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RESUMO
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O presente estudo tem como objetivo avaliar a influéncia da estimulacdo biventricular
prolongada no pdés-operatorio de revascularizacdo miocédrdica em pacientes portadores de
disfun¢do ventricular esquerda, FE < 40%, associada a duracdo do QRS menor ou igual a

130ms.

Foram selecionados 21 pacientes dos quais 16 foram randomizados em dois grupos
denominados: Grupo de estimulacdo biventricular (Grupo EBV) e Grupo Controle. Os dois
grupos foram submetidos a monitoriza¢do continua por um periodo de 12 horas com os
seguintes parametros coletados: parametros hemodinamicos sistémicos (pressdo arterial
média, indice de resisténcia vascular sist€mica e temperatura), parametros hemodinamicos
cardiacos (débito cardiaco, indice cardiaco, indice do volume sistdlico do ventriculo
esquerdo e freqiiéncia cardiaca) e parametros hemodinidmicos pulmonares (pressio em
cunha de capilar pulmonar, pressdo venosa central e indice de resisténcia vascular
pulmonar). Para andlise dos resultados foram empregados o teste ¢ de Student, teste de

Wilcoxon, teste exato de Fisher, teste de Wilks e MANOVA.

A sincronizacdo obtida através da estimulagcdo biventricular sob captagdo atrial (sinusal)
aumentou o indice cardiaco em conseqiiéncia do aumento do volume sistélico. Observou-se
também uma reducdo significativa da resisténcia vascular sistémica em comparagdo com 0s
pacientes nao estimulados. Esses efeitos permaneceram nas 6 horas que se seguiram apos a
parada da estimulagdo no Grupo EBV. Nio houve diferenca estatisticamente significativa
na pressdo arterial média entre os grupos. O grupo estimulado apresentou uma menor
pressdo em cunha de capilar pulmonar do que o grupo controle durante o periodo da

estimulagao.

Podemos concluir que a estimulagdo biventricular produziu nesses pacientes uma melhora
do desempenho sistélico do ventriculo esquerdo por restaurar a coordenacdo da
contratilidade cardiaca em conseqiiéncia da sincronizacdo independente da varidvel

freqiiéncia cardiaca e duragao do QRS.

Resumo
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The present study aims to evaluate the influence of lengthened biventricular stimulation on
the post-surgical period of myocardical revascularization in patients that carry left
ventricular dysfunction, FE < 40%, associated to QRS endurance equal to or less than 130

ms.

From a selection of 21 patients, 16 of which were randomized in 2 groups named:
Biventricular Stimulation Group (EBV Group) and Control Group. Both groups have been
submitted to a 12-hour continuous monitoring period, with the following parameters being
collected: systemic hemodynamic parameters (mean arterial pressure, systemic vascular
resistance index and temperature), cardiac hemodynamic parameters (cardiac output,
cardiac index, left ventricle stroke volume index and heart rate) and pulmonary
hemodynamic parameters (pulmonary artery wedge pressure, central venous pressure and
pulmonary vascular resistance index). For the analysis of the results we have applied the

Student’s ¢ test, Wilcoxon rank-sum test, Fisher’s exact test, Wilks” test and MANOVA

The synchronization obtained through biventricular stimulation under atrial sense increased
the cardiac index, as a consequence of the increased systolic volume. A significant
reduction of systemic vascular resistance has also been observed, in comparison to that of
the non-stimulated patients. These effects have endured for the 6-hour period that
succeeded the interruption of the stimulation in the EBV Group. There was no statistically
significant difference in the average blood pressure between the groups. The stimulated
group presented a lower pulmonary artery wedge pressure than that of the control group

over the stimulation period.

We can concluded the biventricular stimulation has produce an improvement on the systolic
performance as the left ventricular do the restoration of the ventricular contractibility as a

consequence of a synchronization that the not depend the frequency and the QRS lasting.

Abstract
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A insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) apresenta-se como uma sindrome de
significativa prevaléncia e incidéncia. Estudos recentes (Bown et al, 2005) apontam para
uma populagdo de 5,5 milhdes de individuos nos Estados Unidos portadores desta patologia

e uma incidéncia de 550 mil novos casos a cada ano.

O aumento da incidéncia demonstrado nesses levantamentos justifica-se pelo
fato de haver uma maior sobrevida dos pacientes portadores de doenga arterial coronéria,
uma alta prevaléncia de hipertensdo arterial sistémica, obesidade e diabetes e uma nitida

tendéncia de envelhecimento da populacao (Koelling et al, 2004).

Apesar dos avancos na terapéutica encontramos registros de aproximadamente
53 mil 6bitos por ICC como causa priméria no ano de 2001 nos Estados Unidos. Estudos
epidemioldgicos fornecem uma taxa de aproximadamente 10 individuos em cada 1.000
habitantes com idade igual ou superior a 65 anos e uma elevacao das despesas hospitalares

por internacdo ao redor de 157% entre 1979 e 2002 (Bonow et al, 2005).

Levantamentos epidemioldgicos baseados nos registros do DATASUS
referentes a incidéncia de insuficiéncia cardiaca apontam para uma taxa de
aproximadamente 6,4 milhdes de brasileiros portadores desta  patologia
(Guimaraes et al, 2002). Nesses mesmos registros (anexos 1 e 2) verifica-se uma taxa de
mortalidade hospitalar em pacientes acima de 65 anos, no periodo de Novembro de 1995 a
Novembro de 2005, de 7,78:1000 para o sexo masculino e 8,83:1000 para o sexo feminino

(Brasil, 2005).

Trata-se, portanto, de um dos diagndsticos mais comuns em individuos acima
de 65 anos, sendo que seu alto custo na drea da satide a coloca como um grave problema de

saude publica, associado com baixa qualidade de vida e alta mortalidade.

Dados epidemioldgicos nos Estados Unidos constatam, na evoluc¢do da doenca,
uma sobrevida de pouco mais de 6 anos e dificilmente superior a 8 anos a partir do inicio
dos sintomas de descompensacdo. O seguimento desse grupo revela uma taxa de 20 a 25%

de 6bitos nos primeiros 2 anos e meio de evolucao (Massie e Shah, 1997).

Introdugdo
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Cerca de 20 a 30% dos individuos com ICC exibem distirbio de condugio
intraventricular (Herman et al, 1967; Grines et al, 1989; Murkofsky et al, 1998;
Shamim et al, 1999; Baldasseroni et al, 2002). Dados recentes apontam para uma estimativa
de até 15% dos individuos portadores de insuficiéncia cardiaca no estdgio B (pacientes que
possuem doenga estrutural do coragdo, e que nao desenvolveram sintomas de insuficiéncia
cardiaca) (Hunt et al, 2001) apresentam disturbio de condugdo intraventricular demonstrado

no eletrocardiograma classico de 12 derivagoes.

Cerca de 30 a 50% dos pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva em
classe funcional III e IV da classificacdo da New York Heart Association (NYHA)
apresentam-se com distirbios elétricos de condug¢do como: bloqueio do ramo esquerdo,
bloqueio do ramo direito ou retardos na conducao inter e intraventricular ndo especificos
(Aaronson et al, 1997). Esses retardos nos sistemas de conducdo tém sido considerados
como promotores de um distirbio no sincronismo da contracdo da parede septal com a
parede posterior do ventriculo esquerdo (VE) e, conseqiientemente, como um fator
prejudicial da fun¢do diastdlica, potencializando a regurgitacio mitral e reduzindo o
volume sistdlico (Grines et al, 1989; Murkofsky et al, 1998). Deve-se notar que o distirbio
de conduc¢do pode promover uma dissincronia mecanica, porém a correlacdo inversa pode
ndo se fazer presente, necessariamente, como observamos em casos de alteracdo da

contratilidade muscular devido a areas isquémicas.

Como conseqiiéncia dessa piora na coordenacao da contracdo e relaxamento do
VE, ocorre reducdo do débito cardiaco e conseqiientemente piora da insuficiéncia cardiaca.
A ocorréncia do aumento na duragdo do QRS para valores superiores a 120 ms estd
correlacionada com a severidade da insuficiéncia cardiaca e é considerada por muitos
autores como indicativo do aumento de mortalidade. (Shamin et al, 1999; Singh et al, 1995;

Baldasseroni et al, 2002).

Esses achados clinicos e fisiopatologicos sugerem que uma terapia
fundamentada na estimulagdo elétrica pode ser util para melhorar o desempenho do VE em

pacientes portadores de insuficiéncia cardiaca.
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Dentre as op¢des terapéuticas que modificaram a evolucao da ICC nos tultimos
12 anos, encontramos a estimulagdo elétrica artificial voltada para a ressincronizacao
ventricular. Esse procedimento foi empregado inicialmente de forma experimental
(Bakker et al, 1994;Cazeau et al, 1994) e estd sendo considerado, sob a luz dos

conhecimentos atuais, uma nova opg¢ao para tratamento.

