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PALAVRAS INICIAIS

Nao leia prefacios, pois eles dizem sempre o mesmo. Nao acre
dito nesse conselho, porque as vezes revelam o eventual merito da
obra em causa, as motivagoes do estudo, algum dado personalisti-
co que o autor deixa escapar, a qualidade de sua formagao e de
suas origens cientificas.

0 habito nao faz o monge mas o veste e o identifica. Sem ser
monge e sem vestir habito, e tendo a virtude ou o defeito, muito
humanos, de nao esquecer o que de bem ou de mal fazem por mim,prin
cipalmente o de bem, nao posso deixar de identificar minhas ori-
gens e meu aprendizado com as pessoas e os locais que, no meu mun
do, sao mais caras: minha mulher, meus filhos, meus pais, meus i i
maos, meus mestres, todos os meus amigos, este paTs, esta terra
(sou aquerenciado demais).

Ao postular com este trabalho o titulo de Doutor em Medicina,
procuro humildemente devolver em forma de agradecimento e de algu
ma contribuicao a velha Faculdade de Medicina da UFRGS de Porto A
legre, a Enfermaria 29 da Santa Casa, ao Instituto de Cardiologia
do Rio Grande do Sul e a Fundagcao Universitaria de Cardiologia,li
gados aos Cursos de Pos-Graduagao em Cardiologia e em Pneumologia
da UFRGS, com os quais colaboro, um pouco do que me deram. Gosta-
ria, entretanto, de citar alguns nomes: o dos Professores Rubens
Maciel, em cujo Servigo aprendi o que de melhor sei sobre Medici-
na; Mario Rigatto, o mestre de sempre, cuja capacidade cientifica,
alem do estimulo, répresentou muito de ensinamento; Rubem Rodri-



gues, cujo dinamismo inexcedivel, alem do tanto que me ensinou,re
presenta indiretamente a origem deste trabalho, que se desenvo]t
veu sob o teto do Hospital modelo que conseguiu transformar em re
alidade; Edgar Wagner e John W. Fertig, de cujas ligoes de esta-:
tistica consegui retirar o pouco que sei- sobre essa matéeria; dos
companheiros Vasco Miller, Luis Maria Yordi, Flavio Leboute e
Carlos Roberto Cardoso, do Servigo de Hemodinamica e Cineangiocar
diografia, com os quais muito aprendi.

Ao contrario do que diz o ditado, acredito que o santo deve
fazer milagre em sua propria casa. N3ao sendo santo e muito menos
milagreiro, nao disfargo o orgulho de apresentar um trabalho, bom
ou mau, nao importa, feito no nosso meio, com 0S n0SSOS recursos,
para a nossa populagao. Se a bibliografia mostra que a maioria das
fontes sao americanas, e porque ainda precisamos caminhar muito
nesse campo e conscientizar-nos de que a pesquisa seria entre nos
nao pode ser considerada como um bem de segunda necessidade. 0 ca
minho & longo, mas olhando para tras, vemos que muito ja comeca a
ser feito. Por isso, quero nao so mencionar, mas agradecer, como
pesquisador do Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e
Tecnologico (CNPq), todo o auxilio que me proporcionou para desen-
volver este estudo.

Carlos Antonio Mascia Gottschall



I - INTRODUGAO

0 sistema circulatorio, em termos funcionais, constitui-se de

PESZC Rl Be TR AnrIMe i Y0, 0 COraGan "Cono

tres componentes em serie
bomba, cuja atividade motora refaz a cada ciclo, por seus elemen-
tos contrateis, o gradiente de pressao necessario para propelir
continuamente a coluna sanguinea; segundo, o reservatorio venoso,
cuja capacitancia (capacidade de aceitar aumento de volume) dos
vasos controla a velocidade do influxo do sangue para o orgao cen
tral; terceiro, o setor arterial, cuja resistencia, principalmen-
te dos vasos arteriolares, oferece variavel impedancia ( relacgao
entre a tensdo aplicada ao sistema e o fluxo que o percorre) a e
jecao de sangue pela bomba muscular. Cada componente pode influen
ciar o outro, sendo as tres partes do sistema controladas e inte-
gradas pelo sistema nervoso autonomo, simpatico e parassimpatico.
Quanto ao simpatico, seus receptores alfa adrenérgicos distribuem
-se pelos vasos de impedancia e capacitancia, tem acao vasocons-
tritora mas nao interferem na atividade cardiaca, enquanto que o0s
receptores beta adrenergicos provocam dilatacao arteriolar e cons
tricao ou dilatagdo venosa, aumentam a freqliencia de impulsos do
marcapasso cardiaco e o inotropismo da fibra. Quanto ao parassim-
patico, com suas agdes inibitorias, reduz a fregliencia de dimpul-
sos do marcapasso, diminui a forca de contracao atrial e provoca
dilatagao arteriolar e venosa.

0 suficiente desempenho funcional do ventriculo esquerdo(VE)
como bomba, no homem, isto &, a manutengao de um debito cardiaco a
dequado as necessidades metabolicas de um momento considerado, e



régulado pela modulacao harmonicamente integrada de mecanismos
intrinsecos e extrinsecos de controle do miocardio ventricu-
lar!29,132,133 pappresenta o debito cardiaco (DC) o produto da
frequéncia cardiaca (FC) na unidade de tempo pelo volume sistoli-
co de ejegdo ventricular (VS): DC = FC x VS, Mas o VS & a diferen
ca entre o volume diastolico final (VDF) e o volume sistolico tdr
nal (VSF) no mesmo ciclo de contragao. Assim:

PCie ELr x¢ {VDFe = VEF)

A FC depende fundamentalmente do automatismo do coragao e de
mecanismos neuro-endocrinos, o VDF do retorno venoso (pressao de
enchimento) e da distensibilidade (complacencia) ventricular, e o
VSF da pressao diastolica aortica (resistencia ao esvaziamento) e
do estado funcional (contratilidade) ventricular!’®. Esses meca —
nismos fundamentais ligados a atividade cardfaca condicionam os
determinantes do desempenho do VE que sao, entdo, fregliencia car-

diaca, pré-carga, pos-carga, sinergia e contratilidade ventricula
reSG‘o,129’132’133,171’173.

1.1 - DETERMINANTES DO DESEMPENHO VENTRICULAR ESQUERDO

1.1.1 - Fregliencia Cardiaca

No infcio do desenvolvimento embrionario do coragao, 0s ven-
triculos contraem-se lenta e irregularmente. Apos, se formam os a
trios que, com seu ritmo intrinsecamente maior, assumem o comando

mas & o no sinusal, remanescente do seio venoso, e ultima estrutu
ra a surgir, o marcapasso normal do coragao mais desenvolvido. Os
estimulos oriundos do no sinusal se espalham pelos atrios e atin
gem os ventriculos, através de um sistema especial de condugao. O
no sinusal mantera seu comando sobre qualquer outra zona do cora-
cao desde que: a) gere impulsos com major fregliencia; b) o siste-

ma de condugao funcione adequadamente®?’3,



A expressao centro(s) cardiorregulador(es) designa uma zona
nao bem definida da medula oblongata, cuja estimulacao atua sobre
a FC e a resisténcia vascular periférica, e que possui proprieda-
des aceleradoras e inibitdrias sobre o coragao'’®. Desses centros
descem fibras nervosas pelas colunas intermedio-laterais da medu-
la, deixam o tronco simpatico através de Ty a T4 e, 3as vezes, Tg,
passam para o ganglio estrelado e dai para o coragdo, principal —
mente para o atrio direito, atraves dos nervos cardiacos. Hunt®*,
em 1899, concluiu que os nervos aceleradores, simpaticos, do cora
¢do mantem-se em quase permanente atividade tonica. Os nlcleos mo
tores do vago situam-se proximos ao mesmo sitio medular, ocasio—
nando bradicardia acentuada a estimulacao de suas terminais distri
buidas pelo nd sinusal. Os nervos vagais e simpaticos conduzem im
pulsos de quase constantes descargas dos nlucleos cardio-acelerado
res e cardio-inibidores, os quais se antagonizam mutuamente, por
estimulos aferentes de varias regioes corporeas®*,°*,17%,  Ppodem a
fetar os centros cardio-reguladores e a FC, sem necessaria rela —
cao direta com a atividade metabolica: a) impulsos corticais (ex-
citagao, ansiedade, angustia, medo, fase pré-exercicio, ocasional
variacao voluntaria); b) tensio e quimico-receptores aorticos e
carotideos (hipotensao, hipoxia); c) drogas (acao central e peri-
ferica). Inversamente, deprimem a FC: a) depressao cortical (sono,
tranquilizagdo); b) reflexos aodrticos e carotideos (compressdo ex
terna, aumento da pressao arterial); c) estimulos mecanicos, fTsi
cos e quimicos, de orgaos internos (terminais nervosas das vias
aereas, variacoes respiratorias, estimulos dolorosos dos musculos
esqueleticos ou a partir do trato gastrointestinal - nauseas, vo-
mitos, colicas-ou distensdo mecanica do proprio coracao); d) refle
xo oculo-cardiaco (pressao no globo ocular); e) drogas(aciao cen-
tral e periferica). Fibras sensitivas de praticamente todo o cor-
po influenciam a FC. Geralmente, nervos viscerais aferentes produ
zem bradicardia. Dor somatica e frio da pele geralmente provocam
taquicardial?’?.

Dentro de ampla faixa de atividade fisiologica, a elevagao da

.
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FC & a principal responsavel pelo aumento do DC, desde que o VS
cresga, nao se altere ou diminua pouco, seja a expensas de aumen-
to do VDF, do inotropismo ou de diminuigdo da impedancia 3 eje-
¢ao, em acgoes isoladas ou geralmente combinadas. Grandes aumen-
tos da FC, ocorrendo com progressiva redugao do VDF e do VS, oca-
sionam diminuigao do debito cardiaco®*s!73,

1.1.2 - Pre-carga

A chamada pré-carga do VE & representada pelo seu VDF,o qual
serve como um indicio do grau de estiramento inicial da fibra mio
capdica’ t s Yo, ABANIR 2yt ot s 2 o " D thde oSt bas i cafleHbe e
fatores que acentuam ou diminuem o volume de retorno venoso e a
pressdo de enchimento diastolico, de um lado, e, de outro, da ca
pacidade de distensao da parede ventricular em aceitar esse volu-
me. 0 retorno venoso pode aumentar por aumento do volume circulan
te (hipervolemia, policitemia), por transferéncia de sangue das
veias perifericas para as centrais (elevacao dos membros inferio-
res, exercicio), por venoconstricao (estimulacdo alfa e beta adre
nérgica), por mais potente contragao atrial (estimulagdo beta a-
drenergica). Inversamente, pode diminuir na hipovolemia, no ortos
tatismo, na venodilatagao e na inibigdo vagal da sTstole auricu
lar. A‘maior ou menor capacidade de distengao da parede do VE, ou
seja, a maior ou menor complacencia ventricular“s'%s51,57,58, 73,
117,142,187 & expressada pela modificacio de volume (dV) em rela
¢ao a modificagao de pressao (dP) ventriculares.

