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INTRODUCAO

A insuficiéncia cardiaca com fragdo de eje-
¢ao reduzida (ICFEr), definida por fracdo de
ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE) <40%,
permanece como uma das principais causas de
morbidade, hospitalizagdes recorrentes € mor-
talidade em ambito global, com impacto ex-
pressivo na qualidade de vida dos pacientes e
nos sistemas de saude. Diante desse cenario, o
manejo da ICFEr tem passado por rapida e con-
tinua evolug@o nos ultimos anos (DEMIR et al.,
2021; TATAR et al., 2024).

A terapia médica otimizada guiada por dire-
trizes (GDMT) consolidou-se como o pilar do
tratamento contemporaneo, baseada na associa-
¢do de quatro classes farmacologicas funda-
mentais: inibidores do sistema renina-angioten-
sina ou ARNI, betabloqueadores, antagonistas
dos receptores de mineralocorticoides e inibi-
dores do SGLT2. Evidéncias robustas demons-
tram que seus efeitos progndsticos sdo aditivos
e precoces, sustentando estratégias de imple-
mentacao rapida dessas terapias e refor¢gando o
papel determinante do tempo no prognostico
dos pacientes com ICFEr (DUNLAY et al.,
2022; MALGIE et al., 2023).

Paralelamente, reconhece-se que a ICFEr
constitui uma sindrome clinicamente heterogé-
nea, caracterizada por respostas terapéuticas va-
ridveis e diferentes perfis de risco, mesmo entre
pacientes com valores semelhantes de fra¢ao de
ejecdo (FE). Nesse contexto, ferramentas de
analise de cluster e modelos de machine lear-
ning (ML) tém possibilitado a identificagdo de
fenotipos distintos, superando a classificacdo
tradicional baseada exclusivamente na FE (SE-
GAR et al., 2020; MEIJS et al., 2023). Adicio-
nalmente, métodos avancados de imagem e bi-
omarcadores laboratoriais, como o realce tardio
pelo gadolinio na ressonancia magnética cardi-
aca ¢ a identificacdo da deficiéncia de ferro,

contribuem para uma estratificagdo de risco
mais precisa e abrangente (DEMIR et al., 2021;
PEREIRA & BECK-DA-SILVA, 2022).
Diante desse contexto, o objetivo deste ca-
pitulo € sintetizar as evidéncias mais atuais so-
bre os avangos diagnosticos, progndsticos e te-
rapéuticos na ICFEr, integrando a terapia far-
macologica moderna, a fenotipagem clinica
avancada e o uso de biomarcadores no manejo
contemporaneo dessa complexa sindrome.

METODO

Trata-se de uma revisao de literatura de ca-
rater sistematico, realizada no periodo de 2020
a 2025, com o objetivo de analisar os avangos
diagnosticos, as estratégias de fenotipagem e as
inovagdes terapéuticas relacionadas a insufici-
éncia cardiaca, com énfase na ICFEr. A busca
dos estudos foi conduzida nas bases de dados
PubMed e SciELO, selecionadas por sua rele-
vancia e ampla utilizagdo na area da satde.

Foram utilizados descritores isolados e
combinados por meio de operadores booleanos,
incluindo: HFpEF AND phenotyping, HFrEF
AND phenomapping, heart failure AND cluster
analysis, HFrEF AND SGLT?2 inhibitors, gui-
deline-directed therapy AND heart failure, he-
art failure AND machine learning e heart fai-
lure AND artificial intelligence, além de seus
correspondentes em portugués: insuficiéncia
cardiaca, ICFEr, fracdo de eje¢do reduzida, di-
agnostico, tratamento e terapia farmacologica.
A estratégia de busca resultou em um nimero
variavel de publicacdes, variando de 14 a 2.457
artigos na base PubMed. Na base SciELO, fo-
ram identificados 32 estudos, dos quais 21 aten-
deram ao recorte temporal estabelecido.

Os critérios de inclusao compreenderam ar-
tigos publicados entre 2020 e 2025, disponiveis
na integra, nos idiomas portugués e inglés, que
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abordassem diretamente a insuficiéncia cardi-
aca com foco na ICFEr, contemplando aspectos
diagndsticos, de fenotipagem clinica e prognos-
tica, terapias contemporaneas ¢ a aplicagdo de
ferramentas de IA na pratica clinica. Foram ex-
cluidos estudos duplicados, indisponiveis na in-
tegra, publicados fora do periodo delimitado ou
sem relagdo direta com os objetivos desta revi-
sdo.

