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RESUMO

O conceito de estimulacao cardiaca artificial vem mudando ao longo do tempo. A
primeira indicagao para implante de marca-passo (MP) definitivo foi o bloqueio
atrioventricular total. Desde entdo, as indicagdes tém aumentado, assim como a
complexidade dos dispositivos. Apesar de a estimulagdo apical do ventriculo
direito ser usada ha décadas, existem fortes evidéncias de que este modo de
estimulacdo se associe ao aumento do risco de insuficiéncia cardiaca, de
fibrilagcdo atrial e da morbimortalidade. Diante disso, surgiu a necessidade de se
empregar um modo de estimulagdo capaz de reduzir a estimulagdo ventricular
desnecessaria, promovendo a conducgao intrinseca, quando possivel. O objetivo
deste estudo foi avaliar o impacto do recurso da busca da conducgéao intrinseca
(BCl) no padrao da ativagado ventricular em pacientes chagasicos e néo-
chagasicos portadores de marca-passo DDD. O estudo foi realizado entre margo
de 2005 e junho de 2007, sendo incluidos 30 pacientes, todos com atividade atrial
estavel e conducgao atrioventricular preservada e submetidos a um protocolo de
estudo que incluiu sorologia para doenga de Chagas, analise do MP pela
telemetria e ecocardiograma com obtencdo das medidas de dissincronia
ventricular. Durante a telemetria, o intervalo atrioventricular foi ajustado para
permitir a predominancia do ritmo ventricular intrinseco ou a predominancia do
ritmo estimulado pelo MP, realizando-se o0 ecocardiograma durante o ritmo
intrinseco e durante ritmo de MP. ApOs a realizacdo do ecocardiograma, o
parametro BCIl foi programado em todos os pacientes. Realizou-se nova
telemetria 60 dias apds essa programacdo, com obtengcdo dos registros dos
dados disponiveis na memoria dos geradores, como a porcentagem de
batimentos atriais e ventriculares estimulados pelo MP. Com a obtencdo dos
valores da impedancia, amplitude, largura, carga e corrente média de cada pulso,
calculou-se a longevidade estimada dos geradores. Dos pacientes incluidos neste
estudo, 73,3% eram do sexo feminino e n&o-chagasicos. Nos pacientes
chagasicos, a maioria era do sexo masculino. A idade média foi de 62,5 anos e
nao diferiu entre os dois grupos. A analise dos dados da telemetria do MP
mostrou que, com programacdo da BCIl, a porcentagem de batimentos
ventriculares estimulados pelo MP foi significativamente mais baixa. Nao houve
diferenga significativa entre as outras variaveis obtidas pela telemetria. Quando
comparados aos nao-chagasicos, os pacientes chagasicos apresentaram baixa
frequéncia maxima de acoplamento atrioventricular e alta porcentagem de
batimento ventricular estimulado pelo MP apds a programagao BCI. Sem a BCl,
os dois grupos nao apresentaram diferenca significativa quanto as variaveis
obtidas pela telemetria do MP. As medidas de dissincronia intraventricular obtidas
ao ecocardiograma nao diferiram entre os pacientes chagasicos e nao-
chagasicos, com e sem a busca da condugdo intrinseca programada.
Demonstrou-se que a BCI foi capaz de reduzir o numero de batimentos
ventriculares estimulados pelo MP, aumentar a longevidade dos geradores de
pulso e, apesar de ndo ter sido observada dissincronia ventricular durante a
estimulacdo do ventriculo direito, reduziu significativamente o tempo de ativacao
sistolica das paredes lateral e septal dos ventriculos esquerdo e direito.

Palavras-chave: Busca da condugado intrinseca. Marca-passo. Dissincronia
ventricular. Doenca de Chagas.
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ABSTRACT

The concept of artificial cardiac pacing has been changing over time. The first
indication to implant a pacemaker (PM) was a complete atrioventricular block
diagnosis. Since then, pacemaker implantation was indicated in other conditions;
also, the technology of the implantable devices became more complex. Although
the right ventricular apical pacing has been used for many decades, there is strong
evidence that this type of stimulation is associated with increased risk of heart
failure, atrial fibrillation and mortality. Due to this evidence, it was necessary to use
a mode of stimulation that could reduce unnecessary ventricular pacing by
promoting intrinsic conduction when possible. The aim of this study was to
evaluate the impact of the intrinsic conduction search (ICS) in the pattern of
ventricular activation in chagasic and non chagasic patients with DDD
pacemakers. The study was conducted between March 2005 and June 2007, and
comprised 30 patients, all with stable atrial activity and preserved atrioventricular
conduction. The patients underwent a study protocol that included serology for
Chagas' disease and evaluation of the pacemaker by telemetry and
echocardiography, in order to obtain measurements of ventricular dyssynchrony.
During telemetry, the atrioventricular interval was adjusted to allow the prevalence
of intrinsic conduction of the ventricules or ventricular pacing. After this, we also
performed an echocardiography during intrinsic rhythm and ventricular pacing.
After completion of the echocardiogram, the intrinsic conduction search parameter
was programmed in all patients. Sixty days after this, we performed a new
telemetry test, obtaining the data recorded by the pulse generators, as the
percentage of atrial and ventricular pacing events. After obtaining the impedance
values, pulse amplitude, pulse width, load and average current of each pulse, we
calculated the estimated longevity of generators. Of all patients included in this
study, 73.3% were female and non-chagasic. In patients with Chagas disease,
most were male. The mean age was 62.5 years and it did not differ between the
groups. The analysis of telemetry data showed that in those pacemakers featured
to promote AV intrinsic conduction, the percentage of ventricular pacing was
significantly lower. There was no significant difference between the other variables
obtained by telemetry. When compared to other cardiomyopathies, the Chagas
patients showed lower maximum frequency of atrioventricular coupling and higher
percentage of ventricular pacing beats after programming ICS. Without the ICS,
the two groups showed no significant difference regarding the variables obtained
by telemetry from MP. The measures of intraventricular dyssynchrony obtained by
echocardiography did not differ between chagasic and non chagasic patients with
and without the programming of the search for intrinsic conduction. It was
demonstrated that the ICS was able to reduce the number of ventricular
stimulations by the pacemaker, increase the longevity of pulse generators and,
despite not having been observed ventricular dyssynchrony during right ventricular
pacing, the ICS significantly reduced the time to systolic activation of the lateral
and septal wall of the left and right ventricles.

Keywords: Intrinsic conduction search. Pacemaker. Ventricular dyssynchrony.
Chagas disease.
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1 INTRODUGAO

O marca-passo cardiaco implantavel foi introduzido no arsenal terapéutico médico
com o objetivo primario de manter adequada frequéncia cardiaca em individuos
com bradicardia sintomatica. O objetivo principal do tratamento era corrigir a
instabilidade hemodinamica resultante da diminuicdo do débito cardiaco
consequente a bradicardia. Nesses pacientes, a estimulagao ventricular direita era

efetiva, mesmo n&o sendo a mais fisiologica.

Entretanto, com a crescente necessidade da utilizagdo desses dispositivos
cardiacos, surgiram também os problemas. A estimulagao ventricular unicameral
altera a sequéncia temporal das sistoles atrial e ventricular, resultando em
dissociagao atrioventricular, regurgitacao mitral e tricuspide e, alteragédo no tempo
de enchimento ventricular, podendo levar a disfungao sistélica do ventriculo
esquerdo. Nos pacientes com algum comprometimento do desempenho cardiaco,
a perda da contragdo atrial e o aumento da pressao de enchimento ventricular
podem piorar a fungdo ventricular esquerda e, assim, piorar ou desencadear

sintomas de insuficiéncia cardiaca.

No final dos anos 70, acreditou-se que a solugao para esses problemas seria o
um marca-passo que reestabelecesse o sincronismo atrioventricular (AV), a
chamada estimulagao cardiaca fisiologica. Varios estudos demonstraram que a
estimulacdo AV sequencial leva a melhores efeitos hemodindmicos do que a
estimulacao ventricular, devido a otimizacao da fungao cardiaca, com melhora do
débito cardiaco (LAMAS, 1989).

No entanto, estudos que compararam o modo de estimulacdo dupla camara que
preserva o sincronismo atrioventricular com o modo de estimulagdo camara unica
observaram que a estimulagdo dupla camara (DDD) estava relacionada a
disfuncgao sistélica do ventriculo esquerdo com aumento do numero de internagao

por piora ou inicio de insuficiéncia cardiaca, aumento do risco de fibrilagao atrial e
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tromboembolismo (NIELSEN, 2003; SWEENEY, 2003; NIELSEN, 1998;
WILKOFF, 2002).

Uma vez que o marca-passo DDD mantém o sincronismo atrioventricular, néo
ficou estabelecido o motivo pelo qual esses estudos falharam em demonstrar os
beneficios desse modo de estimulagdo em relagdo ao modo VVI, ou seja, sem
sincronismo AV. Uma das explicagdes sugeridas € a de que a estimulagao apical
do ventriculo direito modifica a ativagao ventricular (neste caso, a despolarizagao
inicia-se na ponta ventriculo direito - VD), alterando o tempo da ativagao elétrica
do coracdo. Essa alteragado da ativagao elétrica leva ao retardo da ativagdo em
algumas regides do miocardio ventricular (dissincronia elétrica). A dissincronia
elétrica pode gerar uma dissincronia contratil (mecanica) que resulta em atrasos
regionais tanto da contragdo quanto do relaxamento ventricular, resultando em

heterogeneidade regional da tens&do da parede ventricular.

Durante a estimulagao ventricular direita, o septo se contrai quando a parede livre
do ventriculo esquerdo ainda nao foi excitada, contraindo-se esta tardiamente,
provocando abaulamento do septo em direcdo ao ventriculo direito e
comprometendo, assim, o trabalho de bomba do ventriculo esquerdo. Esses
fatores contribuem para a perda do sincronismo ventricular, atenuando os
beneficios hemodinamicos conferidos pela manutengdao do sincronismo AV em

pacientes com marca-passo de estimulagcao dupla-camara.

Importantes estudos como David, Danish, MOST ( WILKOFF et al., 2002;
ANDERSEN et al., 1997; SWEENEY et al.,2002) que compararam modo de
estimulacdo DDD e VVI tém demonstrado que a redugdo da estimulagao
ventricular no apice do VD pode diminuir os riscos de hospitalizagdo por
descompensacado cardiaca, fibrilagdo atrial e mesmo de mortalidade, em

pacientes com doenga do né sinusal e marca-passo dupla-camara.

Alguns marca-passos possuem algoritmos que permitem aumento do intervalo
AV, além do valor programado para permitir condugédo AV intrinseca e fisiologica
dentro de limites preestabelecidos, fazendo uma busca periédica por essa

conducao (GELVAN et al., 2003). Assim, em pacientes com conducao AV intacta,
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a estimulacao artificial é feita no atrio e esse estimulo elétrico caminha pelo
sistema de conducédo cardiaco da mesma forma que o estimulo fisiologicamente
gerado pelo n6 sinusal. A estimulagao ventricular sendo feita de modo fisioldgico,
ou seja, através da juncao AV, leva a contragao ventricular normal, eliminando os
efeitos deletérios da estimulacao apical em VD. Além disso, como o marca-passo
estimula apenas o atrio, € registrada reducdo na estimulacdo ventricular, com
consequente aumento da longevidade do gerador do marca-passo (GELVAN et
al., 2003; SILVERMAN et al., 1999).

Sao escassos os dados atuais em relagdo a busca da conducgao intrinseca,
parametro programavel dos geradores de pulso atuais que permite a condugao do
estimulo ventricular através do n6é AV, especialmente na populagdo brasileira,
com caracteristicas demograficas, sociais e patogénicas bastante diferentes das

populagcdes europeias e americanas, as comumente estudadas.

A doenca de Chagas é muito prevalente em nosso pais, estima-se que 2,5
milhdes de brasileiros tenham sorologia positiva para T. cruzi, (OPAS; 2006) e,
que complexos disturbios da condugao elétrica cardiaca sdao comuns nesta
doenca, com frequente indicagao para implante de marca-passo. No Brasil, entre
2005 e 2006 foram realizados 12.172 implantes de marca-passo sendo 15%
destes implantes em  pacientes chagasicos (MATEOS et al, 2008). O
conhecimento da busca da conducgao intrinseca em pacientes chagasicos e nao
chagasicos pode identificar aqueles que se beneficiariam com a programacéao
desse parametro disponivel nos geradores de pulso dos marca-passos atuais.
Assim, este trabalho visa a suprir essa necessidade, avaliando o real
desempenho da busca da condugao intrinseca em pacientes chagasicos e nao

chagasicos com marca-passo cardiaco.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Ativacao elétrica do coragao

A contragdo do musculo cardiaco é coordenada por uma rede de células
especializadas, eletricamente ativas: o sistema excitocondutor do coragéo. Esse
sistema é constituido pelo no sinusal, feixes internodais, juncao atrioventricular,
feixe de His e seus ramos e rede Purkinje. Em um coragdo normal, a ativagao
elétrica origina-se no nod sinusal, estrutura com um corpo central e duas
extremidades afuniladas, de 10 a 20 mm, localizada a menos de 1 mm da
superficie epicardica, na juncao da veia cava superior e atrio direito. O n6 sinusal
€ constituido por uma matriz de tecido fibroso e células de diferentes tipos
(FANTONI; AURICCHIO, 2008).

Entre essas células, as mais importantes sdo as nodais, também conhecidas
como células P. Elas se despolarizam automatica e espontaneamente em uma
frequéncia regular, funcionando como o marca-passo dominante em um coragao
normal. A frequéncia de despolarizacdo das células nodais depende de varios
fatores, como a distensdo da camara atrial, ativagdo neural e humoral. Um
potencial de agado iniciado no nd sinusal propaga-se para os atrios e no
atrioventricular. A existéncia de vias eletrofisioléogicas que conduzem esse
estimulo e sua relevancia fisiopatolégica ainda € controversa. Entretanto,
evidéncias fisiolégicas, mas nado anatdbmicas, indicam a existéncia de trés vias
intra-atriais que conduzem o estimulo elétrico do no6 sinusal ao né atrioventricular
(FANTONI; AURICCHIO, 2008).

O né atrioventricular (AV) é a unica conexao elétrica entre os atrios e os
ventriculos. E uma estrutura superficial, situada logo abaixo do endocardio atrial
direito, anterior ao Ostio do seio coronario e diretamente acima da insergdo do
folheto septal da valva tricuspide. O estimulo elétrico que nasce no no sinusal leva
aproximadamente 80 milissegundos para atingir o né6 AV. Esse atraso entre a

ativacao atrial e a ventricular tem importancia funcional, permitindo que a
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contracdo dos atrios ocorra no final da diastole, antes da ativacdo e,
consequentemente, contragdo dos ventriculos, favorecendo o enchimento
ventricular (FANTONI; AURICCHIO, 2008).

Do né atrioventricular, o estimulo elétrico € conduzido para o feixe de His, que
continua a parte distal do n6 atrioventricular, penetra no corpo fibroso central,
prosseguindo através do anulo fibroso até penetrar no septo membranoso,
ativando inicialmente o septo interventricular e as paredes ventriculares logo apos.
Em um coracédo higido, a primeira regiao ventricular a ser estimulada é a porgao
antero-septal do ventriculo esquerdo e, aproximadamente apos 10 ms, esse
estimulo atinge o endocardio do ventriculo direito, proximo da insercdo do
musculo papilar anterior (saida do ramo direito). Apds a ativacao elétrica dessas
regides, a onda de despolarizagdo se propaga simultaneamente nos ventriculos
direito e esquerdo, predominantemente do apex para a base e do septo para a
parede lateral nos dois ventriculos. Como consequéncia do modo como o estimulo
elétrico percorre o sistema de condugao cardiaco, a por¢cao poéstero-lateral dos
ventriculos € a ultima regido a ser ativada (FANTONI; AURICCHIO, 2008).

A conducgao do estimulo elétrico no miocardio € aproximadamente quatro vezes mais
lenta neste, quando comparada a do sistema Purkinje (0,3—1m/s). Nos seres humanos,
a ativacao ventricular dura 60 a 80 ms, correspondendo ao QRS de 70 a 80 ms de
duragédo (FANTONI; AURICCHIO, 2008).

Essa sequéncia de propagacgao do estimulo propicia ativagao cardiaca sincrénica,
fazendo com que os ventriculos contraiam de maneira simultédnea, propiciando,
assim, a perfeita funcdo de bomba do coracao (FIG. 1). A perda dessa sincronia
da ativagao elétrica e, portanto, da sincronia da contragédo cardiaca pode ocorrer
como consequéncia de alteragdo na condugao do estimulo elétrico nos atrios, no
nd atrioventricular e/ou nos ventriculos, comprometendo, assim, a ejegao
ventricular (GALVAO FILHO, 2004).



20

N6 -
Sinoatrial . B
n
A4 Feixe de His
/" . : _f\(
N6’ t \
AV

Fibras de Purkinje

FIGURA 1 - O sistema de condugao do estimulo elétrico no coragao.

Fonte: www.cardioliving.com.

2.2 O sistema de condugao do estimulo elétrico na doenga de Chagas

O comprometimento do tecido excitocondutor do coragédo constitui manifestagao
comum e importante da cardiopatia chagasica, caracterizando-se por fibrose
intensa, atrofia e fragmentacdo das fibras, levando a subversdao da trama
conjuntiva interfascicular e alteragdes vasculares como fibrose da média das
arteriolas e espessamento irregular da intima. Essas lesdes ocorrem em
proporgdes que variam de caso para caso, envolvendo tanto o né sinusal quanto o
no atrioventricular (n6 AV) (BOGLIOLO, 1981).

A disfuncao do né sinusal é ocorréncia frequente e importante nos chagasicos,

tendo como substrato anatomopatolégico quadro de infiltrado inflamatério crénico,
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atrofia e necrose das fibras especializadas, com consequente perda da conexao
dessas fibras com o restante do tecido atrial. A manifestagcdo mais comum do
acometimento do né sinusal € uma bradicardia persistente, e muitas vezes grave,

que leva a sintomas de baixo fluxo sanguineo cerebral (ALVARES, 1985).

O nodulo AV e o sistema His Purkinje apresentam lesdes similares as descritas
para o nd sinusal: atrofia das fibras, miocitdlise, infiltrado mononuclear e a
substituicdo do tecido de conducgao por tecido fibroso e adiposo. Andrade et al.
(1988), em estudo histopatolégico do né AV, encontraram essas alteracdes
ocorrendo com distribuicdo caracteristica, comprometendo preferencialmente a
porcao inferior do né atrioventricular, ramo direito do feixe de His e divisdo anterior
do ramo esquerdo. Nos casos de bloqueio AV completo, foram descritos infiltrado
inflamatorio focal e importante substituicido por tecido gorduroso e fibroso
(ANDRADE et al., 1988).

A importancia do bloqueio atrioventricular na doenga de Chagas foi reconhecida

desde os estudos clinicos iniciais, de Chagas e Villela (1922, p. 5,):

O aspecto mais curioso € 0 mais caracteristico da affec¢cao cardiaca é
constituido pelas alteragdes da conductibilidade, observadas em todas
as fases evolutivas, desde os graus iniciaes, traduzidos apenas na
demora da condugéao do estimulo contractil do né de Keith ao ventriculo,
até bloqueio completo, com independéncia entre rythmos sino-auricular
e ventricular.

Costa, Rassi e Ledo (2004), em estudo que objetivava comparar caracteristicas
clinicas e epidemioldgicas de pacientes chagasicos e ndo-chagasicos portadores
de marca-passo cardiaco, observaram que o paciente chagasico era mais jovem
na ocasiao do primeiro implante. O numero de cirurgia de primeiro implante do
marca-passo no paciente chagasico foi significativo (29,1%), sendo que a taxa de
reoperagao (principalmente troca de gerador de pulsos devido ao desgaste do
mesmo) foi mais alta no chagasico (15,4%) quando comparado ao nao-chagasico
(12,1%, p= 0,001). No periodo em que os dados foram obtidos (1995 a 2003),
foram realizadas, no estado de Minas Gerais, 4.088 cirurgias de primeiro implante

de marca-passo e 2.007 reoperagdes em pacientes chagasicos. Esse estado foi o
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segundo no Brasil em numero de procedimentos (compreendendo primeiro

implante e reoperacéo).

O bloqueio atrioventricular total (BAVT) foi a causa mais comum de indicacdo do
implante de marca-passo nos dois grupos. No entanto, no grupo chagasico, o
BAVT com QRS largo foi mais frequente (40,1%) quando comparado ao grupo
n&o-chagasico (29,8%) (COSTA; RASSI; LEAO, 2004).

2.3 Alteragoes na conducgao do estimulo cardiaco

Conducédo anormal do estimulo elétrico do coragcdo geralmente implica em
sequéncia anormal de ativagao e, portanto, em assincronia. Essa ativagao elétrica
anormal esta presente nos bloqueios de ramo, nas vias acessorias e durante a
estimulacao ventricular por marca-passo cardiaco. O estimulo cardiaco leva, em
meédia, 60-80 ms para despolarizar todo o miocardio ventricular. A despolarizagao
da massa muscular faz com que ocorra estresse nas paredes ventriculares,
provocando aumento da pressao intracavitaria e encurtamento das fibras
miocardicas, fazendo com que os ventriculos ejetem quantidades semelhantes de
sangue para o pulmao (VD) e para a aorta (VE). Essa contragdo ventricular
habitualmente se faz de maneira homogénea (KERCKHOFFS et al., 2003).