Desde os classicos trabalhos de Starling!5!,152, sabe-se que
0 inadequado esvaziamento sistolico do VE, por sobrecarga volume-
trica ou pressorica, conduz a aumento do volume sistolico final
(VSF) - maior resVduo sistolico - nessa cavidade, e tambem a au-
mento progressivo do VDF nas proximas contracoes, até ser atingi-
do um ponto de equilibrio entre carga inicial e resposta final,ou
seja, entre pre e pos-carga. Geralmente, o aumento do VDF se acom

panha de correspondente elevagao na pressao diastolica final do
VE (Pdp)*2,4%,151,152,161,166,167,193 » CUJa magnitude ha muito vem
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servindo como medida de fungao ventricular E. A pressao diastoli-
ca intracavitaria final gera-se como funcao direta da forca desen
volvida sobre a superficie endocardica e inversa do raio da cavi-
dade, podendo ser alterada, em qualquer momento, pelas condicoes
de complacencia miocardica. Considera-se 12 mmHg como o valor ma-
ximo da normalidade2?:'3%, Entretanto, tal parametro hemodina-
mico, tao simples como GUtil, e influenciado nao so pelo estado

37’133’151’152

contratil do miocardio!?s , como tambem por varia —

~ A A 103 2 g
COBS da  Carda  ATaEtoL e as SerDil Saahn | 1o ia St gty ou

AL i W A R AT

3 3

por alteracoes da complacencia ventricular!?
tem casos com sobrecarga pressorica e/ou volumétrica do VE, mas
com normal desempenho funcional e contratil sob outros aspectos e

Pd2 elevada,bem como outros com mau desempenho e Pdp com valores
11,12,1“,##,103,117’153

3 Exig

normais ou baixos’: .Por outra,o VDF pode es
tar aumentado sem elevar-se a Pdy, em presenca de alta complacen-
cia, como € o caso de certas sobrecargas de volume!3®3. Assim, a
Pd, pode aumentar por: a) sobrecarga diastolica (VDF aumentado-di
latacdo predominante); b) sobrecarga sistolica (impedancia aumen-
tada - hipertrofia predominante); c) complacencia diminuida (alte
racoes na relacao pressao-volume); d) insuficiencia miocardica (VDF
e VSF aumentados). No VE sobrecarregado por volume e/ou pressao,
mas com resposta contratil preservada, a distencao das fibras,por
aumento da pré-carga, permite a ejecao de maior VS com menor en-

1151,152,183  No VE hipertrofico, dimi-

curtamento circunferencia
nui a contratilidade por unidade muscular mas a Pdp aumentada, ao
lado da formagao de novas unidades miocardicas3®®,129,132,133,186,
200,201 " mantem o VS normal. Como ja foi visto, complacéncia ex-
pressa modificagao de volume (dV) em relagao a modificacao de pres
sao (dP) ventriculares, e seu aumento significa diminuigciao da Pd2
para um mesmo volume e vice-versa. Assim, a Pdy_nem sempre corre-
laciona com o VDF em presenca de elevada complacencia (certas so-
brecargas volumétricas, como exemplo insuficiencia mitral)?®3, e
outras vezes baixa complacencia®!»°7,58,138,142,158,187 (phipertrg
fia, fibrose, isquemia, pericardiopatia, infiltracao miocardica)
explica Pdp elevada em presenca de VDF e desempenho ventriculares
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normais. A marcada alteracao da complacencia que se observa em al
gumas doengas cardiacas, elevando importantemente a Pdp em presen
¢a de VDF normal, s{gnifica elevada tensao inicial na miofibrila,
sem modificagao presumivel de comprimento. 0 exato papel do aumen
to da tensao, em contrapartida ao aumento de volume, como elemen-
to compensatorio iniciador do mecanismo de Starling, e desconheci
do. Como expressao final da deterioragao miocardica devido ao com
prometimento contratil, surge a inabilidade de o VE manter um VS
normal em estado basal, a despeito de grande aumento do VDF e/ou
da Pdy?2,37,67,66,183,193  Assim, a elevagao dessa variavel além
de seus valores normais previsiveis,por sobrecarga, excluindo-se
hipocomplacencia ventricular esquerda, indica certo componente de
contratilidade diminuida.

1.1.3 - P0s-carga

A pos-carga ventricular € representada pela tensdo parietal,
gerada na fase sistolica e dependente das relacoes entre volumes
e pressoes intraventriculares, expressadas pela 1lei de Lapla —
. ce36-39,65,088,90,178 A presultante ' final da pressao intracavita-
ria, alem de funcao da tensao parietal e do raio da cavidade, e
tambem funcao da espessura da parede, das propriedades elasticas
do musculo e da sinergia e sincronia globais do processo contra-
til. Para um mesmo volume de ejegao, a pos-carga depende da impe-

166-168,193’206’207’ resultando

dancia ao esvaziamento ventricular
maior ou menor ejecao sistdolica(VS) do maior ou menor encurtamen-
to das miofibrilas,uma vez que a tensao parietal exceda a p6$-ca£
ga(pressao arterial diastolica).Via de saida do VE,valvulas semi-
lunares,aorta e arteriolas podem,isolada ou conjuntamente,dificul
tar a ejecao de sangue pelo VE.A resistencia ao fluxo depende tam
bem da velocidade de ejecao, isto €, a impedancia aumenta com. o
fluxo, principalmente em presenca de estenose da via de saida do
VE, das valvulas, de qualquer segmento aortico, ou de constrigao
arteriolar. Em presenca de estenose aortica, a pressao intraven-

tricular aumenta exponencialmente com a velocidade do fluxo,0 mes
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mo ocorrendo em presenca de rigidez aortica®*. Regulam as arterio
las receptoras alfa e beta adrenergicos, que determinam respecti-
vamente constricao e dilatagao arteriolar, e fibras simpaticas e
parassimpaticas®*s!73, A via de saida & sensitiva ndo so a estimu
lagao neuro-adrenergica mas tambem a varios fatores mecanicos que
alteram o seu diametro e o volume ventricular. Para alterar a im-
pedancia ventricular hi que modificar-se o curso temporal e a mag
nitude da tensao sistolica da parede ventricular esquerda. Na au-
sencia de mecanismos adaptativos de controle, aumento da impedan-
cia ventricular causa diminuigao do VS, enquénto que diminuicao da
impedancia ocasiona efeito inverso®*s98,166,171,183 T54a3g @ssas
modificagoes podem ser efetivadas sem mudangas no VDF ou no esta
do contratil do miocardio. Assim, o VE respondera a pos-carga au-
mentando ou diminuindo a velocidade e o volume de ejegao. Tal res
posta afetarda o VDF e o VSF e a tensao parietal, havendo uma rela
¢ao inversa entre tensao parietal e velocidade de encurtamento,se

melhante,porem nio identico, ao que ocorre no musculo iso-
lado!»59,100,128,141,191,192,1347199

Pela agao dos mecanismos nervosos centrais sobre os récepto-
res .beta adrenergicos ocorre vasodilatacao periféerica, com resul-
tante reducao na impedancia ao fluxo, modificacOes variaveis na
capacitancia venosa (geralmente diminuigao), aumento da FC e da
velocidade da contragao, isto e, do inotropismo. Como conseqiién-
cia, resulta marcado aumento do fluxo sanguineo, usualmente ~ com
pressao normal. Se, entretanto, o miocardio estiver doente ou in-
capacitado para responder, resultara hipotensao*3,155,166,169,189
Se os receptores alfa adrenergicos forem estimulados através dos
centros cerebrais, contrair-se-ao os vasos de resistencia, aumen-
tando a impedancia a ejegdo ventricular, surgindo com isso hiper-
tens3o arterial sistemica, e contraindo-se os vasos de capacitan-

cia, assim que se desenvolverem congestao venosa central e pulmo-
napls3s,173

No VE ativo com funcao contratil normal ou satisfatoria, pré&
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e pos-carga sdo interdependentes®®:1€6,167,193 pacss forma,a Pd,
pode estar aumentada em VE submetido a sobrecarga volumetrica e/
ou pressorica, o que reflete resposta adaptativa de miocardio fun
cionalmente bom a aumento da pos-carga, da qual depende,e , inver
samente, pode estar normal em mau VE, se submetido a baixa car-
ga**»193  Assim, se julgadas pré e pds-carga como variaveis mutua
mente dependentes, como o sao na maioria dos casos, sO se afasta-
rao além de dados Timites criticos, no VE com boa concentracao,na
medida necessaria para produzir sistoles mais ou menos potentes,
mantendo, dessa maneira, dentro de limites, proporcionalidade mi-
tua. Experiencias mostram que obstruindo parcialmente o retorno
venoso atraves da veia cava inferior para o coracao, diminui a
Pd2 e tambem proporcionalmente o volume de ejecao e a pressao sis
tolica ventricular, sem alteracao presumivel da contratilidade!®®
Inversamente, aumento da resistencia aortica por vasoconstritores
aumenta a resistencia ao esvaziamento do VE, produzindo-se, de a-
cordo com a lei de Starling, sistole subseqliente mais potente,com
aumento do VS e da pressao sistolica (PS), mantendo-se,tambéam den
tro de limites, uma proporcionalidade entre pré e pds-cargal®’.

A curva de funcao ventricular representa o estreito relacio-
namento entre pré A pas_cargall,12,151’152,166,167,183- A pré-car_
ga costuma ser expressada pela Pdy e a pos-carga pelo 7Tndice de
trabalho sistolico (ITS), que pode ser calculado pela formulal®!é:

ITS (g-m/m?) = (PMAo - Pd2) x VS/m? x 0,0136,

em que PMAo pressdo media aortica (mmHg), Pdp = pressao diasto-
lica final do VE (mmHg), VS/m*Sindice sistolico (m1/m2), e ......
0,0136 fator de conversdo de mmHg x m1/m? em g-m/m2. Como o VS re
laciona-se com a PS, e esta com a PMAo, sendo a Pdo muito pequena
relativamente a PS, segue-se que esta e a principal determinante

numerica do ITS. Estudos realizados por nds®¢-5% demonstraram que
ha uma correlacdo linear altamente significante entre Pdo e PS em
VE com contracao considerada normal, quando submetidos a diversas
cargas, e que a relagao entre sz e PS, na maioria desses casos,e
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na auséncia de alteracoes significativas da complacencia ventricu
lar, & em torno de 10%, ou seja, Pd2/PS x 100 = 10%. Entre 10% e
13% dessa relacao estao situados, na maioria, casos com contragao
comprometida e, acima de 13%, casos com contragao defiritivamente
masée,

1.1.4 - Sinergia

A seqlencia normal de excitacao e contracao do VE se faz or-
denadamente, com movimento integrado de recuo da parede ventricu-
lar durante a ejegdo. Entretanto, distUrbios na conducao elétrica
intraventricular, como ocorre nos bloqueios de ramo, no caso o es
querdo, resultam em desordenada distribuicao do movimento contra-
til, o que por si so pode comprometer a fungao ventricular como um
todo,e o debito cardTaco, mesmo que cada zona miocardica conserve
intrinsecas propriedades contrateis normais®*»2!'%. Tambem, pode
produzir-se seqliencia anormal do movimento parietal por distUrbios
musculares localizados, ainda que em presenga de atividade eletri
ca normal®2:83,196  Qbservam-se frequentemente anormalidades seg-
mentares da contragdo ventricular na doenca arterial coronarianae
menos comumente nas miocardiopatias. Em qualquer caso, contribuem
mecanicamente para a disfungao contratil mas & na primeira situa-
¢30 que esses mecanismos costumam ressaltar?3,%%,40,76,82,83,108,
137,148,187,205 pegsa forma, na doenga isquemica, o desempenho
cardiaco pode ser agravado nao so por assinergia, devido a retar-
do regional da condugao elétrica, como tambéem por depressao seg-
mentar da contratilidade, devido & isquemia.

Distlrbios regionais no movimento parietal ventricular podem
ser apreciados pela ventriculografia, em dois planos ou em um pla
n021’22’28’35’72’82,83,1016’159,163’180. Descrevem-se quatro t'ipOS
diferentes de anormalidades localizadas do movimento sistolico pa
rietal®2,83,1%7; 3) hipocinesia, ou diminuigcao regional do movi-
mento contratil; b) acinesia, ou ausencia regional do movimento con
tratil; c) discinesia, ou movimento regional paradoxal, expansivo,
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durante a contragao; d) assincronia, ou seqliencia contratil anor-
mal, em que se manifestam alternadamente zonas em contracao e ex-
pansao. Assinergia e um termo generico referente a qualquer combi
nagao desses tipos de anormais movimentos parietais segmentares di
rante a fase contratil.