A selegdo dos estudos ocorreu inicialmente
por meio da leitura dos titulos e resumos. Em
seguida, os artigos potencialmente elegiveis fo-
ram submetidos a leitura na integra para confir-
macgao dos critérios de inclusdo. Ao final do
processo, os estudos selecionados foram anali-
sados qualitativamente, e os resultados foram
organizados de forma descritiva, com enfoque
nos avangos diagnosticos, nas abordagens de
fenotipagem e nas inovacdes terapéuticas no
manejo da ICFEr.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Avancos diagnosticos na ICFEr

A FE tem sido historicamente o principal
parametro diagndstico e prognostico na ICFEr.
Porém, sua avaliagao isolada ¢ limitada: reflete
apenas o volume sistolico e ndo captura contra-
tilidade intrinseca, remodelamento ventricular,
congestao residual ou interacdes cardiopulmo-
nares. Pacientes com FE semelhante podem, as-
sim, apresentar prognosticos e respostas tera-
péuticas distintos, especialmente na presencga de
comorbidades como obesidade, diabetes, doen-
ca renal cronica e fibrilagao atrial, o que restrin-
ge a FE como unica métrica para estratificagdo
de risco (ZANNAD et al., 2020).

A avaliagdo multiparamétrica supera essas
limitagdes ao integrar marcadores estruturais,
funcionais, bioquimicos € hemodinamicos. NT-
proBNP, técnicas de strain miocéardico, resso-

nancia magnética cardiaca e ferramentas de de-
teccdo de congestdo aprimoram a caracteriza-
¢ao clinica da ICFEr. Algoritmos de IA e mo-
delos computacionais identificam padrdes fe-
notipicos complexos, ampliando a predi¢do e
favorecendo a individualizagdo do cuidado
(MEUS et al., 2023).

Consequentemente, a defini¢do diagnostica
da ICFEr migrou de um enfoque centrado na FE
para uma visdo multifatorial. Métodos de clus-
terizacdo e ML identificam subgrupos com tra-
jetorias e respostas terapéuticas distintas, posi-
cionando a FE como elemento complementar
dentro de uma avalia¢do integrada (MEIJS et
al., 2023).

Métodos avancados de imagem

A FEVE isolada pode ndo detectar precoce-
mente alteragdes na mecanica cardiaca; por is-
s0, a analise da deformagao miocardica (strain)
consolidou-se como ferramenta essencial para
fenotipagem e estratificacdo de risco. Parame-
tros de strain, sobretudo os diastolicos, correla-
cionam-se com mortalidade e reinternacoes,
identificando vulnerabilidade mesmo quando
outros marcadores estdo estaveis (TATAR et
al., 2024; KANG et al., 2023).

A integracdo do strain (longitudinal e dias-
tolico) com biomarcadores, por exemplo micro-
albuminuria e razao ureia/creatinina, aumenta a
precisdo prognodstica. A ressonancia magnética
com realce tardio por gadolinio (LGE) identi-
fica fibrose miocardica, frequentemente associ-
ada a disfung¢ao contratil e a alteracdes de repo-
larizacdo ventricular. O acompanhamento lon-
gitudinal desses indices permite monitorar a
resposta terapéutica e prever eventos adversos
(ALATAS et al., 2022; DEMIR et al., 2021;
HAN et al., 2021).

Além disso, o strain ajuda a reconhecer co-
morbidades e fenotipos especificos, como defi-
ciéncia de ferro e distirbios do sono, orientando
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intervengdes mais intensivas (por exemplo, ma-
nejo da fibrilacdo atrial, controle da congestao).
Sua incorporagao rotineira refina o diagnostico
e torna a estratificacdo de risco mais dindmica
e personalizada (PEREIRA & BECK-DA-SIL-
VA, 2022; GARCIA ROJAS et al., 2023; PI-
MENTEL et al., 2025).

