a regiao occipital e para
as costas, geralmente precede a perda da conscién-
cia. O mecanismo postulado desse sintoma sin-
gular de hipotensio ortostdtica é a presenca de
isquemia decorrente de contragio continua da
musculatura postural. Outros sintomas sugestivos
de comprometimento da perfusio muscular sio
dor nas nddegas ou angina do peito®.

Tipicamente, os sintomas surgem apoés alguns
minutos de exposigao ao estresse gravitacional, seja
apenas de pé ou durante caminhada, e sdo rever-
siveis com decubito supino. Os sintomas podem
ser considerados prédromos e os pacientes com
insuficiéncia autonémica rapidamente aprendem
a usd-los como sinal de alerta, fazendo com que
se deitem para que ocorra o restabelecimento da
perfusio cerebral. Se persistir em ortostase, ocorre
diminui¢do gradual do nivel de consciéncia e o
paciente cai lentamente sobre seus joelhos. Entre-
tanto, episédios subitos também podem ocorrer.
Sinais e sintomas de ativagio autondmica, como
sudorese ou bradicardia reflexa, nao sao habitual-
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mente observados em pacientes com insuficiéncia
autondmica.

A intolerincia ortostdtica recorrente tem alto
impacto na qualidade de vida. Para os pacientes,
o comprometimento fisico é compardvel ao obser-
vado em afeccoes cronicas, como artrite cronica,
desordem depressiva recorrente moderada e estd-
gio final de doenga renal. Tanto a sincope como a
intolerancia ortostatica, particularmente em indi-
viduos idosos, reduzem a mobilidade, as habili-
dades usuais e a capacidade de realizar atividades
rotineiras, e aumentam o indice de depressao, dor
e desconforto’.

Etiologia

Na insuficiéncia autondmica, a hipotensio or-
tostdtica ¢ secunddria ao comprometimento do
sistema nervoso central ou periférico. Dentre as
causas centrais de insuficiéncia autondémica des-
taca-se a atrofia de multiplos sistemas, também
denominada sindrome de Shy-Drager. Também
fazem parte desse subgrupo lesées do tronco
cerebral, deméncia com corpos de Lewy, multi-
plos infartos cerebrais, mielopatias e doenca de
Parkinson. J4 entre as causas periféricas, desta-
cam-se insuficiéncia autondmica pura, também
denominada sindrome de Bradbury-Eggleston,
alcoolismo e diabetes melito. Amiloidose, anemia
perniciosa, sindrome paraneopldsica e tabes dorsal
também sio formas de insuficiéncia autondmica
periférica. Por fim, a STOP, uma nova entidade
com apresentagao clinica caracteristica, também
deve ser incluida no grupo das insuficiéncias auto-
nomicas, embora nio tenha seu mecanismo fisio-
patoldgico adequadamente elucidado®.

Atrofia de multiplos sistemas

A atrofia de mdltiplos sistemas é uma doenca
neuroldgica degenerativa fatal, caracterizada por
disfungio autondmica, ataxia cerebelar, parkinso-
nismo e sinais piramidais em vdrias combinagoes’.
Sua prevaléncia varia de 2 casos a 5 casos por 100
mil habitantes. A doenga geralmente se inicia na
sexta década e existe um ligeiro predominio no
sexo masculino (1,3-1,9 homem/1 mulher)3.

Virios fatores ambientais podem contribuir
para o surgimento dessa doen¢a. Embora nio exista
confirmagio de transmissao genética da atrofia de
multiplos sistemas, uma suscetibilidade genética,
na forma de certos polimorfismos do gene alfa-
-sinucleina, tem sido observada em pacientes aco-
metidos por essa afecgao.

Conforme os critérios clinicos consensuais,
existem dois tipos de atrofia de multiplos sistemas:
a atrofia de multiplos sistemas-B, nos casos em que
predomina a sindrome parkinsoniana, e a atrofia

de maltiplos sistemas-C, em que predomina a sin-
drome cerebelar.

A atrofia de mudltiplos sistemas se inicia na
fase adulta e inclui disautonomia rigorosamente
definida (ou seja, incontinéncia urindria asso-
ciada a disfun¢io erétil nos homens ou hipoten-
sd0 ortostitica que se manifesta nos trés primei-
ros minutos ap6s adocio da ortostase) e sindrome
parkinsoniana mal responsiva ao uso de levodopa
ou sindrome cerebelar.