Adicionalmente a depressao local do estado funcional miocar-
dico,na disfungao regional, a assinergia,isoladamente,deteriora
o desempenho ventricular, através de efeitos geometricos desfavo-
POVETE 0 macanismo @0 eyt Frosna s s s P Py I g R e
18m disso, essas anormalidades segmentares provocam tal desequili
brioc de cargas nas areas normais do VE que terminam desencadeando
0 estimulo para a hipertrofia na doenga arterial coronariana®®. I
nerente ao estimulo para a hipertrofia e a necessidade de o muscu
1o n3o isquemiado encurtar em maior extensao, de modo que nesse
segmento hiperdinamico uma parcela da forga contratil da  parede
ventricular & utilizada antes para distender o musculo hipocineti
co, acinetico ou discinetico do que para ejetar um determinado vo
Tume sanguTneb°2’°3.

1.1.5 - Contratilidade

Contratilidade miocardica significa velocidade de encurtamento
da fibra para uma dada carga, € reflete diretamente o estado fun-
cional do misculol»62,228,1%1,192  Sya magnitude & inversamente -
proporcional a carga (forga) aplicada ao mesmo. Esse conceito re-
presenta generalizagao dos estudos de Hi11°° que, em 1938, demons
trou serem as relagoes reciprocas entre forga e velocidade de con
tracio uma das propriedades fundamentais do misculo esqueletico ,

as quais se aplicam ao miocardio, como tem sido demonstrado“®:°°%>
59,71,81,91,100,111,124=-133,140,141,164,172,198,199,205,208,218¢p

suas investigacoes, Hi11%° sugeriu que a miofibrila pode ser con-
siderada como constituida por elementos contrateis (EC) ativos e
por elementos elasticos (EE) agrupados em serie (EES) e em parale
1o (EEP), distensiveis passivamente. 0 efeito contratil e parcial
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mente forca-dependente, pois a interposicao dos(elementos)EE com
os EC resulta em que a tensao desenvolvida aumenta mais lentamen-
te que a real interaggo das proteTnas contrateis, uma vez que oS
EE tornam-se mais rigidos a medida que aumenta a forca de contra
cao. EquacOes baseadas em observagoes experimentais permitem cal-
cular a velocidade e o encurtamento reais dos EC, independentemen
te dos EE, possibilitando assim avaliar a extensao e duragao do
chamado estado ativo do misculo!?®,131,191,192,184-135% " Cop o de-
senvolvimento de tens3o durante a contragao isoméetrica, os EC en-
curtam-se na medida equivalente do alongamento dos EES. A veloci-
dade de elongagao dos EES e a velocidade de encurtamento dos EL
gualam-se nas contracoes isométricas de musculos isolados e no co
racio intacto durante as contracoes isovolumetricas.

Como a contratilidade e governada pela interagao inversa en-
tre forga e ve]ocid&de, a carga contra a qual o musculo se’ " con-
trai. influencia a velocidade com que o mesmo encurta. Ao mover u-
ma carga (forga) atraves de dada distancia (espago), o musculo pro
duz trabalho, sendo a poténcia contratil representada pela veloci
dade de producdo desse trabalho®?,1°%=1%%_ As curvas resultantes
da interacio entre forga (abcissa) e velocidade (ordenada) descre
vem um segmento de hiperbole; a forga (F) interceptada em veloci-
dade zero & chamada Vmax, ou maxima velocidade de encurtamento do
musculo nessas condigoes. A natureza das relagoes forga-velocida-
de reflete a energia do sistema contratil. Desvios nessas curvas
permitem apreciar duas grandes generalidades da fungao miocardica,
que dependem de: a) modificacoes do comprimento; b) modificacoes
do inotropismo. Partindo de um comprimento no qual a tensao basal
e ativa aproximam-se de zero, 0 aumento do comprimento muscular
em cerca de 45% de seu valor inicial aumenta a forca isométrica m
xima e desvia a curva forca-velocidade para a direita, sem modifi
cacao na Vmax. Inversamente, diminuicdo do comprimento de um mus-
culo em contracao move a curva para a esquerda, ou seja, para va-
lores progressivamente proximos de Fo. Para um mesmo comprimento
muscular, todo efeito inotropico aumenta a Vmax com ou sem modifi
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cacao em Fo. As influencias inotropicas atuam primariamente modi-
ficando a intensidade do estado ativo muscular, independentemente
de sua duracao (Figura 1).

0 miocirdio intacto segue essencialmente os mesmos principios
do misculo isolado, tendo o modelo de Hi11®®° se mostrado aplica-
vel ao coragio humano, com algumas restrigoes!®?»1%8,3154,172 (o
mo resultado da estimulacdo inotropica, o coragao contrai-se mais
rapidamente para o mesmo comprimento de fibra e para a mesma car-
ga. No VE intacto isso conduz a: a) aumento da velocidade de as —
ceng3o da pressao isovolumétrica intraventricular; b) aumente da
velocidade de ejecio para um mesmo VDF; c) encurtamento da sisto-
le. Entretanto, alguns fatores adicionais interferem com o desem-
penho de um musculo complexo como o coracao intacto, pois, nesse
caso, o estado contratil sofre influencia ndo sd por modificagoes
nos EC mas também por alteragGes na excitacdo, condugdo e diferen
¢as miocardicas regionais. Qualquer anormalidade nessa cadeia po-
de deformar a resposta contratil final e integrada, a despeito da
estimulagao individual de sarcomeros por agentes inotrdopicos. A
excitacdo, isto &, a distribuigcao e velocidade de condugao do im-
pulso bicelétrico para todas as partes do coragcao, que se faz uni
formemente no musculo isolado, mas nao no orgao intacto, pode va-
riar de célula para célula intramiocardica. Mesmo que a contragao
seja sinérgica, e o estado contratil semelhante nas diversas zo-
nas, as diferencgas regionais de tensao e velocidade efetiva podem
variar grandemente no que se refere a tempo de ativacao,espessura
muscular e caracteristicas elasticas.Normalmente esses efeitos 0

pequenos mas em presenca de doenca podem tornar-se importantes®?,
69 3864588391 451055106451165146351545174,186,189,198-201,205,2085218

Os mais poderosos fatores capazes de intensificar o estado
contratil do miocardio sao as substan;ias adrenergicas neuro-trans
missoras, adrenalina e noradrenalina®*»171,173  Fstimulagao de
nervos cardfacos simpaticos libera noradrenalina de granulos ar-
mazenados dentro do miocardio,a qual se une aos beta receptores na

P
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celula muscular, e por meio desse e de outros mecanismos impele o
EC 2 uma maior velocidade de encurtamento. De forma similar, a a-
drenalina circulante, liberada pela glandula adrenal, pode estimu
lar as células miocardicas. Potenciacdo pos-extrassistdlica, ta-
quicardia, digital, ion calcio, glucagon, aumentam o inotropismo,
enquanto que endotoxina, barbituricos e quinidina diminuem 0
estado contratil.
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Figura 1 - Acima,a esquerda, oS trés componentes do musculo,
Ségundo Hill: Elementos contrateis (EC), elementos elasticos em
serie (EES) e em paralelo (EEP). Acima, 3 direita, curvas repre —
sentativas das relagoes entre carga-forga (F) ou pressao (P) - e
velocidade de contracao muscular (V). O ponto A representa a inte
racao controle para F e V. Diminuigao ou aumento da pos-carga re-
sulta em respectivas modificacoes reciprocas na velocidade de
Contracao, com deslocamento -para o ponto B ou C, sem modificar —
S€ 0 estado contratil. Intervencao inotropica pura desloca a rela
gao F-v para o ponto D, representando real aumento da contrat111-
dade, enquanto que combinacao de aumento dapos-arga com efe1to ino
tropico positivo desvia a relagao para o ponto E. Para maiores de
talhes, vide texto.
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Torna-se implicito, em decorrencia das consideracoes anterio
res, que um musculo bom pode funcionar mal se a carga for aidesEs
sa verdade se confirma em presenca de regurgitacao valvular, cur-
to-circuito, grande aumento da impedancia, ou pela acao de outros
fatores que comprometam o esforgo contratil combinado, como alte-
racoes nas series elasticas em tecidos necrosados, ou conducao bio
elétrica alterada. Mesmo que o musculo e a bomba estejam em per-
feitas condicoes, o desempenho ainda podera ser seriamente compro

metido por regulacdo periferica {nadegliadia® f 28 e v

Insufici
ente retorno venoso, depressao vagal da frequencia e da contracao
atrial podem reduzir marcadamente a funcao de um coracao normal

sob outros aspectos. Em contrapartida, o coracao doente podera
manter um desempenho adequado durante anos, sob determinadas con-
dicoes, usando as reservas dos mecanismos de controle. Assim, di-
minuindo o estado contratil, o DC ainda podera ser mantido por:a)
aumento da FC; b) aumento do VDF e/ou da Pd,; c) diminuicao da im

pedancia; d) combinagdo desses mecanismos.

Transferindo esses conceitos para a vida pratica, o contato
didario com cardiopatas evidencia ao medico a realidade de que po-
de haver insuficiencia miocardica por comprometimento coronariano
ou de outra causa sem insuficiencia cardiaca clinicamente manifes
ta, enquanto que, em outros casos com sinais de descompensacao cli
nica, pode nio haver insuficiencia miocardica mas tao so manifes-
tacoes de um misculo cardiaco submetido a condigOes exaustivas de
carga, que, sendo removidas, permitem o retorno da atividade car-
diaca a padrdes normais de desempenho*3,%%,60, 84 88,116,135, 175,
186,211 p percepgao desses fatos e a necessidade de quantificara
funcao muscular antes que a funcao bombeadora do coracgao, em int-
meras situacoes clinicas, experimentais e pré-cirﬁrgicas{ estimu-
Tou e continua a estimular intensa pesquisa referente @ aplicagao
clinica dos Tndices de inotropismo cardiaco.

0 exame hemodinamico e cineangiocardiografico, ao avaliar FG
pré e pos-carga, sinergia e contratilidade, evidencia o estado ven
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tricular no momento considerado. Entretanto, desses cinco determi
nantes fundamentais da funcao cardiaca ou do désempenho ventricu —
lar, & a medida da contratilidade miocardica a que melhor reflete,
diretamente, o estado funcional do musculo. Torna-se, portanto,com
preensivel que em todas as fases de desenvolvimento das bases fi-
siologicas e diagnosticas da cardiologia se procurasse utilizar as
novas conquistas para aplica-las na medida desse parametro tao e
presentativo da capacidade funcional intrinseca do miocardio.

1.2 - MEDIDA DA CONTRATILIDADE MIOCARDICA POR INDICES ISOVO-

LUMETRICOS
A partir dos classicos trabalhos de Frank®* e Patterson e

Starling!51,152  atg cerca de 1950, criou-se a ideia quase genera
Tizada de que o coracao variava o debito atraveés de modificagoes

da FC e do VDF. Principalmente devido as investigacoes de Sarnoff
e colaboradores!®?®, ficou claro que podia haver, em animais e no
homem, alteracoes do estado funcional miocardico n3ao paralelas a
modificacoes no volume diastolico. Em 1959, Abbott e Mommaerts?! ,
mostraram a importancia dos conceitos desenvolvidos por Hi11%® a
partir do musculo sartorio do sapo quanto a sua eventual aplicabi
lTidade ao miocirdio humano, porem, ja chamando atencdo ao fato de
que o musculo cardiaco tem uma mais alta tensiao de repouso, con-
trai-se mais lentamente e n3o pode ser tetanizado. Sonnenblick!®}
192 em 1962, demonstrou a possibilidade de relacionar-se forca e
velocidade de contragao miocardicas atraves de uma curva cuja ex-
trapolacao podia chegar até a maxima velocidade de encurtamento a
carga zero (Vmax)e a maxima tensao desenvolvida pelo musculo(F,).

