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RESUMO

Introdugao

Nos anos recentes, a estimulagdo artificial sincronica dos ventriculos tem
sido proposta como terapéutica adjuvante, na insuficiéncia cardiaca congestiva.
Até o momento, ndo existem estudos que procurem reproduzir este potencial
beneficio hemodinamico em pacientes com disfungédo sistélica do ventriculo
esquerdo, submefidos a revascularizagdo miocardica. Tal evidéncia poderia
ampliar as opg@_es de tratamenté, e contribuir para a estabilizagao

cardiocirculatéria, em casos de baixo débito cardiaco pés-operatério.

Objetivo
Avaliar o efeito hemodinamico imediato da estimulagdo biventricular

(EBV), em pacientes com disfungéo ventricular esquerda, no pds-operatorio de

revascularizagdo miocardica, comparando-o ao observado com a estimulagéo

ventricular direita (EVD).

Métodos

Em um ensaio clinico ndo randomizado, cruzado, foram estudados 13
pacientes com doenga corondria multiarterial, e fragdo de ejegéo do ventriculo
esquerdo inferior a 50%, submetidos a cirurgia de revascularizagdo miocardica
com circulagdo extra-corpérea, no Hospital S&o Lucas da PUCRS.

No modelo de estimulagdo cardiaca artificial, dois eletrodos
epimiocardicos temporarios foram implantados, um na superficie anterior da via

de saida do ventriculo direito e outro na porgdo média da face péstero-lateral



do ventriculo esquerdo, e conectados a um gerador de pulso bicameral, com
intervalo de conducdo de 10 milissegundos (ms), amplitude de 3 volts e em
freqiiéncia de 10 bpm superior & sinusal.

As variaveis estudadas foram duracdo do complexo QRS, por
eletrocardiograma de 12 derivagbes, diametro do atrio esquerdo, diametro
sistdlico final do ventriculo esquerdo, diametro diastélico final do ventriculo
esquerdo, fragdo de encurtamento percentual do ventriculo esquerdo, e fracdo
de ejecéo do ventriculo esquerdo, pelo ecocardiograma em modo M.

As medidas foram realizadas no 5° dia de pods-operatério, em 3
diferentes situagdes: em ritmo sinusal, em EVD e com EBV, de forma a que
cada paciente fosse seu proprio controle. Os resultados dos 2 grupos
submetidos a estimulagao artificial foram comparados através do teste de t de

Student para amostras pareadas, considerando-se, em todas as analises,

significativo o valor de p < 0,05.

Resultados

A duragdo do complexo QRS foi significativamente menor (p < 0,001)
com a EBV (média 126 ms), em comparagdo a EVD (média 185 ms).

Houve significativa redug&o do diametro do atrio esquerdo (p < 0,001) na
EBV (média 35 mm), em comparagéo & EVD (média 40 mm).

O diémetro sistélico final do ventriculo esquerdo foi significativamente

menor (p < 0,001) na EBV (média 42 mm), em relagéo & EVD (média 49 mm).
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O diametro diastélico final do ventriculo esquerdo foi significativamente
menor (p < 0,001) com a EBV (média 52 mm), em comparagéo a EVD (média
59 mm).

A fragdo de encurtamento do ventriculo esquerdo foi significativamente
maior (p = 0,017) durante a EBV (média 22%), em relagcdo a EVD (média 18%).

Houve aumento significativo (p < 0,001) da fracdo de ejecdo do
ventriculo esquerdo com a EBV (média 46%), em comparagdo & EVD (média

33%).

Concluséo

No modelo estudado, a estimulagdo artificial biventricular determinou
significativa melhora da performance hemodinamica, em comparagdo a
estimulag@o ventricular direita, e um complexo QRS com duragéo préxima a

fisioldgica.



11

ABSTRACT

Foreword

In recent years, the simultaneous artificial stimulation of the ventricles
has been proposed as an assisting therapy in congestive cardiac failure. To
date, there are no studies that aim to reproduce this potential hemodynamics
benefit in patients with systolic dysfunction of the left ventricle, underwent to
myocardial revascularization. Such evidence could enhance the treatment
options and contribute for the cardiocirculatory stabilization in cases of post-

operative low cardiac output.

Objective

Evaluate the acute hemodynamics effect of biventricular stimulation
(BVS) in patients with ventricular dysfunction in post-operative of myocardical

revascularization, comparing it to the effect observed with right ventricular

stimulation (RVS).

Methods

In a non-randomised cross-over trial at Sao Lucas Hospital (PUCRS), 13
patients with multiarterial coronary disease and ejection fraction of the left
ventricle lower than 50% were studied and submitted to myocardial

revascularization surgery with cardiopulmonary bypass.
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in the pattern of artificial cardiac stimulation, two temporary epimiocardic
electrodes were implanted, one at the hight anterior surface of the right ventricle
and the other at the posterolateral surface of the left ventricle and connected to
a bicameral pulse generator with conduction intervals of 10 miliseconds (ms), 3
volt amplitude and frequency of 10 beats/minutes superior to the sinusal.

The variables researched were: length of time of the QRS complex,
through an electrocardiogram of 12 derivations, diameter of the left atrium, final
systolic diameter of the left ventricle, final diastolic diameter of the left ventricle,
the shortening fraction of the left ventricle and ejection fraction of the left
ventricle through mode M echocardiography.

The measurements were performed the 5" post-operative day in 3
different situations: in sinusal rhythm, in RVS and BVS in such a way that each
patient' was his own control. The resuits of the 2 groups underwent to
stimulation were compared through the Student’s Test for paired observations,

and the value p<0.05 was considered significant.

Results

The duration of the QRS complex was significantly lower (p<0.001) with
the BVS (average 126 ms) in comparison to RVS (average 185 ms).

There was a significant reduction in the diameter of the left atrium
(p<0.001) in BVS (average 35 mm) when compared to RVS (average 40 mm).

The final systolic diameter of the left ventricle was significantly lower

(p<0.001) in BVS (average 42 mm) compared to RVS (average 49 mm).
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The final diastolic diameter of the left ventricle was significantly lower
(p<0.001) with BVS (average 52 mm) in comparison to RVS (average 59 mm).

The shortening fraction of the left ventricle was significantly higher
(p=0.017) during BVS (average 22%) in comparison to RVS (average 18%).

There was a significant increase (p<0.001) in the ejection fraction of the

left ventricle with the BVS (average 46%) in comparison to RVS (average 33%).

Conclusion

In the studied pattern, biventricular artificial stimulation determined a
significant improvement of the hemodynamics performance in comparison to

the right ventricular stimulation, and a QRS complex with duration close to the

physiological.
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1. INTRODUCAO

1.1. INTRODUGAO

A estimulacéo cardiaca artificial & reconhecidamente um instrumento de
intervengéo cardiovascular de eficacia comprovada, em situagbes como
bradiarritmias, fibrilagdo atrial, baixo débito cardiaco, a até mesmo na
prevengdo da morte stbita’.

Em quase cinco décadas de uso clinico, expressivas modificacdes e
aprimoramentos tém ocorrido no conhecimento das condigbes fisiopatologicas
que requerem a utilizacdo de marcapasso, e nos vdérios dispositivos que
compdem este sistema, fazendo com que hoje a abrangéncia de indicagbdes
clinicas especificas e de diferentes formas de estimulagdo, tenham se
multiplicado.

O primeiro mecanismo de estimulagéo cardiaca artificial foi desenvolvido
e introduzido na medicina por Albert Hyman?, em 1930. Constituia-se de um
gerador externo de energia com peso aproximado de 7 Kg, conectado ao
coragéo por uma longa agulha introduzida no atrio direito, através da parede
toracica; com um modelo de experimento animal, Hyman conseguiu estimular o
coragéo de 14 entre 43 casos estudados.

Em 1952, Zoll® aplicou pioneiramente o conceito de marcapasso artificial

em humanos, submetendo dois pacientes com bloqueio atrioventricular(AV)
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sintomatico & estimulagéo elétrica, através de dois eletrodos de superficie,
aplicados sobre o precérdio. Embora a alta voltagem para produzir contrages
ventriculares (130 volts), também determinasse contragbes da musculatura
esquelética, o sistema foi operante durante 25 minutos em um caso, e por 5
dias no outro. Mesmo que efetivo temporariamente, este sistema n&o foi
considerado aceitavel para uso a longo prazo, estabelecendo-se a idéia da
necessidade de estimulagéo direta do coragéo.

Com o advento do circuito de circulagdo extra-corpérea (CEC), e o
consequente impulso ao desenvolvimento da cirurgia cardiaca, a estimulagéo
miocardica direta foi introduzida, em 1957, por Weirich e colaboradores (cols)“.
O marcapasso, composto por fios de prata suturados no miocardio e
conectados a um gerador externo com bateria de mercurio, funcionou por 7
semanas, quando perdeu a captura do estimulo devido a infecgdo dos
eletrodos.

Em 1958, o primeiro marcapasso totalmente implantavel foi utilizado por
Sennings, em um homem de 43 anos, portador da sindrome de Stokes-Adams.
Dois eletrodos foram diretamente suturados no ventriculo esquerdo (VE), e
estimulados por um gerador de pulso, alojado na parede abdominal. O sistema
foi efetivo por 5 dias, quando houve falha na bateria do sistema gerador.

A primeira cateterizagdo endovenosa do coragdo direito, para
estimulagao artificial, foi realizada por Furman e Schwedel®, por dissecgéo da
veia basilica, e sob fluoroscopia. O sistema, conectado a uma bateria externa,

permitia ao paciente deambular curtas distancias, e foi operante durante 96

dias.
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Subsequentemente, com o desenvolvimento de geradores com baterias
totalmente implantaveis, dotados de transistores, e o conhecimento de que
tanto eletrodos miocardicos quanto endocardicos podiam conduzir o estimulo
elétrico ao coragéo, consolidou-se o emprego do marcapasso ventricular como
opgao terapéutica para o bloqueio AV’.

Entre 1958 e 1963, foram criados sistemas capazes de reconhecer a
despolarizagdo atrial, e amplificar este sinal o suficiente para produzir
contragado ventricular, surgindo o conceito da estimulagao AV sequencial®®.