Estudos epidemioldgicos randomizados baseados em  sincronizagdo
biventricular, de forma isolada ou associada a cardio-desfibriladores implantaveis:
MUSTIC SR (2000); MUSTIC AF (2000); CONTAK CD (2001); MIRACLE (2001);
MIRACLE ICD (2002) CARE-HF (2002); COMPANION (2002); PAVE (2005);
PACMAN (2005) - demonstram nitidamente os beneficios clinicos e na qualidade de vida
nos individuos com insuficiéncia cardiaca associada a disfuncdo ventricular esquerda de
carater sistdlico, fracdo de ejecdo ventricular esquerda deprimida (menor ou igual a 40%) e
bloqueio de ramo esquerdo com retardo acentuado da condugdo intraventricular
(QRS maior ou igual a 150ms), nos quais foi empregada essa terapia com intuito de corrigir
a dissincronia interventricular. (Auricchio et al, 1999; Klein et al, 1999; Cazeau et al, 2001;

Abraham et al, 2002; Khaykin et al, 2003; Saxon et al, 2005).

Terapia de ressincronizacio cardiaca

No inicio da cirurgia cardiaca, quando a estimulagdo epicardica e transvenosa
ndo era possivel, a mortalidade hospitalar era significativamente aumentada nos pacientes
que desenvolviam bloqueio atrioventricular do 3° grau no perioperatério. A taxa de
sobrevida inferior a 1 ano apds procedimento, em pacientes que apresentavam bloqueio

atrioventricular do 3° grau cirurgicamente induzido, era de aproximadamente 40%.

Um dos primeiros estudos que salientou a importancia da localizagdo dos
eletrodos epicédrdicos tempordrios, implantados no intra-operatério de cirurgia cardiaca para
o tratamento do bloqueio atrioventricular do 3° grau, foi realizado por Meijler, Wieberdink

e Durrer em 1962 (Meijler, 1962).
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Experimentos cientificos foram idealizados e realizados inicialmente em
animais de laboratdrio e em tecidos humanos isolados, procurando esclarecer e aperfeicoar
os diferentes modelos de estimulacdo cardiaca que deveriam ser empregados nos servigos

de cirurgia cardiaca.

Em outubro de 1964, Lister e colaboradores (Lister, 1964) publicaram um
estudo cientifico em animais de experimentacdo submetidos a bloqueio atrioventricular do
3° grau, correlacionando os efeitos da estimulagdo cardiaca artificial nos diferentes sitios de

estimulagdo do territério epicardico e suas conseqiiéncias hemodinamicas.

Com este experimento foi demonstrado que a estimulagdo sobre o territdrio
epicardico de um ventriculo ndo se propagava através do sistema de conduc@o normal e sim
através de multiplas vias de condu¢do muscular. Foi detectado na regido antero-septal,

proximo a ponta, o sitio de estimulacido que produzia o melhor efeito hemodindmico.

Posteriormente outros autores (Finney Jr, 1965; Durrer, 1970; Deal,, 1973),
utilizando a estimulacdo cardiaca com freqiiéncias fixas (atrial, ventricular e seqiiencial
atrioventricular) em animais de experimentacio e em tecido humano isoladamente,

produziram dados conflituosos, por ndo empregarem as informacdes conhecidas.

Somente com os achados de Wyndham e colaboradores (Wyndham, 1979)
pode-se compreender melhor os tempos de conducgdo através dos tecidos cardiacos e as
areas respectivas de ativacdo epicardicas. Esses achados foram fundamentados apds
obtencdo de sinais eletrocardiogrificos filtrados, amplificados e analisados
simultaneamente com registros cldssicos no plano frontal e sagital, associado a uma

referéncia na parede livre do ventriculo direito e um eletrodo bipolar exploratério mével.

No inicio da década de 70, as equipes de cirurgia cardiaca ja utilizavam a
ecocardiografia como uma ferramenta de avaliagdo e acompanhamento dos pacientes
submetidos a cirurgia, obtendo a correlagio dos achados hemodindmicos e
eletrocardiograficos (Diamond, 1971; MacDonald, 1972, 1973; Bevans, 1973; Abbasi,
1974; Hagan, 1974; Burggraf, 1975).
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Os primeiros relatos sobre a movimentagdo das paredes miocardicas e os
correspondentes distirbios de condugdo intraventricular promoveram um rapido

esclarecimento das alteracdes na fungdao miocédrdica de forma nao invasiva.

Com o advento do mapeamento com radionuclideos e um aperfeicoamento dos
equipamentos de ecocardiograma e a avaliacdo transesofdgica, aprimorou-se o
conhecimento da fun¢do miocardica e suas alteracbes promovidas pela toracotomia e
pericardiotomia. Demonstrou-se a perda da funcdo da parede septal de forma aguda em
cerca de 80 a 90% dos pacientes e acima de 50% apds um intervalo de 3 meses da cirurgia

(Mintz, 1980; Lindsay Jr, 1982; Force, 1983; De Nardo, 1989; McKenzie, 1990).

Conforme referido anteriormente, a duracdo do QRS pode ser considerada
como um preditor independente de mortalidade nos pacientes com disfungdo
(Iuliano, 2002). Porém, dados atuais refletem que a duracio do QRS e o seu
“encurtamento” apds a ressincronizagdo ventricular, ndo t€m capacidade de predizer uma
13 ~ 9 ~ . . 2 .
resposta adequada ou ndo” durante a evolucdo dos pacientes submetidos a essa técnica.

(Molhoek, 2004).

Métodos mais precisos t€m demonstrado que os individuos com QRS de
duracdo maior que 120 ms e insuficiéncia cardiaca em cerca de 30 a 40% das vezes ndo
apresentam dissincronia (Bleeker, 2004; Schuster, 2004; Bordachar, 2004), reforcando a

tese que a dissincronia elétrica ndo deve ser a causa principal da dissincronia mecanica.

Tomando-se como ponto de partida a presenga de um distirbio de conducao
que acarrete uma disfuncdo ventricular esquerda devido a alteracdo da coordenagdo da
contratilidade ventricular, emprega-se classicamente, na técnica da terapia de
ressincronizacdo cardiaca (TRC), o implante de eletrodos bipolares em locais especificos,
por via endocdardica, a saber: um eletrodo no VE, um eletrodo no ventriculo direito (VD) e

um eletrodo no atrio direito (AD) (Cazeau et al, 1994).

O eletrodo do AD deve ser posicionado preferencialmente na parede lateral
para captar o potencial atrial sob a menor influéncia possivel de potenciais tardios da

atividade ventricular. O eletrodo do VD deve ser posicionado preferencialmente na regido
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apical do septo e o eletrodo do VE devera ser posicionado através de acesso do seio
corondrio em um dos trés locais enumerados a seguir, por ordem de preferéncia: 1) no ramo

venoso corondrio postero-lateral, 2) no ramo lateral ou 3) no ramo anterior.

Os eletrodos podem ser posicionados por via endocédrdica ou por via epicérdica.
Em cerca de 90% das vezes opta-se pela via endocérdica e emprega-se eletrodos do tipo

unipolar (McLister et al, 2004).

A escolha da via epicdardica através de toracotomia lateral ocorre pela
impossibilidade de posicionamento do eletrodo em um territério adequado, por dificuldade
técnica ou anatdmica ou estimulacdo inadequada de outras estruturas nao passiveis de
correcdo através de programacdo das préteses. Nesses casos pode-se utilizar eletrodos

epicdrdicos unipolares ou bipolares (Bakker et al, 1994).

Um grau maximo de desempenho € atingido quando obtemos um
posicionamento correto do eletrodo do VE sem a presenca de limiar de estimulagcdo

elevado, o que acarretaria interferéncia nao desejavel em estruturas adjacentes.

Os critérios cléssicos de indicacdo para o procedimento de ressincronizacao
sdo: individuos portadores de uma insuficiéncia cardiaca com alargamento do QRS maior
ou igual a 150 ms, fracdo de ejecdo menor ou igual a 35%, sintomdticos, em classe
funcional III e IV de acordo com a classificagdo da NYHA, apesar da utilizagdo maxima de
terap€utica medicamentosa possivel que inclui, salvo contra-indicagdo especifica, o
emprego de inibidores de enzimas conversoras de angiotensina (IECA), beta-bloqueadores,

antagonista de aldosterona e se possivel antagonista dos receptores AT;.