Deve-se suspeitar de hipotensio ortostdtica
diante de paciente com disturbios visuais, sensa-
¢do vertiginosa, déficit cognitivo, sincope, cefaleia
occiptal ou paracervical, e, por vezes, astenia pre-
dominando em ortostase ou postura sentada.

Para um diagndstico provavel de atrofia de mul-
tiplos sistemas, é necessiria queda de 30 mmHg
da PAS e/ou de 15 mmHg da PAD. O monitora-
mento simultineo da frequéncia cardiaca permite
o diagnéstico de origem neurogénica (auséncia
de taquicardia reflexa a ortostase). A hipotensao
ortostdtica ¢ agravada por uma série de medica-
mentos (anti-hipertensivos, antidepressivos trici-
clicos, diuréticos, medicamentos para prostatismo,
etc.) e por fatores ambientais (calor, refeigio, exer-
cicio). Disturbios vesicoesfincterianos (urgéncia
miccional, polacitria, perda urindria) geralmente
precedem a hipotensio ortostitica, sobretudo no
sexo feminino, mas existem fatores que podem con-
fundir o diagnéstico (multiparidade, cirurgia peri-
neal). Com a evolugao da doenga, surgem sintomas
de retengdo urindria e incontinéncia urindria.

A impoténcia aparece precocemente e é quase
constante nos homens (a auséncia de impoténcia,
nos homens, torna o diagndstico de atrofia de
multiplos sistemas improvével). Entre as mulhe-
res, diminuicio da sensibilidade genital e anorgas-
mia ocorrem em 47% das pacientes.

Os distirbios gastrointestinais (gastroparesia,
constipa¢ao) sao habituais na atrofia de maltiplos
sistemas, sendo a constipagio um dos sintomas
mais frequentes. Resultam do trinsito lento no
cblon e da diminuicio da contragio f4sica retal.

Alteragoes da termorregulagio e intolerincia
ao calor também sio comuns nos pacientes com
atrofia de multiplos sistemas.

Insuficiéncia autonémica pura

A insuficiéncia autonémica pura ¢ uma desor-
dem neurodegenerativa idiopdtica esporddica, ca-
racterizada por distirbios autonémicos progressi-
vos sem achados neurolégicos’.

Tem sido geralmente aceito que a insuficién-
cia autondmica, nos pacientes com insuficiéncia
autondmica pura, resulta de lesdes periféricas e
ndo centrais.
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A hipotensao ortostdtica (com suas manifesta-
¢oes clinicas de queda e sincope) sio os achados
mais importantes da insuficiéncia auton6mica
pura, e estdo presentes jd nos estdgios iniciais da
doenca. Além disso, a hipotensio ortostdtica piora
gradualmente na medida em que a doenca pro-
gride, independentemente do tratamento médico
da hipotensio. O mesmo nio acontece nos pacien-
tes com atrofia de multiplos sistemas nos quais a
sincope ocorre em menor propor¢io que naqueles
com insuficiéncia autonémica pura.

Quando comparada 2 insuficiéncia autonémica
pura, a progressdo da atrofia de multiplos sistemas
é relativamente rdpida e os pacientes se encontram
presos a cadeira de rodas ou acamados antes de
apresentar hipotensdo grave e sincope. Cerca de
metade dos pacientes com atrofia de multiplos sis-
temas apresenta quedas em torno de quatro anos
do inicio dos sintomas, quando a maioria jd se
encontra em uso prolongado de cadeira de rodas.
Esse aspecto pode limitar os pacientes com atro-
fia de multiplos sistemas a evoluirem com eventos
sincopais’”.

Outra anormalidade auton6émica importante
na insuficiéncia auton6émica pura é o comprome-
timento sudomotor. Hipo-hidrose ou anidrose é
a principal queixa dos pacientes. O surgimento
de hipotensio ortostitica, as vezes com perda de
consciéncia e disfungio sudomotora em estigio
muito precoce da doenga, ¢ um traco caracteris-
tico da insuficiéncia autondémica pura, em con-
traste com a atrofia de mualtiplos sistemas, em que
esses sintomas se apresentam mais tardiamente.

Outra caracteristica clinica marcante da insu-
ficiéncia autondmica pura é a auséncia de disfun-
¢do respiratdria, como apneia do sono, mesmo nas
fases mais tardias da doenca. Essa caracteristica de
novo contrasta com atrofia de multiplos sistemas,
em que a disfungao respiratdria ¢ um grande pro-
blema, ameacando a vida na fase tardia da doenga.