No coracao intacto, a medida da contratilidade pode ser fei-
ta na fase isovolumétrica, atraves de Tndices isovolumétricos, ou
na fase de ejecao, atraves da velocidade de ejecdo do sangue (ve-
locidade de encurtamento circunferencial da fibra) ou ser estima-
da pela fracdo de ejecao sistolica (esta ultima n3ao pode ser con-
siderada medida direta da contratilidade, desde que nao considera



28

o tempo na grandeza menos um). Entretanto, os indices derivados da
fase de ejecao sofrem influencia nao so do estado contratil, mas
tambem da freqliencia, do volume diastolico final e da impedancia.
Alem disso, na fase ejetiva as relagoes entre forca e velocidade
sao muito complexas, desde que mutantes pos-carga e comprimento da
fibra teém que ser considerados no calculo®:02:68,97,144,153  pgy
isso, e devido a uma serie de razoes ligadas a maior facilidade d
execucao, simplicidade técnica, acessibilidade mgtodo]Egica, pre-
visibilidade teorica das relacgoes entre forga e velocidade muscu-
lares durante o estado contratil, os Tndices isovolumétricos tem
sido os eleitos para avaliar laboratorialmente a contratilidade -
miocérdica. Baseiam-se todos na sensibilidade da velocidade de va
riagao da pressao isovolumetrica intraventricular (dP/dt) em re-
fletir o estado inotropico do VE. Vao desde a medida direta da
dP/dt até valores corrigidos para a influencia da FC, pré e pos-
carga, atraves de sofisticados calculosS5,56,61,126-133,162

Wiggers21%-217  repetindo as experiencias de Patterson e
Starling?®!,152 com o coragao submetido & sobrecarga volumétrica
ou pressorica, demonstrou que aumento da pressao diastdlica final
do VE aumentava conseqlientemente a dP/dt. Tambem, aumento da con-
tratilidade pela adrenalina ou digital se evidenciava por elevacdo
da dP/dt, apesar de diminuir a Pdy. Inversamente, isquemia miocar
dica provocava diminuigao da dP/dt, apesar da elevacao da Pdp,que
presumivelmente refletia maior estiramento da fibra miocardica.

Com o advento das modernas tecnicas de investigacdo hemodina
mica, a curva de pressao intraventricular, obtida por cateteris-
mo do VE, pode ser registrada diretamente em altas velocidades e
continuamente derivada, através de circuito diferenciador!?®, A
figura 2 representa uma curva de pressao intraventricular esquer-
da e sua primeira derivada. Nela podem apreciar-se as diversas fa
ses pelas quais passam ambas as curvas no decorrer de um ciclo
cardiaco. Durante a fase de enchimento, em que a variagdo de pres
sao intraventricular & desprezivel, a dP/dt & zero (segmento 1).A
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pos a sTstole auricular que ocorre com pequena deflexao positiva

(SA), a dP/dt volta ao nivel zero, imediatamente antes da fase de
contracao isovolumétrica, quando come¢a aumentando lenta e,depois ,
mais rapidamente (segmento 2), ate alcangar o pico ou valor maxi-
mo (max dP/dt), ponto que representa a maxima velocidade de as-
cencao de pressao. A max dP/dt geralmente ocorre no instante da a
bertura das valvulas semilunares, podendo ocorrer antes, quando
de grandes elevacoes das pressoes aorticas. Durante as primeiras
fases da ejecao ventricular, a dP/dt retorna em diregao a linha
de base (segmento 3), voltando a ser zero no exato momento em que
a curva de pressao atinge o seu valor maior, e torna-se negativa
durante a fase final da ejecao (segmento 4), quando atinge o mini
mo valor, ou o maior valor negativo, por ocasiao do fechamento das

valvulas semilunares, voltando a ser zero na fase de enchimento len
to (segmento 5). A morfologia da curva & similar nos dois ventri-
culos mas a max dP/dt normal & em torno de 250 mmHg/seg no ventri
culo direito, enquanto que no VE & em torno de 1000 ou mais mmHg/
seg, dependendo de uma série de influencias fisioldgicas que alte
ram a sua magnitude. A maior velocidade de desenvolvimento de ten
Sao (dT/dt) na parede miocardica que ocorre com as variacoes ino-
tropicas reflete-se diretamente pela elevagio da max dP/dt. Efei-

to inverso observa-se nas manifestacoes de inotropismo diminu-
Td01263212

A dP/dt & uma fungao complexa e dependente de influenciasa
lTheias ao estado funcional do musculo: para um mesmo estado ino-
tropico, aumenta com a FC, a prée-carga e a pos-carga'28,212, Ele-
vacdes do VDF e/ou da Pdp aumentam a dP/dt atraves de maior dis-
tensao das fibras miocardicas. Como a dP/dt aumenta continuamente
ate a abertura das valvulas semilunares, qualquer retardo na eje-
¢ao ventricular por elevagdao da pressao aortica, eleva séu valor
maximo!2€,162,212  A18m disso, elevagdes sustentadas da pdos-carga
aumentam a contratilidade devido a autorregulagao homeometrica???
0 aumento que acompanha a taquicardia reflete inerente intensifi
cacao contratil devido ao fenomeno de Bowditch e estimulacio sim-
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patica®!s126,212 ppode ser demonstrado em animais e no homem uma
correlagao linear direta entre dP/dt e FC e PS, sendo essa corre-
lac3o mais estreita com o produto da FC pela PS®!. A seqliencia da
ativacao ventricular tambem influencia seu valor, pois no blogueio
de ramo esquerdo a dP/dt diminui?'*. Gleason e Braunwald®' demons
traram que em pacientes com insuficiencia cardfaca o pico -da dP/dt
diminui em relacao aos valores previstos para a FC e a PS, sendo
essa redugao uma evidencia da menor contratilidade miocardica na
insuficiencia cardiaca®!»'2%,2'7, 0 aumento da dP/dt.,muitas vezes
observado na hipertrofia miocardica, decorre geralmente demaior mas
sa miocardica e hipertensao, embora as propriedades inotropicas de
cada unidade contratil possam estar diminuidas??®,%26,188,200,201

Pode afirmar-se, diante de inumeras evidencias experimentais
e clinicas, que a dP/dt e uma sensivel e representativa medida do
inotropismo cardiaco. Entretanto, seu valor como elemento compara
tivo entre diferentes situagoes cardiovasculares, ainda que no
mesmo individuo, fica prejudicado pelo fato de ser influenciada pe
las cargas, pre e pos, e pela FC. Estabilizando-se esses fatores,
expressara diretamente o comportamento contratil do VE em situa =
¢oes diferentes!2¢. Como as modificagoes nos elementos que a in-
fluenciam se manifestam em resposta a muitas solicitacdes, & pre-

ciso corrigi-la em relagdo aos mesmos, para torna-la mais especi-
fica.

1.2.1 - Correcdes para a Pré-carga

Aumento da contratilidade em animais e no homem por efeito
da pré-carga ocorre nao so com elevacao da max dP/dt como tambem
com diminuicao do tempo decorrido entre o inicio da contragao iso
volumétrica e o pico da dP/dt!22%s'23,21*  Combinando os valores de
tempo para atingir o pico (t-dP/dt) com os valores de dP/dt, &
possivel avaliar mais precisamente o sentido da variagao contra —
til que considerando o segundo valor isoladamente®?®. Entretanto,
modificagGes nas cargas podem obscurecer essa evidencia de maior
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inotropismo, pois aumento da contratilidade pode nao evidenciar —
se em presenca de queda pressorica, ainda que"o t-dP/dt diminua ,
enquanto que depressao contratil pode mascarar-se por aumento da
pressio isovolumetrica. Por isso, a relacao Eé%%%%i so e util pa-
ra avaliar modificagoes inotropicas nos casos em que as altera-
cOoes nessas variaveis se relacionam inversamente'?°>!3!. Siegel e
Sonnenbiick!%%»185 demonstraram que uma fracao da variacao da ten
sao parietal (dT/dt ou dP/dt) e da tensao isovolumetrica sistolica
relaciona-se diretamente com modificacoes do comprimento diast61i
co final, ou seja, numa dada FC, a relacao entre a primeira deri-
vada da curva de pressao intraventricular e a tensao parietal isow
lumétrica integrada (Q?é%ﬁ) mantem-se independente do estiramento da
fibra miocirdica e permanece constante para uma mesma contratili-
dadel®*,185 Aumento da contratilidade eleva essa relacgao para um
valor que se mantem constante nesse novo nivel, em animais e no
homem!®S5, Mais tarde, foi sugerido usar na formula o valor da pres
s3o isovolumétrica (PI) correspondente ao pico da dP/dt no Tlugar
da TTI, como artificio simplificador do calculo?°®. Entretanto,al
teracdes na pressdo arterial tendem a obscurecer esses indices,por
que seus valores dependem da pressao isovoluméetrica maxima. Tam-
bém torna-se dificil aplica-lo em presenca de pressoes aorticas -
muito baixas, ja que a fase isovolumetrica pode ser muito curta.
A relagao Egé%i sugerida como indice de contratilidade'®? & tam-
bem dependente da pos-carga, ja que o numerador nao e corrigidoem
relacio a mesma. Frank e Levinson®®:°® sugeriram corrigir a dP/dt
para atensio isovolumétrica maxima (TIMP® ou para o pico da PI re-
lacionado 3 circunferencia diastolica final%®mas como a TIM € cal
culada a partir do VDF e da PI maxima, ambos tornam-se dependen —
tes da pos-carga. ’

1.2.2 - Corregdes para a Pos-carga

Em cies, alterando-se a Pdp sem alterar a pos-carga, a dP/dt
aumenta na fase isovolumétrica. Mantendo-se, porem, a Pdp constan
te, variacoes na pressao arterial nao influenciam significativa —
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mente a razao 3 s . Assim, em experiencias repetidas, torna-
se possivel utilizar a maxima PI comum ao estado de controle e ao
modificado (pico comum de pressao isovolumetrica - PCPI), que, di
vidindo os valores correspondentes de dP/dt, expressara modifica-

dP/dt
¢oes reais da contratilidade, ja que e éI nao costuma alterar-se
por modificacoes agudas na pos-cargal?®»t2%-13%,

Ao obscurecer as
alteracoes da pos-carga, essa medida responde as intervengoes ino
tropicas e reflete modificagoes no estado contratil do VE, para
dada FC e para pequenas variagoes da Pdjp. E um ndice simples e a
plicavel no mesmo paciente, para comparacao de estados diferentes,
desde que a FC e a Pdp se conservem relativamente inalteradas. As
sim, em presenca de Pd, e de FC praticamente constantes, a rela-
¢ao QCL%E corre1ac1ona diretamente com o estado contratil, inde —
pendentemente de variacoes da pos-carga. Entretanto, variacoes da
pos-carga costumam trazer inerentes variagoes concomitantes da
pré-carga57,58,165,167,193.