Obtendo-se o posicionamento adequado dos eletrodos promove-se, através de
estimulagdo ou captacdo da atividade atrial, um intervalo atrioventricular adequado para o
esvaziamento dos 4trios e para o fechamento das valvas atrioventriculares. A contracdo
simultanea dos ventriculos, resulta na sincroniza¢do da contra¢do das camaras cardiacas e

conseqiientemente um melhor desempenho da dinamica cardiovascular.
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Miocardiopatia isquémica: tratamento cirargico

A despeito dos avangos na terapia medicamentosa e cirdrgica, os resultados no
tratamento dos pacientes com doenga aterosclerdtica corondria e fracdo de ejecdo rebaixada

ainda encontram-se aquém da expectativa.

As opcdes de tratamento incluem novos farmacos (Sliwa et al, 2004),
dispositivos ventriculares auxiliares (Richenbacher et al, 2003) e estratégias cirurgicas
(Jatene, 1985; Dor et al, 1998; Buffolo et al, 2000; Sabbah, 2003). Porém a melhora do
tratamento clinico nos pacientes em classe funcional III e IV da NYHA ainda ndo consegue
reduzir as taxas de hospitalizacdo, morbidade e mortalidade (Alderman et al, 1983;

Passamani et al, 1985; Scott et al, 1994; Caracciolo et al, 1995; Di Carli et al, 1998).

Conforme revisdes e dados acumulados do Registro do CASS
(“Coronary Artery Surgery Study Registry”) a respeito de pacientes portadores de
disfuncdo ventricular esquerda e FE menor ou igual a 40%, tratados clinicamente e
comparados com pacientes submetidos a cirurgia de revascularizagdo, observa-se que no
grupo clinico ocorre uma sobrevida significativamente inferior em relacdo ao grupo
cirdrgico no decorrer de aproximadamente 12 a 15 anos de seguimento (Emond et al, 1994;
Caracciolo et al, 1995; Trachiotis et al, 1998; Di Carli et al, 1998; Estafanous et al, 1998;
Veenhuyzen et al, 2001; Shah et al, 2003).

Atualmente, emprega-se na rotina do pds-operatério de revascularizacio
miocardica a estimulacdo cardiaca artificial tempordria (ECAT) para correcdo dos
bloqueios atrioventriculares e/ou das bradiarritmias, embora os conhecimentos adquiridos
nos udltimos 12 anos nos fornecam a fundamentacdo para o emprego desta como um

adjuvante do débito cardiaco (DC) e volume sist6lico (VS).

Os parametros da ECAT que podem ser abordados sdo: freqiiéncia cardiaca,
sitio de estimulacdo e temporizacdo ideal dos intervalos empregados. A coordenagdo
eletro-mecanica ideal dos constituintes das paredes musculares, musculos papilares e
aparelhos valvares promovem diferentes niveis na curva de efici€ncia dos ventriculos. Essa

melhora na efici€éncia da contragdo resgata o desempenho cardiaco para valores mais
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elevados nos individuos acometidos por disfuncdo ventricular, agravada pelo trauma
cirirgico e circulacdo extracorpdrea, conforme abordado em um recente editorial por

Spotnitz (2005).

Foster, Gold e MacLaughlin (1995) quando estudaram um grupo de pacientes
submetidos a cirurgia de revascularizagdo miocéardica sem disfungao ventricular esquerda,
onde foi empregada a estimulacdo biventricular apds aproximadamente 12 a 36 horas do
término do procedimento, durante curto espaco de tempo (dez minutos), reconheceram os

beneficios desta estimulagdo no débito cardiaco.

Em ambito nacional, o modelo estudado por Albuquerque (2002) realizado no
5° dia de pés-operatério de RM, por curto periodo de tempo (aproximadamente cinco
minutos), em cada modo de estimulagdo (atrioventricular direita e atrio-biventricular) € no
ritmo sinusal, demonstrou que a estimulacdo biventricular temporaria determinou uma
melhora significativa do desempenho hemodinadmico, em comparacdo a estimulacdo

ventricular direita, associada a um complexo QRS com duracdo préxima a fisioldgica.

Tendo em vista que aproximadamente de 75% a 90% dos individuos
submetidos a toracotomia esternal anterior e pericardiotomia, durante o pds-operatdrio
imediato, apresentam uma piora da contratilidade do septo interventricular (Mintz et al,
1980; Rubenson et al, 1982; Lindsay Jr et al, 1982; Force et al, 1983; De Nardo et al, 1989;
Lehmann et al, 1990) com conseqiiente agravamento da funcdo ventricular e baseando-se
nos conhecimentos adquiridos nos ultimos 12 anos, formulamos a hipétese de que a
sincronizagdo elétrica interventricular promove beneficios hemodinamicos e clinicos se
comparados com pacientes nao sincronizados, independentemente do componente

freqiiéncia cardiaca ou presenca de distirbio avancado da conducdo intraventricular.

A terapia de ressincronizacao estd baseada na premissa que a estimulagdo tardia
ativa regides do ventriculo esquerdo restaurando a coordenagdo da contratilidade cardiaca e
favorece um aumento do efeito bomba sem evidéncias de aumento do consumo de oxigénio

pelo miocérdio.
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Avaliar a influéncia da estimulagdo biventricular prolongada no pés-operatorio
imediato e na evolucdo clinica e hemodinamica subseqiiente, sob efeito da estimulacio
cardiaca biventricular em pacientes portadores de doenca aterosclerdtica corondria
submetidos a cirurgia de revascularizacdio do miocdrdio que apresentam disfungdo
ventricular esquerda, FE menor ou igual a 40% e duracdo de intervalo QRS menor ou igual

a 130 ms.
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Foram estudados vinte e um pacientes durante o periodo de 04 de abril de 2002
a 30 de janeiro de 2004 portadores de doenca aterosclerdtica corondria obstrutiva,
submetidos a revascularizagdo do miocdrdio através de enxerto de veia safena e/ou
anastomose de artéria mamadria por toracotomia anterior cldssica e utilizagcdo de circulacdo
extra-corpdrea. A classificacdo funcional dos pacientes foi realizada segundo critérios da

NYHA para insuficiéncia cardiaca.

Critérios de inclusao:

FE <40% (anélise planigrafica da ventriculografia hemodinamica);

Duracdo dos complexos QRS < 130 ms no eletrocardiograma cléssico de

12 derivagdes;

Niveis séricos de creatinina < 2,0 mg/dl antes do procedimento cirtrgico;

Consentimento por escrito da participagao no estudo.

Critérios de exclusao:
e Bloqueio atrioventricular do 3° grau;
e Dissociagdo atrioventricular;
e Fibrilagdo atrial;

e Instabilidade hemodinamica que resultasse na necessidade de estimulacdo
atrio-biventricular ou baldo intra-adrtico para descontinuidade da utilizacao

de circulagdo extra-corpdrea;

e Historia comprovada de infarto do miocdrdio em periodo pré-operatorio de
até 180 dias do procedimento ou suspeita da ocorréncia durante o ato

cirdrgico realizado;
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e Impossibilidade cirdrgica de posicionamento dos eletrodos epicardicos como

descrito na metodologia;

e Interrupcdo da coleta dos dados ap6s o inicio do protocolo (devido a revisao
de hemostasia ou instalacio de suporte mecanico como baldo de

contra-pulsacio).

Metodologia

Os pacientes foram divididos aleatoriamente em dois grupos e monitorizados

continuamente durante 12 horas apds o procedimento cirdrgico de revascularizacao.

Todos os individuos do estudo foram submetidos no transoperatorio a implante
de eletrodos epicardicos. Um grupo foi denominado “Grupo com Estimulagdo
Biventricular” (EBV) e foi submetido a estimulagdo elétrica artificial durante as primeiras
seis horas de coleta de dados de um total de doze horas no pds-operatério imediato. O
segundo grupo foi denominado “Grupo Controle” e nio recebeu qualquer estimulagdo

elétrica artificial nas cdmaras cardiacas durante as doze horas continuas (Fig.1).

O posicionamento para os implantes dos eletrodos provisorios epicardicos
seguiram a seguinte configuracdo: dois no AD, dois no VD e dois no VE. O pdlo negativo
do gerador foi ligado a um eletrodo do VE — o segundo eletrodo como reserva de
seguranca, o polo positivo ao eletrodo do VD — o segundo eletrodo do VD como reserva de
seguranca. Os poélos do AD foram conectados com os canais atriais (p6lo positivo e
negativo) do marcapasso provisério para captacdo atrial — modo de funcionamento do
marcapasso provisorio em “VAT” biventricular. (Fig.2) A estimulacao elétrica foi realizada
utilizando-se um gerador de pulso externo dupla-camara, fabricante St. Jude Medical

modelo Pacesetter 3076 (marcapasso AV seqiiencial — DDD, externo temporario).