Ressoniancia magnética cardiaca na

ICFEr

LGE na RMC ¢ central para identificar lesdo
miocardica irreversivel, refletindo expansao do
espaco extracelular em areas de fibrose ou ne-
crose e diferenciando miocardio viavel de te-
cido cicatricial. A fibrose ¢ um mecanismo cha-
ve na progressdo da ICFEr, gerando rigidez,
disfuncdo contratil e heterogeneidade elétrica.
A presenca e extensdo de LGE associam-se a
alteragdes eletrofisiologicas (repolarizagdo) e
maior risco de arritmias malignas e morte subi-
ta, tendo valor progndstico e auxiliando na sele-
cdo de candidatos a CDI e terapia de ressincro-
nizacdo (DEMIR et al., 2021).

Biomarcadores laboratoriais emergentes

Biomarcadores inflamatorios (PCR ultras-
sensivel, interleucinas, TNF-a) refletem a im-
portancia da inflamacao na fisiopatologia cardi-
ovascular, associando-se a disfuncao endotelial
e aumento de risco cardiovascular; embora nao
diagnosticos isolados, fornecem informacao
prognostica relevante (IBRAHIM & JANUZZI,
2018; SPINETI et al., 2019).

A microalbumindria ¢ um marcador precoce
de disfuncao endotelial e lesdo microvascular,
associando-se a maior incidéncia de eventos
cardiovasculares e mortalidade. A razdo ureia/
creatinina informa sobre perfusdo renal, con-
gestdo e ativagdo neuro-hormonal, correlacio-
nando-se a pior progndstico na insuficiéncia
cardiaca (IBRAHIM & JANUZZI, 2018; SPI-
NETI et al., 2019).

Integrados a avaliacao clinica, esses marca-
dores ampliam a estratificacdo de risco e possi-
bilitam maior individualiza¢do e monitoramen-
to evolutivo (IBRAHIM & JANUZZI, 2018;
SPINETI et al., 2019).

Métodos nado invasivos e monitorizacio
remota

A insuficiéncia cardiaca (IC) ¢ uma sindro-
me cronica e progressiva, associada a elevada
morbimortalidade e recorrentes episodios de
descompensagdo e hospitalizagdo. Apesar dos
avangos da GDMT, incluindo inibidores do
SGLT2, ARNI, betabloqueadores e antagonis-
tas dos receptores de mineralocorticoides, a
progressdo da doenca e os eventos adversos
permanecem frequentes. Esse cendrio indica
que, embora essencial, o tratamento farmacol6-
gico isolado ¢ insuficiente para prevenir todas
as descompensagoes clinicas (DUNLAY et al.,
2022; MALGIE et al., 2023).

Evidéncias de vida real demonstram que a
implementagdo e a titulacio da GDMT sao fre-
quentemente incompletas ou tardias, influenci-
adas por barreiras clinicas, organizacionais e re-
lacionadas ao paciente. Mesmo em centros es-
pecializados e em casos avancados de IC, per-
sistem elevadas taxas de readmissdo e piora cli-
nica, reforcando a necessidade de estratégias
adicionais de monitorizacdo e acompanhamen-
to longitudinal continuo (MALGIE et al.,
2023).

Cardiografia de impedancia

A cardiografia de impedancia (bioimpedan-
cia tordcica) estima parametros hemodinamicos
e conteudo de fluido toracico a partir da varia-
¢do da impedancia, detectando congestio antes
dos sintomas. E 1til no seguimento ambulato-
rial e em monitorizagdo remota, com potencial
para otimizar terapéutica e reduzir hospitaliza-
coes (FRANZONI et al., 2023).
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Monitorizac¢io remota e detecciio precoce

A monitoriza¢do remota combina dados de
peso, pressdo, frequéncia, sintomas e sinais he-
modinamicos. Alteracdes hemodinamicas e
congestivas frequentemente precedem a des-
compensagdo por dias ou semanas, possibili-
tando intervengdes precoces (DUNLAY et al.,
2022; MALGIE et al., 2023).

IA e ML integradas a esses dados melhoram
a deteccdo precoce da piora clinica: modelos de
deep learning e processamento de linguagem
natural mostram alta acuracia na identificacao e
estratificacdo de risco a partir de registros ele-
tronicos. Revisdes e meta-analises indicam que
ML supera métodos tradicionais na predi¢do de
mortalidade e readmissdes, reforgando seu pa-
pel como suporte a monitorizagdo remota (SA-
QIB et al., 2024).