Constipagao e disfun¢io urindria estdo entre
os sintomas caracteristicos da sindrome de insu-
ficiéncia autondémica primdria, incluindo insu-
ficiéncia autondmica pura, atrofia de multiplos
sistemas e doenca de Parkinson com insuficién-
cia autondmica. Problemas urindrios, em certa
medida, representam uma caracteristica da insu-
ficiéncia auton6mica pura, especialmente na fase
tardia. Em contraste, os pacientes com atrofia de
multiplos sistemas tém disfungao urindria grave,
especialmente dificuldade em urinar e aumento da
frequéncia urindria noturna, com urina residual,
hiper-reflexia do detrusor, dissinergia do detrusor
e esfincter em estudo urodindmico. Nessa afeccio,
a autocateterizagio intermitente é muitas vezes
necessdria, mesmo no inicio do curso da doenca,

o que é um achado incomum na insuficiéncia au-
tondmica pura.

Com base nessas observagoes, podemos supor
que hipotensio ortostdtica e disfun¢io sudomo-
tora precedem a disfungao urindria e a disfungio
respiratéria particularmente no desenvolvimento
de distiirbios autonémicos nos pacientes com in-
suficiéncia autondmica pura, enquanto nos pa-
cientes com atrofia de multiplos sistemas a dis-
func¢ao urindria precede a hipotensio ortostdtica
e a disfuncio sudomotora. Assim, as formas de
progressao dos sintomas autondmicos parecem ser
uma alternativa importante para distinguir entre
insuficiéncia autonémica pura e atrofia de malti-
plos sistemas.

Pacientes com insuficiéncia autondmica pura,
habitualmente, apresentam melhor prognéstico
que aqueles com atrofia de multiplos sistemas.
Virios fatores contribuiram para essa vantagem: os
doentes com insuficiéncia autondmica pura nio
tém graves distirbios urindrios, o que afasta o risco
de infecgoes urindrias recorrentes, e também nao
tém a vida ameagada por insuficiéncia respiratéria;
o controle da hipotensio ortostdtica torna-se mais
dificil apenas na fase final da doenga, com resposta
satisfatdria a hidratacao, fludrocortisona e agentes
simpatomiméticos, obtendo-se assim melhora dos
sintomas e prevengio de fraqueza e de sincope com
ferimentos, que poderiam comprometer a quali-
dade de vida e a sobrevida; e os pacientes com
insuficiéncia autonémica pura nio apresentam
comprometimento motor ou cognitivo. Ao con-
trario dos pacientes com atrofia de multiplos siste-
mas, ndo se identifica parkinsonismo ou demén-
cia, o que pode afetar, substancialmente, as ativi-
dades didrias e a qualidade de vida’.

Sindrome taquicardica ortostatica postural

A STOP afeta anualmente cerca de 500 mil
individuos nos Estados Unidos, entre as idades
de 15 anos e 50 anos, com nitido predominio no
sexo feminino (5:1). A STOP ¢ caracterizada por
aumento excessivo da frequéncia cardfaca (taqui-
cardia) apds adogdo da ortostase, quer por incre-
mento de 30 bpm ou frequéncia cardiaca > 120 bpm
(ap6s repouso de 5 minutos a 30 minutos)'’.

Pacientes com STOP podem experimentar
uma variedade de sintomas com graus varidveis de
intensidade. A condigo mais comum é a hipoper-
fusdo cerebral, que pode decorrer de taquicardia
excessiva, disfuncio neuroldgica ou outras causas
idiopdticas. Esses sintomas incluem: tonturas,
fadiga, sudorese, tremor, palpitacdes, intolerincia
ao exercicio, sincope isolada e sincope recorrente
durante a ortostase. Os pacientes podem se quei-
xar de exacerbagao dos sintomas apés atividades
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simples como comer, tomar banho e exercicio de
baixa intensidade, ocasionando elevado grau de
incapacidade funcional. Também podem sofrer
de confusao mental, visao turva, falta de ar, sa-
ciedade, ndusea, dor de cabega e desconforto
no peito. Outros sintomas incluem ansiedade,
rubor, hipotensio pés-prandial, dor lombar, pes-
co¢o e ombros doloridos, mios frias (muitas vezes,
também pés e nariz) e hipovolemia'®!!.