Quando a sequéncia fisiolégica e sincrénica do estimulo elétrico do coragao é
alterada, esse estimulo é conduzido principalmente pelas células do miocardio,
que tém propriedades de conducado mais lenta. Como consequéncia, durante uma
conducdo anormal do estimulo elétrico cardiaco, o tempo necessario para
completar-se a estimulagao atrial e ventricular € mais longo, gerando um padrao
assincrono de ativacdo (SHENKMAN et al., 2000; TAVAZZI, 2000).

A despolarizagcado iniciada fora do sistema de conducdo altera o tempo e a
sequéncia da ativacdo elétrica cardiaca (dissincronia elétrica) e,
consequentemente, a contragdo mecanica do coragao (dissincronia mecanica). A
dissincronia pode, entdo, ser definida como um atraso significativo e

mecanicamente consideravel da contracdo da parede em um lado do coragdo em
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relagdo ao outro. Na dissincronia, ocorre contracdo descoordenada das paredes
ventriculares e o0 sangue dentro da camara cardiaca é “empurrado” de uma regiao
ativada precocemente para outra com ativagdo ventricular mais tardia,
comprometendo a fungdo de bomba do coracdo (SHENKMAN et al., 2000;
TAVAZZI, 2000).

O bloqueio de condugao pelo ramo esquerdo, alteracdo que, em diversos estudos,
foi utilizado como evidéncia de dissincronia (BRISTOW et al., 2004; CEZEAU et
al., 2001), geralmente ocorre em pacientes com cardiopatia estrutural,
principalmente as cardiomiopatias dilatadas. Pode ser secundario a um atraso ou
bloqueio total da condugéo do estimulo na por¢ao inicial do ramo esquerdo ou em
suas subdivisbes (fasciculo anterior e posterior), resultando em padrao de

ativacao elétrica ventricular anormal.

Nos pacientes com bloqueio de ramo esquerdo, a primeira regiao ventricular
despolarizada € a antero-lateral do ventriculo direito. A partir desse ponto, a onda
de ativagdo propaga-se rapidamente para o apex, septo e regido basal do
ventriculo direito. Simultaneamente, a onda de despolarizagao se propaga, agora
de maneira mais lenta, por conducdo trans-septal, para a por¢do esquerda do
septo interventricular, o que ocorre habitualmente 40 a 70 ms apos a ativagao da
primeira regido ventricular direita. A ultima por¢do do ventriculo esquerdo a ser
entdo despolarizada é a regido basal da parede lateral. O tempo total de ativagao
do ventriculo esquerdo é bastante prolongado diante do bloqueio de ramo
esquerdo (80-150 ms) quando comparado ao tempo de ativacdo normal (50-80
ms) (FANTONI; AURICCHIO, 2008).

Na sequéncia de ativacdo do coracado, com o bloqueio de ramo esquerdo (BRE) o
septo se contrai sem que a parede livre do ventriculo esquerdo tenha sido
despolarizada. Essa alteragdo da sequéncia de ativagado do ventriculo esquerdo
(VE) ocasiona atraso da contragdo da parede lateral em relacdo ao septo
interventricular. Na presenca do BRE, o inicio da contragcédo ventricular esquerda
ocorre com atraso de 85 ms em relagdo ao inicio da contragédo do ventriculo
direito. O atraso da contracdo ventricular esquerda em relagcdo a contragao

ventricular direita diante do BRE leva a movimentacdo anormal do septo
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interventricular, comprometendo a funcdo de bomba do VE, uma vez que a
contracdo da parede septal deixa de contribuir para a eje¢ao ventricular. Boa parte
dos eventos verificados no ciclo cardiaco, como o tempo de contragao
isovolumétrica, fechamento e abertura da valvula aodrtica e abertura da valvula
mitral, ocorrem com retardo no bloqueio de ramo esquerdo (XIAO; BREKER;
GIBSON, 1992; WILKOFF et al., 2002; KASS, 2003;).

O estudo hemodinamico em pacientes com bloqueio completo de ramo esquerdo
intermitente mostra que existe perda importante da fungdo cardiaca quando se
verifica o alargamento do complexo QRS, em comparagao aos periodos com QRS
estreito, causando alteracdo nao s6 na funcéo sistélica quanto na diastdlica, além
de regurgitacao mitral (XIAO; LEE; GIBSON, 1991).

Pré-Ejecao

Figura 2: Comparagcdo hemodindmica em pacientes com BCRE intermitente, com
QRS normal e QRS largo. Verifica-se que o BCRE causa comprometimento

sistolico induzido pela dissincronia na contragao das paredes ventriculares
Fonte: Xiao, Lee e Gibson (1991)
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Figura 3: Comparagao hemodindmica em pacientes com BCRE intermitente, com
QRS normal e QRS largo. Verifica-se que o BCRE causa ou piora insuficiencia
mitral induzida pela dissincronia na contracéo das paredes ventriculares

Fonte: Xiao, Lee e Gibson (1991)
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Figura 4: Comparagao hemodindmica em pacientes com BCRE intermitente, com
QRS normal e QRS largo. Verifica-se que o BCRE reduz o tempo de enchimento

diastdlico, induzido pela dissincronia na contragao das paredes ventriculares
Fonte: Xiao, Lee e Gibson (1991)

Durante a estimulagdo ventricular por um sistema de estimulacdo cardiaca
artificial, assim como na presenca de bloqueio de ramo esquerdo, altera-se a
sequéncia normal, fisiolégica da ativagao elétrica do coracao. Grines et al. (1989)
demonstraram que o bloqueio de ramo esquerdo (BRE) induzido pelo marca-
passo também pode ocasionar alteracdo no padréao e retardo da ativagao

ventricular, de maneira semelhante ao BRE espontaneo.
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2.4 Sistema de estimulagao cardiaca

O sistema de estimulagao cardiaca artificial (marca-passo) € composto de um
gerador de pulsos e eletrodos que conduzem o estimulo elétrico da fonte geradora
até o musculo cardiaco, sendo capaz de despolarizar o miocardio e propagar-se
através dele com relativa facilidade devido a natureza sincicial do miocardio. Um
unico estimulo aplicado em qualquer parte do miocardio propaga-se
imediatamente, por condug¢do muscular, para todas as células, sem necessidade
de inervacdo ou de mediadores quimicos. A quantidade minima de energia
necessaria, capaz de despolarizar o miocardio, € chamada de limiar de
estimulagdao. A moderna estimulagdo artificial do coracdo fundamenta-se na
utilizagdo de estimulos de natureza elétrica, que apresentam determinada
amplitude (normalmente medida em Volts) e duracdo ou largura de pulso
(normalmente medida em milissegundos). Quanto mais longa a duragdo, mais
baixa a amplitude do pulso necessaria para ser eficaz, até um limite minimo que é
chamado de Rheobase (BOURGEOIS, 1999).

O primeiro marca-passo cardiaco foi construido em 1932, nos Estados Unidos,
por Albert Hyman. O aparelho era constituido por uma fonte de corrente elétrica
movida a manivela, com capacidade de controlar a duragdo do pulso e a corrente
aplicada. Possuia também uma agulha, a qual deveria ser introduzida no térax até
atingir o atrio direito, proximo do né sinusal, estimulando o coracdo na frequéncia
de 30 a 120bpm. Nas décadas de 40 e 50, o avango no conhecimento relacionado
as arritmias cardiacas, a realizagao de uma desfibrilagao bem-sucedida, em 1947,
e o desenvolvimento do cateterismo desencadearam muito interesse, intensa
investigacdo e significativo desenvolvimento na area da estimulagcdo cardiaca
(JEFFREY, 1992).

Em 1952, utilizando marca-passo transtoracico, Paul Zoll ressuscitou um paciente
de 65 anos portador de doenga coronariana e com episodios repetidos de sincope
por bloqueio atrioventricular de terceiro grau (ZOLL, 1952). O dispositivo por ele
criado liberava impulsos elétricos de 75 a 150 Volts, com duragéo de 2 ms, na
frequéncia de 40 a 90 vezes por minuto. Apesar de esse mecanismo ter a

vantagem de evitar os danos associados aos aparelhos anteriores, mais
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invasivos, ele tinha a desvantagem de causar queimaduras na pele, dor intensa e
contragcdes musculares em toda a parede toracica. Em agosto de 1958, Furman
introduziu, por via venosa (veia basilica esquerda), um eletrodo no ventriculo
direito de um paciente, estimulando seu coragdo, com sucesso, por 96 dias. No
entanto, apenas no final da década de 80 essa técnica tornou-se a preferida pelos
cirurgides (JEFFREI, 1992).

A melhor compreensao dos sinais cardiacos e o desenvolvimento eletrénico
tornaram possivel a deteccado da despolarizacdo espontanea do coracao, fazendo
com que surgisse 0 marca-passo de demanda, ou seja, um sistema que
estimulasse o coragcdo somente quando a frequéncia cardiaca intrinseca do
paciente caisse abaixo de um valor predeterminado. Isso eliminaria a
possibilidade de competicdo entre o ritmo proprio do paciente e os batimentos
estimulados pelo marca-passo, o que poderia desencadear arritmias graves,
como a fibrilagdo ventricular. Desde entdo, os circuitos de marca-passo vém
passando por um processo constante e crescente de evolugdo, surgindo
sofisticados geradores de pulso capazes de executar grande variedade de
funcgdes para atender as necessidades individuais dos pacientes (MATEQOS et al.,
2008).

Atualmente, é possivel, gracas a evolugdao da microeletrénica, a programagao
nao-invasiva dos marca-passos, com base na troca de informacgbdes entre o
programador e o gerador, pela telemetria bidirecional. Varios parametros, como a
resposta de frequéncia, modo de estimulacdo, energia de pulso, periodos
refratarios e o intervalo AV, podem, desta forma, ser programados. A partir da
telemetria podem-se obter outras informagdes importantes, como os limiares de
estimulagao e sensibilidade, condicbes da bateria e eletrodo e, ainda, ter acesso a
arritmias gravadas pela fungdo de holter do marca-passo. Habitualmente, é
possivel o ajuste desses parametros conforme a necessidade do paciente,
proporcionando estimulacao cardiaca segura, eficaz e individualizada (MATEOS
et al., 2008).

No Brasil, a bradicardia consequente ao acometimento do sistema de condugéao

do coragao chagasico € uma das condi¢des clinicas mais comuns para indicagao
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de implante de marca-passo, tornando-se evidente que essa modalidade
terapéutica propiciou a diminuicdo da mortalidade e a melhora na qualidade de
vida dos pacientes portadores de bloqueio atrioventricular total. Ha 10 anos
implantavam-se no Brasil cerca de 6.680 marca-passos por ano, humero que vem
crescendo continuamente. Nos ultimos 12 anos, foram implantados 116.837
marca-passos. Entre junho de 2005 e maio de 2006, foram implantados 12.172
marca-passos e, nesse periodo, as principais etiologias que causaram o disturbio
elétrico que indicou o implante do sistema de estimulacao cardiaca foram: fibrose
do sistema de conducgao (26,9%), etiologia desconhecida (26,3%) e doencga de
Chagas (15%). Nos primeiros anos, a cardiopatia chagasica foi responsavel por
29,5% das indicag¢des de implante de marca-passo. O bloqueio atrioventricular de
terceiro grau tem sido a indicagao mais frequente de implante de marca-passo
(37,7%), seguida pela doenga do n6 sinusal (14,5%) e bloqueio atrioventricular de
segundo grau (11,8%) (MATEQS et al., 2008).

Ao longo destes 12 anos, observou-se progressivo aumento de implantes de
marca-passo bicameral e redugcdo de marca-passos unicamerais. Nos ultimos
anos, 63,3% dos dispositivos implantados no Brasil foram bicamerais, seguindo a
tendéncia mundial (MATEOS et al., 2008). Os marca-passos sdo denominados
unicamerais quando estimulam/monitoram somente uma camara cardiaca,
somente os atrios (AAI/AAIR) ou somente os ventriculos (VVI/VVIR). Séao
chamados bicamerais (DDD/DDDR) quando os atrios e ventriculos séao

estimulados/monitorados pelo mesmo sistema de estimulagao.

O local habitualmente eleito para implante do eletrodo ventricular de um sistema
de estimulagédo cardiaca é o apex do ventriculo direito. Essa escolha ndo se
fundamenta em seu melhor efeito hemodinédmico, no efeito benéfico sobre a
remodelacdo, melhora da sobrevida ou mesmo da qualidade de vida, mas,
principalmente, no fato de o implante do eletrodo nesse local ser relativamente
facil e com baixa taxa de deslocamento (BUCKINGHAM, 1998).

Estudos experimentais tém demonstrado que esse tipo de estimulagado cardiaca
pode causar mudancas histolégicas e adelgacamento da parede ventricular onde

esta afixado o eletrodo e, ainda, que as regides que foram ativadas precocemente
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pelo eletrodo do marca-passo podem apresentar alteracdo de perfusdo (PRINZEN
et al., 1995).

Simantiraki et al. (2001), em estudo envolvendo 39 pacientes portadores de
marca-passo cardiaco dupla-camara, observaram que 49% com estimulacao
ventricular no apex VD apresentaram nado somente defeito de perfusao
miocardica, como também disturbio da inervagdo adrenérgica. Essas alteragcdes
comprometiam principalmente as paredes inferior e apical, as quais foram
ativadas precocemente em consequéncia da estimulagdo em apex do VD,

comprometendo a fungao de contragao ventricular.

Sistema de estimulagao cardiaca camara unica

*» Geradorde Pulso: fonte
de for¢a ou bateria

» Eletrodos ou cabos

» Catodo (eletrodo
negativo)

* Anodo (eletrodo
positivo)

FIGURA 5 - Cabos eletrodos do sistema de estimulagao cardiaca camara unica.

Fonte: www.cardioliving.com
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2.5 A dissincronia cardiaca

Em um coragdo sadio, o impulso elétrico que se origina no nd sinoatrial é
transmitido aos atrios e ao né atrioventricular, onde sofre pequeno atraso e,
entdo, segue para os ventriculos. Se esse estimulo atravessa todas as vias de
conducao em velocidade adequada, ele resulta em batimento cardiaco com
tempo adequado de enchimento atrial, fechamento das valvulas, despolarizacao e
repolarizagao ventricular adequados. Esse acoplamento eletromecéanico que
resulta na perfeita funcdo de bomba do coragdao ocorre em todas as camaras
cardiacas: nos atrios, entre os atrios e os ventriculos, entre os ventriculos e,
especialmente, no ventriculo esquerdo. Qualquer alteragcdo no tempo ou na
sequéncia da transmissdo do estimulo elétrico cardiaco pode resultar em
desordem na contragdo das paredes do coragdo, levando a dissincronia
(ASKENAZI et al., 1984).

Durante as primeiras décadas da estimulagao cardiaca, deu-se muita importancia
a sincronizagcao entre os atrios e os ventriculos, considerada mais importante
hemodinamicamente do que a sequéncia de ativagao ventricular.( ROSENQVIST
et al. 1991). Apds a publicagao de estudos que demonstraram que a presencga do
eletrodo ventricular do marca-passo no apex do VD associa-se a aumento na
morbidade e mortalidade, tem aumentado o interesse na sequencia e nos
transtornos da ativacao ventricular.(KARPAWICH et al., 1990; SWEENEY et al.,
2003; WILKOFF, B.L. et al., 2002). Alguns autores sugeriram que, assim como o
alargamento do complexo QRS associa-se ao aumento da mortalidade em
pacientes com insuficiéncia cardiaca, a dissincronia ventricular também teria
impacto negativo na histéria natural desse mesmo tipo de pacientes (ASKENAZI
et al., 1984; MANN, 1989; XIAO; LEE; GIBSON, 1991).

Uma contragao cardiaca harmoénica é dependente da sequencia e do tempo de
ativacdo elétrica das camaras cardiacas. Uma ruptura nesse acoplamento
eletromecanico (dissincronia) resulta em comprometimento da fungao de bomba
do coracao (SWEENEY, 2008).
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A dissincronia pode ocorrer em trés niveis anatdbmicos: atrial, atrioventricular e
ventricular (KASS, 2003).

Os atrios direito e esquerdo sao ativados quase simultaneamente durante o ritmo
sinusal. Um atraso significante (> 200ms) na conducado do estimulo interatrial
(dissincronia interatrial) pode ocorrer em determinadas situagdes, como por
exemplo, durante estimulagcdo do atrio direito pelo marca-passo. Durante a
estimulagado do atrio direito este se contrai antes do atrio esquerdo, tendo como
consequéncia aumento de pressao no atrio esquerdo, fluxo sanguineo retrégado
nas veias pulmonares ( SWEENEY, 2008 KASS, 2003).

Na dissincronia atrioventricular, verifica-se o desacoplamento entre os batimentos
atriais e ventriculares. Um intervalo AV normal propicia uma contracdo atrial
durante o periodo de contragdo isovolumétrica ventricular, otimizando o
enchimento ventricular e, portanto, o débito cardiaco. A falta de acoplamento
entre as contragdes atrial e ventricular, como acontece no BAVT, pode levar ao
atraso entre a contracdo atrial e a ventricular, assim como a incompeténcia valvar
mitral com regurgitacao diastdlica, a alteragdo no tempo de enchimento ventricular
e a perda da contribuicdo da contracao atrial no enchimento ventricular. Segundo
alguns autores, a dissincronia atrioventricular acarretaria menos repercussao na
funcdo de bomba do coragdo quando comparada com a dissincronia inter e
intraventricular (VERBEEK et al., 2003; VERNOOQY et al., 2006).

A dissincronia ventricular pode ser definida como uma condugao anormal do
estimulo elétrico do coracédo (dissincronia elétrica), que promove atraso na
condugao desse estimulo nos ventriculos, resultando em atraso mecanico da
contragdo das paredes ventriculares (dissincronia mecanica). A dissincronia
elétrica manifesta-se como um alargamento do complexo QRS no
eletrocardiograma (ECG) de superficie, sendo que a dissincronia mecanica pode
ser observada em exames de imagem, como o ecocardiograma (GRECO; RUIS;
GRECO, 2009).

Na dissincronia interventricular, a ativacao elétrica do ventriculo direito precede

a do ventriculo esquerdo, gerando um padrao de contragdo anormal, alteragao na
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perfusao regional e comprometimento do desempenho do VE. Como a contragao
do ventriculo direito comecga antes da do ventriculo esquerdo, ela vai ocorrer
durante a fase de enchimento diastélico final do VE. Esse tipo de dissincronia
causa movimento paradoxal do septo interventricular, atraso na ativacdo dos
musculos papilares, causando ou piorando regurgitagdo mitral, com
comprometimento da funcdo de bomba do ventriculo esquerdo (GRECO; RUIS;
GRECO, 2009).

A dissincronia intraventricular, que parece ter significado clinico mais
marcante, € secundaria a um atraso na conduc¢ao intraventricular do estimulo
elétrico do coragao. Neste caso, a contragdo das paredes do VE ocorre de modo
nao coordenado, sendo algumas areas prematuramente ativadas em relagdo a
outras. O resultado dessa alteragcdo € que a contragdo ventricular ocorre em
etapas, em vez de se dar como um todo, fazendo com que a contragao final do
VE se verifiqgue com aumento do estresse miocardico, resultando na dilatagao
paradoxal dos segmentos contraidos precocemente. Essas alteragdes implicam
varias consequéncias, como o aumento da pressdo na parede ventricular,
aumento do volume sistdlico final, redu¢cdo do débito cardiaco e disfuncéo

sistélica ( Sweeney, 2008).

Entre as principais causas de dissincronia, pode-se citar a perda progressiva da
integridade da matriz colagena do miocardio, que prejudica a condugdo do
estimulo elétrico, sendo esse processo comum nas miocardiopatias dilatadas e,
especialmente, na doenca de Chagas. Outra causa comum de dissincronia
ventricular € o atraso intra ou interventricular, manifestado usualmente como
bloqueio de ramo esquerdo (KAWAGUCHI et al., 2002; McALISTER et al., 2004).

A dissincronia ventricular nos pacientes portadores de marca-passo com
estimulagado do ventriculo direito tem sido objeto de pesquisa de varios autores.
Esse modo de estimulacdo leva a uma movimentagdo anormal do septo
interventricular, aumento da carga e do estresse da parede ventricular, aumento
do volume diastdlico final e comprometimento do débito cardiaco (VARMA , 2008)
A sequéncia da ativagao miocardica durante a estimulagdo ventricular artificial é

determinada por uma condugao lenta (quatro vezes mais lenta) através do
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miocardio a partir do sitio de estimulagdo, em detrimento do tecido de condugéao
especializado nativo. Essa alteracdo na sequéncia elétrica de estimulagao
compromete ndo somente o local do inicio de contragdo ventricular, como
também o padréao de contracdo, gerando uma ativagao assincronica. Essa
ativacdo assincronica dos ventriculos tem como consequéncia o aumento do
tempo de contragdo das camaras ventriculares, movimento paradoxal do septo
interventricular, agravamento da insuficiéncia mitral e consequente diminuicao do
volume sistolico (PRINZEN; PESCHAR, 2002; STRICKBERGER, et al. 2005).