Combinacdes de modelos fisiologicos e ML
permitem fenotipagem mais refinada; automa-
tizagdo da analise ecocardiografica por redes
neurais aumenta a reprodutibilidade e sensibili-
dade para detectar deterioragdo precoce da fun-
¢ao ventricular. Assim, métodos nao invasivos,
monitorizagdo remota ¢ [A configuram um no-
vo paradigma preventivo e personalizado, com
potencial de reduzir hospitalizagdes e melhorar
a implementagdo da GDMT.

Fenotipagem clinica na ICFEr

A ICFEr ¢ uma sindrome heterogénea; a FE
isolada ndo captura a complexidade clinica. A
fenotipagem clinica visa identificar padroes bi-
olégicos e clinicos que permitam estratificagdo
de risco mais precisa e personalizagdo do trata-
mento (MEUS et al., 2023; ZANNAD et al.,
2020).

Heterogeneidade clinica

A heterogeneidade clinica na ICFEr mani-
festa-se por respostas terapé€uticas variaveis e
desfechos distintos entre pacientes com valores

semelhantes de FE. O emprego de anélises de
cluster e modelos de ML tem permitido classi-
ficar essa populacdo em subgrupos fenotipicos
distintos, como os perfis cardiorrenal, metabo-
lico e isquémico, que apresentam trajetorias cli-
nicas e riscos de mortalidade heterogéneos. O
reconhecimento desses padroes ¢ fundamental
para antecipar a evolucdo da doenga e orientar
intervengdes terapéuticas mais precoces € segu-
ras (SEGAR et al., 2020; MONZO et al., 2024).

Comorbidades associadas

Comorbidades como obesidade, diabetes,
doenca renal cronica alteram o desempenho mi-
ocardico e complicam a implementagdo da tera-
pia. A deficiéncia de ferro, presente em até 50%
dos casos, compromete o metabolismo mito-
condrial e piora o progndstico. A fibrilagao a-
trial tem papel bidirecional na progressdo da
doenca e nas hospitalizacoes (PEREIRA &
BECK-DA-SILVA, 2022; PIMENTEL et al.,
2025).

Padroes de remodelamento ventricular

O remodelamento ventricular na ICFEr ¢
caracterizado por alteracdes estruturais e teci-
duais, incluindo a substitui¢do progressiva de
miocitos funcionais por fibrose miocardica rica
em colageno, resultando em rigidez ventricular,
disfung¢ao contratil e instabilidade elétrica. Des-
taca-se que a FE pode apresentar comportamen-
to dindmico ao longo do tempo, tornando-se au-
mentada, reduzida ou estdvel em resposta a te-
rapia médica otimizada. A integragcdo de para-
metros estruturais e funcionais, como o realce
tardio por ressonancia magnética e a deforma-
¢do miocardica (strain), permite monitorar a
progressao da sindrome e avaliar a eficacia da
recuperagao cardiaca (HAN et al., 2021; DE-
MIR et al., 2021).
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Fenotipagem integrada por biomarcado-
res

Na ICFEr, a estratificagao baseada exclusi-
vamente na FE abaixo de 40% ndo ¢ capaz de
capturar a diversidade dos mecanismos fisiopa-
tologicos envolvidos nem explicar adequada-
mente as diferencas prognoésticas entre os paci-
entes. Diante dessa limitagao, tém ganhado des-
taque abordagens de fenotipagem baseadas em
biomarcadores, que integram dados clinicos e
laboratoriais para identificar subgrupos com
perfis bioldgicos e prognodsticos distintos, per-
mitindo uma caracterizagdo mais refinada da
doenga e abrindo caminho para estratégias de
medicina de precisdo (MELIS ef al., 2023).

A fenotipagem integrada baseia-se na ana-
lise simultanea de multiplos dominios de infor-
magao, incluindo dados clinicos, como idade,
FE, histérico de infarto agudo do miocérdio e
comorbidades associadas, a exemplo de diabe-
tes mellitus e doenga renal cronica, marcadores
laboratoriais consagrados e biomarcadores
emergentes. Entre estes, destacam-se os pepti-
deos natriuréticos, as troponinas cardiacas de
alta sensibilidade, além de marcadores inflama-
torios, de estresse hemodinamico, fibrose e per-
fis protedmicos. Essa integra¢do personalizada
amplia de forma significativa a capacidade de
estratificacdo progndstica e de antecipagdo de
desfechos adversos, superando a simples avali-
acao baseada na FEVE (MEIIS et al., 2023).