Os parametros analisados durante a pesquisa foram: débito cardiaco (DC),
freqiiéncia cardiaca (FC), indice cardiaco (IC), saturacdo venosa de oxigénio na raiz da

artéria pulmonar (SatmQO,), temperatura central (Temp°C), pressio de cunha de capilar
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pulmonar (PCCP), saturagdo arterial periférica através de oximetria de pulso (SatO,),
pressao venosa central (PVC) e pressao arterial média (PAM). Para tanto foram utilizados
cateter de Swan-Ganz modelo CCOmbo-CCO/Svo2 de 7.5F acoplado a monitor de débito
cardiaco continuo Vigilance (fabricante Baxter Healthcare Corporation — Edwards
Critical-Care Division) e do monitor Multiparamétrico TEB MPC-10EXP2 TEB
(fabricante TEB do Brasil).

Os registros da atividade elétrica puderam ser obtidos e analisados com 0 uso
de gravadores de eletrocardiografia dindmica de 24 h (holter de 24h) modelo
Multicardiégrafo  Digital CardioFlash programado para captacdo de sinais
eletrocardiograficos bipolares em 3 canais, processados e analisados pela estacdo
CardioSmart S-540 (conjunto produzido pelo fabricante Cardio Sistemas Cml e Indl. Ltda)

com taxa de amostragem de 200 hertz.

A avalia¢do de parametros clinicos e laboratoriais ocorreu dentro da rotina de
pos-operatorio onde foram colhidos: gasometria arterial e venosa, dosagem de eletrélitos
(s6dio, potdssio, magnésio e calcio 10nico), perfil renal simplificado (dosagem de uréia e
creatinina sérica), dosagem de glicemia por capilarizagdo e pardmetros hematolégicos

simplificados (hemograma e leucograma) associados a coagulograma completo.
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Estimulacao Biventricular
E30 E60 E120 E180 [E240 @ E300 R30[R 60 R120 | R180 ][ R240 || R300 [ R360 |

Fase | (6h) Fase ll (6h)
K

Grupo Controle

‘E3Dl E6El| E120 ‘ E180 E240 E300 ‘ ESGUlRSD R60 ‘ R120 ‘ R180 [ R240 | R300 ‘ R360

Il registros ¢ / estimulagao

[] registros s/ estimulagéo

Figura 1- Esquema do Protocolo: Fase I - tempos 30, 60, 120, 180, 240, 300 e 360 minutos
serdo denominados respectivamente E10, E30, E60, E120, E180, E240, E300 e
E360; na Fase II os mesmos tempos utilizados para a coleta de dados segundo o
protocolo proposto serdo denominados respectivamente R10, R30, R60, R120,

R180, R240, R300 e R360.
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Figura 2- Posicionamento dos eletrodos: AD — atrio direito; VD — ventriculo direito;
VE - ventriculo esquerdo; (+) p6lo positivo; (-) pdlo negativo. Nao estdo sendo

representados os eletrodos de reserva de seguranca do VD e VE.
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A avaliacdo elétrica dos pacientes consistiu na realizacao de eletrocardiograma
classico de 12 derivagdes no pré-operatério, no pds-operatorio imediato e durante a
regulagem do intervalo AV do marcapasso provisorio, obtendo-se dessa forma uma captura

ventricular completa.

Os registros da atividade elétrica foram obtidos e analisados com o uso de
gravadores de eletrocardiografia dinAmica de 24 h (holter de 24h) modelo Multicardidgrafo
Digital CardioFlash programado para captacdo de sinais eletrocardiograficos bipolares em
3 canais, processados e analisados pela estagdo CardioSmart S-540 (conjunto produzido

pelo fabricante Cardio Sistemas Cml e Indl. Ltda) com taxa de amostragem de 200 hertz.

Protocolo

Apo6s a chegada do paciente na Unidade de Terapia Intensiva e decorrido um
periodo varidvel de quinze a trinta minutos empregado para calibracdo dos equipamentos,
foi iniciada a coleta de dados (basal) do Grupo EBV e do Grupo Controle durante um

periodo de dez minutos antes do inicio de qualquer intervencdo no Grupo EBV.

O periodo total de coleta de dados foi de doze horas continuas, sendo divididas
em duas fases de seis horas cada (Fase I e Fase II). Apds a coleta dos registros de base
(basal), iniciou-se a estimula¢do biventricular no Grupo EBV, mantendo-se o Grupo
Controle sem estimulacdo. A partir de entdo foram coletados os dados em intervalos de um
minuto durante os dez minutos iniciais, aos trinta minutos e sessenta minutos € na
seqiiéncia a cada hora até completar 360 minutos (Fase I). Seguiu-se a coleta da Fase II, sob
0s mesmos parametros e mantendo a mesma periodicidade da Fase I, agora com suspensao
da estimula¢@o biventricular do Grupo EBV. O Grupo Controle foi submetido a0 mesmo

protocolo, porém mantendo-se sem estimulagcdo durante todo o periodo de doze horas.
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Analise Estatistica

Para efeitos comparativos, os dados avaliados partiram de um mesmo ponto.
Como cada paciente possui um valor inicial, avaliou-se a evoluc¢do percentual de cada um
dos momentos a partir de um mesmo basal, tornando cada paciente o controle dele mesmo,
através do calculo da variacdo percentual de cada um, chamada de Delta (A) dos intervalos
(momento analisado subtraindo do momento inicial, dividido pelo momento inicial
multiplicado por 100). Esta variacdo percentual foi analisada estatisticamente através dos
valores de média, desvio-padrio e erro-padrdo e posteriormente comparados como grupos

para avaliacdo de sua significancia.

Adotou-se uma nomenclatura para cada um dos valores obtidos em cada tempo
(para fins gréaficos) da seguinte forma: na Fase I os tempos 10 min, 30 min, 60 min, 120
min, 180 min, 240 min, 300 min e 360 min serdo denominados respectivamente E10, E30,
E60, E120, E180, E240, E300 e E360; na Fase 1I os mesmos tempos utilizados para a coleta
de dados segundo o protocolo proposto serdo denominados respectivamente R10, R30,

R60, R120, R180, R240, R300 e R360.

Inicialmente todas as varidveis foram estudadas descritivamente quanto a
média, desvio-padrdo, erro-padrio, valores de minimo, de médximo e freqiiéncias. Para
verificar a homogeneidade entre os grupos quanto as varidveis de controle (varidveis
clinicas e cirurgicas) utilizou-se o teste ¢ de Student ou Wilcoxon (quando os dados nao
apresentaram distribuicdo normal) e o teste exato de Fisher no caso das varidveis

categoricas.

A evolucdo das varidveis avaliadas ao longo do tempo foi realizada através de
MANOVA (andlise da variancia de medidas repetidas) baseada na estatistica de Wilks, ou a

MANOVA de Friedman (no caso de dados nao normais).

O efeito do tempo foi estudado considerando-se apenas os seis primeiros
momentos de pico e posteriormente os trés momentos de inicio e fim. A redugdo dos
momentos avaliados deve-se a técnica estatistica utilizada. Em caso de medidas repetidas,

ou estudos longitudinais como o presente, as técnicas empregadas, para serem consideradas
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como as mais consistentes e robustas para o estudo do ponto de vista estatistico, necessitam
utilizar-se de varidncias dependentes entre os momentos (covariancia). Portanto, €
recomendado que o nimero de parametros avaliados (graus de liberdade) ndo seja superior

ao tamanho da amostra.

Apesar da reducdo do niimero de momentos a seis, em algumas varidveis temos
n = 6 o que nos levou a avaliar somente trés momentos (n=6 implica duas observacoes:

grupo/momento).

Tendo como objetivo estudar os picos do intervalo total avaliado e as suas
correspondentes manifestacoes — “efeito bioldgico” - foram selecionados momentos na
Fase I e na Fase II a fim de detectar as possiveis diferencas significativas. O software

utilizado na andlise foi o SAS versao 8.2 e o nivel de significancia assumido em 5%.
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Caracteristicas clinicas e eletrocardiograficas (Tabela 1)

Dos vinte e um pacientes inicialmente selecionados, cinco foram excluidos da
andlise: dois pacientes (um do Grupo EBV e um do Grupo Controle) por apresentarem
dissociacdo atrioventricular antes de iniciar a coleta dos dados e trés pacientes (dois do
Grupo EBV e um do Grupo Controle) por necessitarem de re-operagdo para revisdo de

hemostasia durante as primeiras duas horas do periodo da Fase 1.