Estimulacao ventricular anormal (BRE ou estimulacéo artificial pelo MP em VD)

Alteracao da ativagao ventricular

v

Atraso na contragao ventricular esquerda

v

Ativacao/contragao anormal VD/VE

v

Diminuicdo tempo enchimento diastélico VE

v

Movimentacgao septal anormal

v

Comprometimento da FEVE

FIGURA 6 - Efeito da ativacao ventricular anormal

na funcao ventricular esquerda.

BRE=bloqueio de ramo esquerdo; MP=marca-passo; VD=ventriculo direito;
VE=ventriculo esquerdo; FEVE=fragdo eje¢ao do ventriculo esquerdo.
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Grines et al. (1989) foram alguns dos primeiros estudiosos a pesquisarem as
consequéncias hemodinamicas resultantes da sequéncia de ativagdo ventricular
anormal em portadores de disturbio de condugdo interventricular. Os
pesquisadores tiveram como propésito verificar se a ativagao ventricular anormal
poderia levar a dissincronia interventricular e ao comprometimento da fungao
cardiaca global. Avaliou-se populacado de 18 pacientes (14 do sexo feminino) com

bloqueio de ramo esquerdo, sem qualquer cardiopatia associada.

O diagndstico de bloqueio de ramo esquerdo foi definido quando as seguintes
alteragbes eram encontradas ao ECG: QRS com duragdo superior a 0,12
segundos, onda R alargada ou com entalhe nas derivagdes D1 e aVL e em
derivagdes precordiais esquerdas; onda R ocorrendo tardiamente no complexo
QRS; e desnivel do segmento ST e onda T em dire¢do oposta a principal
deflexdo do QRS. O bloqueio de ramo esquerdo (BRE) foi considerado doenca
primaria do sistema de condugado cardiaco em todos os pacientes, que foram
submetidos a ecocardiografia e ventriculografia radioisotopica (GRINES et al.,
1989).

Esses autores observaram que a ativagado elétrica anormal nos pacientes com
bloqueio de ramo esquerdo causa alteragdes na fungdo cardiaca, como
movimentacdo anormal do septo interventricular com perda da contribuicdo da
contracdo deste no desempenho ventricular, alteracdo do tempo de enchimento
diastdlico final do ventriculo esquerdo e aumento do estresse miocardico. Essas
alteragdes levavam a reducdo da fracdo de ejecao do ventriculo esquerdo,
medida ao ecocardiograma (54+7% nos pacientes com BRE e 62+5% nos
pacientes sem BRE, p<0,005) (GRINES et al., 1989).

Bleeker et al. (2004) descreveram que, na dissincronia intraventricular elétrica
(BRE), o disturbio de conducédo do VE ocasiona um pré-estiramento da regiao
ativada tardiamente (em geral a parede pdstero-lateral) no momento em que a
contracao ja esta ocorrendo nos demais segmentos. Por sua vez, a contragédo das
regides ativadas tardiamente causa aumento do estresse, com estiramento do

segmento previamente ativado. Nesse sentido, a dissincronia intraventricular é o
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resultado de um balanco de forgcas, com a regido ativada precocemente sendo
incapaz de se opor ao estresse gerado pela regido ativada tardiamente. Assim, as
contragdes regionais das paredes, ocorrendo em momentos diferentes, ndo séo
efetivamente convertidas em elevacao da pressdo no VE e ocasionam variagao
volumétrica substancial no interior da cavidade ventricular, resultando em redugao

da eficiéncia da bomba cardiaca.

Outros efeitos da dissincronia intraventricular incluem a disfungcédo da valva mitral,
pela perda da coordenagcdo dos musculos papilares, e piora da fungao diastdlica,
ocasionada pelo estiramento sistolico tardio e consequente retardo do
relaxamento miocardico. Portanto, as evidéncias a respeito dos efeitos deletérios
da dissincronia sugerem que sua corregdo em pacientes com insuficiéncia
cardiaca (IC) avancada possa desempenhar importante papel terapéutico
coadjuvante (BLEEKER et al., 2004).

2.6 A estimulagao cardiaca via ventriculo direito

A estimulacdo ventricular direita € a forma mais difundida de estimulagao
ventricular. Entretanto, apesar de eficaz para corregao de bradicardia € uma das
causas de dissincronia ventricular que tem efeitos indesejaveis como: disfungéo
miocardica, regurgitacdo mitral, piora da insuficiéncia cardiaca, aumento da
mortalidade, redugdo da qualidade de vida, aumento da incidéncia de fibrilagao
atrial e remodelamento histolégico (MATEOS, 2007). Assim, a perda do
sincronismo ventricular atenua os beneficios hemodinamicos conferidos pela
manutencdo do sincronismo AV em pacientes com marca-passo DDD
(BETOCCHI; PISCIONE; VILLARI, 1993; ROSENQVIST et al., 1991).

Desde o final da década de 80, pela facilidade de acesso e estabilidade do cabo-
eletrodo, a regido apical do ventriculo direito tem sido o local mais utilizado pelos
cirurgides para a fixacdo do eletrodo ventricular do marca-passo (COCK;
GIUDICI; TWISK, 2003; MELO, 2004).
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No entanto, mesmo antes da existéncia do marca-passo transvenoso, ja se
demonstrara que a estimulagao do apice do ventriculo direito levava a um padrao

assincrénico de contragao ventricular (WIGGERS, 1925).

A disfuncéo sistdlica do VE causada por assincronia elétrica foi bem demonstrada
por Mc Alister et al. (2004), que analisaram parametros ecocardiograficos e

hemodinamicos em pacientes com bloqueio de ramo esquerdo.

Estudos em pacientes com estimulacdo cardiaca artificial convencional
salientaram que, em longo prazo, o BRE resultante da estimulagdo isolada do
ventriculo direito (VD) causava tanto disfungao sistdlica quanto diastdlica do
ventriculo esquerdo (NELSON et al, 2000; TANTENGCO; THOMAS;
KARPAWICH, 2001).

Desde entao, a estimulacdo do VD e suas consequéncias, como BRE e IC, vém
sendo objeto de estudo de varios pesquisadores (BAROLD, 2003; VASSALO et
al., 2003; SALUKE et al., 2005).

A sincronia atrioventricular e a sequéncia de ativagdo ventricular a partir do
sistema cardiaco de condugao sao fatores determinantes na contracao efetiva das
camaras cardiacas. A estimulacédo cardiaca pelo marca-passo modifica o padrao
de contracgao e, portanto, a eficiéncia do coragdo como bomba. Investigagcdes em
animais tém realgcado que um padrdo de contragdo normal constitui pré-requisito
para manutencdo adequada das funcbes sistdlica e diastdlica do ventriculo
esquerdo (GROVER; GLANTZ, 1983).

Apesar de varios estudos clinicos revelarem que a dissincronia induzida pelo
marca-passo pode causar remodelamento ventricular, alteracdo da fungao
sistélica e deterioracdo hemodinamica (LEE et al., 1984; VASSALO et al., 1986;
VERNOOQY et al., 2003), outros apresentam divergéncia em relacdo a esses
achados (NIELSEN et al., 1998). Nahlawi et al. (2004) observaram que a
estimulacdo do VD tinha efeito modesto sobre a depressao da fungao ventricular,
recomendando estudos adicionais para identificacdo dos verdadeiros mecanismos

fisiopatoldgicos.
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No entanto, outras evidéncias clinicas confirmaram o achado de varios estudos
que correlacionaram a dissincronia ventricular com a piora da fungao ventricular
esquerda. Askenazi et al. registraram deterioracdo da fungdo ventricular de
pacientes com marca-passo estimulando em modo DDD quando comparado a
estimulacdo em modo AAIl (ASKENAZI et al., 1984). No mesmo contexto, Grines
et al. notaram que pacientes com bloqueio de ramo esquerdo e sem cardiopatia
de base tinham fragcao de ejecao diminuida a cintilografia radioisotdpica quando
comparados aos controles. Esses autores atribuiram esse fato a uma alteracéo na

sequéncia de ativagao do coragao (GRINES et al., 1989).

Rosenqvist et al. (1996), compararam o efeito da sequéncia da ativagao
ventricular na fungdo do coracdo durante estimulacdo do ventriculo direito e
durante estimulagdo atrial com condugdo AV intrinseca em cdes com BAVT.
Esses pesquisadores verificaram que estimulacdo atrial associada a condugao
ventricular intrinseca nao apresenta o efeito deletério sobre a fungado de bomba do

coragao observado na estimulagao cardiaca dupla-camara (DDD).

Os mesmos autores (1991), com o objetivo de avaliar a sequéncia de ativagao
normal do coragdo comparada a sequéncia da estimulacdo sincrénica
atrioventricular pelo marca-passo DDD, estudaram por meio da cintilografia e
ecocardiografia doppler, durante repouso e no esforgco, pacientes com marca-
passo DDD e conducgao atrioventricular preservada. Eles verificaram, pela analise
do resultado desses exames, que uma sequéncia de ativagao ventricular anormal
compromete significativamente a fungao sistdlica do ventriculo esquerdo. Esse
comprometimento ocorre tanto em pacientes com cardiopatia quanto nos sem
cardiopatia associada. Constatou-se que a estimulagcado do ventriculo direito tanto
em modo VVI quanto em DDD causou alteragdo no padrdo de estimulagéo do
ventriculo esquerdo, com consequente assincronia da contragao de suas paredes,
contragdo paradoxal do septo e comprometimento da funcao sistdlica do VE.
Essas alteragbes persistiram durante atividade fisica. A conclusdo a que
chegaram € que em pacientes com condugao atrioventricular preservada, mas
que necessitam de um sistema de estimulacido cardiaca artificial, a estimulagao
cardiaca que preserva a condugao atrioventricular intrinseca seria a melhor opgao
(ROSENQVIST et al., 1991).
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O BRE induzido pela estimulagdo apical do ventriculo direito (VD) resulta em
dissincronia interventricular, promovendo atraso de 30-180 ms na ativacdo do
ventriculo esquerdo (VE), assim como dissincronia intraventricular, consequente a
alteracao da sequéncia de ativacdo mecéanica (apice-base em vez de base-apice).
Além disso, a estimulagdo apical do VD promove distribuicdo heterogénea do
estresse miocardico e adelgagamento das regides precocemente ativadas em
oposicdo as tardiamente ativadas, que se tornam mais espessas. Essa
heterogeneidade regional resulta em remodelamento do VE que, em dultima
analise, provoca alteracdes contrateis e hemodinamicas, reduzindo sua eficiéncia
funcional (VASSALO et al., 1986).

Dependendo do grau de acometimento miocardico, essa dissincronia elétrica
induzida pode ser responsavel por dissincronia ventricular mecanica e agravar a
evolugao da cardiopatia de base. Isso porque, na presencga de disfungao sistdlica
importante, ha aceleragcdo do dano celular miocardico, alteragdes da geometria
ventricular, crescimento atrial, piora da regurgitagdo mitral e consequente
deterioragcdo hemodindmica (VERNOOY et al., 2003). Recentemente, com a
publicagdo dos ensaios DAVID study (WILKOF et al., 2002), MADIT-II (MOSS et
al., 2002), Mode Selection Trial (LAMAS et al., 2002) e PAVE Trial (DOSHI et al.,
2005), detectou-se piora clinica em pacientes submetidos a estimulacao cardiaca
em regiao apical do VD. Subanalises desses estudos relacionaram a estimulagao
cardiaca artificial com altas taxas de internacdes hospitalares por IC e mais

ocorréncia de fibrilagao atrial e de insuficié€ncia mitral.

A estimulagdo do ventriculo direito e a possibilidade de isso desencadear ou
piorar um quadro de insuficiéncia cardiaca vém despertando muito interesse entre
os pesquisadores. Freedenberg et al. desenvolveram estudo de coorte que incluiu
11.426 pacientes, com o objetivo de verificar a hipétese de que a estimulagao
permanente do VD, que desencadeia a dissincronia ventricular, poderia
desenvolver IC comprovada pela necessidade de hospitalizagdo por
descompensacdo ou mortes a ela relacionadas em maior frequéncia do que a
observada no grupo-controle, composto de 11.656 pacientes sem marca-passo.
Esses pacientes foram acompanhados pelo periodo médio de 33 meses e os

autores registraram que 20% dos usuarios de marca-passo foram hospitalizados
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por insuficiéncia cardiaca em comparagdo a 12,5% do grupo-controle
(FREEDENBERG et al., 2005).

Schmidt et al., com o objetivo de avaliar a frequéncia e a magnitude da
dissincronia mecanica ventricular consequente a estimulagdo do VD em pacientes
portadores de MP convencional e FEVE > 35% ou < 35%, acompanharam 33
pacientes com MP convencional, camara unica ou dupla-camara. O eletrodo
ventricular foi implantado no apex do VD em todos os pacientes, que tinham,
também, condugao intraventricular preservada (QRS < 120 ms) na auséncia de
estimulacdo ventricular (SCHMIDT et al., 2007). Todos os pacientes foram
submetidos a ecocardiograma com obtencdo da fragdo de ejegcdo (método
Simpson) e critérios de dissincronia de acordo com os utilizados no estudo
Cardiac Resynchronization — Heart Failure - CARE-HF (CLELAND et al., 2005):
atraso no periodo pré-ejetivo aortico, na ativagcdo da parede posterior, atraso
mecanico interventricular e, ainda, na movimentagao da parede septal em relagao
a parede posterior durante a estimulacdo ventricular e sem estimulagao

ventricular.

Os resultados obtidos no estudo foram:

e Duracdo do QRS durante a condugédo intrinseca, portanto, sem
estimulagédo do VD. A duragdo do QRS ao ECG nao diferiu entre os
pacientes com FEVE > 35% e com FEVE < 35%. No entanto, com a
estimulagéo do VD, a duragdo do QRS foi significativamente mais longa
naqueles com FEVE < 35%.

* Dissincronia mecanica nos pacientes com FEVE > 35%. Somente houve
alteracao significativa na medida do periodo pré-ejetivo adértico (medido do
inicio do QRS ao ECG ao inicio do fluxo adértico no doppler pulsado), sendo
que as outras medidas de dissincronia utilizadas nao mostraram diferenga
significativa nos pacientes com estimulacdo do VD quando comparados
aos pacientes sem estimulagdo pelo marca-passo. Entretanto, houve
diferencga significativa em todas as medidas de dissincronia realizadas nos
pacientes com FEVE < 35% e estimulagao do VD.

* A conclusdao dos autores foi de que, em pacientes com marca-passo

convencional, a dissincronia ventricular ocorreu raramente naqueles com
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funcdo sistdlica preservada ou moderadamente comprometida. Em
contrapartida, a alteragdo acometeu praticamente todos os pacientes com
depressao importante da funcéao sistolica do VE (SCHMIDT et al., 2007).

Baseando-se em dados da literatura que demonstraram relagdo causal entre a
estimulacao ventricular direita pelo marca-passo e a piora da fungédo ventricular
esquerda em pacientes com baixa FEVE ao ecocardiograma (LAMAS et al., 1998;
WILKOFF et al., 2002; WONISH et al., 2005; WU; REYNOLDS, 2002), mas com
pouca evidéncia sobre o impacto da estimulagdo do VD em pacientes com fungao
ventricular esquerda preservada, Sa, Rassi e Batista (2009) desenvolveram
pesquisa para tentar esclarecer a relevancia da dissincronia causada pela

estimulacao do VD nesses pacientes.

O estudo foi prospectivo, incluindo 16 pacientes com fungao ventricular normal ao
ecocardiograma e mais de 90% dos batimentos ventriculares estimulados pelo
marca-passo. Detectou-se alteracdo no tempo de contragcdo entre a parede
septal e posterior, sem preencher critério de dissincronia. Os autores concluiram
que, no prazo de oito meses, em pacientes com fungdo ventricular normal, a
estimulacdo ventricular direita ndo compromete a fungdo de bomba do VE (SA;
RASSI; BATISTA, 2009).

Pacientes que necessitam de implante de MP cardiaco permanente tém mais
probabilidade de desenvolver disfungdo ventricular e insuficiéncia cardiaca, por
diversas razoes. A indicacao para implante de MP e a prevaléncia de insuficiéncia
cardiaca aumentam progressivamente com a idade, sendo a média de idade
nessas duas populagdes bastante semelhante (MULLER et al., 1988; COWIE et
al., 1999; CONNOLLY et al., 2000; LAMAS et al., 2000).

Pacientes com MP e insuficiéncia cardiaca compartilham varios fatores de risco;
os dois grupos tém faixa etaria e varias comorbidades semelhantes, como
hipertensao arterial e doenca coronariana. Pacientes com MP podem ter um fator
de risco adicional para o surgimento de insuficiéncia cardiaca, que é a
dissincronia atrioventricular (MP VVI) ou dissincronia intraventricular (MP DDD)
(GOLD et al., 2000).
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A estimulagdo cardiaca, além de ser responsavel por disfungao ventricular,
aumenta o risco de surgimento de FA, um precipitador de faléncia cardiaca
(KHAND et al., 2000).

Com o objetivo de determinar a prevaléncia de insuficiéncia cardiaca e disfungao
do ventriculo esquerdo assintomatica em uma populagdo com marca-passo
cardiaco, Simon et al. (2003) selecionaram consecutivamente 340 pacientes
avaliados rotineiramente em servico de marca-passo, divididos em quatro grupos:
o primeiro incluiu pacientes com FEVE < 40% e sintomas de insuficiéncia
cardiaca, classe Il, lll e IV NYHA; o grupo 2 compreendeu pacientes com FEVE <
40% e classe funcional | NYHA; o grupo 3, aqueles com FEVE > 40% e classe
funcional Il, 1l ou IV NYHA; e, o ultimo grupo, pacientes com FEVE > 40% e sem

sintomas de insuficiéncia cardiaca.

De todos os pacientes foram obtidos os seguintes dados: histéria clinica, fatores
de risco cardiovascular, doencas preexistentes e medicacdo em uso,
caracteristicas da estimulagao cardiaca, capacidade funcional e dados do exame
ecocardiografico. Considerou-se a FEVE < 40% indicativa de disfuncao sistdlica
desta camara. Verificou-se que, entre os varios fatores analisados, somente o
teste de caminhada de seis minutos, a cardiopatia isquémica e o tempo em anos
de estimulagdo cardiaca foram fatores preditivos independentes para
desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca secundaria a disfungao sistdlica do
ventriculo esquerdo (SIMON et al., 2003). Demonstrou-se que pacientes com
marca-passo podem ter risco aumentado de desenvolvimento de insuficiéncia
cardiaca nao so pela cardiopatia de base, mas também pela presenga do
aparelho, seja ele unicameral ou bicameral, pois ambos podem levar a
dissincronia ventricular. Sintomas de insuficiéncia cardiaca secundaria a
disfungao sistdlica do VE sdo comuns em elevado numero de pacientes com
marca-passo, ocorrendo em mais de um em cada quatro pacientes com esse
dispositivo. Ainda, um em cada 20 usuarios do MP pode apresentar disfungcéo
sistélica de VE assintomatica. Apesar da etiologia variada da insuficiéncia
cardiaca nessa populacéao, ela pode ser parcialmente induzida pela estimulagao

cardiaca. Os autores recomendam estudo ecocardiografico de rotina em todo



43

paciente submetido a implante de MP, com o intuito de diagnosticar a disfungao

sistélica do VE o mais precoce e eficazmente possivel (SIMON et al., 2003).

A (TRC) terapia de ressincronizagcao cardiaca tem sido avaliada utilizando-se a
estimulagdo biventricular em elevado numero de estudos randomizados
envolvendo pacientes com insuficiéncia cardiaca, classe funcional Il / IV NYHA,
QRS alargado ao ECG (> 120 ms) e terapia medicamentosa otimizada
(ABRAHAM et al., 2002; LINDE et al., 2002; YOUNG et al., 2003; HIGGINS et al.,
2003; BRISTOW et al., 2004; CLELAND et al., 2005 ). Nesses estudos, a TRC
tem se associado a melhora nos sintomas de faléncia cardiaca, redugcdo na
morbidade e mortalidade, melhora da classe funcional e significativo processo de
remodelamento reverso. A hipotese do beneficio da TRC é de que a estimulagao
simultdnea de ambos os ventriculos resultaria em excitagao elétrica e contragao

mecanica sincronicas do ventriculo esquerdo.

Ainda, a estimulacdo isolada do VE tem sido comparada a estimulagao
biventricular como opc¢ao de obter-se a ressincronizagéo cardiaca no tratamento
da insuficiéncia cardiaca (BLANC et al., 1997; AURICCHO et al., 1999; KASS et
al., 1999; HAMDAN et al., 2000; BORDACHAR et al., 2004;).

Lee et al. (2007), em estudo com objetivo de demonstrar que evitar a estimulagao
do VD durante a TRC melhora a hemodindmica de pacientes com insuficiéncia
cardiaca, avaliaram 17 pacientes com insuficiéncia cardiaca, FEVE < 35% e QRS
> 120 ms ou dissincronia mecanica definida pelo indice de dissincronia ao doppler
tecidual > 32 ms. Esses pacientes foram levados ao laboratério de eletrofisiologia
para obtencdo de dados como medida da presséo do atrio direito, do VE e aorta,
conducgao do estimulo no VD e VE e eletrograma intracardiaco. Essas medidas
foram realizadas com o paciente sem estimulagdo cardiaca (ritmo intrinseco) e
durante os seguintes modos de estimulagdo: a) estimulacdo do VE antes da
ativacao intrinseca do VD; b) estimulacdo do VE deflagrada pela ativagao

intrinseca do VD e estimulagao biventricular.