Os peptideos natriuréticos (BNP e NT-pro-
BNP) permanecem como os biomarcadores
mais utilizados na prética clinica para diagnds-
tico e estratificacdo prognostica da ICFEr, por
refletirem estresse da parede ventricular e so-
brecarga hemodinamica. Valores elevados as-
sociam-se consistentemente a pior prognostico
e maior risco de hospitaliza¢cdes. De forma
complementar, as troponinas cardiacas de alta
sensibilidade permitem a deteccdo de injuria
miocardica cronica e subclinica, estando asso-

ciadas a mortalidade total e a eventos cardio-
vasculares maiores, mesmo na auséncia de
eventos isquémicos agudos, refor¢ando seu pa-
pel em painéis prognosticos integrados (SAQIB
et al., 2024; SPINETI, 2019).

Estudos recentes utilizando andlises de
agrupamento demonstraram que pacientes com
ICFEr podem ser classificados em fenotipos
distintos a partir da combinagao de informagoes
clinicas e biomarcadores. Em grandes coortes
internacionais, foram identificados subgrupos
com perfis clinicos, laboratoriais e prognosticos
significativamente diferentes, ndo explicados
apenas pela FE. Esses subfen6tipos apresenta-
ram risco progressivamente maior de mortali-
dade e hospitalizag¢des, destacando a importan-
cia da avaliacao longitudinal dos biomarcado-
res, € ndo apenas pontual (SEGAR et al., 2020;
MONZO et al., 2024)

A combinacao de biomarcadores com dados
clinicos e laboratoriais aprimora de forma subs-
tancial a estratificagdo de risco. Painéis que in-
tegram BNP ou NT-proBNP, troponinas e bio-
marcadores de estresse e inflama¢ao demons-
tram desempenho superior aos modelos con-
vencionais na previsao de mortalidade e inter-
nacoes hospitalares. Além disso, os fenotipos
biomarcadores possibilitam identificar pacien-
tes que podem se beneficiar de tratamentos es-
pecificos ou de acompanhamento mais rigoro-
so. Por exemplo, individuos com elevagdes per-
sistentes de GDF-15 ou marcadores inflamato-
rios podem demandar vigilancia clinica intensi-
ficada ou ser considerados candidatos a ensaios
clinicos de terapias direcionadas (SAQIB et al.,
2024; SPINETI, 2019).

Machine learning e inteligéncia artificial
na ICFEr

A compreensao da ICFEr como uma sindro-
me de ampla heterogeneidade clinica eviden-
ciou as limitacdes dos modelos tradicionais de
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estratificacdo, frequentemente baseados em va-
riaveis isoladas, como a FEVE. Nesse contexto,
técnicas de ML e inteligéncia artificial (IA)
emergiram como ferramentas promissoras para
a analise integrada de grandes volumes de da-
dos clinicos, laboratoriais, de imagem e gend-
micos, permitindo caracterizacdo fenotipica
mais precisa da doenca (MONZO et al., 2024).

Abordagens de ML nao supervisionado tém
sido utilizadas para identificar subgrupos feno-
tipicos distintos a partir da integragdo de multi-
plas varidveis, revelando perfis cardiorrenal,
metabolico, inflamatorio ou isquémico, associ-
ados a diferentes trajetdrias clinicas, risco de
hospitalizagdo e mortalidade, bem como res-
postas terapéuticas heterogéneas (SEGAR et
al., 2020).

Na pratica clinica, ML e IA aprimoram a es-
tratificacdo de risco e o suporte a decisdo tera-
péutica, superando abordagens convencionais
na previsdo de desfechos como mortalidade,
hospitalizagdo e arritmias, especialmente quan-
do utilizam dados longitudinais. A aplicagdo da
IA a andlise de exames de imagem também au-
menta a acuracia diagnostica e a reprodutibili-
dade das interpretagdes (SAQIB et al., 2024).