Dos dezesseis pacientes que completaram as doze horas do protocolo proposto,
oito eram do Grupo EBV e oito do Grupo Controle. Os grupos caracterizaram-se como
sendo: cinco do sexo masculino no Grupo EBV e sete no Grupo Controle (p =0,57); trés
pacientes na Classe II e cinco na Classe III no Grupo EBV e seis pacientes na Classe II e
dois na classe III no Grupo Controle (p=0,31); idade média respectivamente de 64,9 +
9,8 anos (55 a 77 anos) e 59,5 + 11,8 anos (p=0,33); indice de massa corpérea de 23,8 +
1,8 kg/m2 e274+54 kg/m2 (p=0,11) respectivamente; superficie corpérea média de 1,7 +
0,2 m’e 1,8 £0,2 m> (p=0,44) respectivamente; peso médio de 65,4 + 10,6 kge 75,8 £ 17,2
kg (p=0,17) respectivamente.

A fracdo de ejecdo obtida no estudo hemodinamico pré-operatorio no Grupo
EBYV variou de 24 a 37% com média de 31% e no Grupo Controle de 30 a 39% com média
de 33% (p=0,46). A duracao média do complexo QRS pré-operatério foi de 114 £ 12 ms no
Grupo EBV e de 115 + 13 no Grupo Controle (p=0,33).
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Tabela 1- Caracteristicas clinicas e eletrocardiograficas: Género (M)= masculino; ILM.C. =
indice de massa corporea; FE(CATE%)= fracdo de ejecao obtida através da
ventriculografia biplanar durante o estudo hemodindmico corondrio
cinecoronariogriafico, NYHA = Classificacio funcional dos individuos

portadores de insufici€éncia cardiaca; *teste exato de Fisher, demais teste ¢ de

Student.
E.B.V. (n=8) CONTROLE (n=8)
Género (M) n=5 n=7 (p=0,57)*
Idade (anos) 65+10(55-77) 60 +£12 (42 -173) (p=0,33)
LM.C. (kg/m?) 24 +£2 (21 -26) 27 +5 (19 -36,6) (p=0,11)
Peso (kg) 65+ 11 (51-82) 76 £ 17 (44 - 96) (p=0,17)
Superficie corpérea(mz) 1,702 (1,5-2,1) 1,8+0,2(1,4-2,0) (p=0,44)
QRS pré (ms) 114 £ 12 (100 - 130) 115+ 13 (100 - 130) (p=0,33)
FE (CATE - %) 0,31 0,06 (0,24 - 0,37) 0,33 + 0,01 (0,30 - 0,39) (p=0,46)
II-n=3 II-n=6
NYHA Il - n=5 Il - n=2 (P=0.3D7

Caracteristicas cirdrgicas (Tabela 2)

O nimero médio de enxertos por pacientes foi de trés, sendo que 63,3% dos
enxertos realizados foram de anastomoses venosas (Grupo EBV com 60% e Grupo
Controle com 67% dos enxertos). Do total de anastomoses com artéria toracica interna,

84% foram para o territério da artéria descendente anterior.

O tempo médio de cirurgia no Grupo EBV foi de 266 + 29 min e do Grupo
Controle de 272 + 44 min (p=0,76); o tempo médio de clampeamento da artéria aorta foi de
65 £ 11 min e 64 + 26 min (p=0,78) respectivamente; a duracdo do intervalo PR médio
pos-procedimento no Grupo EBV foi de 163 £ 9 ms e 156 £ 17 ms no Grupo Controle
(p=0,22); a duragdo média do complexo QRS pés-operatdrio foi de 116 + 12 ms e 124 £ 5

ms (p=0,82) respectivamente.
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Os grupos foram considerados homogéneos quanto as varidveis clinicas e
cirtrgicas estudadas (p > 0,05). Podemos dizer, portanto, que a influéncia das varidveis
estudadas até entdo sobre os resultados das varidveis medidas ao longo do tempo atua da

mesma maneira em ambos 0s grupos.

Tabela 2- Caracteristicas cirtrgicas: AT = tempo; Ao= artéria aorta; C.E.C. = circulacdo

extra-corporea ; QRS= duracdo do QRS em milisegundos; PR= intervalo PR;

* teste de Wilcoxon, demais teste ¢ de Student.

E.B.V. (n=8) CONTROLE (n=8)
AT cirurgia (min) 266 +29 (25 — 300) 272 +44,4 (180 - 315) (p=0,76)
AT campleamento Ao(min) 65+ 11 (45-280) 64 £26 (15 - 88) (p=0,78)
AT de C.E.C. (min) 90,6 = 14 (71 - 110) 90,9 +17 (60 — 115) (p=0,97)
QRS pré (ms) 114 £ 12 (100 - 130) 115 +13 (100 - 130) (p=0,33)*
QRS pos (ms) 116 £ 12 (100 - 130) 124 +5 (120 - 130) (p=0,82)*
PR pés-cirurgia (ms) 163 +9 (150 — 180) 156 + 17 (140 — 180) (p=0,22)*

Analise da hemodinamica cardiaca:
Indice Cardiaco

Tomando-se como base de analise os momentos E120, R120 e R360, observou-
se que as variacoes das médias de delta (A) do indice cardiaco (IC) do Grupo EBV
apresentaram elevacdo com efeito estatisticamente significativo do grupo ao longo do

tempo (p=0,02), além de uma interacdo significativa do efeito no tempo e efeito do grupo

(p=0,01).

A elevagdo da curva evidenciado na Fase I € mantida na Fase 1I, exibindo ao
término das doze horas de observacdo valores de A acima dos registrados nas primeiras

afericoes antes da estimulacao (Figura 3).
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Analisando o comportamento da curva no Grupo Controle, observou-se uma
elevacdo dos valores de A de forma discreta na 1* hora da Fase 1, seguida por variacdes nao
significativas dos indices até a 4* hora do estudo, em relacdo ao basal. Na seqiiéncia
observa-se uma reducdo dos indices para valores de média no grupo inferiores se
comparados aos observados no inicio da Fase 1. Na Fase II essas médias sofrem variacdes
ndo significativas (p=0,10) até a 2* hora dos registros e apresentam uma reducdo
progressiva das médias com pequenas variacdes até o término dos registros (doze horas),
quando se observa que a média do grupo e os seus valores maximos € minimos

encontram-se em niveis inferiores ao registrado no basal.
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Figura 3- Variacdes das médias do indice cardiaco: analisando-se os momentos E120,
R120 e R360, o Grupo EBV exibe uma diferenca significativa dos indices ao
longo do tempo (p=0,02) em relacdo ao Grupo Controle comparando-se as

curvas para o “efeito no tempo” e “efeito no grupo” (p=0,01)
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Indice do Volume Sistélico do Ventriculo Esquerdo

Tomando-se como base de andlise os momentos E10, E120, E360, R30, R120 e
R360, com relacdo ao comportamento do indice do volume sistélico do ventriculo esquerdo
(IVSVE), detecta-se uma diferenca significativa entre os Grupos EBV e Controle com
relacdo ao efeito “tendéncia no tempo” (p=0,01) e “comportamento ao longo do tempo”
(p=0,03). Porém, ao avaliarmos a intera¢do das duas varidveis (tempo e grupo), observa-se

um efeito da combinagdo destas, apresentando uma robusta diferenca estatistica (p=0,0003)

(Figura 4).

Analisando o gréfico observa-se que na 2* hora da Fase I, o Grupo EBV
apresenta a sua maior média registrada em toda a monitorizag¢do (superior a 30% do basal)
com discreto decréscimo subseqiiente. Ao término da Fase I, o grupo mantém a média dos
indices superior a 15% do basal. Na Fase II, o comportamento das médias continua elevado
(acima de 15% do valor basal) na maior parte dos momentos. Ao término dos registros

(12* hora), encontram-se em valores médios de aproximadamente 20% acima do basal.