1.2.3 - Correcdes Simultaneas para a Pre e a Pos-carga

A combinacio ¢omum indice que corrija para a pre-carga, pode
ser Util para estimar variagoes do estado contratil em presenca

de variagdes na pressao arterial e no VDF. A formula dp/dt
Pl
da pelo comprimento d1asto]1co final da fibra & Gtil para avaliar

dividi

a contratilidade miocardica®®. Porem, n3o leva em conta variagoes
da pos-carga entre diferentes pacientes. Por isso, Mdstn te e e
133 sugeriu que a relagao entre dP/dt e pressoes desenvolvidas si
multaneamente durante a contragao isovolumetrica pode ser aplica-
da com exito na avaljacao do estado contratil entre distintos pa-
cientes. Dessa maneira, dP/dt correspondente a PI de 50 mmHg-dP/dt
(50)- comum a cada ventriculo, corrige para diferencas na pressao
arterial diastolica. Como a pre-carga de cada VE pode variar am-

plamente, a dP/dt(50) dividida pelo Tndice diastdlico, P/4E(50) 50 :
VDF/m
torna-se analoga a velocidade do elemento contratil, corrigida pa

ra a dependencia de sua prée-carga num ponto isopressorico da cur-
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va pressao-velocidade.

1.2.4 - Relacoes entre Forca e Velocidade Contratil

No homem, Glick, Sonnenblick e Braunwald®?, avaliaram pela -
primeira vez as relagoes entre forga e velocidade contratil do co
racao, suturando marcas radiopacas nos ventriculos durante cirur-
gia corretiva. Semanas depois, registraram cinefluorograficamente
o movimento dessas marcas, enquanto mediam simultaneamente as pres
soes intracavitarias. Ficou evidente uma relagao constante entre
velocidade contratil e pressao correspondentes a um determinado -
comprimento muscular em cada contracao.

Aumento isolado da contratilidade manifesta-se por aumentoda
Vmax em carga zero (F,), enquanto que elevagao isolada da pre-car
ga evidencia-se por aumento da forga desenvolvida em velocidade ze
ro do elemento contratil (VEC,). Dessa forma, elevagao da VEC em
pontos intermediarios da curva forca-velocidade pode dever-se a
intenéificagéo do estado contratil e/ou a estiramento da fibra '
191,192,194-198  Mason'2*, em 1968, demonstrou ser possivel deter
minar a Vmax no coracao intacto funcionante, relacionando-se pon-
tos da curva de PI intraventricular (forga) com pontos correspon-
dentes da curva da dP/dt (velocidade) atraves de equacoes elabora
das tedrica e experimentalmente®®:12%,128-133  Fsge pEtodo, que
tem se mostrado valido e aplicavel na pratica'®®, mas ndo isento
de criticas!“®»15%, tem a vantagem de requerer, para a determina-
cao de seus valores, somente dados provenientes da curva de pres-
sao intraventricular e de sua correspondente dP/dt, eliminando as
dificuldades e maiores complicacoes das tecnicas angiograficas pa
ra determinar as relacoes forga-velocidade®>'9,52,%9,315% 0 nume-
ro de pontos para construir a curva forga-velocidade limita-se pe
la velocidade do filme, e o estado inotropico se reduz ao atingir
0 contraste os capilares miocardicos?®226216051685,220. 5oy 550,50
alguns ciclos podem ser usados para a determinagao da curva ten-
sao-velocidade. 0 método de Mason tem o merito adicional de ter
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fornecido uma nova abordagem pratica para a quantificacao do esta
do contratil do VE, em estudos seriados e individuais, relativa —

mente livre de variagoes de cargas!?%,128-133

Considera-se que no coracao, durante a contracao isovolume —
~ trica, a velocidade do elemento contratil (VEC)e igual a velocida-
de do elemento elastico em serie (VEES)!®!»1%2_ A VEES pode ser
obtida dividindo a variagao de tensao no tempo (dT/dt) pelo fator
de rigidez do EES (dT/d1)'%®,192,19%,198 Fsse fator foi definido

19% o do VE intacto do caol®?®:

- a partir do musculo papilar do gato
189520%como uma constante (K) multiplicada pela carga muscular(ou
tensao parietal do VE) mais uma constante C. Assim, durante a con
tragao isovolumetrica, VEC = VEES = (dT/dt) (KT + C). O valor de
K @ temperatura corporal & de 32 unidades de comprimento muscular

(UC)2!%. 0 valor de C,por ser minimo, pode ser desprezadol*®,%68,
=y p

169,204

Num VE esferico de parede uniforme, com raio r e espessura pa
rietal h, a tensao miocardica perpendicular a uma secgao transver
'sal do VE (F) & igual a Pwr2. A tensao (T) e igual a F por unida-
de de circunferencia: T = (Pmr?)/(2mr) ou, simplificando, (Pr)/2
Estiramento (E) e F por unidade de secgao transversal e, assim, i
gual a T/h ou (Pr)/(2h). Considerando-se h e r constantes durante
a sistole isovolumetrica, e diferenciando a equacao com respeito
ao tempo: dE/dt = (r/2h) x dP/dt. Dividindo por (Pr)/(2h): (dE/dY)
JE = [ (r/2h) x dP/dt]/(Pr/2h), ou (dP/dt)/P.

Assim, a VEC pode ser calculada a partir da dP/dt e da sua
dP/dt

32xP1

correspondente pressao isovolumetrica (PI) pela equacao:

,em
UC/seg’*?
Como a PI relaciona-se por uma constante multipla a TI e dP/dt
S‘dT/dt; a curva pressao-velocidade, para efeitos praticos, & ana
10ga a curva forga-velocidade, e a VEC a carga zero & igual iaVmax,
se extrapolada de uma ou de outra. Estudos em sistoles totalmente
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isovolumétricas de animais com aorta clampeada confirmam experi-
mentalmente que a Vmax obtida a partir da TI correlaciona estrei-

tamente com a obtida a partir da PI®'®.

Assim, e possivel cons-
truir uma curva relacionando VEC instantanea com PI instantanea .,
durante a contrac3o isovolumétrica do coragao intacto, e a extra-
polagio do segmento pressao-velocidade ate a carga zero permite
estimar a velocidade maxima do EC, ou seja, a Vmax (Figura 2). Es
te método baseado nas relacgoes entre pressao e velocidade para
estimar o estado contratil do miocardio tem se mostrado util, tam
bém em suas variantes!*!, em repouso entre diferentes individuos,
bem como em estudos comparativos no mesmo individuo. Mostra-se bas
tante sensivel para evidenciar variagoes fisiologicas, farmacolo-
gicas e patologicas da contratilidade miocardica®®,%%,16,128-133,
186,204 0 emprego das cupyas e pressao-velocidade reforgou 0
conceito de que a alteragao principal na insuficiencia cardiacare
fere-se 3 depressdo da contratilidade. Embora modificacoes fisio-
10gicas na pré-carga, variagoes da complacencia, assinergia, sis-.
tole nao-isovolumetrica, zonas de necrose, possam afetar a Vmax
antes da abertura da valvula aortica, as alteracdes acompanhantes
influenciam pouco a Vmax, alem do real estado contratil*®!»**°.Co
mo esse método de calculo baseia-se nos dois componentes em serie
do modelo de Hil1185 foi sugerido que o componente EEP poderia ser
considerado durante a contracao isovolumetrica, subtraindo-se a
Pdo da PI total, obtendo-se, dessa forma, a PI desenvolvida. Ge-
ralmente, o primeiro ponto e tomado arbitrariamente em 10 mmHg,po
dendo-se assim calcular a VEC10, VEC20, VEC 40. Utilizada, dessa
forma, a VEC torna-se infinitamente alta para muito pequenas pres
soes isovolumetricas.?iat 2t 28550ty

Recentemente, foi proposta uma base bioquimica para algumas
das propriedades mecinicas do musculo cardiaco®®™°!, 0 pito - da
tensao sistdolica, que e comprimento-dependente, relacionar-se-ia
com o niumero de sitios geradores de forgca, dispostos entre as pro
teinas contrateis actina e miosina. Vmax representaria o estado
contratil, refletindo a intensidade ou velocidade da interacao ds
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pontes actina-miosina, correlacionando-se com a atividade da ATP
miosinica e miofibrilar. DP/dt associar-se-ia com a velocidade de
uniao dos jons calcio-ativadores com a troponima, proteina modula
dora das proteinas contrateis, em uma acao reguladora do estabele
cimento de sitios interativos entre actina e miosina.
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Figura 2 - Encima, curva de pressao intraventricular esquer-
da e sua primeira derivada (dP/dt), registradas a velocidades de
100 e de 250 mm/seg. Embaixo, relagcoes instantineas entre carga -
Pressao isometrica (PI) - e dP/dt, para calcular a velocidade . do
elemento contratil(VEC). A extrapolagdo das relacdes entre PI eVEC
ate a carga zero da a medida da Vmax. Para maiores detalhes, vide
texto.
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0 coragao em seu conjunto difere de segmentos musculares iso
lados,por conter fibras com diversas orientagdes e curvaturas e
diferentes estados funcionais. 0 valor da tensdo parietal miocir-
dica pode variar muito conforme o caso, ja que sua verdadeira dis
tribuicao decorre das peculiaridades mutantes do modelo geométri-
co do coragao, de acordo com a patologia que o atinge. Por isso,
a0 considerar-se a aplicabilidade da medida da Vmax no coragdo fun
cionante, convém lembrar que ha algumas distorcdes. As medidas de
monstradas como validas, para o musculo isolado, sG s3o represen-
tativas, para o conjunto muscular funcionante, na medida em que
éxpressam a media do funcionamento das fibras, podendo deixar de
refletir a atividade de elementos individuais dentro do conjun-
to miocardicos°,17¢, Alem disso, o conceito da Vmax para o muscu
lo isolado n3ao se aplica integralmente ao miocardio, no qual a ma
Xxima da velocidade de encurtamento nunca e atingida, e uma contra

s . ; 46154
¢ao sem carga jamais ocorre*®si!3%,



II - DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

2 1 - VALIDADE DE UM INDICE DE CONTRATILIDADE MIOCARDICA

Presentemente, a avaliacao direta da fungcao ventricular es-
querda, no homem, costuma ser feita atraves de dois metodos prin-
cipais: primeiro, pelo estudo da curva de pressao intraventricu —

lar e de sua primeira derivada; segundo, pela cineangiocardiogra-
fia.'Enquanto que alguns parametros provenientes dessas tecnicas
caracterizam o funcionamento do coracao como bomba, outros o ca-
racterizam como musculo. Todos, entretanto, tem limitacoes teori-
cas e praticas quanto a aplicabilidade e quanto aos resultados que
fornecem.

A revisao de ampla parcela da extensa literatura existenteég
bre o problema da quantificagao funcional do miocardio nos evi —
dencia a verdade de que ainda nao foi encontrado, se & que sera,u
ma medida isolada, numérica, representativa por si so, da contra-
tilidade. Nio obstante, a maior ou menor utilidade de um parame —
tro com tal pretensao SO podera ser demonstrada pela respectiva -
maior ou menor aproximacao de suas caracteristicas com aquelas do
parametro ideal, teoricamente concebido, que deveria possuir®!?®
a) alta sensibilidade diagndostica (excluir resultado falso positi
vo) e alta especificidaqe para normais (excluir resultado falso ne
gativo)- dando-Tlhes valor qualitativo " e/ou quantitativo; b)boa pre
visibilidade - ser estimavel aprioristicamente para cada nova si-
tuacao diferente; c) grande independencia da FC, da pré e da pos-
carga - o que lhe da representatividade isolada; d) pequena varia
bilidade - capacidade de reproduzir resultados, de discriminar en
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tre normais e doentes (poder diagnostico) e entre doentes (grada-
cao funcional e espectro fisiopatologico, com inerente poder prog
nostico); e) demonstrar alteracOes regionais da funcao miocardica
Além disso, deveria ser simples de obter-se e calcular-se. E cer-
to que nenhum parametro até hoje proposto exibiu todas essas ca-
racteristicas e, se as tivesse, grande parte das dificuldades di-
agnosticas em cardiologia estariam resolvidas, como num passe de
magica.