O resultado dessas experiéncias iniciais, sem duvida, motivou os
pesquisadores na busca de um sistema de marcapasso, cujo sincronismo de
estimulagéo mais se aproximasse do mecanismo fisiolégico de propagacgéo do

estimulo elétrico, pelas camaras cardiacas.
1.2. ESTIMULAGAO ARTIFICIAL ATRIOVENTRICULAR

Benchimol e cols'®, através de um estudo de caso-controle, avaliaram a
contribuicdo da sistole atrial no desempenho hemodinamico. Utilizando um
eletrodo endocérdico bipolar, compararam medidas hemodinamicas invasivas
de individuos normais, pacientes com cardiopatia estabilizada, e pacientes com
franca insuficiéncia cardiaca, quando submetidos & estimulagio atrial e
ventricular, separadamente. Nos controles, houve comparavel aumento do
débito cardiaco (DC) em ambas as intervengdes; entretanto, nos pacientes com
doenca cardiaca, compensada ou n&o, o aumento do débito cardiaco foi mais

expressivo com 0 marcapasso atrial, sugerindo que a sistole atrial somente
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adquiria importancia nos pacientes com disfungdo miocéardica, conceito
compartilhado por outros autores'!1213.1415

No entanto, Greeberg e cols'®, estudando um grupo de pacientes com
variados graus de depressdo da fungdo miocardica, demonstraram que a
contribuigéo atrial foi menos efetiva em elevar o DC, quando a press&o capilar
pulmonar excedia a 20 mmHg, ou seja, nos casos mais graves.

A partir do inicio da década de 80, o surgimento de métodos de
avaliagdo hemodinamica néo-invasivos, motivou a realizagdo de trabalhos mais
consistentes.

Reiter e Hindman'’ analisaram invasivamente as variagdes do indice
cardiaco (IC) e da pressdo de pulso, em 7 pacientes com disfungdo grave de
VE, predominantemente isquémica, submetidos a estimulagdo ventricular
direita (EVD), e AV sequencial. Foi observado aumento significativo destas
varidveis com 0 marcapasso AV seqiencial (p < 0,007), com uma forte
correlagdo positiva entre ambas (r=0,99). Foram utilizadas frequéncias
cardiacas entre 70 e 100 bpm, e retardo AV fixo de 150 milissegundos (ms).

A avaliagdo de variaveis hemodinamicas por ecocardiografia foi
introduzida por Stewart e cols'®, que, estudando 29 pacientes portadores de
marcapasso ventricular direito, evidenciaram um aumento médio de 25% no
DC (p < 0,001), quando a forma de estimulagéo foi trocada para AV sequencial.
Este resultado foi reproduzido por Seiderer e cols'®, utilizando a ventriculografia
radioisotdpica para analise hemodinamica.

Videen e cols®, entretanto, testaram intervalos variados de condugéo

AV, em 13 pacientes com bloqueio AV total; o estudo por radioisétopos revelou
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que, nos casos de mais baixa fracdo de ejecdo (< 40%), o beneficio
hemodinamico foi maior com retardo AV mais longo (200 ms).

A partir desses achados, o intervalo ideal de conducéo AV precisava ser
melhor esclarecido. Se o retardo excessivamente longo poderia fazer com que
o atrio contraisse contra a valva atrioventricular fechada, o intervalo
demasiadamente curto poderia levar a contragéo atrial ainda durante a fase de
enchimento ventricular rapido, perdendo a significancia hemodinamica, como
demonstrado por Ronaszeki?!, em estudo experimental.

Faerestrand e cols® testaram 7 intervalos diferentes de condugdo AV,
em 13 pacientes com disturbios de conducéo. Apdés acompanhamento de 12
meses, foi observado umv aumento médio de 20% no volume sistdlico do VE (p
< 0,001), em relagdo a estimulagdo ventricular, sem que houvesse diferen¢a
nos intervalos utilizados (75 a 200 ms); o autor sugeriu que o 6timo retardo AV
devesse ser variavel de paciente para paciente, idéia compartilhada por
Forfang®, em estudo semelhante.

No entanto, Iwase e cols®* analisaram em 20 pacientes, as alteragdes do
volume diastélico final (VDF) com diferentes intervalos de condugéo AV (50 a
250 ms), demonstrando incremento do VDF quando o retardo de 150 ms foi
utilizado; este intervalo, considerado entéo ideal em repouso, também foi
relatado por Wish® e Mehta®. Entretanto, o estudo de Mehta e cols (B21)
evidenciou que, durante o exercicio, o0 maior aumento do débito cardiaco
ocorreu com um retardo na condugéo AV significativamente menor (75 a 80
ms).

Pearson e cols®*®, em modelos semelhantes, sugeriram que o maior

beneficio hemodinadmico da sincronizagdo AV devesse ocorrer em pacientes
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com disfungéo mais severa de VE, porém com diametro sistélico final do VE e
diametro do atrio esquerdo ainda normais, independente do intervalo AV
utilizado.

Além disso, Janosik e cols®® demonstraram haver diferengas no intervalo
AV ideal, dependendo da configuragdo do sistema de marcapasso
(Classificagio da North American Society of Pacing® — Quadro 1): durante o
modo DVI (AV sequencial), o intervalo ideal foi de 176 ms, ao passo que no
modo VDD (étrio sentido, ventriculo estimulado) o retardo considerado ideal foi
de 144 ms (p< 0,002).

N3o obstante a popularizagéo do sistema dupla camara, que em 1987
correspondia a 30% dos marcapassos implantados no mundo®, e o
desenvolvimento de modernos sensores para modulagdo de frequéncia&'aa,
autores como Zile* e Rosenquist® ressaltavam que, embora claramente
superior ao marcapasso ventricular direito, a estimulagdo AV sequencial ndo
corrigia a dissincronia entre os ventriculos.

Em 1990, Hochleitner e cols® desenvolveram o primeiro estudo
procurando mostrar os beneficios da estimulagdo AV com intervalo curto, na
miocardiopatia dilatada refrataria ao tratamento clinico. Analisando 16
pacientes com fragdo de ejegdo (FE) média de 16%, submetidos a marcapasso
bicameral com retardo AV de 100 ms, demostraram aumento de 20% na
pressdo arterial sistémica, de 50% na FE, e reducio de 8% no indice
cardiotoracico (p < 0,01). Em estudo de coorte realizado 5 anos mais tarde,
este beneficio hemodinamico se mantinha®.

Relatos subsequentes®®®# %  também sugeriam melhora da

performance hemodinamica com a estimulagdo AV, em pacientes com
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miocardiopatia dilatada, propondo, entdo, uma nova e atraente opgado no
manejo da insuficiéncia cardiaca refrataria.

Com o objetivo de identificar o possivel mecanismo de melhora da
fungéo ventricular, com a estimulagéo AV, e em que grupo de pacientes este
beneficio potencial seria maior, Nishimura e cols® estudaram 15 pacientes com
disfungéo sistdlica grave de VE. Em 8 casos que apresentavam intervalo P-R
superior a 200 ms, o marcapasso AV produziu significativo aumento do DC, e
methora do enchimento diastdlico; porém, nos pacientes com intervalo P-R
normal (n=7), este efeito ndo foi reproduzido, sugerindo beneficio
hemodinamico apenas em casos selecionados.

Entretanto, nenhuma melhora dos parametros hemodinamicos com
estimulagdo AV foi encontrada nas séries de Innes* Linde® e Shinbane®.
Outros autores, como Leclercq® e Prinzen®, afirmavam que o marcapasso AV
determinava uma sequéncia de ativacdo elétrica e mecanica inversa dos
ventriculos, e que esta condugéo anti-fisiolégica, do apice para a base, poderia
produzir efeito hemodinamico deletério, ao invés de benéfico.

O ensaio clinico cruzado desenvolvido por Gold e cols®, que estudou 12
pacientes com insuficiéncia cardiaca refratéria a terapia clinica, foi altamente
contributivo no esclarecimento dessa questdo. Os autores utilizaram
marcapasso AV com retardo de 100 ms, e aferiram invasivamente DC, FE,
press&do arterial pulmonar e pressdo arterial sistémica Em nenhuma destas

variaveis, houve beneficio com a estimulagéo AV, comparada ao ritmo sinusal

ou a EVD isolada.
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1.3. ESTIMULAGAO ARTIFICIAL MULTI-SITIO

1.3.1. Estimulag¢ao Biventricular

Frente aos conflitantes resultados dos marcapassos AV em pacientes
com disfuncdo grave de VE, hipéteses baseadas no conceito da
ressincronizacdo ventricular passaram a ser especuladas. Desde que a maioria
dos casos de miocardiopatia dilatada apresentam, além de disfungdo contratil,
alteragdes na condugdo intraventricular que produzem alargamento do
complexo QRS, a estimulagd@o dos ventriculos em mais de um ponto, 0 mais
sincronicamente possivel, poderia produzir um complexo QRS mais estreito,
portanto mais préximo do fisiolégico, de forma a gerar um sinergismo mecanico
mais efetivo, nas fibras miocardicas. Isto poderia resultar em melhora da
contratilidade miocardica e do enchimento diastélico ventricular, com
consequente beneficio hemodinamico.

Baseados em um caso exitoso apresentado por Bakker®, Cazeau e
cols® analisaram as alteragdes produzidas pela estimulagdo biventricular
(EBV), em 8 pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) terminal e
complexo QRS alargado (>120 ms). Implantando eletrodos endocardicos em
atrio direito, ventriculo direito (dpice e septo alto) e ventriculo esquerdo (parede
lateral), observaram aumento de 25% no IC (p < 0,006), e reducéo de 17% na
press&o capilar pulmonar (p < 0,01), em relagdo ao ritmo sinusal, efeito este

que se manteve no seguimento médio de 6 meses.
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Outros autores®%5*% também evidenciaram melhora hemodinamica
imediata na sincronizagdo Dbiventricular, em varios trabalhos com
miocardiopatia dilatada e/ou ICC.

Com base nessa animadora experiéncia clinica inicial, foi desenvolvido
um estudo multicéntrico denominado Medfronic Inc. Insync Study, com o
objetivo de avaliar seguranga e eficacia do sistema de estimulagéo
biventricular, implantado no endocardio através das veias cardiacas™. Em 68
de 81 pacientes elegiveis para a pesquisa (84%), o implante de eletrodos pelo
seio coronério foi exitoso, havendo, apds o periodo de 10 meses, significativo
encurtamento do complexo QRS, aumento do tempo de enchimento diastdlico,
e substancial melhora da qualidade de vida.