Analisando o comportamento do Grupo Controle, observa-se uma variagdo de
+ 5% do basal durante a Fase I e Fase II, sendo que ao término das 12 horas o A final

apresenta-se praticamente com os mesmos valores e um desvio-padrdo de + 7%.
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Figura 4- Variacdes das médias dos indices do volume sistélico do ventriculo esquerdo:
analisando os momentos E10, E120, E360, R30, R120, R360 o Grupo EBV
exibe uma diferenca significativa com relacdo ao efeito “tendéncia no tempo”
(p=0,01) e “comportamento ao longo do tempo” (p=0,03). A interacdo das duas

varidveis (tempo e grupo) apresenta uma diferenca estatistica de maior poténcia

(p=0,0003).
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Freqiiéncia Cardiaca

Na andlise da freqiiéncia cardiaca (FC) (Figura 5) observa-se que nao houve
diferenca estatistica significativa dos Grupos EBV e Controle, quando se compara as
variacdes de A nos momentos: E10, E120, E360, R30, R120, R360 no que diz respeito a

“tendéncia no tempo” (p=0,24) e no “comportamento ao longo do tempo” (p=0,18).

O comportamento da FC apresenta uma variabilidade de aproximadamente 10%
acima dos valores de média atingidos no periodo inicial da Fase II, retornando para valores

proximos ao do basal ao final do experimento, associado a desvios-padrao de + 8%.

Observa-se também que o comportamento do Grupo Controle nesta varidvel
apresenta decréscimo percentual progressivo desde o inicio da Fase I e ao final da Fase 11

atingindo valores de A de cerca de 10% inferiores ao basal.
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Figura 5- Variacdes das médias da freqiiéncia cardiaca: analisando os momentos E10,
E120, E360, R30, R120, R360 ndo foi detectado diferenca significativa entre os
grupos em relacdo a “tendéncia no tempo” (p=0,24) e no “comportamento ao

longo do tempo” (p=0,18).
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Para uma melhor compreensao do fendmeno bioldgico, colocou-se os graficos

dos parametros anteriores representados conjuntamente (Figura 6).
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Figura 6- Hemodinamica cardiaca
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Analise da hemodinamica pulmonar
Pressao Venosa Central

Tomando-se como base da analise os momentos E30, E120, E360, R30, R120 e
R360, no que diz respeito as varidveis quanto ao “efeito do grupo” (p=0,5) ou “efeito do
tempo” (p=0,3), observa-se que ndo houve diferenca ou interagdo estatisticamente
significativa da pressdo venosa central (PVC) comparando-se o Grupo EBV e o Grupo

Controle (Figura 7).

No grafico observam-se valores de A registrados no Grupo EBV com variagcdes
de + 12% do basal ao final das Fases I e II, enquanto que o comportamento do Grupo

Controle ao final das Fases I e II apresenta a média e os desvios inferiores ao basal.
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Figura 7- Variacdes das médias da pressdo venosa central: analisando os momentos E30,
E120, E360, R30, R120, R360 ndo foi possivel detectar diferencas entre os
grupos quanto ao “efeito do grupo” (p=0,5) ou “efeito do tempo” (p=0,3).
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Pressao em Cunha de Capilar Pulmonar

Sobre o parametro pressdao em cunha de capilar pulmonar (PCCP), detectam-se
as diferencas com resultados estatisticamente significativos nos momentos E30, R30 e
R360 dos grupos, na comparacdo da tendéncia do grupo “no tempo” (p=0,02) e também o

seu comportamento “ao longo do tempo” (p=0,03) (Figura 8).

No grafico, observa-se que hd uma queda progressiva nos valores de A do
Grupo EBV até a 5* hora da Fase I. Na 6* hora, detecta-se uma elevacdo de
aproximadamente 10% dos valores minimos atingidos, apresentando discreta variagdo
percentual para niveis mais elevados. Esses valores, porém, encontram-se abaixo dos

valores basais em cerca de 17% em média, ao término do experimento.

Esse comportamento ndo € registrado no Grupo Controle com a mesma
intensidade. Os menores valores de A em relacdo ao basal somente sdo atingidos na 8* hora
do experimento (2* hora da Fase II). Ao término do experimento, evidencia-se uma média
de A no Grupo Controle com valores de aproximadamente 6% abaixo do registrado no

basal.
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Figura 8- Variacdes das médias da pressdo em cunha de capilar pulmonar: analisando os
momentos E30, R30 e R360 detectam-se diferencgas estatisticas do grupo “no
tempo” (p= 0,02) e também o seu comportamento “ao longo do tempo”

(p= 0,03).
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Indice de Resisténcia Vascular Pulmonar

No quesito indice de resisténcia vascular pulmonar (IRVP) (Figura 9), quando
avaliados os valores de A obtidos pelos grupos nos momentos E30, E120, E360, R30, R120
e R360 e sua tendéncia “no tempo” e “ao longo do tempo”, ndo se detectam diferencas
significativas. Porém, ao analisar a intera¢do das duas varidveis (tempo e grupo), detecta-se

um efeito da combinacdo destas, apresentando uma robusta diferenca estatistica (p<0,01).

Analisando o comportamento griafico do IRVP do Grupo EBV, observa-se uma
elevagdo de cerca de 25% nos primeiros trinta minutos do experimento. Em seguida, hd um
retorno para os valores proximos ao basal, mantendo essa tendéncia ao longo do tempo. Ao
final dos registros no Grupo EBV, observam-se valores muito similares ao registro basal,

com um desvio de + 10%.

Os registros do Grupo Controle apresentam um comportamento com o padrao
grafico similar a uma imagem em espelho, porém com desvios e picos mais acentuados.
Nao se observa, na dispersdao dos elementos do grupo “no tempo” e “ao longo do tempo”,

nenhuma tendéncia de estabilizacdo dos valores hemodinamicos do grupo.

Apesar dos valores estatisticos obtidos, ndo se pode traduzir esse fendmeno
biologico isoladamente. Somente com um estudo grafico conjunto dos parametros
hemodinamicos pulmonares (IRVP, PVC e PCCP) pode-se realizar uma andlise mais

adequada deste fendmeno (Figura 10).

Resultados

54



Fase | Fase Il
80, : ; ;
[ ] (] '
E —&— Controle E E
60 ! & EBV ‘ '
[} [} []
o s a =
>~ 40 :
o i 5 ‘
[] ] ]
> 20/ ' : !
o ' : :
— . ' T
< o & :
-201
E
-40 .
10 30 60 120 180 240 300 360 10 30 60 120 180 240 300 360

Figura 9- Variacdes das médias dos indices de resisténcia vascular pulmonar: analisando
os momentos E30, E120, E360, R30, R120, R360 ndo se detectam diferencas
entre os grupos em comparagdo a “tendéncia no tempo”’ (p=0,3) e o
“comportamento ao longo do tempo” (p=0,7), porém, hd um efeito da
combinacdo entre as duas varidveis (interacdo tempo e grupo) com uma robusta

diferenca estatistica (p< 0,01).
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Figura 10- Hemodinamica pulmonar
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Analise da hemodinamica sistémica
Pressao Arterial Média

Estudando as curvas dos Grupos EBV e Controle em relagdo a pressdo arterial
média (PAM), ndo foi detectada diferenca significativa nos momentos analisados E120,
R120 e R360 entre os grupos, quanto ao efeito de “tendéncia no tempo” (p=0,22) ou

“comportamento ao longo do tempo” (p=0,96) (Figura 11).

Do ponto de vista griafico ndo se observam grandes modificacOes percentuais
“no tempo” ou “ao longo do tempo” no Grupo EBV na Fase I. Apds sessenta minutos da
Fase 1I, observa-se uma reducdo progressiva até a 5* hora da Fase Il e uma pequena

elevacdo na ultima hora.

Observa-se que no Grupo Controle, apds a 3% hora da Fase I e até o término da
Fase II, hd uma variacdo significativa do A e dos desvios-padrdo do grupo, fato ndo

observado no Grupo EBV.
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Figura 11- Variacdes das médias da pressdo arterial média: nos momentos E120, R120 E
R360, ndo foi detectado diferenca significativa entre os grupos quanto ao efeito
“tendéncia no tempo” (p=0,22) ou ‘“‘comportamento ao longo do tempo”

(p= 0,96).
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Indice de Resisténcia Vascular Sistémica

Em relagdo ao indice de resisténcia vascular sistémica (IRVS) (Figura 12), ndo
foi detectada diferenca significativa (p=0,10) entre os grupos, em relacdo ao efeito de
tendéncia “no tempo” nos momentos avaliados (E120, R120 e R360). Porém, observa-se
diferenca significativa entre os grupos quando se avalia o comportamento “ao longo do

tempo” (p=0,04).

Analisando as curvas do gréfico, observa-se que o comportamento do Grupo
EBYV e Controle sdo similares durante os trinta minutos iniciais da Fase I, para em seguida
ocorrer uma reducgdo superior a 20% no Grupo EBV, enquanto hd uma elevagao das médias
e desvios do Grupo Controle até a 6* hora da Fase I. Apds esse periodo, hd uma discreta
variacdo nas médias e desvios, que se mantém pela Fase II, sempre em patamares inferiores

aos registrados no basal.