Apesar do potencial, persistem limitagdes
relacionadas a generalizagdo dos modelos, a
qualidade e padronizacdo dos dados e a inter-
pretabilidade dos algoritmos. Muitos sistemas
baseiam-se em coortes retrospectivas e selecio-
nadas, além de modelos complexos com baixa
transparéncia, o que reforga a necessidade de
validacdo prospectiva, padronizagdo metodolo-
gica e capacitacao profissional para incorpora-
cdo segura dessas tecnologias (MEIIS et al.,
2023).

Terapia quadrupla na ICFEr
A terapia quadrupla na ICFEr ¢ composta
por ARM, SGLT2i, betabloqueadores e IECA,

BRA ou ARNI. Quando utilizados de forma
concomitante, esses farmacos reduzem a mor-
talidade, progressao da doencga e hospitaliza-
¢oes, além de melhorar a fungdo cardiaca e re-
nal, sobretudo quando iniciados precocemente.
No registro HELP-HF, observou-se redugdo de
30% da mortalidade e 40% das hospitalizagdes
(VRACHATIS et al., 2023).

Os SGLT2i apresentam beneficios adicio-
nais, incluindo protecdo renal e reducao de des-
fechos cardiovasculares, com diminui¢do de
13% da mortalidade por todas as causas, 14%
da mortalidade cardiovascular e reducao relati-
va de 26% no risco combinado de morte cardi-
ovascular ou primeira hospitalizac¢do por IC, in-
dependentemente de idade, sexo, diabetes ou
TFG basal (ZANNAD et al., 2020).

Inicio precoce, titulagdo e adesao

O 1nicio precoce da terapia na ICFEr asso-
cia-se a maior sobrevida, menor progressao da
doenca e melhor qualidade de vida. Evidéncias
indicam que a introdugdo precoce de betablo-
queadores, [IECA/ARNI e ARM reduz em até
40% o risco de hospitalizagdes nos primeiros
seis meses € em 25% a mortalidade cardiovas-
cular quando iniciados até 30 dias apds o diag-
nostico (DUNLAY et al., 2022).

De forma semelhante, o inicio antecipado de
SGLT2i reduz o risco de progressao da doenga
renal em 15%, além de diminuir hospitalizagdes
por IC em 22% e a mortalidade cardiovascular
em 20% quando comparado ao inicio tardio. Es-
tratégias atuais recomendam titulacdo mais ra-
pida até a dose maxima tolerada, evitando o
atraso na obtencao de beneficios clinicos. O uso
precoce de ARNI contribui para reducao do re-
modelamento cardiaco e melhora da fungdo
ventricular esquerda (ZANNAD et al., 2020;
MALGIE et al., 2023).
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Desafios de implementacio
Apesar dos beneficios comprovados, a im-

plementacao da terapia quadrupla enfrenta obs-
taculos relevantes, como multiplas comorbida-
des, risco de efeitos adversos, limita¢ao da fun-
¢do renal e inércia terapé€utica. A falta de fami-
liaridade com SGLT2i e ARNI e o custo ele-
vado dessas medicacdes também contribuem
para subutilizacdo, especialmente em sistemas
publicos ou em paises com recursos limitados,
comprometendo a eficécia clinica a longo prazo
(ZANNAD et al.,2020; DUNLAY et al., 2022;
MALGIE et al., 2023).

Inovacodes terapéuticas e desafios atuais

Os SGLT2i consolidaram-se como um dos
principais avangos no tratamento da ICFEr, in-
tegrando a terapia médica otimizada. Ensaios
como DAPA-HF e EMPEROR-Reduced de-
monstraram redu¢ao de mortalidade cardiovas-
cular, hospitalizagdes por IC e beneficios re-
nais, independentemente da presenca de diabe-
tes, sustentando a recomendacdo de introdugdo
precoce, inclusive durante hospitalizagdes
(ZANNAD et al.,2020; DUNLAY et al., 2022;
VRACHATIS et al., 2023).

Os ARNI, representados pelo sacubitril/val-
sartana, mostraram superioridade em relacao a
IECA e BRA ao promover modulagdo neuro-
hormonal mais abrangente, com impacto direto
na reducdo de mortalidade e hospitalizagdes. O
vericiguat surge como opgao adicional em pa-
cientes de alto risco e descompensagdes recen-
tes, enquanto agentes miotropicos inovadores
permanecem em investigagdo, com potencial
beneficio hemodinamico, mas ainda com evi-
déncia limitada (VRACHATIS et al., 2023).