Atualmente, existem quatro grandes ensaios clinicos internacionais em
andamento, testando o real beneficio hemodinamico da estimulagéo
biventricular na ICC grave.

O VIGOR CHF triaP" esta desenhado para uma anélise sequencial da
estimulagédo biventricular, buscando separar a eventual influéncia do efeito
placebo. Pacientes com ICC sintomatica, complexo QRS igual ou superior a
120 ms, FE abaixo de 30% e sem indica¢gdes convencionais ao uso de
marcapasso, recebem implante de dois eletrodos endocéardicos, atrial e
ventricular direitos, e de um eletrodo epicardico no ventriculo esquerdo, e sdo
randomizados em dois grupos: sem intervengdo e com estimulacdo
biventricular. Apés 6 semanas, todos 0s pacientes recebem estimulagéo
biventricular, até 18 semanas de seguimento. Os seguintes desfechos seréo

analisados na 6°, 12° e 18° semanas: extracdo de oxigénio (O2) em exercicio
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maximo, qualidade de vida e varidveis ecocardiogréficas de desempenho
hemodinamico, sendo os pacientes seus préprios controles.

O VENTAK CHF triaP™ constitui um ensaio clinico cruzado, desenhado
para testar o efeito da estimulagdo biventricular em casos de insuficiéncia
cardiaca grave, nos quais também exista indicagdo de cardioversor
desfibrilador (CD) implantavel. Pacientes com FE menor que 35%, complexo
QRS igual ou superior a 120 ms, e submetidos a implante de CD com recurso
de estimulagdo multicameral, apés um més sdo randomizados para receberem
estimulagdo biventricular ou manterem o marcapasso desligado. Apds 3
meses, 0s pacientes s&o cruzados, e acompanhados por mais 3 meses. Serao
analisados no 3° e 6° meses os seguintes desfechos: extragdo de O em
exercicio maximo, qualidade de vida, seguranga do sistema CD, e variaveis
ecocardiogréficas de desempenho hemodinamico. A semelhanga do estudo
VIGOR CHF, os pacientes serao seus préprios controles.

O PATH-CHF study® testa a hipétese de que, em casos de ICC
moderada a grave, as estimula¢des ventricular esquerda e biventricular, podem
determinar melhora clinica e de varidveis hemodinamicas, a curto e longo
prazos. Através do implante de eletrodos atrial e ventricular direitos (via
endocérdica), e de eletrodo ventricular esquerdo (via epicardica), os pacientes
receberdo estimulagéo univentricular ou biventricular por 4 semanas; apds,
permanecerdo sem marcapasso também por 4 semanas, para testar o efeito
placebo; e, por fim, os grupos terdo invertidas as formas de estimulagéo, sendo
observados por mais 4 semanas.O estudo pretende arrolar 53 casos de ICC,

em 7 centros da Europa, e acompanha-los por até 3 anos.
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O MUSTIC study, cujo delineamento e dados preliminares foram
apresentados no 21° Congresso da North American Society of Cardiac Pacing
and Electrophysiology (NASPE), constitui um ensaio clinico cruzado, em
execugdo em 17 centros europeus, que testa eficacia e seguranca da
estimulagédo biventricular em casos de ICC grave. O estudo envolve dois
grupos de pacientes, o primeiro com ritmo sinusal e sem indicagdo ao uso de
marcapasso, e o segundo com fibrilagéo atrial e ablagdo do ndédulo AV: o grupo
1 é randomizado a receber estimulagdo biventricular ou permanecer com o
marcapasso desligado, e o grupo 2 a receber estimulagdo ventricular direita ou
biventricular. Os principais desfechos analisados sdo tolerancia ao exercicio,
extragc&o maxima de O, durante o esforgco, qualidade de vida, e necessidade de
hospitalizagao, sendo os subgrupos cruzados apds 12 semanas. Os resultados
preliminares de 63 pacientes demonstram que a EBV determinou, em ambos
os grupos, aumento de 23% na tolerancia ao exercicio, de 8% na extragdo de
O,, de 30% no escore de qualidade de vida, e ocorréncia 3 vezes menor de
hospitalizagdes, em comparagéo a EVD.

Estes quatro ensaios clinicos representam os maiores estudos
empregando marcapassos no tratamento da disfungéo sistélica grave de VE,

com resultados finais aguardados em curto prazo.
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1.3.2. Estimulagdo Bifocal do Ventriculo Direito

Auricchio e cols®, em recente trabalho de revisdo alertam para as
dificuldades técnicas e riscos envolvidos no implante de eletrodos pelo seio
venoso, ressaltando que limitagdes como variagdo anatdomica das veias
coronarias, e imprecisdo a respeito do melhor local na parede ventricular, para
otimizar o ganho hemodinamico, poderiam tornar esta técnica pouco
reprodutivel.

Nesse sentido, Pachén Mateos e cols® propuseram um modelo de
estudo utilizando 2 eletrodos endocardicos no VD, um no apice e outro na
por¢cdo alta do septo‘ interventricular, implantados por via intravenosa
convencional. Nos 5 pacientes inicialmente analisados, houve expressiva
melhora do DC, da FE e da regurgitacdo mitral, associada a significativa
diminuicdo da é&rea do &trio esquerdo, e encurtamento do complexo QRS
(p < 0,01), em relagdo a estimulacdo convencional do VD. Os autores
concluiram que em pacientes com grave ICC, esta estimulagdo ventricular,
referida como bifocal, produz beneficio similar & estimulagdo biventricular,
configurando uma técnica mais simples e exequivel do que as até ent&o
descritas.

Com base nesses resultados iniciais, Pachén Mateos coordena
atualmente um estudo muiticéntrico brasileiro, o VERBS Study, no qual é
testada a hipétese de que, em pacientes com miocardiopatia dilatada, e
indicagdo de marcapasso por fibrilagdo atrial, a estimulacdo bifocal do

ventriculo direito apresenta melhor rendimento hemodinamico do que a

estimulacéo classica VVI.
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1.4. CIRURGIA DE REVASCULARIZAGAO MIOCARDICA E ESTIMULAGAO
CARDIACA ARTIFICIAL

A cardiopatia isquémica representa a causa mais comum de &bito nos
paises desenvolvidos, devendo crescer futuramente em torno de 40%, quanto
a prevaléncia e mortalidade, devido ao aumento da expectativa geral de vida
da populacao®'.

Desde a sua criagdo, a cirurgia de revascularizagdo miocéardica (CRM)
popularizou-se enormemente como instrumento potencialmente capaz de
modificar a histéria natufal dessa doenca, a ponto de tornar-se, nos Estados
Unidos e no Canad4, a mais comum cirurgia de grande porte realizada entre os
anos 70 e 90%.

Diversos estudos buscando determinar a eficacia da CRM, em
comparagéo a terapia clinica e aos procedimentos intervencionistas por cateter,
tém sido publicados nas Ultimas duas décadas, com resultados bastante
consistentes.

O ensaio clinico Coronary Artery Surgery Study (CASS)®84%5.8887
comparando CRM ao tratamento clinico, demonstrou n&o haver diferenga
significante na sobrevida global dos dois grupos de pacientes; entretanto,
desfechos como qualidade de vida, alivio da angina e uso de medicagdes anti-
anginosas foram significativamente melhores no grupo cirtrgico. Além disso,
nos subgrupos de pacientes com les&o de tronco de coronéria esquerda, leséo

de 2 ou 3 vasos associada a disfung&o sistélica de VE (FE < 50%), e em
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diabéticos com doenga multiarterial, houve também melhor sobrevida com a
CRM.

Esses resultados, assim como as evidéncias de outros ensaios
clinicos®®, sugerem uma probabilidade entre 25 a 40% maior dos pacientes,
dentro desses critérios, estarem livres de sintomas em 5 anos, se tratados
cirurgicamente™.

Ademais, se a artéria toracica interna esquerda for utilizada para
revascularizacdo da artéria descendente anterior, os resultados cirurgicos
tardios tendem a ser melhores”".

Mesmo em pacientes com fung&o ventricular preservada, sabe-se que a
revascularizacéo compléta do miocardio aumenta a tolerancia ao exercicio,
pela melhora de varidveis como FE, volumes sistélico e diastélico finais do VE,
e pressao diastélica final do VE™

O desenvolvimento da angioplastia transluminal percutanea (ATP), e dos
stents coronarios, por sua vez, acrescentou novas perspectivas no tratamento
da cardiopatia isquémica, e, também, novos questionamentos com relagéo a
CRM.

Os diversos ensaios clinicos comparando os resultados da angioplastia
percutanea aos da CRM™747578.71.18.798081 ' anontam comparavel mortalidade e
incidéncia de infarto agudo do miocérdio (IAM), em ambos os procedimentos.
Entretanto, os pacientes submetidos & ATP necessitaram de maior nimero de
intervengdes subsequentes para alivio dos sintomas, e tiveram, portanto, pior
qualidade de vida.

Uma consequéncia imediata do avango das técnicas intervencionistas

tem sido a de restringir cada vez mais a CRM aos pacientes com disfuncédo
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ventricular e isquemia mais graves, e frequentemente com instabilidade
hemodinamica.

Nesse aspecto, a monitorizagdo hemodinamica invasiva, a estimulagédo
cardiaca artificial, e dispositivos de assisténcia circulatéria, como baldo de
contra-pulsacéo adrtica e assisténcia ventricular mecanica, tém se tornado
mais necessarios.

O implante intra-operatdrio de eletrodo(s) epimiocardico(s) temporario(s)
faz parte da rotina da CRM, e tem o objetivo de poder melhorar a performance
hemodinamica de pacientes que desenvolvem baixo débito cardiaco e/ou
bloqueio AV, apés a saida de circulagdo extra-corpérea, ou no pds-operatorio
recente.

Nao obstante ser a estimulagdo artificial do VD o método mais
empregado e difundido nessa situacéo, Hartzler e cols®, estudando uma série
de 10 pacientes submetidos a cirurgia cardiaca, relataram maior beneficio
hemodinamico através da estimulagdo AV sequencial, com intervalo de
condugdo AV menor que o intrinseco. Entretanto, somente 4 dos casos
estudados apresentavam disfungéo ventricular, € apenas um foi submetido a
CRM.