O mecanismo fisiopatolégico da STOP ainda
nao estd bem definido. Em estudo recente, uti-
lizando aparelho que mede pardmetros hemodi-
namicos de forma nio invasiva, observou-se que
os pacientes com diagnéstico de STOD, diante
de estresse ortostdtico, apresentam resisténcia
vascular periférica significativamente menor que
os pacientes com teste de inclinagio negativo'’.
Na STOD tanto hipovolemia central’®'* como
volume sistélico reduzido em posigao ortostdtica
tém sido achados constantes. Portanto, existe a
possibilidade de que a insuficiéncia da resisténcia
vascular periférica em compensar volume sistélico
reduzido durante estresse ortostdtico seja a causa
de sintomas de intolerancia ortostdtica em indivi-

duos com STOP.

Avaliacao Diagnostica

Avaliacdo inicial: histéria clinica e exame fisico

Solicitar ao paciente com suspeita de perda
subita da consciéncia (e eventuais testemunhas)
que descreva o que aconteceu antes, durante e
apds o evento. Tentar contato pelo telefone com
testemunhas que nio estdo presentes a avaliagio.
Se possivel, orientar os acompanhantes a docu-
mentar os eventos espontineos (gravar imagem
com celular). Registrar os seguintes detalhes:

— circunstancia do evento;

— postura do paciente imediatamente antes da
perda da consciéncia;

— sintomas prodrémicos (como sudorese ou sen-
sacao de risco iminente/calor);

— aparéncia (por exemplo, se os olhos estao abertos
ou fechados) e cor da pessoa durante o evento;

— presenga ou auséncia de movimento durante o
evento (por exemplo, movimentos bruscos dos
membros e sua dura¢io);

— qualquer lesdo na lingua que ocorra durante o
evento (registrar a ocorréncia de mordida no lado
ou na ponta da lingua);

— ocorréncia de injuria durante o evento (regio
do corpo acometida e gravidade);

— duragio do evento (inicio até restabelecimento
da consciéncia);

— presenga ou auséncia de confusio durante o
periodo de recuperagio;

— fraqueza de um dos dimidios corporais durante
o periodo de recuperacio.

Outros aspectos importantes:

— detalhes de qualquer perda stbita da consciéncia
anterior, incluindo ndmero e frequéncia;

— histéria médica e histéria familiar de doenca
cardiaca (por exemplo, histéria pessoal de doenca
cardfaca e histéria familiar de morte stibita cardfaca);

— medicagao atual, que pode ter contribuido
para perda sdbita da consciéncia (por exemplo,
diuréticos e firmacos uroldgicos);

— sinais vitais (por exemplo, frequéncia de pulso,
frequéncia respiratdria e temperatura). Repetir, se
clinicamente indicado: aferi¢do da pressio arterial
com o paciente deitado e em pé; outros sinais
cardiovasculares e neuroldgicos'.

Avaliagcao da insuficiéncia autonémica

O sistema nervoso autdnomo regula funcoes
importantes, tais como pressio arterial, frequéncia
cardfaca, termorregulacio, respiragdo, gastrointes-
tinal, bexiga e fungio sexual. A insuficiéncia auto-
némica, como ja demonstrado, pode resultar de
muitas doengas que afetam as vias autondmicas.
O papel do médico é procurar sintomas de disau-
tonomia, mas ¢ também necessdario determinar
se esses sintomas sdo realmente decorrentes do
envolvimento do sistema nervoso autbnomo. No
passado, os métodos para avaliar a funcio autond-
mica eram indisponiveis ou muito invasivos. Os
recentes avangos na tecnologia resultaram na dis-
ponibilidade de testes quantitativos, ndo invasivos
e reprodutiveis, e tornaram os testes de fungao
autondmica acessiveis a0 médico. Embora muitos
desses testes nio se encontrem disponiveis em
nosso meio, poderemos observar que alguns sao
factiveis e de fécil realizagao'®.