O estudo mostrou que a estimulagao sincrénica do VE pode levar a melhora

hemodinamica em pacientes com insuficiéncia cardiaca semelhante a
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estimulacdo biventricular e, ainda, que esses beneficios sdo dependentes do
tempo entre o tempo de condugao intrinseca do VD e a estimulagédo do VE.
Observou-se, também, que a estimulagao do VE antes da ativagao intrinseca do
VD leva a mais beneficio hemodinamico quando comparado com a estimulagao
do VE apods a despolarizagao do VD (LEE et al., 2007). Apurou-se, ainda, que a
estimulagado apical do VD induz a ativagdo assincrona ventricular e, portanto,
associa-se a consequéncias deletérias, incluindo desarranjo miofibrilar induzido,
defeito de perfusdo miocardica e anormalidades na movimentacdo da parede
ventricular; e que os riscos da estimulagao apical de VD podem ser reduzidos
utilizando-se estratégias para preservar a sequéncia de ativacdo ventricular
intrinseca (LEE et al., 2007).

Baseados nas informacdes de estudos randomizados mostrando que, na doencga
do noé sinusal, a estimulacdo do VD aumenta o risco de fibrilagdo atrial e,
consequentemente, de fendmenos tromboembdlicos; compromete a funcgéo
sistélica do VE, aumentando, assim, o risco de desenvolvimento de insuficiéncia
cardiaca (NIELSEN et al., 1998; 2003; SWEENEY et al., 2003; WILCOFF et al.,
2002), Albertsen et al. (2008) desenharam estudo comparando a estimulagéo
cardiaca dupla-camara DDD(R) com a estimulagdo cardiaca camara unica com
eletrodo posicionado no atrio direito AAI(R). O objetivo primario foi avaliar a
ocorréncia de dissincronia ventricular esquerda comparando-se os dados obtidos
ao ecocardiograma antes do implante e 12 meses ap6s. O objetivo secundario foi

a avaliagao do nivel sérico de BNP e do teste de caminhada de seis minutos.

Foram incluidos no estudo 50 pacientes com doenga do né sinusal e com
indicacdo para implante de marca-passo. Desse total, 26 submeteram-se a
implante de marca-passo bicameral (DDD) com fixagao do eletrodo ventricular no
apex do VD e 24 receberam o modelo unicameral (AAl) com fixagado do eletrodo
no apéndice atrial direito. Todos os dispositivos foram programados com
frequéncia de base de 60 batimentos por minuto (bpm), resposta de frequéncia de
120-140 bpm e intervalo AV nos marca-passos dupla-camara de 220-225 ms.
Todos os pacientes realizaram ecocardiograma bidimensional e doppler tecidual
antes do implante e trés, seis e 12 meses apds, para avaliar a dissincronia

ventricular, que foi analisada pela medida do tempo de deslocamento dos
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segmentos ventriculares, e também ecocardiograma tridimensional, para
obtencao da fracao de ejecdao (ALBERTSEN et al., 2008).

Durante o tempo de acompanhamento, 53% dos batimentos atriais foram
estimulados pelo marca-passo no grupo AAI(R) e 62% no DDD(R) (sem
significado estatistico). No grupo DDD(R), 66% dos batimentos ventriculares

foram estimulados pelo marca-passo (ALBERTSEN et al., 2008).

Os autores verificaram que, apesar de nao haver diferenca significativa nos
parametros de dissincronia visto ao ecocardiograma basal e trés meses apos o
implante de marca-passo nos dois grupos, verificou-se reduzido, mas significativo,
aumento na dissincronia ventricular no grupo que recebeu marca-passo dupla-
camara quando comparadas as medidas ecocardiograficas realizadas antes do
implante e 12 meses apoés o implante (ALBERTSEN et al., 2008).

Na ultima década, desde a introdugdo do cardioversor desfibrilador implantavel
(CDI) de dupla-camara, este tem sido o mais indicado, devido a dois fatores: a
possibilidade de analisar o registro das arritmias nos canais atrial e ventricular,
possibilitando a discriminagao das arritmias supraventriculares e ventriculares; e
por acreditar-se que a estimulacdo dupla-camara seria superior a unicameral.
Para investigar se a estimulagdo cardiaca dupla-camara seria superior a de
camara unica em pacientes com CDI, desenvolveu-se grande estudo prospectivo
randomizado, o The dual chamber and VVI implantable defibrillator trial (DAVID),
no qual foram incluidos 506 pacientes com indicacao para implante de CDI, mas

sem necessidade de suporte de marca-passo cardiaco (WILCOFF et al., 2002).

O objetivo do estudo foi testar a hipétese de que a estimulagédo cardiaca dupla-
camara (DDD/R) a frequéncia de 70 bpm reduziria a taxa de mortalidade e de
internacdo por descompensacgao cardiaca quando comparada a estimulagao
camara unica de suporte (VVI/R a 40 bpm) em pacientes portadores de CDI
(WILCOFF et al., 2002).

Apods o implante do CDI, os pacientes foram aleatoriamente designados para

programacao do modo de estimulagdo ventricular em VVI, com frequéncia de
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estimulagao de 40 bpm, para permitir predominancia do ritmo intrinseco ou DDDR
com frequéncia de 70 bpm. No caso da programag¢ao em modo DDD, o intervalo
AV sentido e estimulado permaneceu com os valores da programagao
predeterminada pelo fabricante (170/150 ms), o que resultou no predominio de
batimentos ventriculares estimulados. A maioria dos pacientes era do sexo
masculino, tinha idade média de 65 anos e doenga coronariana, hipertensao
arterial sistémica e dislipidemia. A fragdo de ejecdo média foi de 27%. O tempo

médio de acompanhamento foi de 8,4 meses.

O grupo de pacientes com a fungao de marca-passo do CDI programado com
frequéncia de estimulacdo de 40 bpm teve baixo numero de internagdo por
insuficiéncia cardiaca e menos mortalidade quando comparado ao grupo com
modo de estimulagcdo DDD, sendo a mais alta porcentagem de batimentos
ventriculares estimulados fator de piora dos eventos adversos. A incidéncia de
estimulagéo ventricular foi de 70% no grupo DDD versus 4% no grupo VVI.
Inferiu-se que, na estimulagao dupla-camara, a programacao de um intervalo AV
prolongado, permitindo porcentagem mais baixa de batimento ventricular

estimulado, poderia modificar esses resultados (WILKOFF et al., 2002).

Os desfibriladores implantaveis sabidamente reduzem a mortalidade em
pacientes com taquicardia e fibrilagdo ventricular. No entanto, naqueles que
necessitam também da estimulagao ventricular para tratar bradicardia coexistente,
o estudo DAVID demonstrou que a estimulagdo dupla-camara aumentou a taxa
de hospitalizacdo por insuficiéncia cardiaca e a mortalidade. A partir desses
dados, desenvolveu-se um novo estudo, DAVID Trial Il, para comprovar se a
estimulacédo atrial seria alternativa segura a estimulagao ventricular minima (back
up) em pacientes com CDI e disfungao ventricular esquerda. Foram selecionados
600 pacientes com disfuncéo ventricular esquerda e indicagdo para implante de
CDI, randomizados para estimulacado atrial a 70 bpm e estimulagdo ventricular
minima a 40 bpm. O tempo de acompanhamento foi de 2,7 anos. Pbdde-se
verificar que, em pacientes com CDI e disfungao ventricular e sem indicagéo para
uso de marca-passo, nao houve diferenga com significado estatistico no tocante
ao tempo de sobrevida, a taxa de hospitalizacdo por descompensagao cardiaca,

incidéncia de fibrilagcdo atrial, sincope e ocorréncia de choque inapropriado
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quando comparados os grupos com estimulagdo atrial a 70 bpm e estimulagao
ventricular minima a 40 bpm. Portanto, a estimulacao atrial pode ser considerada
segura quando a estimulagdo cardiaca for necessaria. No entanto, nenhuma
vantagem tem sobre o modo de estimulagdo ventricular, que minimiza o numero
de batimentos ventriculares estimulados pelo marca-passo (WILKOFF et al.,
2009).

Um braco do estudo Mode Selection Trial (MOST) avaliou o efeito do modo de
estimulagao e a porcentagem de tempo de estimulagao ventricular no surgimento
de insuficiéncia cardiaca e de fibrilacdo atrial em pacientes com doenca do né
sinusal e QRS de duragao inferior a 120 ms. Os dados utilizados foram os do
estudo MOST, que avaliou os efeitos da estimulagdo dupla-camara versus
camara unica em 2.010 pacientes com doenca do né sinusal (WILCOFF et al.,
2009).

A porcentagem cumulativa de batimentos ventriculares foi significativamente mais
elevada no grupo com estimulagdo dupla-camara (90% dos batimentos) quando
comparado ao grupo com estimulagdo camara unica (51%). Nos pacientes com
marca-passo dupla-camara, a porcentagem de batimentos ventriculares elevada
(>40%) associou-se a risco trés vezes mais alto de hospitalizagdo por
insuficiéncia cardiaca e o risco de fibrilagdo atrial aumentou 1% a cada 1% de

aumento da porcentagem de estimulagao do VD (WILCOFF et al., 2009).

Dessa forma, a estimulacdo cardiaca convencional dupla-cAmara mantém a
sincronia atrioventricular com beneficio hemodindmico, no entanto, resulta em
elevada porcentagem de estimulacdo ventricular, 0 que aumenta o risco de
fibrilacdo atrial e de insuficiéncia cardiaca em pacientes com doenga do noé
sinusal, anulando os beneficios hemodinamicos da sincronia atrioventricular
(SWEENEY et al., 2003).

Sweeney et al. (2007), em estudo randomizado, controlado, multicéntrico,
acompanharam 1.065 pacientes de 72 centros dos Estados Unidos e Canada. A
intencao dos autores foi comparar a estimulagdo dupla-cdmara convencional e a

estimulagado dupla-camara que incorpora estratégia para minimizar a estimulagao
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do ventriculo direito. Todos os pacientes envolvidos no estudo tinham doenga do
no sinusal e indicacdo para implante de marca-passo cardiaco. Além disso,
possuiam condugao atrioventricular preservada e QRS estreito (£ 120 ms) ao
ECG e funcédo ventricular preservada ao ecocardiograma. O objetivo primario do
estudo foi avaliar o tempo de surgimento de fibrilagdo atrial persistente. Os
objetivos secundarios incluiram hospitalizagcdo por insuficiéncia cardiaca e
porcentagem de batimentos atriais e ventriculares estimulados pelo marca-passo
durante o estudo. Todos os pacientes foram submetidos a implante de marca-
passo dupla-camara, randomizados para estimulagdo dupla-camara convencional
e dupla-cdmara com minima estimulagcdo do ventriculo direito, e foram
acompanhados regularmente para verificar o ritmo atrial, 0 qual era avaliado pela
analise dos eletrogramas armazenados no gerador do marca-passo, pelo ECG de

superficie e pela historia clinica.

Os pacientes foram divididos em dois grupos: um com estimulagdo cardiaca
dupla-camara convencional (535) e outro com estimulacao cardiaca dupla-camara
com o parametro que priorizava a condugao atrioventricular intrinseca. Eles foram
acompanhados por 1,7 £ 1,0 anos e constatou-se que a média das porcentagens
dos batimentos ventriculares estimulados pelo marca-passo foi significativamente
mais alta no grupo com estimulagdo dupla-cdmara convencional (99,0% versus
9,1,0%, p <0,001). A porcentagem de batimentos atriais estimulados pelo marca-

passo foi semelhante nos dois grupos (SWEENEY et al., 2007).

Durante o periodo de acompanhamento, 110 pacientes desenvolveram fibrilagao
atrial persistente; 68 pertenciam ao grupo com estimulagdo cardiaca dupla-
camara convencional (12,7%) e 42 (7,9%) faziam parte do grupo com estimulagéo
dupla-camara e estimulagdo minima de VD. A analise dos dados mostrou redugao
significativa na taxa de fibrilacdo atrial persistente no grupo com estimulagéo
minima de VD. Nao houve diferenca na taxa de mortalidade nem na taxa de
internacdo por insuficiéncia cardiaca quando se compararam os dois grupos
(SWEENEY et al., 2007).

A conclusao foi de que, em pacientes com doenga do ndé sinusal e que

necessitam de implante de marca-passo cardiaco, € importante a adogao de
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estratégia que minimize a estimulagao ventricular direita, sem comprometer o
suporte para tratamento da bradicardia. Essa minimizagao da estimulagéo do VD
reduz o risco de fibrilagao atrial persistente (SWEENEY et al., 2007).

Esses achados passaram a exigir dos especialistas dessa area mais atencéo as
caracteristicas clinicas de cada caso e reflexdes cautelosas a respeito da escolha
de alternativas de programacéao dos geradores de pulso dos marca-passos, com o
intuito de oferecer ao paciente uma programacéao individualizada e otimizada
(SWEENEY et al., 2007).

2.7 A busca automatica da conducao intrinseca

O parametro busca da conducgéao intrinseca (BCIl), existente nos dispositivos
cardiacos de estimulagdo dupla-camara tem como objetivo preservar a condugao
AV normal assim como a ativagao ventricular fisiolégica. Quando programada,
durante o funcionamento da BCI ocorre somente a estimulacao atrial (estimulagao
AAI/R) sendo a conducéao atrioventricular monitorada constantemente. Se houver
periodos de bloqueio atrioventricular ocorre uma mudanga automatica para modo
de estimulagao DDD/R de suporte, evitando, assim, uma assistolia ventricular e a
estimulagao desnecessaria do VD que, como ja mencionado, pode ser deletéria.
Esse parametro € apropriado para pacientes com BAVT intermitente ou condugao
AV preservada que tenham indicagdo para implante de marca-passo (MELO,
2010).

A busca da condugao intrinseca deve ser utilizada em situagcbes em que a
conducao atrioventricular intrinseca do paciente € preferida a estimulagao
ventricular. Neste caso, a estimulagcdo sera preferencialmente AAI(R), com
estimulagao ventricular somente de back up, resultando, portanto, em estimulagao
ventricular reduzida. Quando esse parametro esta programado, o gerador de
pulsos passa a prolongar periodicamente o intervalo atrioventricular (isto ocorre
tanto em periodos em que o batimento atrial é estimulado quanto em periodos em
que o batimento atrial € sentido pelo marca-passo) segundo um valor programavel

(em ms) para favorecer a conduc¢ao intrinseca, quando esta esta presente dentro
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da faixa de frequéncia minima e maxima programada. Durante o prolongamento
do intervalo AV, se uma onda R for detectada, o impulso ventricular € inibido e o
intervalo AV/PV permanecera prolongado para cada ciclo até que o intervalo seja
interrompido. Se nenhuma onda R for detectada durante o prolongamento do
intervalo AV, a estimulacdo ventricular € retomada com o intervalo AV/PV
programado (MELO, 2010).

O aumento da longevidade do gerador de pulsos do marca-passo, algo desejavel,
tem sido dificultado pela necessidade de redugcdo do tamanho da unidade
geradora e pela incorporacao de fungdes sofisticadas, que aumentam o gasto de
energia. Algumas solucdes tém sido apresentadas para solucionar esse conflito,
entre elas a possibilidade da promogao da condugao atrioventricular intrinseca,
que evita a estimulagado cardiaca desnecessaria contribuindo para o aumento da
sobrevida do gerador de pulsos do marca-passo. O aumento da longevidade do
gerador traz beneficios como redugcdo do numero de cirurgias para troca de
gerador e, portanto, diminuicdo dos gastos com internagdo e novas unidades
geradoras (MELZER et al., 2005; GELVAN et al., 2003).

Ao promover a condugdo atrioventricular intrinseca, o algoritmo busca da
conducgao intrinseca nao s6 contribui para o melhor desempenho da fungédo do
VE como também pode aumentar a longevidade do gerador do marca-passo.
(MELZER et al., 2005).

Deering et al. (2003), em estudo multicéntrico envolvendo 27 pacientes com
doencga do né sinusal (DNS) observaram que o algoritmo busca da condugao
intrinseca reduziu significativamente a porcentagem de estimulagao ventricular
nos pacientes do estudo (20,2% em todos os pacientes e 41,6% naqueles com
estimulagéo ventricular <80%), o que pode ter importancia clinica significativa em

pacientes com disfungao do VE submetidos ao implante do dispositivo.

Gelvan et al. (2003), em um estudo que almejou aferir o efeito dos modernos
algoritmos incorporados aos novos sistemas de estimulagdo cardiaca na
longevidade do gerador de pulsos, consideraram 22 pacientes com marca-passo

dupla-camara. Quando o parametro busca da condugao intrinseca foi ativado,
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detectou-se aumento na porcentagem de batimentos ventriculares nao
estimulados pelo marca-passo de 10,5 a 96,1% e aumento na longevidade do

gerador de pulsos de oito meses.

Sweeney et al. (2004), em um estudo envolvendo 30 pacientes sem bloqueio
atrioventricular e com cardiodesfibrilador implantavel dupla camara randomizaram
os pacientes em dois grupos. Em um grupo o dispositivo foi programado em modo
DDD/R sem o mecanismo da BCI e no outro grupo o dispositivo foi programado
em modo DDD/R com o mecanismo da BCI. Cada programacéo foi mantida por 07
dias. Os autores observaram que a porcentagem cumulativa de batimentos atriais
estimulados pelo marca-passo nao diferiu entre os dois grupos. Entretanto, a
porcentagem cumulativa de batimentos ventriculares estimulados foi
significativamente menor no grupo com BCI programada (80.6 £ 33,8 € 3.79 + 16.3

nos grupos sem e com a BCI programadarespectivamente, P < 0,001).

Baseados nos resultados de estudos que mostraram que pacientes com CDI mais
frequentemente apresentavam sinais de insuficiéncia cardiaca (BARDY et al.,
2005; MOSS et al.,, 1996; 2002), Gardiwal et al. (2008) investigaram se a
estimulacao ventricular direita em pacientes com CDI poderia ser considerada um
fator preditor independente para taquicardia ventricular (TV), fibrilagdo ventricular

(FV) e insuficiéncia cardiaca.

Foram incluidos no estudo 245 pacientes com CDI, sendo obtidos dados da
histéria clinica, classificagcdo funcional (NYHA), porcentagem de batimentos
ventriculares estimulados pelo marca-passo, FEVE, nivel sérico de NT-proBNP e
registro de arritmia (TV e FV), armazenados no gerador do CDI. Esses pacientes

foram acompanhados, em média, por 12 meses (GARDIWAL et al., 2008).

Do total dos CDlIs, 82% estavam programados em modo VVI e 18% em modo
DDD, com frequéncia cardiaca minima de 47 + 8 bpm. Os pacientes foram
divididos em dois grupos, de acordo com a mediana (2%) da porcentagem de
batimentos ventriculares estimulados pela fungédo de marca-passo do CDI: grupo 1
(n=121) com porcentagem de batimentos ventriculares estimulados < 2%; e grupo

2 (n=124) com mais de 2% de batimentos ventriculares estimulados. Os pacientes
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com menos de 2% dos batimentos ventriculares estimulados eram mais jovens,
tinham melhor FEVE, QRS mais estreito ao ECG e baixa prevaléncia de bloqueio
AV de alto grau intermitente ou permanente (GARDIWAL et al., 2008).

A analise dos dados pela curva de Kaplan-Meier mostrou que pacientes com alta
porcentagem de batimentos ventriculares estimulados, FEVE < 40% e fibrilagdo
atrial tiveram mais probabilidade de desenvolver taquicardia ou fibrilagao
ventricular. A analise multivariada com a regressao Cox dos dados obtidos,
incluindo idade, duragcdo QRS, doencga coronariana, classe funcional (NYHA),
bloqueio atrioventricular, NT-proBNP, porcentagem de batimentos ventriculares
estimulados, FEVE e fibrilagdo atrial, revelou que a estimulagdo ventricular, a
FEVE e a fibrilagao atrial foram preditores independentes para ocorréncia de TV e
FV. Pacientes com alta porcentagem de batimentos ventriculares estimulados e
com dosagem elevada de BNP tiveram mais probabilidade de desenvolvimento de
insuficiéncia cardiaca (GARDIWAL et al., 2008).

Tendo em vista esses resultados, os autores indicam o uso mais frequente de
algoritmos existentes nos dispositivos cardiacos implantaveis, capazes de reduzir

0 numero de batimentos ventriculares estimulados.

Outras pesquisas que avaliaram a fungdo de busca da condugdo intrinseca
reportaram redugao na estimulagdo desnecessaria do VD de 99% dos pacientes
com marca-passo e CDI (SWEENEY et al., 2005; GILLS, 2006).

2.8 A ecocardiografia na avaliagao da dissincronia ventricular

A ecocardiografia € exame nao-invasivo, de facil obtengao, alta reprodutibilidade e
de custo relativamente baixo, que permite a avaliagdo morfofuncional do coragao.
Atualmente assumindo o papel de recurso diagnéstico indispensavel a cardiologia,
com grande capacidade informativa. Assim como os sistemas de estimulagao
cardiaca, a ecocardiografia tem acompanhado o acentuado desenvolvimento
tecnolégico nas ultimas décadas. A primeira forma de exame ecocardiografico

desenvolvido foi o modo M (unidimensional), que ainda é bastante utilizado para
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obterem-se as medidas lineares, como diametro das camaras cardiacas e

espessura miocardica (SILVA et al., 2003).