Para determinar o efeito do marcapasso temporario AV em pacientes
coronariopatas, Betocchi e cols®® analisaram 13 pacientes com cardiopatia
isquémica estabilizada e fungdo ventricular normal. Contrariamente aos
achados de Hartzler, a estimulagdo AV sequencial determinou significativa

piora do indice cardiaco e do enchimento ventricular, quando comparada a

estimulacgo atrial.
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Foster e cols®* por sua vez, testaram um modelo de marcapasso atrio-
biventricular em 18 pacientes submetidos a CRM, evidenciando significativa
melhora do IC e da resisténcia vascular sistémica, quando comparado a
estimulagéo AV sequencial direita e esquerda (p < 0,05). Entretanto, como 80%
dos pacientes apresentavam fungéo sistélica do VE normal, o pequeno embora
estatisticamente provado beneficio hemodinamico (10%) foi considerado
insignificante do ponto de vista clinico. Em sua concluséo, os préprios autores
ressaltavam a necessidade de estudos futuros, para identificar subgrupos de
pacientes potencialmente mais favorecidos, como os portadores de disfungéo
ventricular.

Até o momento, ndo existem trabalhos que procurem reproduzir o
beneficio sugerido da estimulagéo biventricular na miocardiopatia dilatada, em
pacientes com comprometimento da fung&o sistdlica do VE, no pés-operatorio
precoce de CRM.

Tal evidéncia poderia ampliar o arsenal terapéutico até entao oferecido a
pacientes que apresentam bloqueio atrioventricular e/ou baixo débito cardiaco

pés--operatério, contribuindo para sua otimizagdo hemodinamica.



2. OBJETIVOS

2. OBJETIVOS
2.1. OBJETIVO GERAL

Avaliar o efeito hemodindmico imediato da estimulagédo artificial
biventricular, no pds-operatério de cirurgia de revascularizagdo miocardica, em
pacientes com disfungio sistdlica do ventriculo esquerdo, sem indicagdes

classicas ao uso de marcapasso.

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

v Comparar a duragéo do complexo QRS de pacientes sob estimulagio
artificial ventricular direita, e sob estimulagdo artificial biventricular, no
pbs-operatério de revascularizagdo miocardica.

v Comparar parametros ecocardiograficos de desempenho hemodinamico
e de fungdo ventricular, em pacientes sob estimulagdo artificial
ventricular direita, e sob estimulacéo artificial biventricular, no pos-

operatério de revascularizagdo miocardica.



3. HIPOTESE A SER TESTADA

“Em pacientes com disfungdo sistdlica de ventriculo esquerdo,
submetidos a revascularizagdo miocardica, a estimulagao artificial biventricular
determina melhora dos parametros hemodinémicos, quando comparada &

estimulagao ventricular direita“.



4. MATERIAL E METODOS

4. MATERIAL E METODOS

4.1. MODELO GERAL DE INVESTIGAGCAO

Define-se a presente pesquisa como um ensaio clinico n&o
randomizado, parcialmente cego, cruzado.

A partir de critérios de selegcdo definidos, descritos a seguir, uma
amostragem de pacientes foi prospectivamente estudada, e submetida de
maneira n&o aleatdria, a dois tipos de intervengdo: estimulagdo ventricular
direita, e estimulag&o biventricular. Desta forma, constituiu-se dois grupos de
interveng&o, nos quais as variaveis de interesse (desfechos) foram analisadas:
(1) pacientes sob estimulagéo ventricular direita, e (2) pacientes submetidos &
estimulag&o biventricular.

Este delineamento permitiu que os grupos pudessem ser comparados

entre si, de forma a que cada paciente fosse seu proprio controle, como

representado esquematicamente na figura 1:
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Figura 1 — Modelo esquematico do estudo

4.2. POPULAGAO ESTUDADA — AMOSTRAGEM

4.2.1. Amostra

Foram estudados treze pacientes com cardiopatia isquémica e
comprometimento da fungdo ventricular esquerda, submetidos a cirurgia de
revascularizagdo miocardica, no Hospital S&8o Lucas da Pontificia Universidade

Catdlica do Rio Grande do Sul, no periodo entre 10 de outubro de 1999 e 17 de
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maio de 2000, e designados para a pesquisa conforme os critérios descritos a

seguir.
4.2.2. Critérios de Inclusao

v Pacientes com doenga coronaria multi-arterial, e indicagdo de cirurgia de
revascularizacdo com circulag@o extra-corpérea (CEC).
v Fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo inferior a 50%, estimada pela

ventriculografia, obtida em estudo hemodinamico.

4.2.3. Critérios de Exclusio

v Infarto do miocardio em periodo pré-operatério de até 30 dias, e/ou IAM
intra-operatorio, ambos definidos por critérios eletrocardiograficos e
enzimaticos.

v Revascularizagdo incompleta do miocérdio, definida como o implante de, no
minimo, um enxerto a menos do que o planejado no pré-operatorio.

v Ocorréncia de arritmias cardiacas, no periodo intra ou pos-operatério.

v Uso de drogas anti-arritmicas, arritmogénicas, ef/ou inotrépicas, no
momento da aferi¢do das variaveis.

v Restricdo clinica a realizagdo de ecocardiograma trans-toracico no 5° dia
pds-operatério.

v' Janela ecocardiogréfica inadequada para a anélise das variaveis.

v Discordancia do paciente em participar do estudo.
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4.3. VARIAVEIS EM ESTUDO

4.3.1. Duragao do Complexo QRS

Variavel aferida por eletrocardiograma convencional de doze derivacgdes,

com valor expresso em milissegundos (ms).

4.3.2. Diametro do Atrio Esquerdo

Varidvel analisada por ecocardiograma trans-toracico, com valor

expresso em milimetros (mm).

4.3.3. Diametro Sist6lico Final do Ventriculo Esquerdo

Variavel analisada por ecocardiograma trans-toracico, com valor

expresso em milimetros (mm).

4.3.4. Diametro Diastélico Final do Ventriculo Esquerdo

Variavel analisada por ecocardiograma trans-toracico, com valor

expresso em milimetros (mm).

4.3.5. Fragao de Encurtamento do Ventriculo Esquerdo

Varidvel analisada por ecocardiograma trans-toracico, com valor

expresso em porcentagem.
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4.3.6. Fragao de Ejegao do Ventriculo Esquerdo

Varidvel analisada por ecocardiograma trans-toracico, com valor

expresso em porcentagem.

4.4. COLETA DE DADOS — INSTRUMENTOS DE AFERIGAO
4.4.1. Dados Pré-operatérios

No dia anterior ad procedimento cirurgico, apds a identificagéo do
pesquisador e a concordéhcia do paciente, o protocolo foi iniciado pela coleta
de informagbes como idade, sexo, classe de angina efou insuficiéncia cardiaca,
segundo a classificagdo da New York Heart Association®, presenca de infarto

do miocardio prévio (ocorrido h4 mais de 30 dias), e fragio de ejecéo estimada

pelo cateterismo cardiaco (Anexo 1).
4.4.2. Dados Intra-operatérios

v INFORMACOES GERAIS:

Referentes & cirurgia de revascularizagdo miocardica, obtiveram-se os
dados: tempo total do procedimento, tempo de circulagdo extra-corpérea,
tempo de isquemia miocardica, nimero de enxertos implantados, uso de artéria

toracica interna esquerda, e uso de baléo de contra-pulsagéo adrtica.
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v TECNICA DE REVASCULARIZACAO MIOCARDICA:

Anestesia geral com entubacao endotraqueal foi induzida, apés realizar-
se a monitorizagéo da pressdo arterial média, da pressdo venosa central, e do
débito urinario. Foi realizada esternotomia mediana, dissecgdo da veia safena
interna e disseccgéo da artéria toracica interna esquerda, quando indicada, pela
técnica habitual.

Procedeu-se a infusdo intravenosa de heparina, em dose de 4 mg/Kg de
peso corporal, e, a seguir, a canulagéo da aorta ascendente e do atrio direito.
Instituiu-se a circulagéo extra-corpérea, com fluxo de 2,0 a 2,4 litros/m2 de
superficie corporal, e hipotermia moderada de 32°C. Apds o pingamento da
aorta, iniciou-se a infusdo de cardioplegia cristaléide hipotérmica, com solugéo
de St. Thomas a 4°C, via anterégrada, a qual foi repetida, se necessario, a
cada 30 minutos. Em assistolia, foram realizadas as anastomoses distais, entre
o enxerto arterial ou venoso e a artéria coronaria, utilizando-se fio de
polipropileno 7-0; as anastomoses proximais foram procedidas apés a remogao
da pingca da aorta, durante a fase de aquecimento sistémico, usando-se fio de
polipropileno 6-0. Em todos os casos, foi introduzido cateter para monitorizagdo
hemodinamica temporaria no éatrio esquerdo, e implantados os eletrodos
ventriculares epimiocardicos, ainda durante a CEC. Apés a saida de perfuséo,
procedeu-se a infusdo de protamina intra-venosa conforme rotina, e, nos casos

indicados, a ativagao do baléo de contra-pulsa¢do aértica.
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v IMPLANTE DOS ELETRODOS:

Os eletrodos epimiocardicos foram implantados durante a fase de
aguecimento, em circulagdo extra-corpérea, apds a realiiag:éo das
anastomoses proximais.

| O eletrodo ventricular direito foi posicionado na face anterior da via de
saida, préximo ao sulco interventricular, enquanto o eletrodo ventricular
esquerdo localizou-se na por¢éo meédia da face postero-lateral, apdés o ramo
marginal obtuso da artéria circunflexa (Figura 2).

Em ambas as situagdes, o fio de marcapasso foi implantado penetrando
superficialmente a parede ventricular, de forma a que todo o segmento exposto
(“desencapado”) do eletrodo permanecesse totalmente sepultado no miocardio,
para evitar-se o risco de perda de comando, ou falha de sensibilidade®®.

Apds o implante, o sistema de estimulagéo foi testado por um gerador
bicameral de pulso, para assegurar-se sua confiabilidade.

O mesmo cirurgido realizou as cirurgias de revascularizagio, e o

implante dos eletrodos epimiocardicos, em todos os casos estudados.
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Figura 2 - Local de implante dos eletrodos epimiocardicos. As setas indicam o

ponto de contato: A) eletrodo ventricular direito e B) eletrodo ventricular

esquerdo.
v MOMENTO E LOCAL DE INTERVENGAO:

A estimulagdo artificial, e a aferigdo das variaveis em estudo, foram
realizadas no 5° dia pds-operatério, com os pacientes em condigbes clinicas
estévéis, extubados e sem o uso de drogas inotrépicas ou de dispositivos de
assisténcia circulatéria, no Laboratério de Ecocardiografia do Hospital Séo
Lucas da PUCRS.