Os objetivos dos testes de fun¢io autondémica
estao resumidos na Tabela 1. Em termos clinicos,
esses testes ajudam o médico a diagnosticar a pre-
senca de disautonomia, sua distribui¢io e gravi-
dade, uma vez que sio quantitativos, e permitem
aferir a evolucdo clinica do paciente. A primeira
meta refere-se a avaliacio da gravidade e da dis-
tribui¢ado da fungio sudomotora, cardiovagal e
adrenérgica utilizando testes quantitativos nao
invasivos. A segunda meta refere-se ao diagnéstico
da insuficiéncia autondmica restrita. Quando o
teste autdbnomo comegou, a meta era diagnosticar
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apenas a insuficiéncia autondmica generalizada.
Com o aumento da sofisticagdo, agora é possivel
diagnosticar disautonomia confinada a um tnico
sistema ou drea. Um exemplo é a neuropatia distal
de fibra pequena, em que as fibras nao mieliniza-
das para os dedos e os pés sao afetadas, causando
perda de suor e dor. A terceira meta refere-se ao
diagndéstico e a avaliagdo da intolerincia ortosta-
tica. O teste de inclinacdo permite diagnosticar
hipotensao ortostdtica. Reconhece-se agora que
a alteragao mais discreta, como a STOP, pode se
caracterizar por uma resposta excessiva da frequéncia
cardfaca durante o teste de inclinagao (Figura 1).
A meta 4 refere-se a0 monitoramento da evolu¢io
da disautonomia. Trata-se de exames que permi-
tem determinar quantitativamente se a condigao
estd melhorando ou piorando e a dinimica evolu-
tiva (por exemplo, a velocidade de evolugao ¢ bas-
tante lenta na doenca de Parkinson e muito mais

Tabela 1: Objetivos clinicos na avaliag¢ao da fung¢do autonémica

Meta

Objetivo

Avaliar a gravidade e a distribuicio da fungio autondmica.

Diagnosticar neuropatia autondmica limitada.

Diagnosticar e avaliar a intolerancia ortostdtica.

Monitorar o curso da disautonomia.

Monitorar a resposta ao tratamento.

NN N =

Como instrumento de estudos de investigagio.

ripida na atrofia de multiplos sistemas). A quinta
e a sexta metas referem-se, respectivamente, ao
monitoramento da resposta ao tratamento clinico
ou de pesquisa.

Os testes de funcio autondmica tém sensibili-
dade suficiente para detectar até mesmo disauto-
nomia subclinica. Testes laboratoriais padrao ava-
liam fung¢des autdnomas cardiovagal, sudomotora
e adrenérgica. A fungio cardiovagal ¢ tipicamente
avaliada testando-se a resposta da frequéncia car-
diaca & manobra de Valsalva. A funcio sudomotora
pode ser avaliada com o teste do reflexo axénio
sudomotor quantitativo ¢ o teste do suor de ter-
morregulagio. A fungio adrenérgica é avaliada pela
pressdo arterial e pela resposta da frequéncia car-
diaca @ manobra de Valsalva e ao teste de inclinacio.
Os testes sao uteis na defini¢ao da presenca de insu-
ficiéncia autondmica, sua histéria natural e resposta
a0 tratamento. Podem também definir padrées de
disautonomia, que so uteis para ajudar o clinico a
diagnosticar certas condigoes autondmicas'®.

A Tabela 2 apresenta, de forma resumida, os
testes, o sistema avaliado, as vias neurais envolvi-
das e a interpretagio clinica.

A seguir ¢ feita uma andlise pormenorizada dos
exames mais disponiveis em nosso meio.

Teste Ortostatico Ativo
O método ideal para a realizacio do teste
ortostatico ativo ainda nao estd bem estabelecido.

» Teste de inclinacao
= Teste ortostatico

* Avaliacao laboratorial (ndo fornece o diagnéstico isoladamente)
» Cintilografia (ndo fornece o diagnéstico isoladamente)

Aumento da FC > 30 bpm
da postura supina para ortostase
(5-30 minutos)

Concentragao plasmatica de

noradrenalina > 600 pg/ml 4 o
(= 3,56 nmol/l) o

durante a ortostase

Flutuagao da PA | *

.................. + Sinais ndo essenciais

Auséncia de
outras

" causas para
sintomas
de HO ou

taquicardia

Inclui: escurecimento visual,
fadiga, intoleréncia ao esforgo,
pré-sincope, sincope recorrente,
nausea, cefaleia e/ou
desconforto tordcico, etc.