Com relag¢do ao Grupo Controle detecta-se uma elevacdo dos valores de média
e desvios mais acentuados, terminando o registro da 12* hora aproximadamente 20% maior

que o basal.

Resultados

59



A IRVS %

Fase | Fase ll

50

40 —o— Controle
—A—EBV

30

L 1
- -l---T---do..n-o-.-.

10 30 60 120 180 240 300 360 10 30 60 120 180 240 300 360

Figura 12-

Variagdes das médias dos indices de resisténcia vascular sist€émica: nos
momentos E120, R120 E R 360 ndo foi detectado diferenca significativa entre
os grupos em relagdo a “tendéncia no tempo”, porém, quando se avalia o
“comportamento ao longo do tempo” detecta-se a diferenca entre os grupos

(p=0,04).
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No presente estudo demonstrou-se que a sincronizagao cardiaca empregada nas
primeiras seis horas do pds-operatério imediato de revascularizacio miocardica, em
pacientes portadores de miocardiopatia aterosclerética com fragdo de ejecdo rebaixada e
sem distirbio de condugdo intraventricular significativo, promoveu mudancas consistentes
na hemodinamica cardiaca, pulmonar e sist€émica, se comparados com um grupo similar

nao sincronizado.

Empregou-se a sincronizagdo interventricular através de estimulacdo cardiaca
artificial epicardica temporaria, promovendo a despolarizacdo do VE de forma prematura,
ndo dependente da conducao através da jun¢do atrioventricular, porém sem modificacdo no
comportamento da resposta sinusal (estimulacdo ventricular sob captacdo da atividade
atrial). Neste pardmetro o presente estudo diferenciou-se da metodologia utilizada por

outros grupos (Foster et al., 1995; Albuquerque et al., 2002; Flynn et al., 2005).

Nesses estudos a sincronizacdo foi empregada por periodos reduzidos e
promoviam a modificacdo da resposta atrial. Como conseqiiéncia da modificacdo da
freqiiéncia cardiaca através da estimulacdo atrioventricular, os parametros IVSVE e IC

exibiam comportamentos que nao refletiam a sincronizagdo ventricular de forma isolada.

A indicacdo da revascularizagdo miocardica empregada nos pacientes
portadores de miocardiopatia aterosclerética com fracdo de ejecao rebaixada, determina um
perfil favoravel para o emprego dessa terapia (Flynn, 2005), mesmo considerando que
somente cerca de 30% desse grupo apresenta distirbio de condug¢do intraventricular. Os
resultados do presente trabalho demonstram que a presenca de uma dissincronia mecanica
tem uma maior relevancia do que a dissincronia elétrica neste grupo de pacientes como

abordado por Bleeker (2004) e Bordachar (2004).

O comportamento observado nas duas primeiras horas nas curvas dos
parametros IC e IVSVE do grupo EBV mostra valores significativamente superiores aos do
Grupo Controle. Observa-se também que o efeito que modificou o comportamento dessa
curva persiste apds o término da Fase I e ao longo da Fase II. Como n3o hd modificacao
significativa da curva de FC, pode-se sugerir uma significativa acdo na contratilidade do

VE, fato este independente da presenca de um distirbio de condugdo intraventricular.
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Esses dados confirmam os achados de outros autores, que empregam o
procedimento da ressincroniza¢do da forma tradicional, com abordagem endocérdica em
grupos portadores de insuficiéncia cardiaca com indica¢do cldssica, melhorando o

desempenho cardiaco independente da dissincronia elétrica (Leclercq, 2002).

Analisando os graficos dos parametros da hemodinamica pulmonar,
apresentados de forma conjunta, observa-se que ha uma redugdo progressiva da PCCP e
IRVP no Grupo EBV, o que sugere uma melhora do desempenho cardiaco ventricular
esquerdo durante todo o periodo estimulado. Esse comportamento observado manteve-se
mesmo apds a suspensdo da sincronizag¢do, promovendo um perfil fisiolégico desse grupo
mais favordvel que o do Grupo Controle, nesses casos de pds-operatério de RM. Nao foi

detectada relacdo com o tempo de entubacio e assisténcia ventilatoria.

Analisando a hemodinamica sistémica do grupo EBV através das curvas nos
grificos da PAM e IRVS, observa-se que os valores, ao término das Fases I e II,
apresentam-se em patamares inferiores ao detectado no inicio do experimento, sugerindo
uma resposta de vasodilatagdo sistémica, independente do parametro de FC, porém com um

comportamento diametralmente oposto ao detectado nas curvas de IC e IVSVE.

A melhora no VS do Grupo EBV sugere uma melhora da eficiéncia cardiaca e,
conseqiientemente, da contratilidade do VE. Os possiveis mecanismos relacionados com
esse efeito podem estar ligados a uma redistribuicdo das cargas na parede ventricular
provocando, através de receptores pressoricos da parede ventricular, uma reducido da

atividade simpdtica e aumento da atividade parassimpatica.

Pode-se considerar também uma resposta conjunta, desencadeada pela melhor
perfusdo renal, com uma conseqiiente diminui¢ao da liberagdo de renina, apesar da discreta

queda na curva da PAM.

No passado ndo dispinhamos de recursos tecnoldgicos de imagem para um
mapeamento mais adequado desses eventos. A evolucdo tecnoldgica dos tltimos dez anos,
com a utilizagdo de melhores equipamentos de ultra-sonografia, tomografia e ressonéncia,

forneceram fundamentos que permitem estender os beneficios da ressincroniza¢do a grupos
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especiais de pacientes, ndo apenas aquelas aplicagcdes cldssicas e limitadas, baseadas na
associacdo dos portadores de distirbios avancados de condugdo intraventricular e

disfuncdo.

Baseados nos conhecimentos de fisiologia cardiaca e do mecanismo
eletro-mecanico do ventriculo esquerdo, percebemos que o aproveitamento do trabalho
ventricular € muito superior a de uma bomba hidrdulica de comando elétrico simplesmente.
Fundamentos eletrofisiolégicos elucidados a partir dos experimentos de Lister e
colaboradores (1964) esclareceram o comportamento da condugdo elétrica no musculo
cardiaco, que se realiza, ndo através de um sistema de condugdo simples, mas sim por meio

de multiplas vias de conducao muscular.

Os cardiomidcitos de padrdao alongado constituem uma matriz de rede celular
anisotropica e possuem propriedades especiais de conducdo, em decorréncia de sua
conformagdo espacial e caracteristicas elétricas (Spach, 1995), o que determina a

transmissao de uma onda de despolarizagao.

A escolha do posicionamento do eletrodo epicardico no ventriculo esquerdo na
regido da ponta, proximo ao sulco interventricular, foi baseada no conhecimento de que
uma onda de despolarizacdo iniciada nessa regido atinge em primeiro lugar os tecidos
endocardicos da ponta do ventriculo, conjuntamente com a base dos musculos papilares. A
partir dai essa onda se difunde do endocérdio para o epicdrdio e através da parede livre,

seguindo em direcdo a base do ventriculo.

Esse movimento coordenado reproduz a contragdo da ponta do ventriculo para a
base, concomitante com a contracdo dos musculos papilares logo no inicio do processo,
impedindo a perda do desempenho do ventriculo secunddrio a uma regurgitacdo mitral.
Desta forma o mecanismo eletro-mecanico detectado no ventriculo reproduz o mecanismo

fisiologico da contragdo cardiaca.

A movimentagdio coordenada do eixo longo em dire¢do aos anéis
atrioventriculares reflete o desempenho do encurtamento e estiramento ventricular. Em

razdo das fibras longitudinais dos ventriculos se localizarem, em sua grande maioria, no
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subendocardio, o eixo longo correlaciona-se, em grande parte, a funcdo do endocardio.

(Greenbaum, 1981; Jones, 1990; Brecker, 1993, 2000; Andersson, 2000)

A partir da captacdo da atividade sinusal espontanea obtida pelo eletrodo atrial,
programou-se 0 marcapasso para efetuar a captura dos ventriculos de forma prematura. Foi
antecipado em 20 a 30 ms o tempo normal da conducdo atrioventricular de cada individuo
do estudo, impedindo assim a ativagdo normal do sistema de conducdo através do septo
interventricular. Com isso obteve-se, no Grupo EBV, um comportamento hemodinamico

mais estdvel e homogéneo em relacao ao Grupo Controle.

Essa modificagdo no periodo de adaptacdo na fase inicial do pds-operatdrio

promoveu a diferenciacdo na evolu¢ao do Grupo EBV e do Grupo Controle.