A grande majoria dos trabalhos que propdem ou comparam entre
si Tndices de contratilidade miocardica se refere a uns poucos pa
rametros, estuda um nimero pequeno de casos, compara-o0s com Se—
ries analisadas em condicoes diferentes, ou os aplica a situagoes
muito especificas, nao raro refletindo antecipadamente a maior ou
menor simpatia de seus autores por determinados procedimentos, e-
xaltando-o0os ou impugnando-0s com exemplos individuais. Pela impor
tancia do assunto, pela miscelanea de conclusoes que existem e pe
1o interesse que desperta, pensamos que uma maneira de responder
ao problema de qual ou quais as medidas que reunem mais condigoes
de aplicabilidade e utilidade, sera atraves do comportamento que
cada parametro demonstrar frente a um espectro de variados tipos
de cardiopatias, com diversos graus de comprometimento funcional,
e numa serie estatistica suficientemente grande e abrangente para
assegurar generalidade quanto as conclusdes obtidas.

2.2 - PROPOSICAO DE UM ENFOQUE
Como foi visto, os determinantes fundamentais do desempenho

cardiaco, que sao fregliencia cardiaca, pre e pos-carga, sinergiae
contratilidade, relacionam - se dependentemente; alteragoes da sji
nergia se refletem por comprometimento do estado contrgti1l glo-
balmente considerado2,82,83,11%,205  Fntretanto, tem havido gran
de dificuldade em encontrar-se um valor expressivo da contrati]it
dade que se comporte independentemente das influencias dos outros
fatores. Se fosse possivel corrigir, atraves de uma formula nume-
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rica, as influencias desses outros fatores sobre a contratilidade,
removendo-0s ou atenuando-os, a dP/dt poderia refletir diretamen-
te, com bastante precisdo, o estado contratil do miocardio!2¢,

Gleason e Braunwald®' mostraram que o produto da freqlencia cardd
ca (FC) pela pressao sistolica (PS) do VE, tomada esta Ultima co-
mo expressao da pos-carga, mostra boa correlacao linear com o va-
lor obtido da dP/dt, o que depura esse valor das influencias dos
outros dois elementos, corrigindo-a, portanto, em relacdo a eles.
Nesse trabalho pioneiro, nada falam quanto & possibilidade de cor
rigi-la para a pre-carga. Num trabalho tambem pioneiro em outro
sentido, Reeves e colaboradores®®® propuseram independizar-se os
valores da dP/dt das influencias da pre-carga, dividindo-a pela
Pd2 do VE, mas nao alvitraram a possibilidade de corrigi-la paraa
pos-carga. Porem, ainda assim, foi possivel aumentar o grau dis—
criminatorio da dP/dt em relacgao ao seu valor empregado em termos
absolutos. Entretanto, as implicacoes potenciais contidas nessas
investigagOoes sugerem que se fossem combinadas correcdes para as
influencias da FC, pre e pos-carga, poderia surgir um Tndice Util
e facilmente aplicavel. Objetivando uma idéia muito proxima, Ma-
son e colaboradores!25s1311132 propuseram uma relacao dada como
bastante valida, em que a pos-carga & fixada como elemento = iso-
pressorico comum em 50 mmHg, € a pré-carga e representada pelo
VDF/m2, portanto ja normalizada em relacao a superficie corporal.
0 Tndice de Mason tem se mostrado sensivel e com bom poder discri
minatorio entre grupos de cardiopatas'?®. Entretanto, nao leva em
conta a FC no momento considerado, e a pré-carga,representada pe-

To VDF, so & obtenivel pela ventriculografia ou por técnicas hemo
15,24 ,56345372,80,118,1635,180~182

dinamicas complexas

Pensamos que a expressao da dP/dt de um dado paciente, consi
derada em relacdo a valores normais previstos para a FC e a 05,
com uma corregao adicional para a pre-carga, baseada em valores
pressoricos, também retirados da mesma curva, poderia representar
uma medida valida da contratilidade, ja que depuraria sua expres-
sao final da influéncia de todos esses elementos. Além disso, se-



3

ria facil de calcular, retirando todos os dados necessarios dire-
tamente da curva de pressao intraventricular e de sua primeira
derivada, dispensando métodos cineangiocardiograficos mais demorades e
complicados e sujeitos a adicionais causas de erro. Quanto ao com
portaménto da pré-carga baseada em valores pressoricos, foi veri-

S = - 67,68
ficado por nos em trabalhos anteriores > 6

que a Pd,, expressada
percentualmente em relagao a PS, tem menor variabilidade no . VE
normal que o valor isolado da Pdp, ou seja, que prée e pos-cargaem
termos pressoricos, siao dependentes, como ja foi demonstrado tam-
bem experimentalmente!®®s167,2°%, Assim, o valor da PS pode ser
tomado como pos-carga, e um valor normal de Pdy ou sua elevacgago,
sempre em relagao a PS,e, respectivamente, mais representativo de
um bom estado funcional miocardico que um valor normal ou elevado
em termos absolutos®7,%%.

Com base nessas premissas, julgamos que um indice levando em
conta a dP/dt corrigida para a FC e a PS, e dividido pela Pdp cor
rigida para a PS, [ g%lﬁigﬂ deve mostrar-se tao ou mais util que
os Tndices isovolumétricos correntemente usados. Essa & a hipote-
se principal deste trabalho. 2

2.3 - PROPOSITOS DO PRESENTE ESTUDO

0s propositos fundamentais do presente estudo atendem a qua-
tro finalidades:

1) sugerir novos enfoques quanto a avaliacdao da contratilida
de do VE e estudar o comportamento de diversos parametros em indi
viduos com ventriculograma esquerdo (VEGE) normal;

2) estabelecer o comportamento de parametros hemodinamicos -
funcionais e isovolumetricos de contratilidade em individuos com
VEGE normal e naqueles com graus progressivos de compromet%mento
contratil, e as respectivas correlagoes com a fracao de ejecao ven
tricular esquerda (FEVE);

3) comparar a sensibilidade dos parametros estudados em de-
tectar graus crescentes de disfuncao do VE, julgados pelo VEGE e
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pela FEVE;

4) verificar a validade das medidas estudadas em separar nor
mais, individuos com alteragoes anatomo-funcionais do coracao e
coronariopatas, agrupados unicamente com base em aspectos cineco-
ronariograficos; e normais e valvulopatas agrupados com base uni-
Camente em aspectos ventriculograficos.

2.4 - AMOSTRA: PACIENTES

2.4.1 - Caracteristicas Gerais

Estudaram-se cento e sessenta e cinco individuos, vintee dois
Seém cardiopatia comprovada - seis normais habituados a intensas e
regulares praticas esportivas e dezesseis normais nio habituados
a8 exercicio fisico - e cento e quarenta e tres com cardiopatia com
Provada - oito portadores de discreta a moderada estenose mitral,
pura ou predominante, vinte e cinco com diversos graus de hiper —
trofia miocardica, tortuosidade e fluxo lento coronarianos, oiten
ta e cinco com coronariopatia quantificada de discreta a severa,
dez com lesGes aorticas predominantes, sem grande aumento do VE,
€ quinze com lesOes aorticas e mitrais e/ou ‘miocardiopatia e im-
Portante aumento do VE. As idades variaram de nove a setenta e
dois anos, sendo cento e doze homens e cinguenta e trés mulheres.
Na Tabela I estiao relacionadas as principais caracteristicas bio-
metricas, bem como os diagnosticos desses individuos, aléem de ou-
tros dados.

2.4,2 - Orige

Todos os pacientes foram encaminhados para estudo funcional
hemodinamico e cineangiocardiografico no Laboratdrio de Hemodina-
mica e Cineangiocardiografia do Instituto de Cardiologia do Esta-
do do Rio Grande do Sul/Fundacao Universitaria de Cardiologia de
Porto Alegre, ou por seu medico assistente, ou, quando hospitalij-
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zado, por solicitagao direta do medico-visitador, para quantifica
¢ao, diagnostico e prognostico funcional hemodinamico e cineangio
cardiografico. Os individuos posteriormente rotulados como  sem
cardiopatia demonstrada (normais) foram encaminhados para exame
Ou por apresentarem dores toracicas atipicas e/ou por alteracgoes
eletrocardiograficas inespecificas.

2.4.3 - Procedimentos Previos

Hospitalizavam-se os pacientes pelo menos na tarde anterior 3
realizagao do exame, que era sempre efetivado pela parte da ma-
nha seguinte. Solicitava-se aos fumantes absterem-se, tanto quan-
to possivel, do fumo e, completamente, na manhi do exame. Permi —
tia-se aos pacientes uma janta leve, e proscrevia-se qualquer in-
gesta alimentar ou 17qlida apds a meia-noite. A medicacio continu
ava sendo usada norma]mente, com excecao de betabloqueadores que,
quando em uso, eram suspensos pelo menos tres dias antes do exa-
me. Anti-coagulagao nao contra-indicava a investigac3o, se a ati-
vidade protrombinica fosse superior a dez por cento. Administra —
vam-se 10mg intra-muscular de benzodiazepinico meia hora antes do
exame.

2.4.4 - Avaliacao Clinica

Ainda na vespera do exame, 0 paciente era reavaliado se ja
hospitalizado, ou avaliado, se hospitalizado recentemente, clini-
Ca, eletrocardiografica e radiologicamente. Realizava-se uma anam
nese dirigida atraves de questionario-padrio do Laboratorio,: inde
Pendentemente da ficha clinica geral do Hospital, enfatizando -se
queixas cardiologicas, tolerancia ao esforco, historia pregressa,
fatores de risco coronariano. Apos, realizava-se exame fisico su-
mario, com enfase nos aspectos semiologicos toracicos, examinando
-Seé outro segmento corporal, se julgado necessario. A seguir, e-

ram realizados eletrocardiograma completo em repouso e radiogra —
fia convencional do torax. Registrava-se a idade relativa ao Ulti
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mo aniversario e pesavam-se todos, SO com uma roupa interior, sen
do medidos descal¢os. A altura e o peso, depois de descontado a-
proximadamente o do vestuario, eram registrados respectivamente em
centimetros e em quilogramas, em relagao a unidade mais proxima.
Calculava-se a superficie corporal pela tabela de Dubois®’.

2.5 - METODOS

2.5.1 - Rotina de Investigacao
Todos os individuos foram submetidos a investigacac hemodina

mica e cineangiocardiografica que constava, nesta sequencia, de
determinacbes de: a) pressoes aorticas e ventriculares esquerdas;
b) primeira derivada da curva de pressao intraventricular esquer-
da (dP/dt); c) cineventriculografia em oblTqua anterior direita
de 300 a 400; d) cinecoronariografia.