Na década de 70, surgiu a ecocardiografia bidimensional, que fornece imagens
semelhantes a cortes anatémicos, podendo-se visibilizar o coragdo em tempo real
e em dois planos. Por fornecer imagens em movimento do musculo cardiaco em
quase todas as regides do coragdo, permite a avaliagcdo das fungcbdes contrateis
segmentar e global dos ventriculos. Na década de 80, surgiu a
dopplerecocardiografia, que possibilita estudar as caracteristicas do fluxo
sanguineo, sua direcado e velocidade, acrescentando importantes informacdes
sobre a fisiologia cardiovascular. Com emprego do doppler em cores & possivel
obter o mapeamento do fluxo sanguineo , com imagens mais precisas para estudo

das anormalidades valvares (SILVA et al., 2003).

O doppler tecidual, introduzido mais recentemente, avalia a movimentacéo do
miocardio, propiciando medir a velocidade em segmentos especificos da parede
ventricular durante o ciclo cardiaco e analisar as fungdes sistélica e diastdlica
global e segmentar (NAGUEH et al., 1997).

Com o advento da terapia de ressincronizagao cardiaca (TRC) no tratamento da
insuficiéncia cardiaca grave, o estudo ecocardiografico tornou-se opgao valiosa na
avaliacao dos candidatos a essa terapia. A TRC baseia-se no fato de que a
dissincronia que pode ser secundaria a uma alteracdo na condugao do estimulo

cardiaco compromete a funcdo de bomba do coracao (HARE, 2002).

Os primeiros estudos que avaliaram a TRC incluiram pacientes com insuficiéncia
cardiaca grave, classe funcional NYHA |Ill/IV, a despeito da terapia
medicamentosa otimizada, FEVE < 35% ao ecocardiograma, BRE e alargamento
QRS (> 120 ms) ao ECG superficie. Os estudos MIRACLE (ABRAHAM et al.,
2002), MUSTIC (CAZEAU et al., 2001) e CONTAK CD (AURICCHIO et al., 2002)
demonstraram melhora da classe funcional da IC, da tolerancia ao exercicio (teste
da caminhada de seis minutos e pico de volume maximo de oxigénio VO,),
reducdo da taxa de hospitalizacdo por IC e melhora da qualidade de vida

decorrente da TRC. No entanto, 20 a 30% dos pacientes com IC e as mesmas
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caracteristicas clinicas citadas anteriormente nao respondiam a TRC. Esse fato
veio enfatizar a necessidade de novos critérios para identificar dissincronia
(melhor preditor de resposta a TRC) e detectar provaveis pacientes
respondedores a terapia (LECLERC; KASS, 2002).

Outros autores demonstraram que a presenca de dissincronia elétrica nao
necessariamente significava a existéncia de dissincronia mecanica. Alguns
pacientes com QRS largo ndo apresentam dissincronia ventricular, enquanto esta
poderia estar presente em pacientes com QRS estreito (BLEEKER et al., 2004;
YU; LIN; ZHANG, 2003).

Essas observacdes sugeriram que a duragdao do QRS ao ECG nao é o melhor
marcador de dissincronia para selecionar candidatos a TRC. Assim, tornou-se
necessario avaliar a dissincronia cardiaca por método mais acurado. Entre as
técnicas disponiveis para avaliagdo da dissincronia eletromecanica (tanto
interventricular como intraventricular), estdo a ecocardiografia, a ressonancia
nuclear magnética e a ventriculografia radioisotépica. A ecocardiografia € a mais
utilizada, por ter resolugdo temporal e espacial adequadas, ser de facil acesso
para o seguimento e apresentar excelente custo/beneficio (BLEEKER et al., 2004;
YU; LIN; ZHANG, 2003).

A dissincronia interventricular definida como atraso no tempo de ejecao entre os
dois ventriculos pode ser avaliada por meio do doppler pulsado, medindo-se a
diferenca do tempo entre as ejecdes ventriculares direita e esquerda (atraso acima
de 40 ms é indicativo de dissincronia) (CHUNG et al., 2008).

A dissincronia intraventricular, que mais compromete a fungdo ventricular

(PITZALIS et al., 2005; SAXON et al, 2002; SILVA; BARRETO, 2005),

envolve atraso eletromecanico entre as paredes do ventriculo esquerdo e pode
ser avaliada por diversas maneiras pelo ecocardiograma:

* O modo M permite a avaliagdo da dissincronia, medindo-se o retardo de

contragao da parede septal em relacédo a posterior do VE. Quando o tempo

entre essas duas paredes for = 130 ms, considera-se a presenca de

dissincronia. Essa medida apresenta boa especificidade, embora seja
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pouco sensivel nos pacientes em que pode nao haver espessamento
sistélico da parede septal ou posterior, como na doengca de Chagas
(PTIZALIS et al., 2002).

* O doppler pulsatil trouxe significativa informagao a respeito dos intervalos
eletromecanicos que sao medidos do inicio do QRS ao ECG até
determinados pontos especificos do ciclo cardiaco. Esse exame possibilita
avaliar a sincronia cardiaca pela mensuragao do periodo pré-ejetivo do VE
(definido como o intervalo de tempo entre o inicio do QRS ao ECG e o
inicio do fluxo adrtico ao doppler). A medida = 140 ms permite diagnosticar
a presenca de dissincronia intraventricular.

* O doppler tecidual, atualmente considerado fundamental no estudo da
ressincronizacao cardiaca, fornece informacao sobre a contracado regional
ventricular, tornando a analise ecocardiografica mais acurada do retardo
eletromecanico. Por esse método, pode-se medir a velocidade sistolica em
diferentes segmentos do miocardio. Essa medida é realizada do inicio do
QRS até o pico da onda S (contracgéo sistélica) do doppler tecidual de cada
segmento do VE. Obtém-se, assim, o tempo preciso entre o estimulo
elétrico e a contracdo mecénica. Considera-se a presenga de dissincronia
intraventricular quando a diferenca entre os picos sistélicos dos segmentos
septal e lateral forem =a 65 ms (SA; RASSI; BATISTA, 2009).

Grandes estudos, como INSYNC, PATH HF, CARE-HF, MUSTIC SR, MIRACLE e
PROSPECT empregaram técnicas ecocardiograficas e variaveis obtidas por este
método para avaliar a dissincronia cardiaca. Assim, a ecocardiografia constitui,
atualmente, o método mais usado para investigar dissincronia mecanica. Ainda
que varios métodos de analise de dissincronia tenham sido preditores de
desfechos relacionados a TRC em estudos de centro uUnico, eles foram de limitada
aplicacao em estudos multicéntricos (CHUNG et al., 2008; CLELAND et al., 2005;
PAUL; FOLEY; LEYVA, 2009; YOUNG et al., 2003).
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3 OBJETIVOS

Avaliar o recurso da busca da conducgao intrinseca em pacientes chagasicos e
nao chagasicos portadores de marca-passo dupla camara em relacdo aos

seguintes parametros:

* Frequéncia da estimulagéo ventricular do marca-passo
* Extensdo da longevidade do gerador de pulsos

e Sincronia de contragao ventricular
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4 PACIENTES E METODOS

4.1 Informagodes gerais

Estudo de intervencéao, tipo antes/depois, realizado no Laboratério de Marca-
passo do Servigco de Cardiologia do Hospital das Clinicas da UFMG, onde existem
atualmente cerca de 3.500 pacientes cadastrados em seguimento, sendo
implantados cerca de 20 marca-passos € em torno de oito CDls/
ressincronizadores ao més. Criado ha cerca de 10 anos, o laboratério conta com
os programadores dos diferentes fabricantes de marca-passo instalados no pais,
aléem de recursos complementares como ergometria computadorizada, sistema

holter e mesa para {ilt test.

O estudo realizado integra-se ao projeto de pesquisa intitulado “Programacgao de
marca-passos cardiacos: analise da relagao custo-beneficio e do impacto sobre a
qualidade de vida”, conduzido sob a coordenagao do professor Antdnio Luiz Pinho
Ribeiro, tendo sido aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da UFMG em
2001 (Parecer n° 219/01). Os pacientes foram esclarecidos a respeito do protocolo
de estudo, tendo todos eles concordado com sua participagdo e assinado o termo

de consentimento livre e esclarecido (APENDICE A).

O estudo foi conduzido de acordo com os padrbes de boas praticas clinicas que
apresentam padrao internacional ético e cientifico para o desenho, conducéo,
armazenamento de dados e divulgacao de resultados de estudos que envolvam a
participacao de seres humanos. A concordancia com esses padroes permite que
os direitos, seguranca e bem-estar dos participantes no estudo sejam protegidos
de modo consistente com os principios que se originam da Declaracao de Helsinki

e de maneira que os dados dos estudos clinicos tenham credibilidade.
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4.2 Selecao dos pacientes

Os pacientes foram selecionados dentre os individuos consecutivamente
atendidos no Laboratério de Marca-passo do Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), no periodo de margo de 2005 a
junho de 2007. Neste periodo foram implantados um total de 752 marca-passos,
camara dupla e camara unica. Foram elegiveis para o estudo apenas os
pacientes que tinham atividade atrial estavel e condugao atrioventricular
preservada portadores de marca-passo dupla-camara. Selecionou-se os modelos
de marca-passo nos quais 0 mecanismo de busca da condugéao intrinseca estava
disponivel.(St. Jude Medical Affinity, St. Jude Medical Integrity, St. Jude Medical
Identity, St. Jude Medical Victory, Biotronik Phylos). Um total de 30 pacientes
preencheram os critérios de inclusdo do estudo. Destes, 11 tinham cardiopatia
chagasica e faziam controles clinicos periddicos no Ambulatério de Referéncia
em Doenca de Chagas do Centro de Treinamento e Referéncia em Doencgas
Infecciosas e Parasitarias — Orestes Diniz (CTR/DIP), convénio entre 0 SUS/BH e

a UFMG, sob supervisao e orientagao do Prof. Manoel Otavio da Costa Rocha.

4.3 Procedimentos

4.3.1 Sorologia para doenga de Chagas

Realizou-se exame soroldgico para T.cruzi, em todos os pacientes, no Laboratério
Central do Hospital das Clinicas da UFMG, utilizando-se dois dos trés métodos
disponiveis: Enzyme-linked immunoabsorbent assay (ELISA), imunofluorescéncia
indireta e hemaglutinagdo. Foram considerados chagasicos os pacientes que
apresentaram positividade sorolégica em dois dos métodos e como néo-
chagasicos os individuos com sorologias negativas para T. cruzi, utilizando-se os

mesmos métodos.
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4.3.2 Avaliagao do marca-passo cardiaco

Realizou-se analise do funcionamento do sistema artificial de estimulagao
cardiaca a partir da telemetria, que consiste na transmissao, a distancia, de dados
do funcionamento do gerador de pulsos e dos eletrodos implantados a um
receptor externo. Neste caso, foram adotados os programadores ICS 3000 da

Biotronik e 3510 da St Jude , compativeis com os marca-passos utilizados.

Realizou-se a telemetria com o paciente em decubito dorsal, colocando-se o
cabecote do programador sobre o gerador, proporcionando comunicagao entre o
programador e o0 marca-passo. Em seguida, realizou-se a interrogagao
automatica, com obtencdo de dados como o modo de estimulacao, a frequéncia
cardiaca maxima e minima programadas, a frequéncia magnética, carga, corrente
e voltagem dos pulsos de estimulagdo no atrio e no ventriculo, a impedéancia do
gerador e dos eletrodos e as fungdes de memoaria. Entre as fungbes de memodria,
obteve-se o histograma de eventos, que fornece a porcentagem de batimentos

sentidos e estimulados pelo marca-passo tanto no atrio quanto no ventriculo.

Apos a interrogagcao do sistema de estimulacdo cardiaca, realizou-se a medida
dos limiares de estimulacao atrial e ventricular (energia minima necessaria para
estimulacdo atrial e/ou ventricular). O teste consiste na redugdo progressiva da
amplitude do pulso de estimulagdo, medida em Volts, mantendo-se constante a
duracao deste pulso até que se atinja um valor no qual ndo ocorra mais a
estimulagao atrial ou ventricular. Mensurou-se, ainda, a amplitude das ondas P e
R em mV, etapa necessaria para a programacao adequada das sensibilidades

atrial e ventricular.

Finalizados os testes, imprimiram-se os registros disponiveis na memoria do
dispositivo relativo a: programacgdo do gerador, carga e energia dos pulsos de
estimulagao atrial e ventricular, impedéancia dos eletrodos atrial e ventricular,
voltagem, corrente e impedancia da bateria e, ainda, o histograma de eventos que
registra a porcentagem de batimentos atriais e ventriculares estimulados pelo

marca-passo ou nao.
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Nos pacientes cujo ritmo ventricular era estimulado pelo marca-passo, o intervalo
AV foi aumentado até um maximo de 300ms em busca da condugao
atrioventricular intrinseca. Nos pacientes que ja se encontravam em ritmo proprio,
o intervalo AV programado foi reduzido até um minimo de 120 ms, até que o ritmo
ventricular fosse estimulado pelo marca-passo. Apds cada uma dessas
programacgdes do intervalo AV mencionadas, os pacientes foram submetidos a
avaliacao ecocardiografica. O ecocardiograma foi feito com o ritmo ventricular
estimulado pelo marca-passo e com intervalo AV prolongado, permitindo a
manutencdo de ritmo ventricular intrinseco do paciente. Apds realizagdo do
ecocardiograma, o intervalo atrioventricular foi reprogramado para os valores
iniciais e programou-se o recurso de busca da ativagao intrinseca, marcando-se

nova avaliagdo para os pacientes, por volta de 60 dias apds a primeira.

Na segunda avaliagdo, procedeu-se a nova telemetria, com obtencdo dos
parametros de programacgao e dos registros dos dados disponiveis na memoria
dos geradores dos marca-passos, como o histograma de eventos e a
porcentagem de batimentos atriais e ventriculares estimulados pelo marca-passo

ou nao.

Foram computados o tempo desde a ultima consulta, o numero de pulsos atriais e
ventriculares, a duragao, carga, amplitude e a corrente média de cada pulso. Com
a obtencao desses dados, calculou-se a longevidade estimada dos geradores de

pulso com e sem a programacao do parametro busca da conducao intrinseca.

Durante a telemetria, realizou-se registro de uma derivagao do ECG (D2) durante
estimulagado ventricular e durante ritmo préprio, para obtencdo da medida do
QRS.

As variaveis obtidas pela telemetria do marca-passo estudadas sao variaveis

continuas, descritas a seguir:

Frequéncia de base: frequéncia determinada pelo intervalo de tempo entre

duas espiculas atriais (MP dupla-camara) ou ventriculares nos MPs
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unicamerais ventriculares.

Frequéncia maxima: intervalo de tempo que limita a capacidade de
deflagracdo de uma espicula ventricular a partir da despolarizagao atrial
(modos VDD e DDD). Nos modos com resposta de frequéncia corresponde ao
valor mais alto determinado pelo sensor.

Intervalo AV dindmico minimo apés pace: fungao exclusiva do sistema
dupla-cdmara, que permite a variagdo do intervalo AV em fungdo da
modificagdo da frequéncia cardiaca. Neste caso, corresponde ao valor mais
baixo do intervalo AV, que se inicia com o evento atrial estimulado. Medido em
ms.

Intervalo AV dindmico minimo apés sense: variagao do intervalo AV em
funcdo da modificacdo da frequéncia cardiaca, neste caso correspondendo ao
valor mais baixo do intervalo AV, que se inicia com o evento atrial sentido.
Medido em ms.

Amplitude de pulso atrial: intensidade de pulso atrial saida do gerador do
marca-passo expresso em Volts.

Amplitude de pulso ventricular: intensidade de pulso ventricular saida do
gerador do marca-passo, expresso em Volts.

Corrente de pulso atrial: € a corrente (I) gerada durante o pulso atrial,
medida em miliampére (mA).

Corrente de pulso ventricular: é a corrente (I) gerada durante o pulso
ventricular, medida em miliampére (mA).

Energia de pulso atrial: € energia gasta durante o pulso atrial, calculada pelo
produto entre a amplitude (V), a corrente (mA) e a largura do pulso (ms). E
medida em microJoules (pJ).

Energia de pulso ventricular: é energia gasta durante o pulso ventricular,
calculada pelo produto entre a amplitude (V), a corrente (mA), e a largura do
pulso (ms). E medida em microJoules (pJ).

Carga de pulso atrial: € a medida da carga da bateria do marca-passo
durante o pulso atrial, medida em microCoulomb (uC).

Carga de pulso ventricular: € a medida da carga da bateria do marca-passo
durante o pulso ventricular, medida em microCoulomb (uC).

Impedancia do eletrodo atrial: resisténcia a passagem da corrente elétrica
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através do eletrodo atrial, medida em Ohms.

Impedancia do eletrodo ventricular: resisténcia a passagem da corrente
elétrica através do eletrodo ventricular, medida em Ohms.

Limiar de estimulagao atrial: energia minima necessaria para estimular o
atrio, medido em Volts.

Limiar de estimulagao ventricular: energia minima necessaria para estimular
o ventriculo, medido em Volts.

Porcentagem de PVE: porcentagem de batimentos ventriculares prematuros
ocorridos no periodo entre as duas avaliagdes do estudo.

Porcentagem de sense atrial: Porcentagem de batimentos atriais sentidos
pelo marca-passo.

Porcentagem de pace atrial: porcentagem de batimentos atriais estimulados
pelo marca-passo.

Porcentagem de sense ventricular: porcentagem de batimentos
ventriculares sentidos pelo marca-passo.

Porcentagem de pace ventricular: Porcentagem de batimentos ventriculares

estimulados pelo marca-passo.

4.3.3 Estudo ecocardiografico

Os ecocardiogramas foram realizados por intermédio de aparelho ATL 5000, com
transdutores de frequéncia variavel de 2,0 a 4,0 MHz, no Hospital das Clinicas da
UFMG. O protocolo do estudo ecocardiografico constou da obtencédo de imagens
uni e bidimensionais, com doppler pulsado e continuo guiado por mapeamento de
fluxo em cores, além do doppler tecidual. Registrou-se simultaneamente uma

derivacao eletrocardiografica. Apenas um ecocardiografista realizou os exames.

Ao ecocardiograma modo M, as seguintes variaveis convencionais foram
medidas, conforme técnica estabelecida pela Sociedade Americana de
Ecocardiografia (SHAN et al., 1978): didametros sistolico e diastolico do ventriculo
esquerdo, espessamento da parede posterior e septo interventricular, fragdo de

encurtamento e de ejecao e diametro sistolico do atrio esquerdo.
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4.3.4 Avaliagcao de dissincronia ventricular

Analisou-se a dissincronia ventricular a partir de medidas obtidas aos modos M e
bidimensional com doppler pulsatil, além de técnica derivada do doppler tecidual
pulsatil. Foram realizadas as seguintes medidas para avaliagédo da dissincronia

ventricular:

4.3.4.1 Dissincronia interventricular

Diferenga entre os tempos pré-ejetivos do VE e VD: corresponde a diferenca
entre os periodos pré-ejetivos adrtico e pulmonar. Para verificar a presenca de
atraso entre as ejegcdes dos ventriculos, foram medidos os intervalos de tempo
entre o inicio do QRS ao eletrocardiograma e o inicio das ondas sistélicas de
ejecao aortica e pulmonar, pelo doppler pulsatil.(Fig.5) Atraso superior a 40 ms

entre essas medidas é indicativo de dissincronia interventricular.
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Figura 7: Medidas dos tempos pré ejetivo de VD e VE



4.3.4.2 Dissincronia intraventricular
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Atraso de contragcao entre o septo interventricular e a parede posterior ao

modo M (retardo SIVPP): mediu-se o intervalo de tempo entre o deslocamento

maximo do septo interventricular e da parede posterior do VE. (Fig.6)Definiu-se

como dissincronia um intervalo = 130 ms.
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Figura 8: Intervalo de tempo entre o deslocamento maximo do septo

interventricular e da parede posterior do VE
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Atraso de contragcao entre o septo interventricular e parede lateral: avaliou-se
por meio do doppler tecidual pulsatil o tempo de atraso da contragao entre o septo
interventricular e a parede lateral. A amostra de volume foi colocada na porgao
basal do septo interventricular (Fig.7) e da parede lateral (Fig.8), ajustando-se
filtros e ganhos para obter-se registro adequado. Mediu-se do inicio do QRS até o

inicio da onda sistélica do doppler tecidual, definindo-se como critério de

dissincronia valor = 65 ms.

2 Tempo 111 ms
FC 541 BP
1 Td 111 ms

Figura 9: Medida do tempo de ativagao sistolica da parede lateral do VE em ms
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2 Tempo 104 ms
FC 580 BP

1 Td 100 ms

Figura 10: Medida do tempo de ativagao sistolica da parede septal VE em ms

4.3.5 Avaliagao da dissincronia ap6s a programacgao do parametro da busca

da condugao intrinseca

Os parametros de dissincronia intraventricular foram medidos novamente,

seguindo-se 0os mesmos padrdes anteriores.