A associagdo entre disfuncdo ventricular e procedimento cirdrgico compromete
ainda mais a resposta do indice cardiaco e volume sistolico na fase precoce do pds-
operatério. Tais achados aumentam a utilizacdo de drogas vasoativas e outros
procedimentos que podem alterar o ritmo de forma deletéria promovendo taquiarritmias e
bradiarritmias. A utilizagdo da estimulagdo cldssica (VVI) com podlo ventricular
posicionado no ventriculo direito nesta fase, promove um coadjuvante ao processo de

dissincronizacao interventricular acrescido ao comprometimento da contratilidade septal.

A significativa melhora do desempenho cardiaco detectado nas duas primeiras
horas do Grupo EBV relacionado aos parametros volume sistdlico e indice cardiaco,

determinaram uma evolu¢ao mais estavel deste grupo.

A sincronizacdo interventricular obtida através da estimulagdo biventricular sob
captacdo da atividade espontanea atrial aumenta o IC em conseqiiéncia do aumento no VS,
mesmo apds a descontinuacdo subita da estimulacdo elétrica apds as seis horas de

sincroniza¢do, permanecendo nas seis horas seguintes.

Este experimento realizado apresentou como limitacdo a necessidade de ser
empregado a técnica em pacientes que mantivessem o ritmo sinusal durante todo o periodo
de intervencao e observacdo (Fase I e II) além das dificuldades técnica impostas no caso de
pacientes e ndo de animais de experimentacdo para a elucidacdo de todos os mecanismos

implicados na resposta ao experimento responsaveis pelo comportamento do grupo EBV.

Discussdo
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A estimulacdo sincronizada atrio-biventricular (sob captacdo da atividade
sinusal espontdnea) no pos-operatorio de cirurgia de revascularizagdo utilizada nos
pacientes com cardiopatia isquémica e disfuncdo ventricular agravada pelo estresse
cirirgico, que ndo apresentam distirbios de conducdo avancados (QRS menor ou igual a
130 ms), produziu melhora no desempenho cardiaco por aumento do VS associado a um
menor IRVS, sem reducdo significativa dos valores da PAM e reducdo mais rdpida dos

niveis iniciais de PCCP.

Estes resultados indicam que a estimulagdo elétrica nesses pacientes melhorou o
desempenho cardiovascular como conseqiiéncia da melhor sincronizagdo interventricular e

de um desempenho mecanico ideal do ventriculo esquerdo.

Conclusdo
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ANEXO 1

TABELA 01

Morbidade Hospitalar do SUS - segundo Regiao no Brasil

Capitulo CID-10: IX. Doengas do aparelho circulatério

Lista Morbidade CID-10: Insuficiéncia cardiaca

Faixa Etaria: 65 a 69 anos, 70 a 74 anos, 75 a 79 anos, 80 anos e mais
Periodo: Novembro/1995-Novembro/2005

Taxa Mortalidade segundo Regiao

Regido Taxa Mortalidade

Regido Sudeste 10,47

Regido Sul 6,91

Regido Nordeste 6,28

Regido Norte 5,77

Regido Centro-Oeste 5,75

TOTAL 8,01

Taxa Mortalidade segundo Regido: sexo masculino
Regido Taxa Mortalidade

Regido Sudeste 10,18

Regido Sul 7,11

Regido Nordeste 6,04

Regido Norte 5,84

Regido Centro-Oeste 5,55

TOTAL 7,78

Taxa Mortalidade segundo Regido: sexo feminino
Regido Taxa Mortalidade
Regido Sudeste 10,73

Regido Sul 6,76

Regido Nordeste 6,56

Regido Centro-Oeste 5,97

Regido Norte 5,66

TOTAL 8,23
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ANEXO 2

TABELA 01

Morbidade Hospitalar do SUS - segundo Regio no Brasil
Capitulo CID-10: IX. Doengas do aparelho circulatério

Lista Morbidade CID-10: Insuficiéncia cardiaca

Faixa Etaria 65 a 69 anos, 70 a 74 anos, 75 a 79 anos, 80 anos e mais
Periodo: Novembro de 1995-a novembro de 2005

Valor Total (em Reais) segundo Regido

Regido Valor Total
Regido Sudeste 361.845.624,76
Regido Sul 205.052.059,05
Regido Nordeste 202.531.410,10
Regido Centro-Oeste 75.897.488,38
Regido Norte 37.265.034,75
TOTAL 882.591.617,04

Média Permanéncia segundo Regido

Regido Média Permanéncia
Regido Sudeste 6,2
Regido Sul 5,6
Regido Nordeste 5,3
Regido Norte 5,3
Regido Centro-Oeste 5,1
TOTAL 5,7

Valor Médio Internacao segundo Regiao

Regido Valor Médio Int
Regido Sudeste 546,24
Regido Centro-Oeste 533,48
Regido Sul 533,38
Regido Norte 507,99
Regido Nordeste 488,74
TOTAL 526,33
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Numero de Internacées segundo Regiao

Regido Internacdes
Regido Sudeste 662.434
Regidao Nordeste 414.393
Regido Sul 384.436
Regido Centro-Oeste 142.270
Regido Norte 73.358
TOTAL 1.676.891
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ANEXO 3

TABELA de delta com valor de ‘“p*

controle estimulado Valor-p*: teste do efeito de
Variavel Média  PSVIO Media  DOSVIO- Tempo  Grupo
padrdo padrdo

Pressio Arterial Média 0,2756 0,8695
E 30 0,83 10,26 4,36 13,66

E 120 -3,59 15,87 3,88 10,56

E 360 -2,78 17,77  -0,19 9,87

R 30 -3,96 19,07  -1,31 15,08

R 120 -4,54 26,17  -7,74 10,29

R 360 -0,69 27,64  -6,09 14,20

Frequéncia Cardiaca 0,1154 0,1975
E 30 2,17 6,62 -0,15 13,48

E 120 1,13 11,49 3,02 1491

E 360 -5,03 9,41 9,53 20,98

R 30 -4,30 5,93 7,77 19,58

R 120 -9,14 8,12 2,94 17,38

R 360 -10,43 9,45 2,05 21,99

Indice Cardiaco 0,1222%  0,0159
E 30 4,01 5,05 11,27 14,88

E 120 -0,39 1546 38,27 25,02

E 360 -1,75 20,11 28,81 35,65

R 30 -1,90 20,00 27,11 23,73

R 120 -5,65 18,87 19,81 32,92

R 360 -11,43 12,60 21,03 30,60

PVC 0,6488 0,3457
E 30 -2,42 13,26  -6,87 25,11

E 120 -11,13 20,92 2,61 36,90

E 360 -15,49 23,61 -4,39 33,64

R 30 -19,62 30,37  -8,71 25,06

R 120 21,51 27,20 -7,46 25,75

R 360 -19.96 2545  -1,97 33,08
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PCCP 0,2519 0,0583
E 30 -0,56 5,09 -8,91 13,13

E 120 2,78 5,06 -13,95 21,99

E 360 -5,95 11,05 -19,46 28,39

R 30 -3,88 13,34 -24,92 14,33

R 120 -10,71 17,06 -20,66 17,06

R 360 -6,67 11,90 -17,06 21,82

Temperatura 0,0035 0,9275
E 30 0,84 0,82 0,72 0,59

E 120 2,12 0,90 1,70 1,13

E 360 3,31 2,00 2,79 2,46

R 30 2,47 2,76 2,62 2,58

R 120 2,50 2,58 2,42 2,86

R 360 2,02 2,74 2,49 2,85

IRVP 0,3613** (,7057
E 30 -11,63 25,28 25,95 56,44

E 120 10,65 52,55 0,52 32,35

E 360 2,89 38,49 3,16 31,08

R 30 -4,06 32,34 -0,27 33,86

R 120 43,99 63,53 -1,66 27,21

R 360 18,17 65,05 -3,03 31,53

IVSVE 0,0675 0,0434
E 30 1,92 5,92 12,46 18,73

E 120 -2,44 17,51 34,42 19,92

E 360 2,52 23,40 17,98 24,54

R 30 1,09 22,17 19,11 19,43

R 120 2,66 22,85 16,44 28,76

R 360 -1,60 20,16 20,36 26,48

IRVS 0,1470 0,0631
E 30 -0,36 11,00 2,57 25,76

E 120 2,68 26,54 -21,95 10,75

E 360 7,94 36,22 -17,11 14,71

R 30 7,12 35,05 -16,72 13,31

R 120 10,27 42,87 -18,43 14,75

R 360 21,83 47,51 -15,83 15,75

*MANOVA: estatistica de

Wilks
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