Todas as varidveis em estudo foram analisadas em trés diferentes
momentos, no mesmo paciente: inicialmente, em ritmo sinusal ; a seguir,
ativou-se 0 modo de estimulagdo ventricular direito, e aguardou-se o tempo de
5 minutos para adequagdo hemodinamica, procedendo-se nova coleta dos

dados (grupo EVD); por fim, utilizou-se o0 modo de estimulagédo biventricular,
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igualmente aguardou-se o tempo de 5 minutos, e realizou-se novamente as

mensuragdes (grupo EBV), conforme descrito na figura 1.

4.4.3. Sistema de Marcapasso

Foram utilizados dois eletrodos epimiocardicos bipolares Biotronik®,
modelo MHW 150-BP (Figura 3), exteriorizados em cada lado do hemitorax
correspondente ao ventriculo estimulado. O mesmo gerador bicameral de
pulso, Biotronik® modelo EDP 30/A (Figura 4), foi empregado em todos os
casos.

Durante as fases de estimulag@o, e de afericdo das varidveis em estudo,
0s pacientes mantiverarh-se em repouso, na posicdo de decubito dorsal
(medidas eletrocardiograficas) e decubito lateral esquerdo (medidas
ecocardiogréficas), sob as mesmas condigdes de frequéncia cardiaca,
frequéncia respiratéria, retorno venoso, atividade simpética, e climatizagéo do
ambiente.

De acordo com a classificacdo da North American Society of Pacing and
Elebtrophysiologyw (Quadro 1), selecionaram-se os seguintes modos de
geragdo de pulso: VVI para estimulagédo ventricular direita, e “DDD” para ’o
modo VVI biventricular, empregando-se, neste ultimo, o intervalo de condugéo
intercameral minimo do aparelho, de 10 ms. O eletrodo VD foi conectado a
entrada correspondente a camara atrial, enquanto o eletrodo VE & entrada
ventricular do gerador. Em todos casos, o gerador foi ajustado com amplitude

de pulso de 3 volts, com duragéo de estimulo de 0,5 ms, e em frequéncia de 10

bpm superior a sinusal.
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Dispositivo
de fixagdo
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de insergdo estimulagdo exteriorizagido
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Figura 3 — Eletrodo epimiocardico bipolar.

Figura 4 — Gerador de pulso bicameral.
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Quadro 1 ~ Classificagio NASPE dos modos de estimulagio

4.4.4. Eletrocardiograma

Utilizou-se eletrocardidégrafo convencional de doze derivagdes, marca
Hewlett-Packard, modelo M-1770/A, tendo todos os exames sido interpretados
pelo mesmo observador. Este tinha ciéncia de quando havia estimulagdo
artificial, pela presenga da espicula do marcapasso, mas nao de qual forma de

estimulagdo estava sendo empregada (cegamento parcial).

4.4.5. Ecocardiograma

A anélise ecocardiogréafica foi realizada pelo mesmo operador, através
do aparelho marca Acusson, modelo 128XP/10C, e por via trans-toracica;

similarmente ao ECG, o ecocardiografista sabia quando estava sendo
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empregada estimulacéo artificial, mas ndo de qual natureza (cegamento
parcial).

As variaveis foram medidas em modo M, de acordo com as
recomendagdes da American Society of Echocardiography®’. O diametro do
atrio esquerdo foi determinado pela distancia entre a parte anterior da parede
adrtica posterior, e a superficie anterior da parede atrial esquerda posterior, ao
final da sistole. O diametro do ventriculo esquerdo correspondeu a distancia
entre o lado esquerdo do septo inter-ventricular, e o endocérdio ventricular
posterior esquerdo, ao nivel da cordoalha tendinosa. O final da diastole foi
definido como o momento de inicio do complexo QRS, e o final da sistole, pela
posicdo mais posterior do septo inter-ventricular. Quando existia mobilidade
andmala do septo, a posigdo mais anterior da parede posterior identificou o fim
da sistole (Figura 5).A fragdo de encurtamento do ventriculo esquerdo (delta

D), foi calculada através da seguinte formula:

A fragéo de ejecéo foi obtida em modo M, com cortes orientados pelo

exame bidimensional, a partir das medidas de volume sistdlico e diastdlico do

VESS:

Onde D* corresponde ao diametro transverso (eixo menor) do VE em

diastole, e S® ao diametro transverso do VE em sistole.
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Figura 5 - llustragdo das medidas ecocardiograficas utilizadas em modo M:
DVEd = diametro diastdlico final do ventriculo esquerdo; DVEs = diametro
sistélico final do ventriculo esquerdo; ESV = espessura do septo
interventricular; EPP = espessura da parede posterior do ventriculo esquerdo;
CT = cordoalha tendinosa; En = endocardio; Ep = epicardio; p = pericardio; AE
= diametro do atrio esquerdo; VAo = valvula adrtica; Ao = aorta.

4.4.6. Analise Estatistica

Para a andlise dos resultados, foi utilizado o programa SPSS verséo 6.0,
para Windows. Inicialmente, para verificar-se se a fragdo de ejecdo pré-
operatéria estimada pela ventriculografia, ndo foi discrepante em relagdo a
estimada pelo ecocardiograma obtido em ritmo sinusal, no pds-operatério,
realizou-se o teste de t de student para amostras pareadas.

Os resultados das variaveis em estudo foram submetidos ao teste de t
de Student para amostras pareadas, para comparacdo entre os dois grupos
intervidos, com estimulagio ventricular direita, e estimulagéo biventricular.

Em todas as analises, cqnsiderou—se significativo o valor de p < 0,05.

Valores de significancia inferiores foram indicados, quando presentes.
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Os valores das variaveis obtidos em ritmo sinusal, n&do foram
considerados na analise estatistica, visto que ndo houve ajuste para a mesma

frequéncia cardiaca (FC) dos grupos intervidos.
4.4.7. Aspectos Eticos

O projeto deste estudo foi analisado e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa, e pela Comisséo Cientifica, da Faculdade de Medicina da Pontificia
Universidade Catélica do Rio Grande do Sul (Anexos 2 e 3).

Todos os pacientes foram esclarecidos pelo pesquisador, sobre
objetivos e riscos do estudo; e, concordando em participar, assinaram Termo

de Consentimento Informado (Anexo 4).



5. RESULTADOS

5.1. CARACTERISTICAS DA POPULAGAO

De quinze pacientes inicialmente elegiveis para o protocolo do estudo,
dois foram excluidos: um por infarto do miocérdio intra-operatério, € um por
janela ecocardiogréafica inadequada, devida a obesidade mérbida.

Efetivamente, foram estudados treze casos, dos quais 10 (77%) eram do
sexo masculino, e 3 (23%) do sexo feminino. A idade variou de 48 a 73 anos,
com uma idade média de 60,5 anos (Figura 6).

De acordo com a manifestagdo clinica predominante, se angina ou
insuficiéncia cardiaca, e segundo os critérios da NYHA, 2 pacientes
encontravam-se em classe funcional ll (15%), 7 (54%) em classe funcional lll, e
4 (31 %) em classe funcional IV (Figura 7).

A média da fragdo de ejegdo pré-operatdria, estimada pelo cateterismo
cardiaco, foi de 34%, e néo diferiu significativamente da fracdo de ejegdo
pbs-operatéria, calculada pelo ecocardiograma, em ritmo sinusal, de 36%
(p =0,88).

O numero médio de enxertos realizados foi de 2,9; em 85% das cirurgias
(n=11), a artéria torécica interna esquerda foi utilizada para revascularizagéo

da artéria descendente anterior. O tempo médio do procedimento cirtrgico foi
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de 168 minutos (dp 25), o tempo médio de CEC 60 minutos (dp 11), e o tempo
médio de isquemia miocardica 33 minutos (dp 8 - Tabela 1). O uso de baldo
intra-adrtico foi necessario em 9 casos (70%), para otimizagdo hemodinamica
peri-operatéria.

O eletrocardiograma em ritmo sinusal demonstrou infarto prévio do
miocardio em 10 casos (70%); em relagdo a presenga de disturbios de
condugéo, 6 exames foram considerados normais (46%), 4 apresentaram
retardo na condugdo intraventricular (31%), 2 preencheram critérios de
bloqueio de ramo esquerdo (15%), e 1 de bloqueio de ramo direito (8% -
Figura 8).

A andlise ecocardiogréfica evidenciou alteragbes segmentares
significativas da contratilidade do VE (hipocinesia ou acinesia) em 9 pacientes
(70%), mobilidade andmala do septo interventricular em 7 (54%) e insuficiéncia
mitral de grau leve em 3 casos (23%).

N&o houve dificuidade técnica no implante dos eletrodos epimiocardicos,
€ em nenhum caso foi necessaria a ativagéo do sistema de marcapasso, por
eventual dificuldade de adequagéo hemodinamica apds descontinuada a CEC.

Nao foram observados efeitos colaterais e/ou desconforto, durante as
fases de estimulagdo artificial e afericdo das varidveis, e ndo houve 6ébito

hospitalar.



Sexo

Masculino
(77%)
n=10

Idade

Minima:48 anos
Maxima: 73 anos

) Média: 60,5 anos
¥ Feminino

(23%)
n=3

Total: 13 casos

Total: 13 casos

Figura 6 — Caracteristicas gerais da populacéo: Sexo e idade.

Classe Funcional

NYHA
Classe Il
(15%)
n=2
Classe Ili
(54%)
n=7

Classe IV
(31%)
n=4

Total: 13 casos

Figura 7 — Caracteristicas gerais da populagéo: Classe funcional
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Tabela 1 - Intervalos de tempo intra-operatdrio

Isquemia

(46%

(%
n=1 n=2 BRE: Bloguelo de rano E

BRD: Bloqueio de ranmo D

Figura 8 — Alteragdes eletrocardiogréficas pré-operatérias da condugéo
Intraventricular, em ritmo sinusal.
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5.2. VARIAVEIS EM ESTUDO:

5.2.1. Duragdo do Complexo QRS (DUR/QRS)

Em ritmo sinusal, a DUR/QRS média foi de 104,6 ms (dp 16,7); quando
em estimulagéo ventricular direita, a média foi de 184,9 ms (dp 25,9), e de
126,2 ms (dp 36,9) com a estimulac&o biventricular.