Todas as medidas ecocardiograficas de dissincronia antes a apds a programacao
da busca da condugao intrinseca foram realizadas 4 vezes, obtendo-se um média

das medidas realizadas.
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4.4 Calculo da longevidade do gerador de pulsos do marca-passo

A estimativa da longevidade do gerador pode ser calculada pela divisdo da
corrente util disponivel da bateria do gerador pela corrente total consumida no
sistema de estimulagcao por unidade de tempo (horas), que é dado pela equagéao
(1):

Longevidade = |t ga baterial (ltotal consumida 8760) (1)

lati da bateria representa a corrente elétrica util da bateria. O valor usado foi de
0,85Ah fornecido pelo fabricante.

O constante 8760 foi para conversao do resultado em anos (24h vezes 365 dias).
ltotal consumida representa a somatoéria das correntes elétricas nos diferentes circuitos
do sistema. Corrente do circuito de estimulagao atrial (l5), corrente do circuito de
estimulacao ventricular (l,) e o circuito interno de controle do sistema (linterna). FOI
adotado o valor de 0,0000075A para a lintema (valor médio fornecido pelo

fabricante). Assim, a corrente total consumida é dada pela equacéo (2):

Itotal consumida — Ia + Iv + Iinterna (2)

O calculo da corrente de estimulagao, quer atrial ou ventricular, pode ser obtido
partindo-se da férmula de energia de estimulagao, que é dada pela equacgao 3:

tensao (V) vezes a corrente (1) vezes o tempo de estimulagao (t) (3)

E=VxlIxt 4)

Em marca-passo, a tensdo de estimulagcdo é programavel e representada como
amplitude de pulso (Ap em Volts). O tempo de estimulagao é dado pela largura de
pulso (Lp em milissegundos). A corrente pode ser obtida pela lei de Ohm (V = R x
I). R representa a resisténcia elétrica oferecida pela interface eletrodo/coracao a
passagem da corrente elétrica e expressa em Ohms. Assim, a corrente pode ser
obtida por V/ R.

Reescrevendo a férmula energia com a notacdo de marca-passo, tem-se a
equacao (4a):

E=Ap’xLP/R (4a)
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Da equacéo (4) pode-se calcular a corrente conforme a equacéo (5):
I=E/(Vxt) (5)

Desta forma, reescrevendo a equacao (5) em notacdo de marca-passo (4a) e
considerando-se o percentual de estimulagdo por unidade de periodo de tempo
(dado pelo intervalo de frequéncia de estimulagéo — IFestimuiacao), tem-se que a

corrente de estimulacao é dada pela equacéo (6):
| = ((Ap® x Lp) x % de estimulag&o) / (R X Vpateria X IFestimuiacio)  (6)
Tensado média da bateria de fornecida pelo fabricante foi de 2,576V.

Os valores da Ap, Lp e R, quer atrial ou ventricular, sdo obtidos pela interrogagao

do gerador de marca-passo durante processo de avaliagao eletrdénica do sistema.

Assim, a partir dos dados obtidos na avaliacdo do sistema, pode-se calcular a

longevidade pela equacgao (1).

O impacto da programacdo da funcdo de busca de conducdo intrinseca foi
calculado pela diferenga de consumo energético em consequéncia a reducao do
percentual de estimulagao ventricular promovido pela ativacdo dessa funcéo de

marca-passo.

4.5 Calculo do tamanho amostral

O calculo amostral foi feito utilizando-se o software G*Power 3.1.1, considerando-
se erro alfa de 0,05 e poder estatistico de 95%. Para estimar a reducdo da
dissincronia induzida pelo MP sem a busca da condugao intrinseca, empregou-se
o teste de Wilcoxon para dados pareados. Baseando-se em estudos prévios
(ANDERSON et al., 2008), estimou-se reducao de 114 ms para 40 ms com o
recurso da busca da conducgao intrinseca, com desvio-padrdo de 36 ms antes

(com MP) e 33 ms apds (com a busca da condugao), obtendo-se amostra de nove
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pacientes. Entretanto, considerando-se que alguns pacientes nao apresentam

dissincronia com o MP, a amostra total foi de 18 pacientes.

4.6 Analise estatistica

4.6.1 Analise descritiva

As informacdes coletadas foram digitadas em um banco de dados desenvolvido
no Statistical Package for Social Sciences (SPSS) versao 11. Os resultados
descritivos foram obtidos de frequéncias e porcentagens para as caracteristicas
das variaveis categoricas e de medidas de tendéncia central (média e mediana) e
medidas de dispersdo (desvio-padrdo e distancia interquartilica) para as
quantitativas. Para as variaveis quantitativas, procedeu-se ao teste de

normalidade de Shapiro-Wilk. Na analise, “n” corresponde ao numero de

observagdes, o DP ao desvio-padrao e DI a distancia interquartilica.

4.6.2 Comparacao entre os grupos

Na comparacdo de cada uma das variaveis quantitativas de interesse, segundo a
programagao ou nao da busca da condugdo intrinseca, utilizou-se o teste -t
pareado quando a suposicdo de normalidade foi atendida. Caso contrario,
empregou-se o teste de Wilcoxon para amostras pareadas. A suposi¢cao de

normalidade do teste-t foi verificada por intermédio do teste de Shapiro-Wilk.

Ja na comparacgao de cada uma das variaveis quantitativas de interesse, segundo
o diagnodstico de doenga de Chagas, o teste t-Student foi o escolhido quando as
suposi¢coes usuais do modelo (normalidade e homocedasticadade) foram
atendidas. Caso contrario, aplicou-se o teste de Mann-Whitney. As suposigcdes do
teste-t foram verificadas pelo teste de Shapiro-Wilk para normalidade e o de

Levene para homocedasticidade.
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4.7 Parecer ético

O estudo foi conduzido de acordo com os padrbes estabelecidos pelas diretrizes e
normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres humanos do Conselho
Nacional de Saude (Resolugao 196/96).

A concordancia com esses padrdes permite que os direitos, seguranga e bem-
estar dos participantes no estudo sejam protegidos de modo consistente com os
principios que se originam da Declaracao de Helsinki e de maneira que os dados

dos estudos clinicos tenham credibilidade.

Todos os pacientes assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.

Os exames realizados (ecocardiograma, telemetria, sorologia doenga de Chagas)
sao feitos rotineiramente no acompanhamento aos pacientes portadores de
marca-passo, nao trazendo desconforto algum além dos inerentes a sua

realizagao.

4.8 Normalizagao bibliografica

A normalizacgao bibliografica foi realizada de acordo com as normas da

Associacao Brasileira de Normas Técnicas (ABNT) para publicagdes técnico
cientificas (FRANCA; VASCONCELLOQOS, 2004).
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5 RESULTADOS

Para compor a amostra, foram selecionados 30 pacientes com idade de 62,7
+10,9 anos, a maioria ( 73,3% ) do sexo feminino e 36,7 tinham doenca de

Chagas.

A comparacgao das variaveis obtidas pela telemetria do marca-passo antes e apés
a programacao do parametro busca da condugao intrinseca esta demonstrada na
TAB. 1.

TABELA 1
Comparacao entre as variaveis obtidas pela telemetria do marca-passo antes e
apods a programacgao da busca da condugao intrinseca em 30 pacientes,
chagasicos e nao-chagasicos, atendidos no HC-UFMG de 03/2005 a 06/ 2007

Variaveis Sem busca Com busca Valor-p
condugao da conducao
intrinseca intrinseca

Frequéncia de base 60 [60-65] 60 [60-65] 0,792

Frequéncia maxima 130 [120-140] 120[105-130] 0,015

Porcentagem de sense atrial 76,5 [26-97,5] 77 [24-99] 0,795

Porcentagem de pace atrial 18 [2,5-73,7] 23 [1,0-74] 0,872

Porcentagem de sense ventricular 9,5 [1,0-16] 74 [37-98] <0,001

Porcentagem de pace ventricular 94 [79-99] 25 [2,0-60] <0,001

Dados apresentados em: Mediana , intervalo interquartilico Teste de Wilcoxon pareado.

A analise dos dados mostra que a frequéncia de estimulagdo basal nao foi
diferente entre os dois grupos. No entanto, pode-se observar diferenca
significativa quando se compararam as variaveis frequéncia maxima de
acoplamento atrioventricular, intervalo AV dinamico e porcentagem de batimentos
ventriculares estimulados e “sentidos” pelo marca-passo. Os parametros relativos

a programacgao do marca-passo como a amplitude dos pulsos de estimulagao
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atrial e ventricular e os parametros relativos ao gerador como corrente, energia e
carga de pulso atrial e ventricular, impedancias dos eletrodos atrial e ventricular

foram semelhantes com e sem a programacgao da busca da condugao intrinseca .

O GRAF. 1 mostra a redugdo na porcentagem de batimentos ventriculares
estimulados pelo marca-passo quando programado o parametro busca da

conducgéo intrinseca.

Porcentagem de batimento ventricular
estimulado

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0 T T

Sem busca da conducgao intrinseca Com a busca da conducdo
programada intrinseca programada

N
%y}

GRAFICO 1 - Porcentagem de batimentos ventriculares estimulados pelo marca-
passo com e sem a busca da condugao intrinseca programada em 30 pacientes,

chagasicos e ndo-chagasicos, atendidos no HC-UFMG de 03/2005 a 06/ 2007.
Valor de P = <0,001.



73

Nas TAB. 2 e 3 é apresentada a comparacgao das variaveis obtidas pela telemetria
dos marca-passos com e sem a programacgao do parametro busca da condugao

intrinseca, respectivamente, segundo o diagndstico de doenca de Chagas.

TABELA 2
Comparacao entre as variaveis do marca-passo sem a programacgao
da busca da condugao intrinseca em 30 pacientes, chagasicos e nao-chagasicos,
atendidos no HC-UFMG de 03/2005 a 06/ 2007

Variaveis Chagasico Nao- Valor-

Chagasico p

Frequéncia de base 60 [60-65] 60 [60-65] 0,729
Frequéncia maxima 130 [100-130] 130[120-140] 0,553
Intervalo AV dinamico minimo apés pace 170 [150-170] 160 [140-170] 0,566
Intervalo AV dinamico minimo apds sense 140 [140-150] 140 [130-150] 0,964

Porcentagem de sense atrial 40 [6,0-92] 91[ 53-99] 0,110
Porcentagem de pace atrial 55 [8,0-91] 9,0 [1,0-47] 0,097
Porcentagem de sense ventricular 5,0 [0-195] 6 [1,0-22] 0,697
Porcentagem de pace ventricular 94 [79-100] 94 [78-99] 0,574

Dados apresentados em: Mediana , intervalo interquartilico Teste de Mann-Whitney.

AV intervalo atrioventricular



TABELA 3

Comparacao entre as variaveis do marca-passo apos programacgao
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da busca da conducgao intrinseca em 30 pacientes, chagasicos e nao-chagasicos,
atendidos no HC-UFMG de 03/2005 a 06/ 2007

Variavel Chagasico Nao- Valor-
chagasico p
Frequéncia de base 60 [60-65] 65 [60-65] 0,2207
Frequéncia maxima 107 [100-130]  130[110-130] 0,015>
Intervalo AV dinamico minimo apds pace 170 [170-212] 190 [170-250] 0,525
Intervalo AV dinamico minimo apds sense 150 [140-205] 170 [150-225]  0,5597
Porcentagem de sense atrial 41 [12-89] 85 [59-99] 0,0662
Porcentagem de pace atrial 60 [11-88] 14 [1,0-41] 0,073?
Porcentagem de sense ventricular 48 [7,7-86] 83 [63-99] 0,0512
Porcentagem de pace ventricular 50 [17-87] 17 [1,0-37] 0,0412

Dados apresentados em: Mediana , intervalo interquartilico Teste de Mann-Whitney.

AV= atrioventricular

A analise desses dados ressalta que, tanto na situagcdo 1 (busca da condugao

intrinseca programada) como na situagdo 2 (busca da conducéo intrinseca nao

programada), ndo houve diferenga entre os grupos chagasico e nao-chagasico

em relacao a frequéncia de estimulagao basal, intervalo AV dindmico apos pace e

apds sense e porcentagem de batimentos atriais sentidos e estimulados pelo

marca-passo. No entanto, ao programar a busca da condugao intrinseca,

verificou-se diferenga com significAncia estatistica ao comparar a frequéncia

maxima de acoplamento atrioventricular (menor no chagasico) e, ainda, nitida

predominancia de batimentos ventriculares estimulados pelo marca-passo nos

pacientes chagasicos.
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Variaveis ecocardiograficas dos 30 pacientes estudados, sem a programagao do
marca-passo para busca da conducéo intrinsenca, HC-UFMG, margo de 2005 a

junho de 2007

Medidas convencionais Média £ DP
Diametro do atrio esquerdo (mm) 38,36 + 2,91
Diametro diastdlico final do ventriculo esquerdo (mm) 46,45 + 6,19
Diametro sistélico final do ventriculo esquerdo (mm) 30,91 £ 5,38
Fracao de ejecédo do VE (método de Simpson,%) 60,91 + 6,66
Diametro diastdlico do VD (mm) 19,55 + 4,97
Pressao sistdlica em artéria pulmonar (mmHg) 34,18 £ 7,55
Medidas de dissincronia

Retardo de contracdo SIV/PP (ms) 71,3 +£43,3
Periodo pré-ejetivo do VD (ms) 121,5 + 36,2
Periodo pré-ejetivo de VE (ms) 136,6 + 41,8
Diferenca entre VE-VD 14,73 + 28,87
Tempo de ativagao da PL (ms) 210,0 £ 40,0
Tempo de ativagao do SIV (ms) 186,1 + 34,3
Tempo de ativagao do VD (ms) 171,9 + 29,1

Dados apresentados em Média = Desvio padrao
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Comparacao entre as medidas ecocardiograficas do tempo de ativagao sistdlica

das paredes septal e lateral do VD e VE ao ecocardiograma antes e apos a

programagao da busca da condugao intrinseca em 30 pacientes, chagasicos e

nao-chagasicos, portadores de marca-passo cardiaco dupla-camara, atendidos no
HC-UFMG de marcgo de 2005 a junho de 2007

Variavel Semabusca Com abusca P-
da condugao da condugao valor
intrinseca intrinseca
Tempo de ativagao da PL (ms) 210,0 +£40,0 147,0 + 33,6 <0,001
Tempo de ativagao do SIV (ms) 186,1 + 34,3 1299+ 224 <0,001
Tempo de ativagao do VD (ms) 171,9 + 29,1 144.,8 + 25,1 <0,001
Diferenca do tempo de ativagao 21 [10-40] 15 [-5-31] 0,596
PL-SIV (ms)*
Diferenca de contracao SIV-VD (ms) 12,8 £ 29,5 -13,6 £ 24,4 <0,001
Diferenca de contracéo PL-VD (ms) 46,1+ 61,7 48 + 36,8 <0,001

Dados apresentados em Media + DP, Mediana [intervalo interquatilico]*, teste
de t pareado, * teste de Wilcoxon
PL= parede lateral, SIV= septo interventricular, VD= ventriculo direito

Ao ecocardiograma, registrou-se diferenca significativa no tempo de ativagao
sistolica do VD e das paredes lateral e septal do VE, sendo esse tempo mais
prolongado quando o VD estava sendo estimulado pelo marca-passo (sem busca
da conducgéo intrinseca programada). Apurou-se, ainda, diferenca significativa ao
comparar-se a diferenca no tempo de contragcao entre o septo interventricular e o

ventriculo direito (VD) e a parede lateral e o VD.

Com a busca da conducao intrinseca, a diferenga de contracéo entre o septo e a
parede livre do VD foi menor, bem como a diferenga entre a parede lateral do VE
e a parede livre do VD. No entanto, ndo houve diferenca significativa ao se avaliar

a diferenga do tempo de ativacao da parede lateral em relagcao a parede septal.

O registro da derivagdo D2 do ECG foi realizado em todos os pacientes para

averiguar a duragédo do QRS. Observou-se que a duragdo do QRS quando o
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batimento cardiaco era estimulado pelo marca-passo (sem a busca da condugao
intrinseca) foi significativamente maior (160 [160-200] ) do que o QRS do
batimento ndo estimulado pelo marca-passo,com a busca da condugéo intrinseca
programada (120 [90-150]) P valor <0,001.

O GRAF. 2 mostra a duragédo do QRS, em milissegundos, medido na derivagéo
D2 do eletrocardiograma de superficie, com e sem a busca da condugao

intrinseca programada.

Duracaodo QRS ao ECG (ms)
160
160 -
120
140 -
120 A
100 A
ms 80 -
60 -
40 -
20 A
O T 1
Sem a busca da conducdo Com a busca da conducdo
intrinseca intrinseca

GRAFICO 2 - Duragdo do QRS no eletrocardiograma de superficie, medido em
milissegundos na derivagao DII, antes e apds a programagado da busca da
conducéo intrinseca em 30 pacientes, chagasicos e ndo-chagasicos, portadores
de marca-passo cardiaco dupla-camara, atendidos no HC-UFMG de 03/2005 a
06/ 2007.

Valor de P < 0,001.
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O GRAF. 3 mostra o tempo de ativagao sistélica da parede lateral VE medida ao

ecocardiograma doppler tecidual com e sem a busca da condugdo intrinseca

programada.
Tempo de ativagao sistélica da Parede Lateral (ms)
250 - 210
200 147
150 A
ms
100 -
50 A
O T 1
Sem a busca da conducdo Com a busca da conducdo
intrinseca intrinseca

GRAFICO 3 - Tempo de ativacéo sistélica da parede lateral do VE, medido ao
ecocardiograma doppler tecidual, antes e apdés a programacdo da busca da
conducgao intrinseca em 30 pacientes, chagasicos e nao-chagasicos, portadores
de marca-passo cardiaco dupla-camara, atendidos no HC-UFMG de 03/2005 a

06/ 2007.
Valor de P < 0,001.

O GRAF. 4 mostra o tempo de ativacao sistodlica da parede septal do VE medida
ao ecocardiograma doppler tecidual com e sem a busca da condugéo intrinseca

programada.
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GRAFICO 4 - Tempo de ativagao sistdlica da parede septal do VE, medido ao

ecocardiograma doppler tecidual, antes e apdés a programacdo da busca da

conducao intrinseca em 30 pacientes, chagasicos e nao-chagasicos, portadores

de marca-passo cardiaco dupla-camara, atendidos no HC-UFMG de 03/2005 a

06/ 2007.

Valor de P < 0,001.

O GRAF. 5 mostra a comparagao do tempo de ativagéo sistdlica do ventriculo

direito medida ao ecocardiograma doppler tecidual com e sem a busca da

conducao intrinseca programada.
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171,9

144,8

GRAFICO 5 - Tempo de ativacdo sistdlica do ventriculo direito, medido ao

ecocardiograma doppler tecidual, antes e apdés a programacdo da busca da

conducgao intrinseca em 30 pacientes, chagasicos e nao-chagasicos, portadores

de marca-passo cardiaco dupla-camara, atendidos no HC-UFMG de 03/2005 a

06/ 2007.

Valor de P < 0,001.
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Os GRAF. 6, 7, 8 e 9 mostram o impacto da busca da condugao intrinseca na

longevidade dos geradores de pulso dos marca-passos.

14,0 ~
12,0 ~

1

10,0

1

8,0

Anos

6.0

1

1

4,0
2,0

1

0,0 -
Sem Busca de Condugéao Com Busca de Conducgao

GRAFICO 6 - Impacto da busca da condugdo intrinseca na longevidade dos
geradores de pulso dos marca-passos em 30 pacientes, chagasicos e nao-
chagasicos, portadores de marca-passo cardiaco dupla-camara, atendidos no

HC-UFMG de 03/2005 a 06/ 2007.
P=0,0048.
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Sem Busca de Condugao Com Busca de Condugéao
GRAFICO 7 - Impacto da busca da condugao intrinseca na longevidade dos

geradores de pulso dos marca-passos em 19 pacientes n&o-chagasicos,
portadores de marca-passo cardiaco dupla-camara, atendidos no HC-UFMG de

03/2005 a 06/ 2007 .
P=0,0029.
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GRAFICO 8 - Impacto da busca da condugéo intrinseca na longevidade dos
geradores de pulso dos marca-passos em 11 pacientes chagasicos,
portadores de marca-passo cardiaco dupla-camara, atendidos no HC-UFMG

de margo de 2005 a junho de 2007.
P=0,3754.
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GRAFICO 9 - Impacto da programacao da busca da conducdo intrinseca sobre a
longevidade dos geradores de pulsos dos marca-passos em 30 pacientes,
chagasicos e nao-chagasicos, portadores de marca-passo cardiaco dupla-
camara, atendidos no HC-UFMG de 03/2005 a 06/ 2007.

P=0,0027.
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A analise desses graficos mostra que ha aumento significativo da longevidade dos
geradores de pulso com o emprego do recurso tecnoldgico busca da condugao

intrinseca no grupo como um todo.