Piora com a ortostase
e melhora com o retorno
ao declbito supino

Figura 1: Avaliagao diagndstica da sindrome taquicdrdica ortostdtica postural: avaliacdo inicial, baseada principalmente na histéria
clinica, no exame fisico (com pesquisa de hipotensao ortostdtica) e no teste de inclinagao, e tripé inicial para o diagndstico diferencial.
FC = frequéncia cardiaca; HO = hipotensao ortostética; PA = pressao arterial; STOP = sindrome taquicdrdica ortostitica postural.
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Tabela 2: Testes de funcio autonémica

Teste Sistema Vias Interpretagiao
SART Sudomotor pés-ganglidnico Reflexo axonal Avalia a distribuicio da sudorese
pos-gang
TST Sudomotor Vias centrais, pré- e Fornece o padrio de anidrose e

pés-ganglionicas das
glindulas sudoriparas

localiza a lesio

Variabilidade R-R

Fungio cardiovagal

Via vagal aferente e eferente

Avalia a fungio cardiovagal
(normal e diminuida)

Valsalva ratio

Fungio cardiovagal

Fungio do barorreflexo mediada
pela via vagal

Avalia a fungio cardiovagal
(normal e diminuida)

Resposta da pressio arterial
A manobra de Valsalva

Fungio adrenérgica e
sensibilidade barorreflexa

Aferéncia e eferéncia
do barorreflexo

Fungio do barerreflexo

Teste de inclinagio

Fungio barorreflexa

Aferéncia e eferéncia
do barorreflexo

Detecgao de HO

Norepinefrina plasmdtica
supina/ortostdtica

Barorreflexo e terminais
adrenérgicos

Terminais do barorreflexo
e adrenérgicos

Resposta da norepinefrina a
ortostase

MIBG cardiaca

Funcao adrenérgica

Inervagdo pds-ganglidnica
do coragao

Denervagio adrenérgica
pos-ganglionar

Adaptado de Low et al.'°.

HO = hipotensao ortostdtica; MIBG = meta-iodobenzilguanidina; QSART = teste quantitativo sudomotor (ax6nio reflexo); TST = teste de

termorregulacdo; variabilidade R-R = variabilidade da frequéncia cardiaca.

A American Autonomic Society e a American
Academy of Neurology recomendam que a pres-
sao arterial seja medida apds cinco minutos com o
paciente deitado em dectbito dorsal, seguida por
medidas a cada minuto ou, mais frequentemente,
depois de ficar por trés minutos em ortostase.
Deve-se manter o monitoramento da pressao arte-
rial se for observada queda progressiva'’.

Teste de Inclinacao

Enquanto se questiona a utilizacao do teste de
inclinagio nos pacientes com forte suspeita clinica
de sincope neurocardiogénica'®, nos pacientes por-
tadores de insuficiéncia autondmica esse exame
complementar tem papel fundamental na quanti-
ficagao do comprometimento do sistema nervoso
autdbnomo e no diagndstico diferencial entre as
vdrias etiologias de insuficiéncia autondmica.

Embora ainda nio definido nos consensos,
deve-se considerar a necessidade de individualiza-
a0 nos protocolos de teste de inclinagio. Particu-
larmente no que diz respeito aos pacientes idosos,
embora possa ser utilizado um protocolo curto
com sensibilizagio com nitrato, deve-se levar em
consideracdo a indicagio e a condigao geral do
paciente. Nos pacientes com suspeita clinica de
insuficiéncia autondmica crénica, a utilizagio de
sensibilizagio pode interferir tanto no diagndstico
diferencial da afec¢io como na quantificagao do
grau de comprometimento da resposta autond-
mica ao estresse ortostdtico.

Outro aspecto importante é a necessidade de
se considerar protocolos mais curtos nesses indi-
viduos. Essa afirmacio leva em conta a menor
complacéncia dos individuos idosos ao teste de

inclinagio e a possibilidade de se definir a existén-
cia de uma hipotensio ortostdtica com protocolos
de até cinco minutos de duragio'®".

Deve-se também atentar para os firmacos em
uso. Os pacientes idosos geralmente fazem uso de
multiplos medicamentos, que podem comprome-
ter a avaliacio de uma insuficiéncia autondmica
cronica. Nesse caso, recomenda-se a suspensio do
uso por 5 meias-vidas dos fdrmacos que podem
afetar o controle da pressao arterial, com excegao
dos pacientes portadores de doenca de Parkinson,
nos quais é permitida a manutengao da carbidopa/
levodopa.

O protocolo com 70 graus/40 minutos persiste
como o mais utilizado para pesquisa de insuficién-
cia autonémica. Entretanto, nos centros especiali-
zados em sistema nervoso autbnomo, os pacientes
com suspeita clinica de insuficiéncia autonémica
sao submetidos ao teste de inclinagao com proto-
colo de 70 graus/5 minutos".