A  estimulagdo  biventricular  apresentou uma DUR/QRS
significativamente menor, em relagdo a estimulagdo ventricular direita

(p < 0,001 - Figura 9).

5.2.2. Diametro do Atrio Esquerdo (DAE)

O DAE médio em ritmo sinusal foi de 40,1 mm (dp 4,0); durante
estimulag&o ventricular direita, a média também foi de 40,1 mm (dp 3,7),
enquanto a media de 354 mm (dp 3,9) foi encontrada em estimulagdo
biventricular.

Houve significativa redugdo do DAE médio com a estimulagéo

biventricular, em comparag&o & estimulagéo ventricular direita (p < 0,001 -

Figura 10).
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5.2.3. Diametro Sistélico Final do Ventriculo Esquerdo (DSVE)

A média do DSVE em ritmo sinusal foi de 48 mm (dp 12,1), sob
estimulagéo ventricular direita foi de 49,2 mm (dp 12,6), e de 42,2 mm (dp 11,9)
durante estimulagéo biventricular.

A estimulag&o biventricular determinou significativa reducdo do DSVE

em relagdo a estimulagéo ventricular direita (p < 0,001 - Figura 11).
5.2.4. Diametro Diastélico Final do Ventriculo Esquerdo (DDVE)

A media do DDVE em ritmo sinusal foi de 58,6 mm (dp 10,4); em
estimulagdo ventricular direita, a média foi de 59,1 mm (dp 11,2), e de 51,8 mm
(dp 9,8) durante estimulag&o biventricular.

Com a estimulagdo biventricular, houve significativa reducio do DDVE,

em comparag&o a estimulagéo ventricular direita (p < 0,001 - Figura 12).
5.2.5. Fracao de Encurtamento do Ventriculo Esquerdo (delta D)

A média da delta D em ritmo sinusal foi de 18% (dp 7), em estimulagéo .‘
ventricular direita igualmente 18% (dp 7), e foi de 22% (dp 8) durante
estimulagao biventricular.

Foi observado aumento significativo da delta D com a estimulagédo

biventricular, em relagéo & estimulagéo ventricular direita (p = 0,017 - Figura

13).
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5.2.6. Fracdo de Ejecdo do Ventriculo Esquerdo (FEVE)

A média da FEVE foi de 36% (dp 13) em ritmo sinusal, de 33% (dp 14)
em estimulagdo ventricular direita, e de 46% (dp 17) com a estimulagéo
biventricular.

Houve aumento significativo da FEVE durante a estimulagdo

biventricular, em comparagéo ao a estimulagéo ventricular direita (p < 0,001-

Figura 14).
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Figura 10 — Diametro médio do atrio esquerdo (DAE).
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Figura 11 — Diametro sistdlico final médio do ventriculo esquerdo (DSVE).
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Figura 12 — Diametro diastélico final médio do ventriculo esquerdo (DDVE).
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Figura 13 - Fragdo de encurtamento média do ventriculo esquerdo (delta D).
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Figura 14 — Fragdo de ejegdo média do ventriculo esquerdo (FEVE).

A tabela 2 sumariza os resultados obtidos, e apresenta a andlise do

teste de t de Student para amostras pareadas.
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Tabela 2 —- Teste de t de Student para amostras pareadas.

ou

'DUR/QRS EBY)
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5.3. MAGNITUDE DAS DIFERENGAS COM SIGNIFICANCIA ESTATISTICA :

Na Figura 15, uma representacéo grafica ilustra a magnitude das
diferengas percentuais observadas, em cada desfecho estudado. Se
considerarmos a estimulacdo ventricular direita como referéncia (ponto zero),
podemos verificar que, durante a estimulagao biventricular:

- Houve uma redugéo de 32% na DUR/QRS (p < 0,001).
- O DAE médio diminuiu 12% (p < 0,001).

- O DSVE médio foi reduzido em 14% (p < 0,001).

] Houve redugéo de 13% no DDVE médio (p < 0,001).

- A média da delta D aumentou 27% (p = 0,017).

- Ocorreu um aumento de 38% na FEVE média (p < 0,001).

% 5°
40 -— [ Estimulagéo Biventricular ”
“ T

20

10

EVD o -
-10 4

-12% -14% 1 ‘

-20 4

-30
w0 | -32%

s QRS DAE _ DSVE DDVE _ deltaD FEVE

Figura 15 — Magnitude das diferengas percentuais observadas na estimulag&o
biventricular, comparadas a estimulagéo ventricular direita.



6. DISCUSSAO

O estado atual da estimulagdo cardiaca artificial propde que, além de
corrigir anormalidades de ritmo e condugédo, os sistemas de marcapasso
busquem uma sincronizagdo maxima das camaras cardiacas, para que se
obtenha a melhor performance hemodinamica. Em pacientes com disfungéo
ventricular, nos quais a propagagéo intraventricular do estimulo é
frequentemente mais lenta, e a dissincronia ventricular mais deletéria, torna-se
fundamental, para a manutengéo de um débito cardiaco adequado, que a
ativag@o eletromecanica dos ventriculos ocorra de forma homogénea.

A tentativa de melhorar o estado hemodinamico de pacientes com
insuficiéncia cardiaca grave através da estimulagdo AV com intervalo curto,
ndo obstante os resultados iniciais positivos®37®:34041.42 4o anstrou-se
inefetiva em trabalhos mais consistentes, que constataram que o marcapasso
AV produzia uma ativagdo eletro-mecanica inversa dos ventriculog445:46:47.48,4

Com o mesmo propdsito, o conceito da estimulagdo biventricular
simultanea tem se difundido como potencialmente benéfico em casos de grave
disfungdo miocédrdica. Os resultados de séries utilizando estimulagio
biventricular®s!523834%58 oy ventricular direita bifocal® no tratamento da

miocardiopatia dilatada, motivou o delineamento de quatro grandes ensaios

clinicos, ainda em andamento®’2,
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Por outro lado, no tratamento da cardiopatia isquémica, o avango das
técnicas percutaneas de revascularizagdo tem progressivamente restringido os
candidatos @ CRM, a um grupo de pacientes mais graves, onde a disfungéo
sistolica de VE é marcadamente predominante. Nesses casos, em que a
ocorréncia de bradiarritmias e baixo débito cardiaco no pés-operatério ndo é
infrequente, é desejavel o melhor desempenho cardiocirculatério.

O presente estudo foi desenhado com o intuito de averiguar se os
resultados sugeridos com a estimulagdo biventricular na insuficiéncia cardiaca,
podem ser reproduzidos em pacientes coronariopatas com disfungdo
ventricular, no pds-operatério de CRM.

Na determinacdo da populagdo a ser estudada, procuramos incluir
pacientes candidatos & CRM, com doenga multiarterial e disfuncéo sistélica de
VE. Apenas a selegdo de casos com complexo QRS anormalmente alargado,
restringiria sobremaneira o grupo em estudo, diminuindo a validade externa da
pesquisa. O potencial viés de selecéo, devido & utilizagio de uma estimativa
hemodinédmica da FEVE como critério de inclusdo, foi controlado pela
demonstracdo de equivaléncia da mesma com a FEVE verificada no
ecocardiograma pos-operatorio, em ritmo sinusal (p=0,88). A exclusdo de
pacientes com IAM recente, 1AM intra-operatorio, revascularizagdo incompleta
ou arritmias, justifica-se pelo risco de instabilidade elétrica, pela possibilidade
de resposta inadequada & estimulag&o artificial, e pela eventual perda de
comando do marcapasso. Foram ainda excluidos casos em que o uso de

drogas anti-arritmicas, arritmogénicas ou inotrépicas pudesse confundir a

leitura dos resultados. .
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O implante dos eletrodos epimiocéardicos foi procedido pelo mesmo
cirurgido, para evitar eventuais diferengas de posicionamento. Embora ndo haja
consenso entre os autores sobre o melhor ponto de contato na parede
ventricular, nossa op¢éo de implante na superficie parasseptal do VD, e na
parede livre do VE, baseou-se em importantes estudos prévios.

Graas e cols®, em um ensaio clinico multicéntrico para testar a eficacia
da EBV em 68 pacientes com ICC, evidenciaram que o melhor beneficio
hemodinamico ocorreu quando o eletrodo ventricular direito foi posicionado na
via de saida, em comparacéo ao épice. Hatala e cols®, por sua vez, através do
mapeamento endocardico de pacientes com infarto prévio em VE, verificaram
que a regido mais tardiamente ativada durante a EVD era a parede posterior do
VE. Com base nesses achados, Leclercq e cols®, em um ensaio clinico
testando a EBV em 18 pacientes com ICC grave, escolheram locais para
estimulagdo simultanea que correspondessem ao ponto de ativagdo mais
precoce no VD (junto ao septo), e mais tardio no VE (face péstero-lateral); com
este modelo, por nés reproduzido, os autores demonstraram aumento
significativo do indice cardiaco, em comparagéo a estimulagéo atrial e do VD.

Na medida em que ndo dispomos de geradores bicamerais
absolutamente sincrénicos em nosso meio, empregamos o de menor intervalo
de conduggo possivel (10 ms), a exemplo de outros autores™ . Seguimos
também a sistematica da maioria dos trabalhos, no que diz respeito & escolha
da amplitude de pulso gerado (3 volts) e a frequéncia de estimulagéo (10 bpm
acima do ritmo sinusal), para evitar competic&o de ritmos.

Arbitramos o 5° dia de pos-operatério para testar os modos de

estimulagéo, por entendermos que fatores como dor, presenga de drenos
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toracicos ou catetéres intravenosos, internagcdo em Unidade de Tratamento
Intensivo, ou o uso de drogas vasoativas pudessem alterar o tdnus simpatico,
de forma a confundir os resultados. Pela mesma razdo, todos os pacientes
foram avaliados em repouso, sob as mesmas condi¢des de frequéncia cardiaca
e respiratéria, retorno venoso, atividade simpéatica e climatizagdo do ambiente.

Utilizamos a ecocardiografia trans-toracica para avaliagdo das variaveis
hemodinamicas por ser um método ndo invasivo, de facil execugcdo, sem
limitagdes para uso no 5° dia de pds-operatério, e, portanto, bastante exequivel
para o modelo proposto. Diversos autores tém preferido esta técnica para
analise do desempenho hemodinamico, em diferentes modalidades de
estimulagao artificial®®.

