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Resumo
Introdução: Com o avanço no diagnóstico e intervenção houve um crescente aperfeiçoamento 
no manejo das cardiopatias congênitas (CC) e suas complicações. O curso natural do 
paciente com CC está associado a sequelas tardias, como a hipertensão arterial pulmonar 
(HAP). O tratamento de HAP infantil é baseado na estratificação do risco, com preditores de 
piores prognósticos semelhantes a adultos. Na população de CC com HAP poucos estudos 
correlacionam os preditores clínicos e laboratoriais à gravidade. Objetivo: Correlacionar 
a capacidade funcional com marcadores pré-estabelecidos na literatura de crianças e 
adolescentes com CC e HAP. Métodos: Estudo retrospectivo, com banco de dados de crianças 
e adolescentes com CC e HAP de um Ambulatório em São Paulo. Foram coletados dados 
clínicos, distância do teste de caminhada de 6 minutos (DTC6), classificação funcional da 
Organização Mundial de Saúde (WHO-FC) e exames laboratoriais. As variáveis epidemiológicas 
foram analisadas de acordo com a normalidade, além da utilização da correlação de Spearman 
e Pearson, quando aplicável. Resultados: A amostra foi composta por 25 pacientes, sendo 
52% pacientes do sexo feminino, com média de idade de 15,1 anos (±1,25). A DTC6 predita foi 
46,1% no grupo feminino e 46,7% no masculino (p= 0,180). A correlação entre a WHO-FC e TC6 
foi muito fraca (r= 0,093) e entre WHO-FC e peptídeo natriurético tipo-B foi fraca (r= 0,346). 
Não houve diferença entre os grupos da WHO-FC em relação a DTC6 (p= 0,449). Conclusão: 
Não foi encontrada uma correlação forte entre a capacidade funcional dos pacientes e os 
biomarcadores utilizados para o acompanhamento da HAP.

Palavras-chaves: Cardiopatias Congênitas; Estado Funcional; Hipertensão Pulmonar.

Abstract
Background: With advances in diagnosis and intervention, there has been a growing 
improvement in the management of congenital heart disease (CHD) and its complications. 
The natural course of patients with CHD is associated with late sequelae, such as pulmonary 
arterial hypertension (PAH). The treatment of pediatric PAH is based on risk stratification, 
with predictors of poor prognosis similar to those in adults. In the CHD population with PAH, 
few studies have correlated clinical and laboratory predictors with disease severity. Aim: To 
correlate functional capacity with pre-established markers in the literature among children 
and adolescents with CHD and PAH. Methods: A retrospective study using a database of 
children and adolescents with CHD and PAH from an outpatient clinic in São Paulo. Clinical 
data, six-minute walk test distance (6MWD), World Health Organization functional class (WHO-
FC), and laboratory tests were collected. Epidemiological variables were analyzed according 
to normality, and Spearman’s or Pearson’s correlation was applied when appropriate. 
Results: The sample consisted of 25 patients, 52% of whom were female, with a mean 
age of 15.1 years (±1.25). The predicted 6MWD was 46.1% in the female group and 46.7% 
in the male group (p= 0.180). The correlation between WHO-FC and 6MWD was very weak 
(r = 0.093), and between WHO-FC and B-type natriuretic peptide was weak (r = 0.346). No 
significant difference was found between WHO-FC groups in relation to 6MWD (p = 0.449). 
Conclusion: No strong correlation was found between the patients’ functional capacity and 
the biomarkers used for PAH follow-up.

Keywords: Congenital Heart Disease, Functional Status, Pulmonary Hypertension.
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ferramenta importante na avaliação da gravidade da HP 
em crianças, relacionando menor desempenho à maior 
gravidade da doença15.

Em um estudo com 41 crianças com HAP — idiopática, 
associada às CC e à SE — a DTC6 correspondeu a 47,7% do 
predito e apresentou correlação com o consumo máximo 
de oxigênio até 300 m. Acima desse limite, recomenda-se 
a realização de teste cardiopulmonar de exercício16.

Apesar do crescente reconhecimento da importância 
de marcadores clínicos e laboratoriais na HAP pediátrica, 
a literatura ainda é escassa quanto à correlação integrada 
entre CF, biomarcadores e WHO-FC em crianças e 
adolescentes com CC e HAP. Dessa forma, a hipótese 
do presente estudo é que a DTC6 se correlaciona com a 
gravidade da doença, de acordo com a WHO-FC, e que 
níveis elevados de BNP associam-se a pior desempenho 
funcional e maior comprometimento clínico.