Analisando pacientes portadores de insuficién-
cia autondmica (com excecio de pacientes porta-
dores de STOP), Low et al.'® observaram ser pos-
sivel o diagnéstico de hipotensdo ortostdtica em
99% dos pacientes com um protocolo de duragao
de cinco minutos. Esses autores demonstraram a
existéncia de cinco padroes bdsicos de hipotensao
ortostatica:

1. hipotensio ortostdtica estdvel — queda sus-
tentada da PAS > 20 mmHg sem decremento
suplementar ou recuperagio > 10 mmHg;

2. hipotensio ortostdtica com recuperagao parcial
— recuperacdo da PAS > 10 mmHg ao final de dois
minutos, mas com manutengio da hipotensao
ortostatica;
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3. hipotensio ortostdtica com recuperagio tardia —
queda sustentada da PAS > 20 mmHg por pelo
menos dois minutos, acompanhada de recuperagao
parcial (a2 medida da pressio arterial aos cinco
minutos apresenta incremento > 10 mmHg da
medida com um minuto);

4. hipotensdo ortostdtica progressiva — queda
progressiva da PAS > 10 mmHg a partir do pri-

meiro minuto;

5. hipotensio ortostdtica com piora tardia — queda
da PAS > 20 mmHg por, pelo menos, trés minutos
(padrio estdvel), sucedida por queda adicional
> 20 mmHg.

Trés padroes sio indicativos de estabilidade
ortostdtica (P1, P2 e P3). Esses padroes diferem
entre si apenas quanto ao tempo de recupera-
¢ao parcial da pressio arterial. Em contraste, os
padroes P4 e P5 demonstram queda progressiva
da pressdo arterial com o estresse postural, indi-
cando maior comprometimento de reflexos de
compensacio. A identificagio desse padrio pro-
gressivo pode ser relevante para o tratamento e a
orientagio do paciente. Por exemplo, o paciente
que tem uma queda grave e progressiva da pres-
sao arterial (padrao P4) pode ter maior risco de
sincope que outros grupos € um tratamento
mais agressivo pode ser considerado. Por outro
lado, pacientes com comportamento mais estdvel
podem responder a uma abordagem mais simples,
como a expansao de volume contra manobras fisi-
cas e meia de compressao.

Testes de Inclinacao em Situacoes
Especiais

Nos casos em que os sintomas sugestivos de
insuficiéncia autondmica estiverem associados a
estresse emocional, deve-se suspeitar de associacio
entre hiperventilacio e hipotensao arterial. Nesses
casos, durante o teste de inclinacdo, pode-se langar
mio da hiperventilagio. E possivel observar, em
alguns casos, que a hiperventilagio, durante a
fase passiva do exame, pode ocasionar hipotensao
com reprodugio dos sintomas clinicos?’. Na insu-
ficiéncia auton6mica, a queda da pressio arterial
durante a hiperventilagdo estd associada a redugao
da resisténcia vascular periférica, possivelmente
decorrente da hipocapnia. E preciso ter em mente
essa possivel interagio entre estresse emocional e
hipotensao arterial nos pacientes com insuficién-
cia autondmica. Isso pode tanto facilitar o enten-
dimento dos eventos sincopais como possibilitar
a melhor orientagao do paciente e seus familiares
quanto a prevencdo e entendimento de nio se
tratar simplesmente de uma possivel sincope por
hipersensibilidade emocional®.

O teste de inclinacdo também pode colabo-
rar na identificacio de pacientes com condigoes
psiquidtricas, como ataques de pinico, depressao,
histeria e ciclotimia mimetizando sincope relacio-
nada com insuficiéncia autondmica.

Uma outra varidvel que pode ser avaliada
durante a realizacio do teste de inclinacio é a
medida da pressdo arterial supina, obtida durante
teste de inclinagdo reverso (padrio mimetizando
a posicao de Trendelenburg), apés teste de incli-
nagdo convencional. Em pacientes portadores de
insuficiéncia autondmica cronica, podem ocorrer
niveis mais elevados de pressio arterial que os afe-
ridos pré-teste. Uma resposta de elevagio suple-
mentar da pressdo arterial no teste de inclinagao
reverso pode refletir o sitio da lesao subjacente,
sendo pré-ganglionar na atrofia de multiplos siste-
mas e pés-ganglionar na insuficiéncia auton6mica
pura. Qualquer que seja 0 mecanismo subjacente,
a elevagio suplementar da pressio arterial no teste
de inclinacdo reverso leva a implicacoes clinicas
importantes, especialmente no que diz respeito a
hipertensio supina®’.