0s dados hemodinamicos eram obtidos atraves da técnica e do
cateter de Sones!®® e registrados por um Mingograf 34 Elema-Scho-
nander. As pressoes eram medidas atraves de um transdutor Elema -
Sch8nander EMT 34 e referidas a pressao atmosférica a cinco centi
metros abaixo do angulo esternal, correndo o papel a velocidadede
25 mm/seq. A dP/dt era medida atraveés de sistema hidraulico, com
circuito diferenciador de resistencia e capacitancia EMT 63 Elema
-Sch8nander, assegurando diferenciagao sem distorsao fasica para
80 Hz, correndo o papel a velocidade de 250 mm/seg. Antes de cada
determinacdo o sistema era cuidadosamente lavado e calibrado, re-
gistrando-se as curvas durante um ciclo respiratorio completo.Rea
lizavam-se a cineventriculografia e a cinecoronariografia com um
intensificador de imagem Siemens de 18mm. Para obter-se o Ventri-
culograma esquerdo (VEGE), injetavam-se 30 a 60ml de Flupac-John-
son no VE, sob pressao de 5 a 7 kg/cm® por intermedio de uma se-
ringa eletrica Cisal II. Para obter-se o .coronariograma injeta —
vam-se manual, seletiva e diretamente em cada 0stio coronariano

s

)
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dois a dez ml do mesmo contraste, em diversas projecoes obliquas,
obtidas pela inclinacao giratoria do lastro de uma mesa Koordinat
T. Usava-se filme 35 mm da Kodak, correndo a velocidade de 32 qua
dros por segundo. Outras abordagens hemodinamicas e cineangiocar-
diograficas podiam ser realizadas adicionalmente em alguns casos,
sempre que necessario e depois de cumprida a seqliencia descrita
na rotina acima. Durante a realizagao da investigacao, que podia
durar de trinta minutos a duas horas na maioria dos casos, perma-
neciam na sala de exame o paciente, 0 meédico-examinador, o médi-
co-registrador, o medico-residente e a equipe de enfermagem, oca-
sionalmente um ou outro estudante, cuidando-se -de assegurar  ao
paciente o maximo de tranqliilidade psiquica, acustica e visual.No
fim da investigacdo, calibrava-se o tamanho da imagem ventricular
obtida, para posterior calculo de volumes, com grade centimetrada
filmada na altura da parte média do plano ventricular esquerdo du
rante o exame, estando o intensificador na mesma altura que a usa

da para a obtencao do ventriculograma.

2.5.2 - C3alculo da FC e das pressoes

A FC era referida como o valor medio de dez ciclos cardiacos.
Eram calculadas, relativamente a calibracao préevia ao registro,as
pressoes sistolica, diastolica e media adorticas e as pressoes sis
tolica e diastdolica inicial (Pdy) e final do VE (Pd2). A Pdy era
medida apos a onda "a", imediatamente antes do inicio da fase de
contracao isovolumétrica. Todas as pressoes, depois de mediadas
durante um ciclo respiratorio completo, eram referidas em relagao
ao valor unitario mais proximo, em mmHg.

2.5.3 - Determinacao dos Indices de Contratilidade

1) Calculo da dP/dt: determinava-se a dP/dt mu1t1p11cando a
altura maxima atingida pela curva da primeira derivada da pressao
intraventricular, a partir da linha de base ou zero, pela constan
te (K), de acordo com as especificacoes do fabricante do apare]h;




(Mingograf 34 Elema-Sch8nander). A multiplicacao dessa altura pe-
la constante (K)representava,em mmHg/seg, o valor correspondente
a0 afastamento da linha de base.

2) Calculo da Vmax: calculava-se a velocidade de encurtamen-
to do elemento contratil (VEC) pela expressao dﬁ{?;éﬁg§gisgg) (on
de PI = press3o isovolumétrica correspondente a dP/dt considera —
da), durante o perjodo isovolumétrico sistolico, a intervalos de
5 mseg, em seis a dez locais correspondentes as duas curvas. Consj
derava-se a sistole como isovolumetrica até a altura maxima da
dP/dt. Colocavam-se, entao, os valores da VEC contra as correspon
dentes pressoes isovolumétricas instantaneas do VE, extrapolando-

se 0 ramo descendente da curva pressao-velocidade resultante ate

a pressao zero, encontrando-se, assim, o valor correspondente a
Vmax para o coracao funcionante, de acordo com o método de Mason
e colaboradores?24-,128 expressando-se os resultados em unidades
de comprimento (UC)/seg. (Figura 2),

3) Calculo da qrygx io): o valor da dP/dt correspondente a
T ok el

press3o isovolumétrica instantanea de 50mmHg era dividido pelo vo
Tume diastolico final corrigido para a superficie corporal (VDF/n?)
conforme proposto por Mason e colaboradores!?®, e expressado em
(mmHg/seg)/(m1/m?).

4) Calculo da

dRG%%E: o valor obtido da dP/dt e expressado -

percentualmente em relagao ao respectivo previsto para as respec-
tivas FC e PS (dP/dtC) foi dividido pelo valor da Pdy normalizada
em relacao a PS, tambem expressada em percentagem, conforme propo
sicao do autor.

2.5.4 - C3alculo dos Volumes Cardiacos da FEVE e do ITS

1) Calculo dos wlumes e da FEVE: obtiveram-se as areas diastolica final e
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sistolica final, atraves dos respectivos desenhos dos contornos da
superficie interna do VE, projetado em diastole maxima e em ssto
le maxima sobre uma folha de papel afixada na pantalha de um apa-
relho Tag-Arno. A medida dos volumes diastolico final (VDF) e sis
t5lico final(VSF) foi feita pela formula de Dodge®® e de Greene e co
laboradores®e corrigida por Kennedy e colaboradores!®*, obtendo —
se o fator de correcao a partir de grade centimetrada filmada a
pos a cineventriculograma, na altura media correspondente ao pla-
no do VE. Calculou-se a fracao de ejegao ventricular esquerdafEVE)
pela formula !Bgﬁgii x 100. Somente os tres primeiros ciclos car
diacos foram usados para o calcuio dos volumes, devido a altera-
coes nos mesmos e na contragao ventricular apos os primeiros ci-
clos opacificados!®»26,160,165,220  Aplicou-se correcao pelo meto
do de Kitamura e colaboradores!®® para a presenca de segmentos as
sinérgicos. Todas as extrassistoles e sistoles imediatamente su-
cessivas foram excluidas de analise, so aceitando-se filmes de
bom padrao tecnico.

2) Cilculo do Tndice de trabalho sistolico: o indice de tra-
balho sistdolico do VE (ITS) foi calculado através da formula '°°»
167. 1TS=(PMAo-Pdp) x VS/m?* x 0,0136, em que PMAo = Pressao media
aortica; Pdp = Pressdo diastolica final do VE; VS = volume sisto-
Tico ou de ejecio do VE; 0,0136 = fator de conversao de mmHg x ml
em g-m, expressando-se os resultados em g-m/m?.

2.5.5 - Avaliacao do VEGE e da contagem Coronariana (CC)

1) Avaliacao do VEGE: o VEGE foi avaliado subjetivamente quan
to ao aspecto contratil de suas diversas regioes, espessura das
paredes, musculos papilares e planos valvulares, e objetivamente a
través da FEVE e da an3dlise segmentar da contragao®2,83,87,11% 1p

dependentemente ou n3o da presenca de lesoes valvulares e de hi-
pertrofia da parede miocardica, considerou-se a contracao ventri-
cular como: a) sinérgica (normal ou boa); b) assinergica ou anor-



44

mal (hipocinética, acinética, discinética ou hipocinética difusa-
mente). 0 VEGE foi considerado sinergico ou normal toda vez que
a parede era capaz de mover-se harmonicamente em direcac ao cen-
tro da cavidade, sem mostrar nenhum segmento assinérgico. Conside
raram-se hipertroficos os VE com contragao normal, cujos miscu —
los papilares, bem marcados, determinassem distorsao assimetrica

da forma da cavidade no fim da sistole.

2) Contagem coronariana: a injecao seletiva de contraste em

cada um dos ostios coronarianos permitiu avaliar os sistemas coro
narianos esquerdo e direito quanto a trajeto, calibre, fluxo e
distribuicao®3. A presencga de lesoes obstrutivas foi quantificada
objetivamente atraves de um sistema de contagem que combinava in-
tensidade com localizacao de lesoes, modificado de Humphries e co
lTaboradores®?. A contagem coronariana (CC) final era dada pela so
ma da contagem para a coronaria direita (DI), para a coronaria cir
cunflexa (CI) e para a coronaria descendente anterior (DA). Como
podia estender-se de zero (artéria sem lesoes obstrutivas) ate um
valor de cinco para cada uma das tres artérias principais, o maxi
mo valor total tedrico poderia ser ate quinze, no caso imaginario
de oclus3o completa das trés. Exemplificando: CC = intensidade x
localizagao das lesoes (DI + CI + DA). Quanto ao valor pela loca-
lizagao, podia ser ],O'(DI antes da primeira marginal, CI antes
da marginal obtusa, DA antes da primeira diagonal) ou 0,5 (DI a-
Pos a primeira marginal ou na mesma, CI ap0s a emergencia
da marginal obtusa ou na mesma, DA apos a emergencia da diagonal
ou na mesma). Quanto a localizagao, podia ser 0,5 (irregularida —
des de ca]%bre), 1,0 (lesdo isolada, menor que 50% da luz do va-
so), -2,0 (lesdo isolada, entre 50 e 90% da luz do vaso), 3,0(duas
ou mais lesoes, entre 50 e 90% da luz do vaso), 4,0 (uma ou mais
lesoes maiores que 90% da luz do vaso), 5,0 (oclusao total do va-
so, sem nenhum fluxo distal). Os valores obtidos foram aproxima —
dos em relagdo 3 unidade mais proxima.

3) Diagnostico final: o diagnostico final era firmado atra —
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vEs da integracao de todos os dados obtidos, previa e posterior-
mente a avaliacao hemodinamica e cineangiocardiografica. A Tabela
I expoe detalhadamente, além de outros dados, os diagnosticos dos
pacientes individualmente considerados.

2.6 - SELECAOD DOS CASOS PARA ANALISE

2.6.1 - Criterios de Se1eg§o
Depois de aplicado esse protocolo de estudo prospectivo em
varias centenas de avaliacoes realizadas pessoalmente pelo autor

foram selecionados, seqﬁencia] e aleatoriamente, 165 casos consi-
derados tecnicamente impecaveis no que diz respeito @ obtencao e
qualidade dos registros graficos e das cineangiocardiografias. Ex
cluiram-se do estudo pacientes com aneurismas ventriculares, devi
do 3s dificuldades na avaliacao cineangiocardiografica dos volu-
mes ventriculares, e aqueles com ritmo nao sinusal. Esses 165 ca-
sos foram divididos em dois grupos principais, segundo a contra-
¢ao ventricular, julgada pela analise do ventriculograma esquerdo
(VEGE) - Tabela I.

1) Individuos com VEGE normal:estabeleceu-se o padrao de nor
malidade pela presenca obrigatoria destes tres requerimentos: a)
auséncia de episodios clinicos previos ou atual de descompensagao
cardYaca; b) VEGE considerado inequivocamente normal apos cuidado
sa inspec¢ao subjetiva e objetiva; c) FEVE acima de 56%'°2. Entre-
tanto, nenhum caso considerado normal pela inspegao do VEGE foi en
contrado depois com FEVE inferior a 57%. Esses 72 individuos com-
ponentes deste grupo estiveram distribuidos da seguinte maneira:

a) sub-grupo normal-1 (SGNL-1): constituido por trinta paci-
entes com VEGE normal, sem sobrecarga ventricular esquerdé, sem
requrgitacao valvular significativa e sem coronariopatia, sendo
seis individuos acostumados a exercicio fisico regular e intenso,
dezesseis nao acostumados a exercicio fisico e oito com estenose mi

tral pura ou com minima insuficiencia associada.Este sub-grupo foi

assim constituido com'a finalidade de estabelecer-se uma amostra



46

de normalidade nao so0 contratil mas tambem de ampla faixa de Tabi
Tidade funcional do VE, ou seja, desde o VEpotente(treinados),pai
sando pelo normal medio (nao-treinados), até o VE hipotrofico da
estenose mitral(sub-treinados), cuidando-se neste Gltimo caso de
nao se admiti pacientes com contragdo comprometida’??;

b) sub-grupo normal-2 (SGNL-2): constituido por 42 pacientes
com VEGE normal mas com alteracoes anatomicas ou funcionais do VE
ou das coronarias e/ou com sobrecarga pressorica ou volumétrica
por regurgitacao valvular, sendo vinte e tres com tortuosidade co
ronariana e/ou hipertrofia miocardica por sobrecarga pressoricae/
ou fluxo lento coronariano, oito com coronariopatia discreta e on
ze com lesoes valvulares de regurgitacao. Este sub-grupo foi as-
sim constituido com a finalidade de estabelecer-se uma amostra de
normalidade contratil,pelo VEGE,e capaz de permitir avaliar o comporta-
mento de VE com sobrecarga ou alteracoes anatomo-funcionais.