O objetivo deste estudo é correlacionar a capacidade 
funcional com marcadores clínicos e laboratoriais 
previamente estabelecidos na literatura em crianças e 
adolescentes com CC e HAP.

MÉTODOS
Trata-se de um estudo retrospectivo, que analisou um 

banco de dados de crianças e adolescentes pacientes com 
CC e HAP do Ambulatório de Hipertensão Pulmonar da 
Irmandade da Santa Casa de Misericórdia de São Paulo. 
Aprovado pelo Comitê de Ética e Pesquisa da Irmandade 
da Santa Casa de Misericórdia de São Paulo, número de 
aprovação: CAAE: 79110724.3.0000.5479.

A amostra foi composta por conveniência, uma vez 
que se tratou de análise de banco de dados de caráter 
retrospectivo, não sendo realizado o cálculo amostral. 
Foram incluídos participantes com idade de 4 a 17 anos e 
11 meses, sendo as menores e maiores idades avaliadas 
no serviço onde foram realizadas as avaliações, de 
ambos os sexos, com CC e HAP, com dados disponíveis 
no prontuário para análise de janeiro de 2018 a abril de 
2023. O estudo dispensou Termo de Consentimento Livre 
e Esclarecido (TCLE), assim como o Termo de Assentimento 
Livre e Esclarecido (TALE). Foram excluídos participantes 
com limitações físicas e/ou cognitivas que impedissem a 
realização do TC6 e com ausência de dados para serem 
analisados.

Foram coletados nome, idade (anos), peso (kg), altura 
(metros), doença de base, valor do BNP em até um ano 
antes da última consulta, medicações em uso (divididas 
em três grupos: nenhuma ou até uma medicação; 
até duas medicações; mais que duas medicações), 
realização de algum tipo de cirurgia cardíaca com 
objetivo de tratamento (corretivo ou paliativo) (sim 
ou não), uso de oxigênio domiciliar (sim ou não), 
realização de reabilitação cardiopulmonar (sim ou não), 
DTC6 (metros) e WHO-FC.

INTRODUÇÃO
Os distúrbios congênitos são responsáveis por 

aproximadamente 240 mil óbitos anuais, segundo a 
Organização Mundial da Saúde1. Entre essas condições, 
as cardiopatias congênitas (CC) representam o defeito 
estrutural mais frequente e a principal causa de 
mortalidade na infância2,3. Nas últimas décadas, os 
avanços no diagnóstico, nas técnicas intervencionistas e 
no tratamento cirúrgico têm aumentado significativamente 
a sobrevida desses pacientes, resultando em redução 
de 50% a 70% da mortalidade em cerca de 20 anos3. 
Entretanto, o curso natural das CC pode evoluir com 
sequelas tardias, entre elas a hipertensão pulmonar (HP), 
que impacta a morbimortalidade dessa população3.

A HP é uma síndrome hemodinâmica multifatorial 
presente em diferentes condições clínicas4, podendo 
manifestar-se em todas as idades, com elevada 
morbimortal idade5.  Em pediatria,  destaca-se a 
hipertensão arterial pulmonar (HAP), forma mais 
prevalente nesse grupo etário6. Sua ocorrência associada 
às CC é estimada em 2,2 casos por milhão de crianças6. 
A HAP é caracterizada pelo aumento da pressão arterial 
pulmonar média ≥25 mmHg, com pressão capilar 
pulmonar normal, indicando comprometimento primário 
da vasculatura pulmonar7. Nas CC com hiperfluxo 
pulmonar, o remodelamento vascular pode evoluir para 
HAP, culminando, em estágios avançados, na síndrome 
de Eisenmenger (SE)8.

Os sintomas da HAP são inespecíficos. Em crianças 
maiores, dispneia aos esforços e fadiga progressiva 
são frequentes4-6,9. A estratificação de risco orienta 
o tratamento e utiliza parâmetros semelhantes aos 
aplicados em adultos4. Entre eles, destacam-se a 
progressão dos sintomas, a classificação funcional da 
Organização Mundial da Saúde (WHO-FC), os níveis 
séricos de peptídeos natriuréticos (BNP/NT-proBNP) e 
instrumentos de avaliação funcional4-6.

A avaliação clínica, laboratorial, hemodinâmica e 
ecocardiográfica é utilizada na estratificação de risco, 
prognóstico e monitorização terapêutica em adultos 
com HAP4,10-13. Entre os marcadores séricos, o BNP 
e NT-proBNP são amplamente reconhecidos como 
indicadores da evolução da disfunção cardíaca, incluindo 
em pediatria4. A WHO-FC, por sua vez, apresenta 
correlação com a capacidade de exercício e com o 
prognóstico em HAP4,12,13.