Para avaliagdo da fun¢éo diastblica, pode-se utilizar a velocidade do
fluxo de enchimento do VE?* a medida do fluxo através da valvula mitral®, ou
o tempo de enchimento diastélico do VE*, entre outros parametros.

A fung&o sistdlica, objeto de nosso estudo, pode ser determinada pela
medida da velocidade de fluxo na raiz da aorta com o doppler®, pelas
dimensdes do atrio e ventriculo esquerdos, calculo da delta D e FEVE, pelo
modo M8 ou pela associagso das duas técnicas®'.

A exemplo de Pearson®, preferimos usar as medidas em modo M, com
cortes orientados pelo exame bidimensional. Os diametros atrial e ventricular
esquerdos foram obtidos no mesmo ponto de corte para cada paciente,' como
recomendado pela American Society of Echocardiography®®. Embora a FEVE
seja a forma mais popularizada de expressdo da funcdo sistdlica,

acrescentamos o calculo da delta D, por ser mais preciso, e gerar erros

potenciais de menor magnitude®’.
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Um aspecto questionavel no presente estudo, é termos utilizado
medidas ecocardiograficas em um grupo de pacientes com alta incidéncia de
alteragdes segmentares da contratilidade ventricular (70%), 0 que poderia
constituir um viés de aferigdo. Entretanto, o fato de os pacientes terem sido
seus proprios controles, e as medidas terem sido feitas no mesmo ponto de
corte, pelo mesmo observador, controlou de forma efetiva este potencial viés.

Alteracbes da propagacdo intraventricular do estimulo elétrico sdo
frequentes em pacientes com depressdo da funcdo miocardica®, e nossos
achados ndo contrariam este conceito. Em 54% dos casos estudados, houve
alteragbes eletrocardiograficas expressivas de retardo na condugéo
intraventricular, sendo a duragéo média do complexo QRS de 105 ms. Com a
estimulagéo VD, observou-se alargamento do QRS (média 185 ms), o qual
ndo foi clinicamente expressivo, a ponto de determinar piora das variaveis
hemodinamicas.Com o marcapasso BV, o QRS médio resultante foi de 126 ms,
significativamente mais estreito que o observado no grupo VD (p < 0,001), e
com duragéo proéxima ao grupo sinusal.

De acordo com o relato de Alonso e cols®, na estimulagdo BV, a
melhora dos parametros hemodinamicos correlaciona-se linearmente com o
estreitamento do QRS. Os autores estudaram 26 portadores de ICC refratéria'e
complexo QRS alargado, submetidos ao implante endocardico de marcapasso
biventricular. Durante a estimulagdo artificial, foram analisadas a FEVE, a
tolerancia ao exercicio, a classe funcional e a duragdo do complexo QRS. A
andlise dos resultados evidenciou que, nos casos que apresentaram melhora
hemodinamica, o compllexo QRS produzido pela EBV era significativamente

mais estreito do que o presente nos pacientes n&o-responsivos, 0 que
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observamos claramente em nosso estudo, na comparagdo entre 0s grupos
EVD e EBV.

Grines e cols® compararam varidveis ecocardiogréaficas de 18 pacientes
com retardo da condugéo intraventricular e sem outras doengas cardiacas, as
de 10 individuos normais. No grupo em estudo, a FE regional era
significativamente diminuida ao nivel do septo interventricular (40% vs 67% -
p<0,001), sem que houvesse diferengas na FE apical e lateral, entre os grupos.
A perda da contribuicéo da mobilidade septal resultou em redugdo da FE global
dos pacientes com condugdo anormal, em relagédo aos controles (54% vs 62% -
p<0,005). Nesse trabalho, a magnitude da mobilidade sistélica septal e a FE
regional ao nivel do septo, tiveram forte correlacdo negativa com a dissincronia
interventricular (r = -0,86 e -0,85).

Uma vez que o movimento paradoxal do septo interventricular é '
frequente no PO de revascularizagdo miocéardica, e que mais da metade de
nossos casos (n=7) apresentavam este achado, é possivel que a estimulagéo
BV, deflagrando uma ativagéo sincronica das camaras ventriculares e do septo,
tenha incrementado a contratilidade global, a partir do ganho regional a este
nivel. Embora tenhamos observado aumento do movimento septal andmalo
durante a EVD, e atenuagdo do mesmo no exame ecocardiografico dos 7
pacientes, este achado foi fruto da interpretagdo subjetiva do examinador, e,
portanto, ndo sujeito ao tratamento estatistico como as demais variaveis de
interesse. Estudos futuros, analisando especificamente este subgrupo, poderéo
definir de forma mais consistente estas impressdes.

Todas as varidveis hemodinamicas testadas melhoraram

significativamente com a EBV, mas n&o com a mesma magnitude.
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Os diametros atrial e ventricular esquerdos tiveram uma comparavel
diminuicdo, na ordem de 10 a 15%, em relagdo a EVD (p < 0,001).
Diferentemente da maioria dos estudos atuais com a EBV, ndo selecionamos
pacientes exclusivamente com corag¢édo dilatado, e, portanto, o DAE, o DSVE e
o DDVE encontravam-se no limite superior da normalidade ou apenas
ligeiramente aumentados, em estado basal. Possivelmente por isso, o pouco
potencial de ganho hemodinamico dessas variaveis tenha produzido um efeito
moderado, embora altamente significativo do ponto de vista estatistico, com o
marcapasso biventricular.

Entretanto, nas variaveis que expressam a fungéo sistdlica, o beneficio
hemodinamico foi claramente superior. A delta D percentual, que mede
fundamentalmente o grau de contratilidade das fibras miocardicas, aumentou
27% com a EBV, em comparagdo a EVD (p = 0,017). Interpretamos este
resultado como uma consistente evidéncia de que a ativacdo elétrica
simultanea dos ventriculos, € capaz de gerar um sinergismo mecanico
altamente favoravel ao encurtamento rapido e maximo das células miocardicas,
determinando um esvaziamento ventricular 6timo.

O mesmo pode ser dito da fracdo de ejegao, que obteve uma elevagéo
de 38% durante EBV, em relagdo a EVD (p < 0,001). Ainda que néo seja tao
precisa quanto a delta D, a FEVE é, em dultima analise, a medida
ecocardiogréafica mais conhecida e popularizada da fungéo sistélica global®, e
em nossos dados apresentou um ganho percentual superior a delta D (27%).
Inferimos que este achado seja efeito da ja& citada corregcdo da mobilidade
andmala do septo interventricular, observado durante a EBV em 7 pacientes: a

retificacdo do septo pode ter criado um sustentaculo mais sélido para a
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contracdo das fibras miocérdicas, as quais, mantendo o mesmo percentual de
encurtamento, mas estando melhor ancouradas, produziriam um esvaziamento
ventricular ainda mais eficaz.

Este também seria o provavel mecanismo pelo qual houve queda na
FEVE com manutengdo do mesmo valor da delta D, durante a EVD, em relagéo
ao ritmo sinusal. Ainda que nédo tenha sido estatisticamente avaliada, por né&o
estar incluida nos objetivos deste estudo, esta observagdo poderia espelhar os
j& conhecidos efeitos deletérios da dissincronia ventricular produzida pela EVD,
a nivel da mobilidade septal™.

No ambito da aplicabilidade terapéutica, a andlise critica dos nossos
resultados devem reportar-se a estudos semelhantes, ja existentes.

Foster e cols®, em um modelo de estimulagéo temporaria aplicado em
18 pacientes com indice cardiaco normal, testaram o efeito hemodinamico de
marcapassos atrial, AV direito, AV esquerdo e atriobiventricular (ABV), com
retardo AV fixo de 150 ms, no pés-operatério imediato de CRM. Houve
aumento significativo do IC e expressiva queda da resisténcia vascular
sistémica com a estimulagdo ABV, sem diferenca dessas varidveis entre os
outros 3 grupos. Este resultado, embora comprove a eficacia da
ressincronizagdo dos ventriculos, merece algumas consideragdes. Na medida
em que 80% dos casos apresentavam FEVE superior a 40%, e a média do IC
era superior a 2,9 antes das intervengbes, a pouca magnitude do ganho
hemodinamico (10%) pode ter significncia clinica discutivel, no modelo
proposto; o posicionamento do eletrodo do VE na regido parasseptal pode ter
determinado um resultado sub-6timo na estimulaggo ABV; a aferigdo das

variaveis ocorreu entre 12 a 36 horas apés a cirurgia, onde o uso de drogas
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vasoativas € comum, e pode ter influenciado nos achados; além disso, sabe-se
que, em pacientes sob estimulagdo AV sequencial, o 6timo intervalo de
conducéo tende a ser variavel, e deveria ser individualizado, caso a caso®.

Hartzler e cols® utilizaram retardo de conducgao AV individualizado, e
mais curto do que o intervalo intrinseco, em 10 pacientes submetidos & cirurgia
cardiaca, e compararam as alteragdes no débito cardiaco produzidas pelas
estimulagdes AV sequencial e ventricular direita convencional. A elevagéo
média de 34% no DC com o marcapasso AV, em relagdo ao modo VVI, levou
os autores a sugerirem esta forma de estimulagdo temporaria, como
preferencial no PO de cirurgia cardiaca, a menos que houvesse taquiarritmias
supraventriculares. Entretanto, no modelo proposto, somente um caso foi
submetido @ CRM, e a afericdo das variaveis foi realizada nas primeiras 12
horas de PO, onde ndo somente 0 eventual uso de drogas inotrépicas, mas
também as alteragbes decorrentes da CEC, cardioplegia e reperfusdo
miocérdica, poderiam ter influenciado nos resultados.

Entretanto, outros autores®™%

, analisando especificamente portadores
de cardiopatia isquémica, demonstraram claramente que a estimulagdo AV
artificial determina queda do indice cardiaco e da taxa de enchimento
ventricular répido ( peak filling rate ), em relagéo a condugdo AV intrinseca.
mesmo em pacientes com fungdo miocardica preservada. No estudo de
Betocchi e cols®, 13 pacientes com doenga corondria clinicamente
estabilizada, e com condugéo atrioventricular e intraventricular normais, foram
submetidos & estimulagéo atrial e AV sequencial. Os autores demonstraram

que a assincronia induzida pelo marcapasso AV, simulando uma situagéo de

bloqueio de ramo esquerdo, determinou queda no indice cardiaco as custas da
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diminuigdo da taxa de enchimento ventricular rapido, e do volume diastélico
final do VE.