Pacientes com teste de inclinagdo negativo,
com idade > 50 anos e portadores de diabetes
melito ou outra doenca do sistema nervoso auto-
ndémico devem ser submetidos a massagem do seio
carotideo e a avaliagio de outros reflexos cardio-
vasculares (resposta da frequéncia cardiaca a res-
piracdo profunda, manobra de Valsalva e handgrip
test)*. Isso se deve ao fato de que uma minoria dos
pacientes com insuficiéncia autondmica apresenta
insuficiéncia autondmica cronica. Em decorréncia
disso, é possivel que nido seja identificada hipo-
tensao ortostdtica na avaliacio clinica ou no teste
de inclina¢do (mesmo naqueles pacientes acome-
tidos de sincope e pré-sincope). Nesses casos, o
diagnéstico de insuficiéncia autonémica deve se
basear na presenca de comprometimento da regu-
lacdo parassimpdtica sinoatrial revelada através da
manobra de Valsalva ou de inspiragao profunda.
Esse aspecto deve ser lembrado na avaliagao desses
pacientes, que, apesar da auséncia de hipotensao
ortostdtica na avaliagio convencional, um com-
prometimento da regulagdo simpdtica periférica
também se encontra presente. Esses achados re-
for¢am a hipdtese de que esse déficit de regulacao
simpdtica pode estar presente nos estdgios preco-
ces da disautonomia precedendo o comprometi-
mento da neurorregulagio parassimpdtica®.

Massagem do Seio Carotideo

Antes da massagem do seio carotideo, deve-se
realizar ausculta das cardtidas. O Doppler das caré-
tidas deve ser realizado quando doenga da artéria
carétida clinicamente relevante nao for excluida.

Relampa. 2016;29(2):63-72



Avaliagao diagnoéstica da insuficiéncia autondmica

E necessirio monitoramento da pressao arte-
rial e registro continuo do eletrocardiograma.
Depois de garantir que a pressao arterial e a fre-
quéncia cardiaca se mantiveram estdveis por um
periodo minimo de cinco minutos, realiza-se uma
massagem firme, por cinco segundos, no local da
mdxima pulsacio do seio da cardtida, com inter-
valo de pelo menos um minuto entre a direita e
a esquerda. A massagem do seio carotideo deve
ser repetida da mesma forma durante #/t test com
inclinagio de 70 graus. A massagem do seio caro-
tideo deve ser sempre realizada por um médico
qualificado e com disponibilidade de meios de
ressuscitacdo. As respostas anormais (positivo)
a massagem do seio carotideo sdo classificadas
como cardioinibitéria (assistolia > 3 segundos),
vasodepressora (queda da PAS > 50 mmHg) ou
mista (combinagio de assistolia > 3 segundos e

queda da PAS > 50 mmHg)".

Outros Exames Complementares

Outros exames que complementam a investi-
gacdo da insuficiéncia autonémica sio os métodos
de imagem cerebral (convencional e funcional) e
a monitorizagio ambulatorial da pressdo arterial
(MAPA) de 24 horas. A ressonancia magnética
de cranio contribui para o diagnéstico diferencial
entre atrofia de maltiplos sistemas e outras sindro-
mes parkinsonianas.

A tomografia com emissio de pdsitron, em-
bora ainda nio seja um exame de rotina, possibi-
lita definir um diagndstico provével das formas de
atrofia de multiplos sistemas-C e atrofia de multi-
plos sistemas-P®.

A MAPA permite a gravacio da pressao arterial
durante o periodo noturno em um contexto fisio-
l6gico. Em individuos normais, hd hipotensio e
bradicardia relativa durante a noite. No caso dos
pacientes portadores de insuficiéncia autonémica, a
variabilidade noturna desaparece. Esse dado agrega
risco aos pacientes em decorréncia da presenga de
hipertensio noturna (comumente encontrada na
insuficiéncia autondmica) e pode contribuir para
aumento do risco cardiovascular e para maior possi-
bilidade de hipotensio ortostitica (como resultado,
entre outros aspectos, do incremento da excregao
noturna de horménio natriurético). Outro aspecto
¢ que a MAPA pode demonstrar maior variabili-
dade diurna da pressao arterial, sinalizando para
maior risco de hipotensio ortostdtica.
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