A intolerância ao exercício é uma das principais 
características da HAP, tornando a avaliação da capacidade 
funcional (CF) essencial14. Em adultos, a distância percorrida 
no teste de caminhada de 6 minutos (DTC6) é uma 
medida simples e reprodutível para avaliação funcional 
e possui relação com a sobrevida13,14. Na população 
pediátrica, ainda há poucos valores de corte estabelecidos; 
entretanto, distâncias inferiores a 350 m são indicativas de 
pior prognóstico4. A American Heart Association (AHA) e a 
American Thoracic Society (ATS) reconhecem o DTC6 como 
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A WHO-FC para HP se baseia na gravidade dos 
sintomas e limitação física para classificar os pacientes 
em quatro classes, sendo “Classe I: sem limitações, 
atividade física normal”; “Classe II: limitações leves, 
sintomas com esforço excessivo”; “Classe III: limitações 
significativas, sintomas com atividades normais” e 
“Classe IV: incapacidade para atividade física, sintomas 
em repouso”17.

A doença de base foi classificada de acordo com o 
fluxo pulmonar, sendo dividida em três classificações: 
hiperfluxo pulmonar, normofluxo pulmonar e hipofluxo 
pulmonar, uma vez que o desenvolvimento de HAP 
em CC tem grande influência de alterações do fluxo 
pulmonar17,18. Em relação à DTC6, foi coletada a distância 
percorrida no teste da consulta no ambulatório, de 
acordo com a rotina local que se baseia nas Diretrizes 
da American Thoracic Society, 200219. O teste foi realizado 
apenas uma vez, pelo fisioterapeuta do setor do 
Ambulatório enquanto o paciente aguardava a consulta 
ou após a mesma, e foi calculada a distância predita 
com a equação de Oliveira et al.20 de acordo com o sexo, 
baseado na altura, peso e idade.

Os dados coletados foram alocados em planilha do 
programa Excel e foi utilizado o programa SPSS Statistical 
Package for the Social Sciences for Windows®, versão 
26.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) para análise estatística. 
A significância estatística adotada foi de 5% (p < 0,05).  
A normalidade dos dados foi calculada e baseada no teste 
Shapiro-Wilk.

Os dados epidemiológicos foram expressos em tabela 
com cálculo de média e desvio padrão para variáveis 
paramétricas, sendo realizado teste t. Para a avaliação 
de correlação entre as variáveis foi utilizado o teste de 
correlação de Pearson (r) para as variáveis paramétricas 
e o teste de correlação de Spearman (r) para as variáveis 
não-paramétricas. Foi utilizado o teste Kruskal-Wallis 
para análise das variáveis não-paramétricas e de grupos 
independentes, com nível de significância de p<0,05 e H0 
aceitando a hipótese nula.

RESULTADOS
Do banco de dados analisados, 25 pacientes foram 

incluídos (Figura 1). A amostra foi dividida de acordo com 
o gênero pelo cálculo da DTC6 predita pela equação de 
predição20. A amostra foi composta por 13 pacientes do 
sexo feminino e 12 do sexo masculino, O BNP foi maior 
no grupo feminino (p = 0,014). A WHO-FC II foi mais 
prevalente em ambos os grupos. As participantes do grupo 
feminino em sua maioria realizaram intervenção cirúrgica, 
enquanto apenas metade do grupo masculino realizou. 
Nenhuma participante do grupo feminino realizava 
reabilitação cardiopulmonar e no grupo masculino 
apenas um participante realizava (p = 0,031). A cardiopatia 
mais prevalente em ambos os grupos foi de hiperfluxo 
pulmonar. Em relação a quantidade de medicações a 
maior parte do grupo feminino usava até duas medicações, 
enquanto o grupo masculino utilizava nenhuma ou apenas 
uma (p = 0,009). Os dados epidemiológicos da amostra 
estão expostos na Tabela 1.

Figura 1 . Fluxograma de pacientes incluidos e excluidos.
Fonte: Próprio autor.
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Tabela 1. Caracterização clínica, antropométrica e funcional da amostra.