2) Individuos com VEGE anormal: estabeleceu-se o padrio de a
normalidade nesses 93 individuos pela presenga ou combinacao dos
seguintes critérios: a) ausencia ou presenca de episgdios cl17ni-
cos previos ou atual de descompensacao cardiaca; b) VEGE considerado
inequivocamente anormal; c) FEVE inferior a 56%2Bastava a combi-
nagcao de a) com b) ou com c) para o caso ser considerado anormal.
Esses 93 individuos estiveram agrupados da seguinte maneira: quin-
ze com regurgitagao ou aortica ou mitral ou miocardiopatia, dois
com hipertrofia e tortuosidade coronariana, dezesseis com conta —
gem coronariana de 1 a 3, vinte e cinco com contagem coronariana
de 4 a 6, vinte e cinco com contagem coronariana de 7 a By Al ddeg
com contagem coronariana de 10 ou mais.

Consideraram-se como critérios fundamentais para construir os
grupos normal e anormal, alem dos clinicos, os achados do VEGE;mr
Ser este exame o mais empregado atualmente para estudar as altera
¢oes regionais da fungao do VE, e por ser a medida da FEVE consq-
derada muito bom metodo avaliador do estado funcional do VE.'S°®
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2.6.2 - Constituicao de Grupos Funcionais

A partir dos 72 individuos com VEGE normal e dos 93 com VEGE
anormal e dos valores da FEVE, constituifam-se quatro grupos com
crescente comprometimento contratil: 1) VE BOM; 2) VE SATISFATD —
RIO; 3) VE REGULAR; 4) VE MAU.

1) VE BOM (VEB) - 71 casos: a) VEGE com contracio sinergica
nas diversas faces; b) FEVE de 60% ou mais. Este grupo incluiu os
SGNL-1 e SGNL-2, menos o unico caso do SGNL-2 com VEGE normal z
FEVE de 57% (caso nQ 75).

2) VE 'SATISFATORTO BVES). - 23'casos ¥ VEGE "o contragaoas
sinergica; b) FEVE de 60% ou mais.

3) VE REGULAR (VER) - 44 casos: VEGE com ou sem contragao as
sinergica; b) FEVE de 40 a 59%. Este grupo incluiu o Unico caso
com VEGE normal e FEVE:de 57%.

4) VE MAU (VEM) - 27 casos: a) VEGE com contracio assinergi-
ca; b) FEVE de 39% ou menos.



48

2.6.3 - Analise dos Resultados
A partir dos respectivos registros hemodinamicos e cineangio

cardiograficos obtidos, foram tabulados para anilise os seguintes

parametros relacionados no Quadro I: Freqliéncia cardiaca(FC),Pres

soes: Pressao sistolica do VE (PS), Pressdo diastolica final do

VE (Pdp), ;%E x 100 (PdpN), Indices de contratilidade: dp/dt,
dP/dtC VDF

dP/dte ) Vmax, ARGl e
VDF /m? 2 m?

Todes os parametros expostos no Quadro I foram analisados -
quanto aos seus comportamentos e diferencas estatTsticasS2,188
com a finalidade de responder as proposicdes do presente estudo 3
ja especificadas anteriormente. Os calculos de todos os resulta —
dos, estatisticos ou nao, foram confirmados pelo menos duas vezes.



STMBOLO
FC

PS

Pdp

‘PdZN

dP/dt

dP/dtC

Vmax

dP/dt(50)

VDF/m?2

dP/dtC
Pd,N
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QUADRO I

PARAMETROS ESTUDADOS

TERMO UNIDADE
Freqléencia cardiaca cpm
Pressao sistolica mmHg
Pressao diastolica mmHg
final
Pd2 corrigida(nor-
malizada) em rela- %
¢ao a PS
la. derivada da
curva de pressao in mmHg/seg
traventricular .do
VE
dP/dt corrigida em 9
relacao ao previsto
Velocidade maxima
do elemento contra UC/seg
til :
dP/dt a 50 mmHg cor
rigida em relacgao mmHg/segq
ao volume diastoli ml/m?
co final por super
ficie corporal
Vide termos %

DEFINICAO OU FORMULA
Numero de ciclos cardia
COS por minuto
PS maxima do VE

Pd2 do VE(imediatamente
antes da contracao iso-
volumetrica)

PdZ/PS x 100
Variacao instantanea da

pressao intraventricular
do VE

dP/dt observada,
dP/dt prevista
medida na curva

(0,10xFCxPS+474)
Extrapolacido a carga ze

ro de pontos correspon
dentes a %;ég%,

PI=pressao isovolumé — '
trica

em que

Vide STmbolo, Termo e
Formula '

Vide Simbolo, Termo e
Formula



SIMBOLO
VDF/m?

$TS

FEVE

50

TERMO UNIDADE
Volume diastoli Tt
co final
Indice de traba  g-m/m?

lho sistolico

Fracao de ejecao
ventricular es- %
querda

Ventriculograma &
esquerdo

VDF-VSF
—Vpr—

DEFINICAO OU FORMULA
VDF corrigido em relagao
a superficie corporal
(PMA0-Pdy )x (VS/m2)x0,0136;
PMAo=pressaoc media - a-
ortica em mmHg; VS=volume
sistolico de expulsio em
ml-

x 1003 VSF=volu-
me sistolico final

Observacao das fases dias
tolica e sistolica do ci-
neventriculograma em o-
bl1Tqua anterior direita de
30% a 400



ITI - RESULTADOS

3.1 - VALORES OBTIDOS
Os valores individuais, as medias e a variabilidade dos da-
dos biométricos, hemodinamicos funcionais, de contratilidade e ci

neangiocardiograficos do VE, oS diagnosticos e a contagem corona-
riana dos 165 individuos estudados, encontram-se relacionados na
Tabela I. Nessa tabela, pode constatar-se que 72 individuos tives
ram VEGE considerado normar e 93 o tiveram anormal.

3.2 - VALORES CORRESPONDENTES AO VEGE NORMAL E ANORMAL

FC, PS, Pd,, dP/dt, Vmax, dsgﬁj SO » ITS e FEVE foram deter-
. m

minados conforme ja descrito. 0 valor previsto como normal para a
dP/dt, em funcao da FC e da PS, foi obtido atraves de equagoes de
regressao da reta, correlacionando-se o valor da dP/dt de todos
0s 72 individuos com VEGE normal com as respectivas FC, PS e com
os respectivos produtos da FC pela PS. A correlagao (r) linear en
tre dP/dt e a FC foi de 0,52 {p<05001 ) e entre ardPfdreesa FS 504
de 0,56 (p<0,001). Entretanto, a correlacao (r) entre dP/dt e FC
x PS foi de 0,83 (p<0,001). Quando se consideraram, separadamente,
0s trinta componentes do SGNL-1, a correlagao (r) foi de 0,82+ (p<
<0,001), e separadamente os 42 do SGNL-2 a correlacao foi de 0,85
(p<0,001). Considerou-se, portanto, que em individuos com VEGE
normal, independentemente da carga a que estao submetidos ou de
altaragOes anatomo-funcionais existentes, a dP/dt - eixo de y -po
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de ser altamente previsivel para dado protudo da FC pela PS - ei-
xo de x - (Figura 3). As Figuras 4, 5 e 6 mostram que mesmo nos
VE com contragao crescentemente comprometida, a linearidade da
dP/dt em relacao ao produto FC x PS se mantem num alto nivel de
significancia estatistica (p<0,001),porem em planos paralelos cor
respondentemente mais baixos.

Foi a seguinte a equacao de regressao obtida para o grupo to
tal de 72 individuos com VEGE considerado normal:

dP/dt (mmHg/seg) prevista = 0,10 x FC x PS + 474, com desvio
-padrao de 229.

Tendo por base a equacao de regressao para os valores previs
tos, os valores individuais obtidos de dP/dt foram a seguir ex-
pressados percentualmente em relacao ao respectivo valor previsto,
da seguinte maneira:

dP/dt-observado (mmHg/seg)
dP/dt-previsto - (mmHg/seg)

x 100

0 resultado assim obtido e expressado em termos percentuais
ao previsto, chamou-se dP/dt corrigida (dP/dt C).

A demonstracao de dependencia entre pré-carga e pos<arga nos
VE com VEGE normal, pode ser apreciada na Figura 7. Nessa figura,
evidencia-se uma correlacao (r) linear altamente significante en-
tre Pd, (ordenada) e PS (abcissa) de 0,71 (p < 0,007). Con-
siderando-se separadamente os trinta componentes do SGNL-1, o r
foi de 0,40 (p<0,05), e separadamente os 42 do SGNL-2 o r foi - de
0,65 (p<0,001). Portanto, pode concluir-se que existe uma signifi
cante correlacao entre Pdp e PS nos individuos com VEGE normal,in
dependentemente da cargé a que estejam submetidos ou de altera
¢oes anatomo-funcionais existentes. Assim, o valor da Pdp e indis
sociavel do valor da PS, podendo haver imprecisao quanto a julgg
mento de normalidade quando a primeira for considerada apenas e;



I

valor absoluto. A medida que ocorre Progressiva deterioracao do
estado contratil do VE, vai diminuindo a significancia da correla
cao entre Pdp e PS, a ponto de desaparecer no grupo com maior
comprometimento contratil. Pode apreciar-se que, com a deteriora-
¢ao funcional do VE, a Pdp torna-se desproporcionalmente mais al-
ta em relagao a PS (Figuras 8, 9 e 10).
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Figura 3 - Correlagao linear (r) ehtre dP/dt e produto da FC
pela PS em 72 individuos sem ou com sobrecarga ou alteracdes ana-
tomo-funcionais do VE ou das coronarias, mas com contracao consi-
derada normal pela analise do VEGE. Note-se a significante linea-
ridade da dP/dt em relagao ao produto FC x PS, independentemente
da pre-carga do VE. Cada faixa contTnua representa o afastamento  de
dois desvios -padrdo dos valores da dP/dt a partir da linha media,
tracejada. Considerando-se separadamente apenas os 30 VE sem so-
brecarga ou alteracbes anatdmicas (SGNL-1) o r foi de 0,82(p<0,00)
€ apenas os 42 com sobrecarga e ou alteracoes anatomo-funcionais
do VE ou das coronarias (SGNL-2), o r foi de 0,85 (p<0,001).
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Figura 4 - Correlagao linear (r) entre dP/dt e produto da FC
pela PS em 23 individuos com areas de assinergia no VEGE e FEVE
de 60% ou mais. Nesses pacientes com VE considerado satisfatorio
(VES), os valores individuais de dP/dt se situam dentro da faixa
de dois desvios-padrao (linhas continuas) a partir da media (1i-
nha tracejada), estabelecida como faixa de correlagao normal, con
forme & mostrado na figura 3. A correlagao entre dP/dt e FC x PS
€ praticamente a mesma encontrada para os 72 individuos com VEGE
normal, mostrando que a dP/dt neste grupo se mantem normal em re-
lagao aos valores previstos.
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Figura 5 - Correlagao linear (r) entre dP/dt e produto da FC
pela EE_—EE_Z4 individuos com FEVE de 40 a 59%. Nesses pacientes
com VE considerado regular (VER), a maioria dos valores individu-
ais de dP/dt, ainda que ‘'inferiores a média, se situam dentro da
faixa de dois desvios-padr<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>