Nos pacientes chagasicos, o aumento € menor e nao-significativo; nos nao-

chagasicos, é maior e significativo.
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6 DISCUSSAO

Os achados deste estudo indicam que o parametro busca da condugéo intrinseca
reduziu significativamente o numero de batimentos ventriculares estimulados pelo
marca-passo, reduzindo assim a duracdo do QRS, e, portanto, a dissincronia
elétrica. Com a redugao do numero de batimentos estimulados, houve aumento
da longevidade dos geradores de pulso. A analise dos parametros
ecocardiograficos de dissincronia, evidenciou significativa redugdo do tempo de

ativagao sistolica das paredes lateral e septal do VE e da parede livre do VD.

Na cardiopatia chagasica, as lesbes do sistema excitocondutor comprometem
com frequéncia o n6 atrioventricular e o feixe de His por alteragcbes inflamatdrias,
degenerativas e fibréticas, que podem dar origem aos bloqueios atrioventriculares
mais comumente com QRS largo (ANDRADE; LOPES; PRATA, 1987). A
predominancia de paciente ndo-chagasico nesta amostra pode ser explicada pelo
critério de inclusao do estudo, que foi a doenga do né sinusal e BAVT intermitente
Segundo dados do Departamento de Estimulagcdo Cardiaca Artificial da
Sociedade Brasileira de Cirurgia Cardiovascular, o BAVT com QRS largo foi mais
frequente (40,1%) no paciente chagasico quando comparado ao grupo nao-
chagasico (29,8%) (COSTA; RASSI; LEAO, 2004).

Neste estudo, ao serem comparados os parametros do marca-passo nas duas
situagdes propostas verificou-se diferenga significativa com a busca da condugéao
intrinseca entre a frequéncia cardiaca maxima de acoplamento atrioventricular
(130ms [120-140] e 120 [105-130], p=0,015) e o intervalo AV do marca-passo,
tanto com o batimento atrial estimulado (160ms [147-170] e 180 [170-237], p<
0,001), quanto com o batimento atrial sentido pelo marca-passo (140 [137-150] e
150 [145-210] p< 0,001).

Esse achado pode ser compreendido pelo entendimento do modo de
funcionamento do parametro busca da conducéao intrinseca, em que o dispositivo

procura por ritmos intrinsecos, em intervalos determinados pelo parametro
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intervalo de busca, o que é feito adicionando o valor programado do paradmetro
busca da conducgao intrinseca ao Intervalo AV/PV programado do marca-passo.
Compreende-se como intervalo AV o intervalo de tempo, em ms, que se inicia
com o evento atrial estimulado e termina com a espicula ventricular do MP. O
intervalo PV compreende o intervalo de tempo, em ms, que se inicia com o evento
atrial sentido e termina com a espicula ventricular do marca-passo. Como a
frequéncia cardiaca maxima é dependente do intervalo AV - quanto maior o
intervalo AV, menor a frequéncia maxima de acoplamento entre o batimento
sinusal e o batimento ventricular estimulado pelo MP, a queda na frequéncia
maxima atingida quando se programa a busca da conducéo intrinseca também é

explicada pelo modo de funcionamento do parametro (REBLAMPA, 2005).

Sabe-se que disfungdo do ndé sinusal € ocorréncia frequente e importante nos
pacientes chagasicos, sendo suas manifestagdes mais comuns a bradicardia, o
bloqueio sinoatrial, a parada sinusal e a resposta cronotrépica inadequada ao
esforco (ALVARES, 1985).

Esse maior comprometimento do né sinusal na doenga de Chagas também pode
ter contribuido para o fato de que, neste estudo, o grupo chagasico apresentou

menor frequéncia maxima de sincronismo atrioventricular.

Segundo Costa, Rassi e Ledo (2004), que compararam o perfil de pacientes
chagasicos e né&o-chagasicos submetidos a implante de marca-passo, o
comprometimento do né sinusal (bloqueio sinoatrial, parada sinusal, bradicardia
sinusal e sindrome braditaquicardia) foi responsavel pela indicagdo de 17,2% dos
implantes de marca-passo nos pacientes chagasicos e de 14,5% nos néao-

chagasicos.

Outros estudos, como o de Palmero, Caeiro e losa (1981), também demonstraram
maior comprometimento do né sinusal na doenca de Chagas. Esses autores,
comparando a frequéncia cardiaca basal entre 222 pacientes chagasicos e 50
controles sadios e 55 pacientes com insuficiéncia cardiaca de qualquer etiologia,
verificaram que os pacientes chagasicos tinham frequéncia cardiaca menor que a

do grupo-controle. E, ainda, quando comparado o grupo com insuficiéncia
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cardiaca (chagasico e nao-chagasico), observou-se que a frequéncia cardiaca
basal no grupo chagasico era significativamente mais baixa que no grupo néao-
chagasico. Esses achados foram atribuidos a disfungdo do né sinusal causada

pela doenga de Chagas.

Segundo Rocha et al. (2005), pacientes chagasicos apresentam menor
porcentagem da frequéncia cardiaca maxima atingida ao esfor¢co quando
comparados a pacientes nao-chagasicos, independentemente da fracdo de

ejecao ao ecocardiograma.

No presente estudo, observou-se um dado relevante que foi a significativa
reducdo na porcentagem de batimentos ventriculares estimulados pelo marca-
passo quando se programou o0 parametro busca da conduc¢ao intrinseca. Existem
evidéncias clinicas sugerindo que a reducdo da estimulagdo ventricular
prolongada no apice do VD esta associada a redugdo de eventos
cardiovasculares( WILKOFF et al., 2002, NIELSEN et al., 2003). Considerando-se
que muitos pacientes que necessitam de marca-passo devido a doenga do né
sinusal apresentam conducdo atrioventricular preservada e que pacientes com
bloqueio atrioventricular podem ter conducdo atrioventricular intermitente
(ROSENQVIST; OBEL, 1989), a estimulagdo de VD nestes casos pode ser

desnecessaria.

O subestudo do MOST, que analisou o efeito da porcentagem cumulativa da
estimulagao ventricular em relacdo ao surgimento de FA e descompensacgao
cardiaca (SWEENEY et al., 2003), mostrou que o aumento na porcentagem
cumulativa de batimentos ventriculares estimulados associa-se ao aumento do
risco de hospitalizagdo por insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) e morte e,

ainda, ao aumento do risco relativo de surgimento de fibrilagao atrial.

No presente estudo, nos marca-passos sem a programacao do parametro BCl a
porcentagem de batimentos ventriculares estimulados (no grupo todo) foi de 94
[99-78] (mediana- intervalo interquartilico) e nos marca-passos com busca da
condugao intrinseca programada essa porcentagem caiu para 25,0 [60-2,0]

(mediana-intervalo interquartilico), com p<0,001. Consequentemente, o numero
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de batimentos ventriculares sentidos pelo marca-passo aumentou de 5,5 [16-1,0]
(mediana- intervalo interquartilico] (sem a busca da conducio intrinseca
programada) para 74,0 [98-37] (mediana- intrervalo interquartilico) (com a busca
da conducéo intrinseca programada), com p<0,001. Esse achado é concordante
com os relatos da literatura de que esse tipo de algoritmo € capaz de reduzir
representativamente a porcentagem de batimentos ventriculares estimulados,
efeito que pode, por conseguinte, reduzir desfechos cardiovasculares

indesejaveis.

Milasinovic et al. (2008) referiram que, com a programacao do algoritmo busca da
conducgao intrinseca, tanto pacientes com doencga do né sinusal quanto os com
bloqueio atrioventricular intermitente apresentaram significativa reducdao da
porcentagem cumulativa de batimentos ventriculares estimulados. Dos pacientes
com marca-passo usando esse recurso, 72% tiveram porcentagem cumulativa de

batimentos ventriculares estimulados < 40%.

Com base nos resultados desses estudos, a Sociedade Americana de Cardiologia
(ACC/AHA/HRS), em 2008, recomendou minimizar a estimulacdo do VD usando
os algoritmos disponiveis nos geradores de pulso para este fim (EPSTEIN et al.,
2008).

O subestudo MOST (SWEENEY et al., 2003) demonstrou que o aumento da
estimulacao ventricular direita resulta em elevagao do risco de fibrilagdo atrial, o
qual aumenta 1% a cada 1% de aumento da porcentagem de estimulagao do VD.
O risco de hospitalizagao por IC aumenta 54% com incremento de 10% da
estimulacdo do VD, mas esse risco é praticamente o mesmo quando a
porcentagem de batimentos ventriculares estimulados é superior a 40%. Portanto,
parece que para reduzir o risco de hospitalizagdo por IC, é necessario nao
somente diminuir o percentual de estimulagao, mas reduzi-lo a niveis inferiores a
40%. No entanto, as pesquisas citadas ndo incluiram pacientes com
miocardiopatia chagasica, ficando a pergunta se os pacientes chagasicos também
apresentariam redugao significativa do percentual de estimulagao ventricular e se

essa reducao também traria os mesmos beneficios nesse grupo de pacientes.
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Os achados do presente trabalho salientam que o parametro busca da condugao
intrinseca reduziu o percentual de batimentos ventriculares em ambos os grupos,
sendo mais acentuada no grupo nao-chagasico. Nesse grupo, apos programagao
da busca da conducgao intrinseca, somente 17% dos batimentos ventriculares
foram estimulados pelo marca-passo. No grupo chagasico, apesar de haver
também ocorrido redugao substancial dos batimentos ventriculares estimulados
pelo MP (reducado de 94,0 [100-79] para 50,5 [87-17], nao se atingiu o nivel
considerado ideal pelo subestudo MOST, de menos de 40% de batimentos
ventriculares estimulados pelo MP. Os beneficios dessa redugédo nao constituiram

objeto de estudo da presente investigagao.

Outro aspecto analisado no presente estudo foi a duracdo do QRS. Sabe-se que
o alargamento no complexo QRS ao ECG indica atraso elétrico possivelmente
correlacionado a uma dissincronia mecanica ventricular. A duracdo do QRS
superior a 120 ms foi o critério mais utilizado em estudos clinicos que avaliaram a

terapia de ressincronizagao cardiaca (TRC).

Estudos hemodinédmicos em pacientes com bloqueio completo de ramo esquerdo
intermitente enfatizaram que existe perda importante da fungao cardiaca quando
ocorre o alargamento do complexo QRS comparativamente aos periodos com
QRS estreito, observando-se alteragéo nao sé na funcgéo sistélica, quanto também
na diastdlica (XIAO; LEE; GIBSON, 1991).

Aproximadamente um em cada quatro pacientes com insuficiéncia cardiaca
secundaria a disfuncao sistdlica do ventriculo esquerdo apresenta duragao do
QRS > 120 ms ao ECG (COWBURN et al., 1998).

O estudo CARE HF sugere que a prevaléncia de dissincronia cardiaca aumenta

com a elevacao da duragao do QRS.

Com base nesses trabalhos, pode-se concluir que o aumento da duragao do QRS
ao ECG associa-se a piora da fungao ventricular e, portanto, quando possivel,
devem-se usar recursos disponiveis para preservar a duragao normal do QRS no

paciente portador de marca-passo cardiaco.
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Na presente pesquisa, constatou-se que a duracdo do QRS foi significativamente
maior durante os periodos de estimulacdo ventricular pelo MP (ou seja, sem
parametro busca da condugao intrinseca programada), na comparagdo com a
duragcdo do QRS intrinseco, que predomina quando se programa a busca da
condugao intrinseca. Esse resultado comprova que o parametro busca da
condugao intrinseca constitui uma estratégia que pode ser utilizada para
preservar a duragao normal do QRS e, por conseguinte, a sequéncia normal de
ativacado ventricular, reduzindo-se os prejuizos hemodinamicos associados ao

alargamento do QRS.

A nossa amostra foi composta por individuos com fungao sistdlica presevada ao
ecocardiograma. A analise das medidas ecocardiograficas no estudo evidenciou
que 0s grupos chagasicos e nao-chagasicos nao diferiram significativamente

quanto as variaveis ecocardiograficas, incluindo a FEVE (método Simpson).

Alguns estudos tém demonstrado que a dissincronia mecanica nem sempre esta
relacionada a dissincronia elétrica (KASS, 2003). Na realidade, varios pacientes
com QRS largo podem nao apresentar dissincronia mecanica (BLEEKER et al.,
2004). Por isso, as medidas de dissincronia ao ecocardiograma parecem refletir

mais acuradamente a dissincronia mecéanica.

No presente estudo, a analise das medidas ecocardiograficas evidenciou que os
grupos chagasicos e nao-chagasicos nao diferiram significativamente quanto as
variaveis ecocardiograficas, incluindo a FEVE (método Simpson). De fato, a
amostra selecionada para o presente estudo foi composta por individuos com
funcao sistdlica preservada, para evitar outros fatores que poderiam interferir nos
parametros ecocardiograficos na avaliagcdo de dissincronia. A comparagao das
caracteristicas da casuistica dos estudos que demonstraram comprometimento da
funcdo ventricular esquerda relacionada a estimulacdo do VD (NIELSEN et al.
2006, ANDERSEN et al 1997, CONNOLLY et al 2000; HESSELSON, B.A. et al
1992 ) com a nossa populagcédo é marcada pela diferenca de comprometimento da
funcdo miocardica. Em nosso estudo a fungdo miocardica estava preservada ao
ecocardiograma em todos os pacientes, nos demais ensaios 0s pacientes

incluidos tinham comprometimento miocardico importante.
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Nossas observacdes foram semelhantes a de Schmidt et al. (2007), que ao
investigarem a dissincronia ventricular secundaria a estimulacdo do VD em
pacientes com marca-passo e FEVE superior a 35% ao ecocardiograma, nao
apuraram diferencga significativa na maioria das medidas de dissincronia adotadas
no estudo. No entanto, ao analisarem pacientes com FEVE < 35, relataram que
essas medidas estavam alteradas em praticamente todos os pacientes com

estimulagao VD.

Em nossa avaliacado, a despeito de ndo se ter observado diferenca significativa
entre o tempo de ativagao parede lateral-parede septal ao doppler tecidual com e
sem a busca da ClI, verificou-se reducgao significativa do tempo de ativagéo
sistolica das paredes lateral e septal do VE e da ativagéao sistélica do VD, quando
se programava a busca da condugdo intrinseca. Ademais, com a busca da
conducéo intrinseca, houve reducao da diferenca entre a contracdo da parede
livre do VD e das paredes septal e lateral do VE, evidenciando diminuigdo do
retardo eletromecéanico induzido pelo marca-passo nessas regides. Segundo
Marwick (2008) a grande diversidade de marcadores de dissincronia usados em
varios estudos publicados sugere ainda ndo existir um parametro efetivo
(THOMAS, 2008). De fato, nosso estudo demonstrou que outras variaveis que

refletem o retardo eletromecanico, podem constituir marcadores de dissincronia.

Outro aspecto importante abordado no presente estudo foi a extensdo da
longevidade do gerador de pulsos do marca-passo que € hoje um dos importantes
objetivos da estimulagcdo cardiaca e tem sido objeto de estudos (MENEZES
JUNIOR et al., 1998; RIBEIRO et al., 2001). Diversos sdo os motivos para se
tentar prolongar a vida util de um gerador de pulsos do MP, pois, além de existir
risco, por minimo que seja, de infecgdo e outras complicagdes cirurgicas a cada
troca de gerador realizada, o aumento de 10% na longevidade do gerador tem
impacto na redug¢ao dos custos relacionados ao procedimento cirurgico e ao gasto
com novas unidades geradoras (BAROLD; ZIPES, 1997; CROSSLEY et al., 1996;
SHEPARD; RIBEIRO et al. 2002; ELLENBOGEN, 2009).

A vida util de um gerador do marca-passo depende de variaveis como consumo

interno da bateria, largura e voltagem dos pulsos de estimulagéo, impedancia dos
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eletrodos e porcentagem de batimentos estimulados. Algoritmos existentes nos
marca-passos, que minimizam a estimulacdo ventricular, ndo s6 ajudam a
preservar a fungdo ventricular esquerda, como também reduzem o gasto do
gerador (SHEPARD; ELLENBOGEN, 2009).

Aqui se detectou significativo aumento da longevidade estimada do gerador de
pulsos do marca-passo no grupo todo de pacientes, quando programado o
parametro busca da condugao intrinseca. Quando se analisaram separadamente
0s grupos chagasico e ndao-chagasico, nos pacientes ndao-chagasicos o aumento
da longevidade do gerador também foi significativo (P=0,0029). No entanto, no
grupo de pacientes chagasicos, apesar de ter-se observado aumento na
longevidade do gerador, o mesmo nao foi significativo. Esse achado
provavelmente se deve ao fato de os pacientes chagasicos apresentarem mais
comprometimento do sistema de condug¢do do coragdo, com alto numero de

batimentos estimulados pelo marca-passo e, portanto, mais desgaste do gerador.

6.1 Limitagoes do estudo

1: A pequena proporgcao de pacientes chagasicos pode ter interferido na analise
intergrupos. Entretanto, o objetivo do estudo foi avaliar o efeito da busca da Cl,
independente da causa do implante do marca-passo.

2: Para se detectar dissincronia e o seu efeito no remodelamento miocardico, o
tempo de acompanhamento deveria ser maior e todas as variaveis deveraim ser
aferidas novamente. Nesse estudo o tempo foi curto, 3 meses, e as medidas de
dissincronia foram feitas antes e imediatamente apds a busca da ClI.

3: Apesar de ainda nao se ter definido qual seriam os indices e técnicas
ecocardiograficas mais apropriadas para a analise da dissincronia, apdés a
realizacado deste estudo surgiram técnica mais novas e mais eficazes na detecgao

da dissincronia.
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7 CONCLUSOES

A avaliacdo da busca da condugdo intrinseca, parametro disponivel nos

geradores de marca-passo, demonstrou que:

» Quando programado, foi capaz de reduzir significativamente o numero de
batimentos ventriculares estimulados pelo marca-passo.

= O emprego da busca da conducgao intrinseca aumentou a longevidade dos
geradores de pulso dos marca-passos.

= O emprego da busca da conducdo intrinseca reduziu a dissincronia
elétrica, diminuindo a duracédo do QRS ao ECG.

» A programagao da busca da condugdo intrinseca reduziu o tempo de
ativacao sistdlica das paredes lateral e septal do ventriculo esquerdo e o
tempo ativagao sistolica do ventriculo direito, analisado através do doppler

tecidual, nos pacientes chagasicos e nao-chagasicos.



94

REFERENCIAS Bibliograficas

ABRAHAM, W.T. et al. for the MIRACLE Study Group. Cardiac resynchronization
in chronic heartfailure. N Engl J Med, v. 346, p. 1845-1853, 2002.

ALBERTSEN, A.E. et al. DDD(R)-pacing, but not AAI(R)-pacing induces left
ventricular desynchronization in patients with sick sinus syndrome: tissue-doppler
and 3D echocardiographic evaluation in a randomized controlled comparison.
Europace, v. 10, p. 127-133, Feb. 2008.

ALVARES, J.M. Bradiarritmias. /n: CANCADO, J.R.; CHUSTER, M. Cardiopatia
chagasica. Belo Horizonte: Fundacdo Carlos Chagas de Pesquisa Médica, p.
266-273, 1985.

ANDERSEN, H.R. et al. Prospective randomized trial of atrial versus ventricular
pacing in sick sinus syndrome. Lancet, v. 344, p. 15.238, 1994.

ANDERSEN HR, et al. Long-term follow-up of patients from a randomised trial of
atrial versus ventricular pacing for sick-sinus syndrome. Lancet, v. 350, p. 1210-
6, 1997

ANDERSON, L.J. et al. Patient selection and echocardiographic assessment of
dyssynchrony in cardiac resynchronization therapy. Circulation, v.117, p. 2009-
2023, 2008

ANDRADE, Z.A. et al. Pathology of complete AV block in chronic Chagas
myocarditis. Uberaba: Rev Soc Bras Med Trop, v. 21, n.1, p. 7-13, Jan-Mar,
1988.

ANDRADE, Z.A.; LOPES, E.R.; PRATA, S.P. Alteragdes do sistema de condugao
do coragao em chagasicos acometidos de morte repentina. Arq Bras Cardiol, v.
48, p. 5-9, 1987.

ASKENAZI, J. et al. Alteration of left ventricular performance by left bundle branch
block simulated with atrioventricular sequential pacing. Am J Cardiol, v. 53, p.
99-104, 1984.

AURICCHIO, A. Effect of pacing chamber and atrioventricular delay on acute
systolic function of paced patients with congestive heart failure. Circulation v. 99,
p. 2993-3001, 1999.

AURICCHIO, A. et al. Long-term clinical effect of hemodynamically optimized
cardiac resynchronization therapy in patients with heart failure and ventricular
conduction delay. J Am Coll Cardiol, v. 39, p. 2026-2033, 2002.

BARDY, G.H. et al. Amiodarone or an implantable cardioverter-defibrillator for
congestive heart failure. N Engl J Med, v. 352, p. 225-37, 2005.



95

BAROLD, S.S. Adverse effects of ventricular desynchronization induced by long-
term right ventricular pacing. J Am Coll Cardiol, v. 42, p. 624-6, 2003.

BAROLD, S.S.; ZIPES, D.G. Cardiac pacemakers and antiarrhythmic devices. In:
BRAUNWALD, E. (editor). Heart disease: a textbook of cardiovascular medicine.
2" ed. Philadelphia: WB Saunders, p. 705-41, 1997.

BAX, J.J. et al. Usefulness of myocardial tissue doppler echocardiography to
evaluate left ventricular dyssynchrony before and after biventricularpacing in
patients with idiopathic dilated cardiomyopathy. Am J Cardiol, v. 91, p. 94-7,
2003.