Estes achados de literatura indicam que, em pacientes com disfungéo
ventricular esquerda, o marcapasso AV sequencial, além da necessidade de
individualizagdo do intervalo AV, ndo elimina os efeitos hemodinamicos
deletérios da dissincronia ventricular.

Apesar do modelo de estimulagdo proposto por Fosfer‘s4 simular uma
sequéncia de ativagdo elétrica semelhante & fisiolégica em repouso, e manter o
sinergismo contratil dos ventriculos, a necessidade de individualizagdo do
intervalo AV ideal pode constituir um fator limitante a sua aplicagédo clinica
rotineira.

O delineamento por nés desenvolvido permitiu concluir que, em
pacientes com disfungdo sistdlica de VE, submetidos & CRM, a
ressincronizagao ventricular gerada pela EBV determinou melhora do estado
hemodinamico, em relagdo a EVD.

Infelizmente, a extenséo desta conclusdo a pacientes em ritmo sinusal,
nao foi possivel, devido & diferenca de frequéncia cardiaca (10 bpm superior ao
ritmo sinusal nos grupos estimulados), e & auséncia da manutengédo do
sincronismo atrioventricular nos modos de estimulagéo. Nesse aspecto, o
estudo pode ter apresentado a limitagdo de desconsiderar a condugéo AV nos
marcapassos testados, o que possivelmente levaria & subestimagdo do
beneficio hemodinamico potencial. No entanto, entendemos que o fato de
termos reproduzido o mesmo modo de estimulagdo nos dois grupos intervidos,
conforme metodologia previamente deﬁnida, ndo compromete os objetivos a

que esta pesquisa se propos.
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Estudos futuros, empregando a estimulacdo AAl em pacientes com
condugdo AV intacta, como critério para grupo controle, talvez possam ampliar
as atuais conclusoes.

No entanto, a evidéncia de que a EBV supera a EVD, em termos de
beneficio hemodinamico, pode ter importante significancia terapéutica, ja que,
no grupo de pacientes estudado, pequenos percertuais de ganho no
desempenho hemodinamico podem determinar expressiva melhora clinica,
como, por exemplo, condigdes para retirada do baldo intra-adrtico; ademais, a
possibilidade do aumento da performance cardiocirculatéria com menor
consumo de O, do que o obtido com drogas simpaticomiméticas®, adiciona
vantagens tedricas a estimulagao artificial biventricular.

O presente estudo apresenta um modelo de facil reprodutibilidade e
execucgdo, enquadrado dentro de um procedimento de rotina na cirurgia
cardiaca, que néo adiciona custos, e que, de acordo com os resultados obtidos,
pode oferecer uma opgdo terapéutica adicional no sentido de melhorar a
performance hemodindmica de pacientes com disfungdo ventricular, que
apresentem bloqueio atrioventricular e/ou baixo débito cardiaco, no péds-

operatério recente de cirurgia de revascularizagdo miocardica.



7. CONCLUSOES

A anélise dos resultados do presente ensaio clinico nos permite concluir

que:

v A estimulagdo biventricular determinou significativa redugéo na duragéo do
complexo QRS, em comparagdo ao observado durante estimulagéo

ventricular direita.

v A duragdo do complexo QRS gerado pela estimulagdo biventricular foi
préxima a fisioldgica.

v A estimulag&o biventricular determinou significativa redugéo do diametro do
atrio esquerdo, do diametro sistdlico final do ventriculo esquerdo, e do

diametro diastélico final do ventriculo esquerdo, em relagdo a estimulagédo

ventricular direita.

v A estimulagé@o biventricular resultou em aumento significativo da fracéo de
encurtamento percentual do ventriculo esquerdo, e da fragdo de ejegcdo do

ventriculo esquerdo, em comparagéo a estimulagéo ventricular direita.

v Em pacientes com disfungéo sistélica de ventriculo esquerdo, submetidos a
cirurgia de revascularizagdo miocardica, a estimulagdo biventricular
determina uma performance hemodinamica melhor do que a estimulagdo

ventricular direita.
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ANEXO 1
Protocolo de Coleta de Dados

ALTERAGOES HEMODINAMICAS DA ESTIMULAGAO BIVENTRICULAR NO POS-
OPERATORIO DE REVASCULARIZAGAO MIOCARDICA

IDENTIFICAGAOQ:

nome: registro: n°:
idade: A M Sexo: referéncia:

enderego:

DIAGNOSTICO PRE-OPERATORIO:

classe angina/IC: prévio: ( ) infarto ( ) estreptoq ( ) actp ( ) cirurgia
medicag¢do em uso:
ECG:
Rx: diametro C/T:
Cine: n°; data: lesdes coronarias:
v.mitral;
ventriculografia;_ FEV.E.:
doenga associada:
CIRURGIA
data: equipe: anestesista:
procedimento:
tempo cirurgia: tempo CEC: tempo isquemia: cardiopleg._____
local eletrodo epi: anterior: eletrodo latero-post:
duragio QRS de sala (p6s CEC): espontaneo: ant: post: bivent.___
dificuldade técnica MP: complicagéo trans:

necessidade de MP: ( ) ndo ( ) sim causa:
condigdo ao final da cirurgia:
AVALIACAO ECO 5°P.O.:

data___/ [/ horai__:__ tempopbs-op:_____Avaliador de ECO:




condic¢éo do paciente no exame:

88

F.C. (bpm) | QRS (ms) AE VE sist VE diast FE
Espontaneo
VD
bivent
Impresséo subjetiva do avaliador:
EVOLUCAO DO PACIENTE:
()altadata;___/_/ _( )obitodata:__/_ _/ _ Causa:
necessidade de MP: ( ) ndo ( )sim causa:
periodo:; FCbase.___modo.______

complicagdo relativa aos eletrodos:

complicagdes cirurgicas nio relacionadas:
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ANEXO 2

PONTIFICIA UNIVERSIDADE CATOLICA DO RI0 GRANDE DO SUL
PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUAGCAO
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - CEP - PUCRS

Of. n° 271/99-CEP Porto Alegre 07 de outubro de 1999
limo(a). Sr.(a)
Prof(a). Dr(a). Luciano Cabral Albuquerque
N/Universidade
Senhor(a) Pesquisador(a)

O Comité de Etica em Pesquisa apreciou e aprovou o seu
protocolo de pesquisa:; “Melhora hemodinamica com a estimulagao biventricular
no pos-operatorio de revascularizagdo miocardica”.

Atenciosamente.

Prof. D¢/ Délio José Kipper
Coordenador do CEP-PUCRS
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ANEXO 3

A
PONTIFICIA UNIVERSIDADE CATOLICA DO RIO GRANDEDOSUL dfeln
COMISSAO CIENTIFICA DA FACULDADE DE MEDICTNA '

HOSPITAL SAQO LUCAS DA PUCRS _
Of. 218/99-CC Porto Alegre, 10 de setembro de 1999.

Iimo(a). Sr.(a)
Dr(a). Luciano Cabral Albuquerque
N/Universidade

Senhor(a) Pesquisador(a)

A Comisso Cientifica da Faculdade de Medicina e Hospital $30 Lucas da
PUCRS, apreciou € aprovou o seu projeto de pesquisa intitulado: “Melhora hemodindmica com a
estimulagdo biventricular no pos-operatorio de revascularizacio miocardica”, com a cbservagio
abaixo, feita pelo relator:
“Sugiro adequar o titulo™.
O protocolo sera agora enviado ao Comité de Etica em Pesquisa
para avaliagdo dos aspectos éticos e somente apOs a aprovagdo deste Comité o projeto devera ser
iniciado.

Atenciosamente

?”Q ‘;" B\,

Prof. Dr. Renato Tetelbom Stein
Coordenador da Comissio Cientifica
da Faculdade de Medicina ¢ HSL-PUCRS
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ANEXO 4

TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO

Pesquisa: ALTERAGOES HEMODINAMICAS DA ESTIMULAGAO BIVENTRICULAR
NO POS-OPERATORIO DE REVASCULARIZAGAO MIOCARDICA

Eu, (paciente ou responsavel)

declaro que tenho conhecimento de que participo, por livre e expontanea aceitagéo, de
um projeto de pesquisa médica intitulado “ALTERAGOES HEMODINAMICAS PELA
ESTIMULAGAO BIVENTRICULAR NO POS-OPERATORIO DE
REVASCULARIZAGAO MIOCARDICA”, cujo pesquisador responsavel é o Dr. Luciano
Cabral Albuquerque.

Declaro que fui esclarecido(a) pelo Dr. Albuquerque sobre a destinagdo do
estudo, sobre a auséncia de qualquer custo para mim ou meus familiares, e que o
mesmo baseia-se em medir, através dos aparelhos de eletrocardiograma e
ecocardiograma (ecografia do coragéo), a resposta de melhora produzida no meu
sistema cardiaco, quando estimulado a partir de um novo marcapasso (controlador de
ritmo cardiaco) temporario.

Foi-me também esclarecido que ndo serei exposto(a) a nenhum risco adicior
ao inerente a minha doenga, e que n&o sofrerei dores e/ou desconforto advindos desia
intervengdo. Também fui informado(a) que ndo serei ressarcido e/ou indenizado por
minha participa¢do no estudo.

Outrossim, tenho conhecimento de que ser4 um estudo desenvolvido dentro
das préticas de rotina de trans e pds-operatério da cirurgia cardiaca, e que é facultado
a mim o direito de retirar-me da pesquisa a qualquer momento, sem prejuizo ao

tratamento médico a mim dispensado.
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Pelo exposto, concordo em participar desta pesquisa. Caso tiver novas
perguntas sobre este estudo, posso chamar o Dr. Luciano Albuquerque (pesquisador
responsavel), no telefone 0xx51-336-8190.

Declaro ter recebido cépia do presente Termo de Consentimento.

Assinatura do paciente Nome Data: / /1999.

Assinatura do pesquisador Nome Data: / / 1999.

Este formulario foi lido para:

(nome do paciente) em __ /[ , pelo Dr. Luciano Albuquerque, enquanto eu

estava presente.

Assinatura de testemunha Nome Data;: / /