Feminino (n=13) Masculino (n=12) p

Idade (anos) (média/DP) 15,1 ±1,25 16,5 ±1,75 0,576

Classificação idade (n/%) 0,063

Pré-escolar 0 1 (8,3)

Escolar 1 (7,7) 1 (8,3)

Adolescente 12 (93,7) 10 (83,6)

Altura (média/DP) 1,47 ±0,2 1,47 ±0,3 0,570

Peso (média/DP) 40,78 ±11,9 44,7 ±19,4 0,229

Cardiopatia (n/ %) 0,770

Normofluxo 0 1 (8,3)

Hiperfluxo 11 (84,6) 11 (91,7)

Hipofluxo 2 (15,4) 0

BNP (pg/ml) (média/DP) 366,3 ±144,4 195,8 ±45,8 0,014

WHO-FC (n/ %) 0,260

I 2 (15,4) 1 (8,3)

II 7 (53,8) 8 (66,7)

III 4 (30,8) 3 (25)

Cirurgia (n/ %) 0,180

Sim 9 (69,2) 6 (50)

Não 4 (38,2) 6 (50)

Reabilitação (n/ %) 0,031

Sim 0 1 (8,3)

Não 13 (100) 11 (91,7)

Uso de oxigênio (n/ %) 0,831

Sim 3 (23,1) 3 (25)

Não 10 (76,9) 9 (75)

Medicações (n/ %) 0,009

Nenhuma ou 1 4 (30,8) 7 (58,3)

Até 2 6 (46,2) 4 (33,3)

Mais que 2 3 (23,1) 1 (8,3)

n: amostra; DP: desvio padrão; BNP: peptídeo natriurético tipo-B; WHO-FC: Classificação funcional da Organização Mundial da Saúde; pg/ml: picogramas 
por mililitro.

A média da DTC6 no grupo feminino foi 344 metros 
(46% do predito) e 402 metros (47% do predito) no grupo 
masculino. A Tabela  2 demonstra a média da DTC6, o 
valor predito em metros e a porcentagem da distância 
percorrida pelos grupos em relação à distância predita 
de acordo com a equação de Oliveira  et  al.20, utilizada 
em crianças e adolescentes saudáveis, baseada no peso, 
altura e idade.

A correlação entre a WHO-FC e TC6 foi de r= 0,093, 
com p= 0,66 e a correlação entre a WHO-FC e BNP foi de 

r= 0,346, com p= 0,09, indicando uma correlação fraca 
entre as variáveis analisadas (Tabela 3).

Não houve diferença entre os grupos de classificação 
funcional em relação à DTC6, com p= 0,449, aceitando a 
hipótese nula, conforme demonstrada na Figura 2.

DISCUSSÃO
Os pacientes com CC e HAP avaliados tinham, em 

média, 15,1 anos (meninas) e 16,5 anos (meninos). 
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Tabela 2. Desempenho no teste de caminhada de 6 minutos.

Feminino Masculino p

DTC6 (metros) (média/DP) 344 ±133,2 402 ±81,2 0,209

Predito (metros) (média/DP) 745 ±61,3 860 ±100,9 0,379

Porcentagem predita (média/DP) 46 ±18,4 47 ±15,4 0,180

DTC6: Distância percorrida no teste de caminhada de 6 minutos; DP: desvio padrão.

Figura 2. Distância percorrida no TC6 de acordo com WHO-FC.
Fonte: Próprios autores.

Tabela 3. Correlação entre funcionalidade e marcador 
laboratorial,

WHO-FC

DTC6 r= 0,093 (p= 0,66)

BNP r= 0,346 (p=0,09)

WHO-FC: Classificação funcional da Organização Mundial da Saúde; DTC6: 
Distância percorrida no teste de caminhada de 6 minutos; BNP: peptídeo 
natriurético tipo-B.

Quanto à classificação funcional pela OMS, a maior 
parte estava em I–III, sem casos em IV. O hiperfluxo foi a 
alteração mais frequente no leito pulmonar. A maioria não 
realizava reabilitação cardiopulmonar, não usava oxigênio 
domiciliar e utilizava até duas medicações específicas para 
HAP. Não foi observada correlação significativa entre a 
capacidade funcional e os biomarcadores usados no 
acompanhamento da doença.

Este estudo indica que, muitas vezes, os exames 
laboratoriais não refletem bem a gravidade clínica nem 
a redução da capacidade funcional em crianças com CC. 
Houve redução na distância do TC6, o que pode sugerir 
pior prognóstico e menor sobrevida.

Alguns trabalhos prévios observaram que crianças 
com HAP em pior WHO-FC caminharam distâncias 
maiores no TC6 (22%–109% do previsto), sugerindo 
relação entre essas variáveis, o que difere do presente 
estudo, que não encontrou diferenças estatísticas entre 
DTC6 e WHO-FC21. Em outro estudo que comparou 
TC6 e TCPE em crianças com HAP, foi observado 
que, em menor comprometimento cardiopulmonar, 
o TC6 não representa bem a capacidade máxima.  
Assim, o TCPE pode complementar a avaliação em quem 
percorre mais de 300 m no TC622.