A deficiéncia de ferro, presente em até 50%
dos pacientes com ICFEr, associa-se a pior ca-
pacidade funcional, maior nimero de hospitali-
zagdes e pior prognostico. A reposi¢do intrave-

nosa de ferro, especialmente com carboximal-
tose férrica, melhora sintomas, capacidade fun-
cional e reduz hospitalizagdes, justificando o
rastreamento sistematico com ferritina sérica e
saturagdo de transferrina (PEREIRA & BECK-
DA-SILVA, 2022).

A fibrilacdo atrial é comorbidade frequente
na ICFEr e associa-se a maior risco de hospita-
lizagdes, eventos tromboembolicos e mortali-
dade. Estratégias ativas de manejo, incluindo
controle rigoroso da frequéncia e, em pacientes
selecionados, controle do ritmo por ablacao, po-
dem melhorar fun¢o ventricular esquerda, sin-
tomas e qualidade de vida, consolidando a FA
como o “quinto pilar” do tratamento, associada
a anticoagulagdo conforme risco individual (PI-
MENTEL et al., 2025).

Apesar dos avangos, persistem lacunas no
manejo da ICFEr, como subutilizagdo e titula-
¢do inadequada das terapias guiadas por diretri-
zes. Fatores como custo, inércia terap€utica e
heterogeneidade fenotipica explicam parte da
discrepancia entre evidéncia cientifica e pratica
clinica, reforcando a necessidade de estratégias
de fenotipagem avancada, biomarcadores e [A
para personalizar o tratamento e otimizar os
desfechos (DUNLAY et al., 2022; MALGIE et
al.,2023; MEIIS et al., 2023).

CONCLUSAO

Evidencia-se que o manejo da ICFEr evo-
luiu significativamente nos ultimos anos, im-
pulsionado pelo uso da terapia quadrupla gui-
ada por diretrizes, pela incorporagao de méto-
dos diagnosticos multiparamétricos e pelo reco-
nhecimento da heterogeneidade clinica da sin-
drome. A adoc¢ao de ferramentas avangadas de
imagem, como o strain miocardico e o realce
tardio na ressonancia magnética cardiaca, per-
mitiu identificar de forma mais precisa o remo-
delamento ventricular, a fibrose miocardica € o
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risco arritmico, melhorando a estratificacao de
risco além da FE.

Paralelamente, biomarcadores inflamato-
rios, metabdlicos e renais, além dos peptideos
natriuréticos e troponinas de alta sensibilidade,
ampliaram a capacidade prognostica, favore-
cendo modelos mais sensiveis as particularida-
des bioldgicas e as comorbidades associadas. A
integracao dessas informacdes em analises de
cluster e modelos de IA reforcam a transi¢ao
para uma medicina de precisdo, que reconhece
fenotipos distintos e orienta intervengdes mais
individualizadas.

No ambito terapéutico, destaca-se o impacto
dos iISGLT2, dos ARNI e das novas estratégias,
como vericiguat, reposi¢ao de ferro endovenoso
e manejo da fibrilacdo atrial, que surgem como
pilares para reduzir hospitalizagdes, melhorar

funcao ventricular e reduzir a progressao da do-
enca. Entretanto, persistem, ainda, desafios
com relagdo a implementagcdo do tratamento
ideal, a subutilizacdo de terapias de alto valor,
as barreiras econdmicas e a variabilidade no
acesso a métodos diagndsticos avangados.

Assim, a combinacdo entre o diagnostico
multiparamétrico, fenotipagem clinica, biomar-
cadores e IA representa um caminho para um
cuidado mais preciso, preventivo e personali-
zado na ICFEr. Contudo, novos estudos sio es-
senciais para validar esses modelos em popula-
¢oes diversas, ampliar o uso de tecnologias de
monitorizagdo remota e reduzir desigualdades
assistenciais. O fortalecimento dessas frentes
ira consolidar um manejo mais igualitario e efi-
caz, capaz de impactar concretamente a morbi-
mortalidade da ICFEr.
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