A distância do TC6 isoladamente não prediz sobrevida, 
mas, quando associada a marcadores bioquímicos como 
BNP e à WHO-FC, pode auxiliar na estimativa de sobrevida 
livre de transplante, gravidade e definição terapêutica14,21. 
Em crianças com HAP, a DTC6 foi preditora de óbito e 
necessidade de transplante, além de menor percentual 
do previsto (47,7%)22,23, achado semelhante ao do presente 
estudo (46,1% meninas; 46,7% meninos).

O TC6 representa a capacidade física geral, podendo 
refletir qualidade de vida14. Pacientes com HAP têm 
menor capacidade de exercício comparados a saudáveis 
e a quem realiza reabilitação24,25. Acredita-se que isso 

ocorra por queda do débito cardíaco secundário ao 
comprometimento do VD, inadequação da relação 
ventilação/perfusão e prejuízo das trocas gasosas26.

BNP e NT-proBNP são amplamente utilizados em 
HAP por serem simples e não invasivos. O BNP tem 
eliminação mais rápida e pode refletir melhor alterações 
hemodinâmicas em tempo real, enquanto o NT-proBNP, 
com meia-vida maior pela eliminação renal, apresenta 
maior correlação com achados ecocardiográficos e 
de exercício. Ambos se associam à gravidade e ao 
prognóstico27.

A WHO-FC é bastante utilizada para avaliar gravidade 
e evolução, sendo preditora de sobrevida e necessidade 
de transplante6,12,28. Apesar da subjetividade, é meta 
terapêutica e desfecho frequente em estudos6,12.  
Há associação descrita entre capacidade de exercício, 
função do VD, dados hemodinâmicos, BNP e WHO-FC 
na HP, mas com poucos dados pediátricos6,12,29. Em 
outros trabalhos, pacientes em classe IV apresentaram 
níveis mais altos de BNP30, diferindo do presente estudo, 
que encontrou correlação fraca entre WHO-FC e BNP 
(r=0,346; p=0,09). No presente estudo, também não 
houve correlação entre DTC6 e WHO-FC.
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Em estudo com 28 pacientes com HAP, houve diferença 
nos níveis de BNP entre WHO-FC II e III, além de forte 
correlação inversa entre WHO-FC e DTC631. Pacientes em 
WHO-FC IV apresentaram maior risco de mortalidade em 
um ano, menor DTC6 e BNP elevado32.

Apesar do uso comum da WHO-FC em pediatria, ela não 
contempla sintomas específicos dessa faixa, motivando a 
criação da Panamá-FC, adaptada para idade29. Ela estratifica 
pacientes em cinco faixas etárias e cinco níveis de gravidade, 
considerando sintomas, desenvolvimento motor e físico, 
aspectos sociais e apetite33. A Panamá-FC se relaciona com 
marcadores não invasivos, como TC6 e BNP, e mudanças 
ao longo do tempo se associam à morbimortalidade e ao 
desenvolvimento, complementando a avaliação34.

A WHO-FC é mais prática para avaliação rápida, 
enquanto a Panamá-FC pode ser mais adequada 
para seguimento prolongado. Diretrizes europeias 
recomendam o uso da WHO-FC na avaliação de risco4.  
A adoção da Panamá-FC vem crescendo na prática clínica 
e em pesquisas, com potencial para estratificar melhor 
alterações funcionais de acordo com a faixa etária.

O presente estudo apresenta limitações como 1. 
caráter retrospectivo, limitando a coleta de dados 
adicionais; 2. número reduzido de pacientes, o que pode 
ter impedido a detecção de diferenças significativas e 3. 
ausência de estratificação por faixa etária, o que pode ter 
influenciado os resultados referentes aos biomarcadores 
e à capacidade funcional.

CONCLUSÃO
Os resultados do presente estudo não demonstraram 

correlação significativa entre a DTC6, os níveis de BNP 
e a WHO-FC em pacientes com CC e HAP. Apesar de a 
literatura apontar uma relação entre esses parâmetros 
em populações pediátricas e adultas com HAP, os dados 
desta amostra indicam que, isoladamente, tais marcadores 
podem não refletir de forma fidedigna a capacidade 
funcional dos pacientes com CC e HAP.

Esses achados ressaltam a necessidade de abordagens 
complementares e individualizadas na avaliação dessa 
população, considerando outros fatores como a 
heterogeneidade etária, clínica e funcional. Estudos com 
maior número de participantes, delineamento prospectivo 
e estratificação por idade podem oferecer evidências 
mais robustas para compreensão da relação entre 
biomarcadores e funcionalidade em pacientes pediátricos 
com HAP associada à CC.
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