BETOCCHI, S.; PISCIONE, F.; VILLARI, B. Effects of induced asynchrony on left
ventricular diastolic function in patients with coronary artery disease. J Am Coll
Cardiol, v. 21, p. 1124-3, 1993.

BLANC, J.J. et al. Evaluation of different ventricular pacing sitesin patients with
severe heart failure: Results of an acute hemodynamicstudy. Circulation, v. 96, p.
3273-3277, 1997.

BLEEKER, G.B. et al. Relationship between QRS duration and left ventricular
dyssynchrony in patients with end-stage heart failure. J Cardiovasc
Electrophysiol, v. 15, n. 5, p. 544-549, 2004.

BOGLIOLO, L. As causas anatbmicas da insuficiéncia cardiaca na cardiopatia
chagasica cronica. In: DECOURT, L.V.; CAMPOS, O.M. (coord.) Modernos
conhecimentos sobre doenga de Chagas. Belo Horizonte: UFMG - Academia
Mineira de Medicina, p. 283-301, 1991.

BORDACHAR, P. et al. Biventricular pacing and left ventricular pacingin heart
failure. J Cardiovasc Electrophysiol, v. 15, p. 1342-1347, 2004.

BOURGEOIS, I. The history of cardiac pacing. /In: SUTTON, R; BOURGEOIS, I.
The foundations of cardiac pacing, Pt I: an illustratede pratical guide to basic
pacing. New York: Futura Publishing Company, v.1, p. 319-324, 1999.

BRISTOW, M.R. et al. The comparison of medical therapy, pacing and defibrillation
in heart failure (Companion) investigators: cardiac resynchronization therapy with
or without an implantable defibrillator in advanced heart failure. N Eng J Med, v.
350, p. 2140-2150, 2004.

BUCKINGHAM, T.A. Estimulagao artificial da via de saida do ventriculo direito.
Reblampa, v. 11, n. 1, p. 3-8, 1998.

CAZEAU, S. et al. The multisite stimulation in cardiomyopathies studyi: effects of
multisite biventricular pacing in patients with heart failure and intraventricular
conduction delay. N Engl J Méd, v. 344, p. 873-880, 2001.

CHAGAS, C; VILLELA, E. Forma cardiaca da Trypanosomiase americana. Mem
Inst Oswaldo Cruz, v. 14, p. 5-61, 1922.



96

CHEUK-MAN, Y.U. et al. Biventricular pacing in patients with bradycardia and
normal ejection fraction. NEJM, v. 361, n. 22, p. 361:2123-2134, November 2009.

CHUNG, E.S. et al. Results of the predictors of response to CRT (PROSPECT)
Trial. Circulation, v. 117, p. 2608-2616, 2008.

CLELAND, J.G.F. et al. for the Cardiac Resynchronization — Heart Failure (CARE-
HF) Study Investigators. The effect of cardiac resynchronization on morbidity and
mortality in heart failure. N Engl J Med, v. 352, p. 1539-1549, 2005.

COCK, C.C.; GIUDICI, M.C.; TWISK, J.W. Comparison of the haemodynamic
effects of right ventricular outflow-tract pacing with right ventricular apex pacing.
Europace, v. 5, p. 275-8, 2003.

CONNOLLY, S.J. et al. Effects of physiologic pacing versus ventricular pacing on
the risk of stroke and death due to cardiovascular causes. N Engl J Med, v. 342,
p. 1385-91, 2000.

COSTA, R.; RASSI, A.; LEAO, M.I.P. Estudo clinico e epidemiolégico de
pacientes submetidos a implante de marca-passo cardiaco artificial permanente:
comparagcao dos portadores da doenca de Chagas com os de doencgas
degenerativas do sistema de condugao. Rev Bras Cir Cardiovasc, v. 19, n. 2, p.
107-114, 2004.

COWBURN, P.J. et al. Risk stratification in chronic heart failure. Eur Heart J, v.
19, p. 696-710, 1998.

COWIE, M.R. et al. Incidence and aetiology of heart failure; a population-based
study. Eur Heart J, v. 20, n. 19, p. 1436-7, 1999.

CROSSLEY, G.H. et al. Reprogramming pacemakers enhances longevity and is
cost effective. Circulation, v. 94(suppl. Il), p. 245-7, 1996.

DEERING, T.F. et al. Auto intrinsic conduction search algorithm: a prospective
analysis. Clin Electrophysiol v.26 p. 1080 (abstract)

DOSHI, R. et al. Left ventricular-based cardiac stimulation Post AV Nodal Ablation
Evaluation (The PAVE Study). J Cardiovasc Electrophysiol, v. 16, p. 1160-5,
2005.

EPSTEIN, A.E. et al. ACC/AHA/HRS 2008. Guidelines for device-based therapy of
cardiac rhythm abnormalities. J Am Coll Cardiol, v. 51, p. 1-62, 2008.

FANTONI, C.; AURICCHIO, A. Electrical activation sequence. In: CHEUK-MAN,
Y.; HAYES, D.L.; AURICCHIO, A. Cardiac resynchronization therapy.
Massachusetts, USA Ed Blackwell Futura Cap. 3, p. 36-54, 2008.

FRANCA, J.L.; VASCONCELLOS, A.C. Manual para normalizagéo de
publicagbes técnico-cientificas. 7.ed. Belo Horizonte: Ed. UFMG, 2004.



97

FREEDENBERG, R.S. et al. Permanent pacing is a risk factor for the development
of heart failure. Am J Cardiol, v. 95, p. 671-4, 2005.

GALVAO FILHO, S.S. et al. Avancos no tratamento da insuficiéncia cardiaca.
Socesp, v. 14, n. 1, 2004.

GARDIWAL, A. et al. Right ventricular pacing is an independent predictor for
ventricular tachycardia/ventricular fibrillation occurrence and heart failure events in
patients with an implantable cardioverter—defibrillator. Europace, v. 10, n. 3, p.
358-363, 2008.

GELVAN, E.C. et al. Effect of modern pacing algorithms on generator longevity: a
predictive analysis. Pace, v. 26, p. 1796-1802, 2003.

GILLIS, A.M. Reducing unnecessary right ventricular pacing with the managed
ventricular pacing mode in patients with sinus node disease and av block. Pace, v.
29, p. 697-705, 2006.

GOLD, M.R. et al. Acute hemodynamic effects of right ventricular pacing site and
pacing mode in patients with congestive heart failure secondary to either ischemic
or idiopathic dilated cardiomyopathy. Am J Cardiol, v. 85, n. 9, p. 1106-9, 2000.

GRECO, R.L.; RUIS, L.F.; GRECO, O.T. Avancos na terapia de ressincronizagao
cardiaca. Reblampa, v. 22, n. 1, p. 12-18, 2009.

GRINES, C.L. et al. Functional abnormalities in isolated left bundle branch block:
the effect of interventricular asynchrony. Circulation, v. 79, p. 845-53, 1989.

GROVER, M.; GLANTZ, S.A. Endocardial pacing site affects left ventricular end
diastolic volume and performance in the intact anesthesized dog. Circ Res, v. 53,
p. 72-85, 1983.

HAMDAN, M.H. et al. Biventricular pacing decreases sympathetic activity
compared with right ventricular pacing in patients with depressed ejection fraction.
Circulation, v. 102, p. 1027-1032, 2000.

HARE, J.M. Cardiac ressynchronization therapy for heart failure. N Engl J Med, v.
346, p. 1902-4, 2002.

HESSELSON, B.A. et al. Deleterious effects of long-term single-chamber
ventricular pacing in patients with sick sinus syndrome: the hidden benefits of
dual-chamber pacing. J Am Coll Cardiol, v. 19, p. 1542-9, 1992.

HIGGINS, S.L. et al. Cardiac resynchronization therapy for the treatment of heart
failure inpatients with intraventricular conduction delay and malignant ventricular
tachyarrhythmias. J Am Coll Cardiol, v. 42, p. 1454-1459, 2003.



98

INTERNATIONAL CONFERENCE ON HARMONISATION (ICH). Harmonized
tripartite guideline: Guideline for Good Clinical Practice. J Postgrad Med, v. 47, p.
45-50, 2001.

JEFFREI, K. The invention and reinvention of cardiac pacing. Philadelphia, USA:
Cardiol Clin, v. 10, n. 4, p. 561-571, 1992.

KARPAWICH, PP. et al. Developmental sequelae of fixed-rate ventricular pacing
in the immature canine heart: an electrophysiologic, hemodynamic, and
histopathologic evaluation. Am Heart J , v. 119, p. 1077-1083, 1990

KASS, D.A. et al. Improved left ventricular mechanics from acute VDD pacing in
patients with dilated cardiomyopathy and ventricular conduction delay.
Circulation, v. 99, p. 1567-1573, 1999.

KASS, D.A. Pathophysiology of cardiac dyssynchrony and resynchronization. In:
ELLENBOGEN, K.A.; KAY, G.N.; WILKOFF, B.L. Device therapy for congestive
heart failure. Elsevier Inc. (USA) 2004.

KASS, D.A. Predicting cardiac resynchronization response by QRS duration: the
long and short of it. J Am Coll Cardiol, v. 42, p. 2125-7, 2003.

KASS, D.A. Ventricular dyssynchrony and mechanisms of resynchronization
therapy. Eur Heart J, v. 4D, p. 23-30, 2002.

KASS, D.A. Ventricular resynchronization: pathophysology and identification of
responders. Rev Cardiov Med, v. 4, p. S3-S13, 2003.

KAWAGUCHI, M. et al. Quantization of basal dyssynchrony and acute
resynchronization from left bi-ventricular pacing by novel echo-contrast variability
imaging. J Am Coll Cardiol, v. 39, p. 2052-8, 2002.

KERCKHOFFS, R.P.C. et al. Intra and interventricular asynchrony of
electromechanics in the ventricularly paced heart. Arts, J Eng Mathem, v. 47, p.
201-216, 2003.

KERR, C.R. et al. Canadian trial of physiological pacing: effects of physiological
pacing during long-term follow-up. Circulation, v. 109, n. 3, p. 357-62, 2004.

KHAND, A.U. et al. Systematic review of the management of atrial fibrillation in
patients with heart failure. Eur Heart J, v. 21, n. 8, p. 614-32, 2000.

LAMAS, G.A. et al. Quality of life and clinical outcomes in elderly patients treated
with ventricular pacing as compared with dual-chamber pacing. N Engl J Méd, v.
338, p. 1097-104, 1998.

LAMAS, G.A. et al. The mode selection trial (MOST) in sinus node dysfunction:
design, rationale, and baseline characteristics of the first 1000 patients. Am Heart
J, v. 140, n. 4, p. 541-51, 2000.



99

LAMAS, G.A. Physiological consequences of normal atrioventricular conduction:
applicability to modern cardiac pacing. J Card Surg, v. 4, p. 89-98, 1989.

LAMAS, G.A. et al. Ventricular pacing or dual-chamber pacing for sinus-node
dysfunction. N Engl J Med, v. 346, p. 1854-62, 2002.

LECLERC, C.; KASS, D.A. Retiming the failing heart: principles and current
clinical status of cardiac resynchronization. J Am Coll Cardiol, v. 39, p. 194-201,
2002.

LEE, M.A. et al. Effects of long-term right ventricular apical pacing on left
ventricular perfusion, innervation, function, and histology. J Am Coll Cardiol, v.
24, p. 225-32, 1994.

LEE, M.B.B.S. et al. Avoidance of right ventricular pacing in cardiac
resynchronization therapy improves right ventricular hemodynamics in heart failure
patients. J Cardiovasc Electrophysiol, v. 18, n. 5, May 2007.

LINDE, C. et al. Long-term benefits of biventricular pacing in congestive heart
failure: results from themultisite stimulation in cardiomyopathy (MUSTIC) study. J
Am Coll Cardiol, v. 40, p. 111-118, 2002.

MANN, D.L. Mechanisms and models in heart failure: a combinatorial approach.
Circulation, v. 100, p. 999-1008, 1999.

MATEQS, J.C.P. et al. Aspectos epidemiologicos da estimulacdo cardiaca no
Brasil — 12° ano do Registro Brasileiro de Marca-passos (RBM). Reblampa, v. 21,
n. 1, p. 5-12, 2008.

MATEOQS, J.C.P. et al. Sindrome do QRS largo e sindrome do marca-passo: uma
nova fase na estimulagao cardiaca. Cap. 22. In: MELO, C.S. Temas de marca-
passo. Ed. Casa Editorial Lemos, 2007.

McALISTER, F.A. et al. Systematic review: cardiac resynchronization in patients
with symptomatic heart failure. Ann Intern Med, v. 141, p. 381-90, 2004.

MELO, C.S. (ed.). Temas de marca-passo. 2. ed. Sdo Paulo: Lemos, 2004.
MELO, C.C. Marca-passo de A a Z. Ed. Casa Leitura Médica p. 174, 2010.
MELZER, C. et al. Reduction of right ventricular pacing in patients with sinus node
dysfunction using an enhanced Search AV algorithm. J PACE, v. 28, n. 6, p. 521-
527, Jun, 2005.

MENEZES JUNIOR, A.S. et al. A autocaptura ventricular e o aumento da
longevidade da bateria do marca-passo. Reblampa, v. 11, n. 2, p. 85-89, 1998.

MILASINOVIC, G et al. Percent ventricular pacing with managed ventricular
pacing mode in standard pacemaker population. Europace, v. 10, p. 151-155,
2008.



100

MOSS, A.J. et al. Improved survival with an implanted defibrillator in patients with
coronary disease at high risk for ventricular arrhythmia. Multicenter automatic
defibrillator implantation trial investigators. N Engl J Med, v. 335, p. 1933-40,
1996.

MOSS, A.Z. et al. Prophylatic implatation of a defibrillator in a patients with
myocardial infarction and reduced ejection fraction. N Engl J Med, v. 346, p. 877-
83, 2002.

MULLER, C. et al. Survival rate and causes of death in patients with pacemakers:
dependence on symptoms leading to pacemaker implantation. Eur Heart J, v. 9,
n. 9, p. 1003-9, 1988.

NAHLAWI, M. et al. Left ventricular function during and after right ventricular
pacing. J Am Coll Cardiol, v. 44, p. 1883-8, 2004.

NAGUEH SF. et al. Doppler tissue imaging: a noninvasive technique for evaluation
of left ventricular relaxation and estimation of filling pressures. J Am Coll Cardiol.
v 15, n.30, p. 1527-33, 1997

NELSON, G.S. et al. Predictors of systolic augmentation from left ventricular
preexitation in patients with dilated cardiomiopathy and intraventricular condution
delay. Circulation, v. 101, p. 2703-9, 2000.

NIELSEN, J.C. et al. A randomized comparison of atrial and dual-chamber pacing
in 177 consecutive patients with sick sinus syndrome: echocardiographic and
clinical outcome. J Am Coll Cardiol, v. 42, p. 614-23, 2003.

NIELSEN, J.C. et al. Heart failure and echocardiographic changes during long-
term follow-up of patients with sick sinus syndrome randomized to single-chamber
atrial or ventricular pacing. Circulation, v. 97, p. 987-95, 1998.

ORGANIZACAO PANAMERICANA DE SAUDE. OPAS. Estimacion quantitativa
de la enfermedad de Chagas em las Americas. \Washington: OPAS; 2006.

PALMERO, H.A.; CAEIRO, T.F.; IOSA, D. Prevalence of slow heart rates in
chronic Chaga’s disease. Am J Trop Med Hyg, v. 30, p. 1179-1182, 1981.

PAUL, W.X.; FOLEY, M.R.C.P.; LEYVA, F. Avaliacdao da dissincronia: outras
técnicas. /n: SIMPOSIO VIRTUAL INTERNACIONAL SOBRE TERAPIA DE
RESSINCRONIZAGAO CARDIACA. Disponivel em: www.cardios.com.br. Acesso
em janeiro de 20009.

PRINZEN, F.W. et al. Asymmetric thickness of the left ventricular wall resulting
from asynchronous electric activation: a study in dogs with ventricular pacing and
in patients with left bundle branch block. Am Heart J, v. 130, p. 1045-53, 1995.
PRINZEN, F.W. et al. Redistribution of myocardial fiber strain and blood flow by
asynchronous activation. Am J Physiol, v. 259, p. H300-8, 1990.



101

PRINZEN, F.W.; PESCHAR, M. Relation between the pacing induced sequence of
activation and left ventricular pump function in animals. J Pac Clin
Electrophysiol, v. 25, n. 4, Part 1, April 2002.

PTIZALIS, M.V. et al. Cardiac resynchronization therapy tailored by
echocardiographic evaluation of ventricular asynchrony. J Am Coll Cardiol, v. 40,
p. 1615-22, 2002.

PITZALIS, M.V. et al. Ventricular asynchrony predicts better outcome in patients
with chronic heart failure receiving cardiac resynchronization therapy. J Am Coll
Cardiol, v. 45, p. 65-9, 2005.

REBLAMPA. Espaco publicitario, v. 18, n. 2, p. 91-92, 2005.

RIBEIRO, A.L.P. et al. Aumento da longevidade do marca-passo através da
reprogramacao. subutilizacdo e beneficios. Arq Bras Cardiol, v. 76, p. 437-40,
2001.

RIBEIRO, A. L. P. et al . Automatic adjustment of pacing autput in the clinical
setting. European Heart Journal, v. 23, n. n.suppl, p. 160, 2002.

ROCHA, A.L.L. et al. indice cronotrépico-metabdlico na doenga de Chagas. Rev
Soc Bras Med Trop, v. 38, n. 5, p. 373-376, set-out, 2005.

ROSENQVIST, M. et al. Relative importance of activation sequence compared to
atrioventricular synchrony in left ventricular function. Am J Cardiol, v. 67, p. 148-
56, 1991.

ROSENQVIST, M. et al. The effect of ventricular activation sequence on cardiac
performance during pacing. Pace, v. 19, p. 1279-86, 1996.

ROSENQVIST, M.; OBEL, I.W. Atrial pacing and the risk for AV block: is there a
time for change in attitude? Pacing Clin Electrophysiol, v. 12, n. 1 Pt 1, p. 97-
101, Ja. 1989.

SA, L.AB.; RASSI, S.; BATISTA, M.A.L. Efeitos da estimulagdo ventricular
convencional em pacientes com fungao ventricular normal. Ref Arq Bras Cardiol,
v.93,n. 2, p. 167-173, 2009.

SALUKE, T.V. et al. Chronic heart failure patients with restrictive LV filling pattern
have significant less benefit from cardiac resynchronization therapy than patients
with late LV filling pattern. Int J Cardiol, v. 100, p. 5-12, 2005.

SAXON, L.A. et al. Effects of long-term biventricular stimulation for
resynchronization of remodeling. Circulation, v. 105, p. 1304-10, 2002.

SCHMIDT, M. et al. Evidence of left ventricular dyssynchrony resulting from right
ventricular pacing in patients with severely depressed left ventricular ejection
fraction. Europace, v. 9, p. 34—40, 2007.



102

SAHN,D.J. et al. Recomendation regarding quantitation in M-mode
echocardiography: results of a survey of echocardiographic measurements.
Circulation, v.58, p.1072-1082,1978.

SHENKMAN, HJ. et al. Determinants of QRS Prolongation in a Generalized Heart
Failure Population: Findings from the Conquest Study. Circulation, v. 102, n. 18,
Suppl Il, abstract 2293, 2000.

SHEPARD, R.K.; ELLENGOGEN, K.A. Leads and longevity: how long will your
pacemaker last? Europace, v. 11, p. 142-143, 2009.

SILVA, C.E.S. et al. Apresentando o ecocardiograma. Cap.1. In: SILVA et al. O
ecocardiograma no apoio a decisao clinica. Rio de Janeiro: Revinter 2003.

SILVA, C.E.S.; BARRETTO, A.C.P. Avaliagdo ecocardiografica da terapia de
ressincronizacao cardiaca. Arq Bras Cardiol, v. 84, n. 6, Jun. 2005.

SILVERMAN, R. et al. Atrioventricular interval search: a dual-chamber pacemaker
feature to promote intrinsic A-V conduction. Pace, v. 22, p. 873, 1999.

SIMANTIRAKIS, E.N. et al. Effects of asynchronous ventricular activation on
myocardial adrenergic innervation in patients with permanent dual-chamber
pacemakers. Eur Heart J, v. 22, p. 323-332, 2001.

SIMON, D.R. et al. The prevalence of heart failure and asymptomatic left
ventricular systoli dysfunction in a typical regional pacemaker population. Eur
Heart J, v. 24, p. 1143-1152, 2003.

STRICKBERGER, S.A. et al. Patient selection for cardiac resynchronization
therapy: from the Council on Clinical Cardiology Subcommittee on
Electrocardiography and Arrhythmias and the Quality of Care and Outcomes
Research Interdisciplinary Working Group, in collaboration with the Heart Rhythm
Society. Circulation, v. 111, p. 2146-50, 2005.

SWEENEY, M.O. et al. Effect of Pacing Mode and Cumulative Time Ventricular
Paced on Heart Failure in Patients with Sick Sinus Syndrome and Baseline QRS
Duration < 120 milliseconds in MOST. PACE, v.24(Pt Il), p.561 Abstract. 2002

SWEENEY, M.O. et al. Adverse effect of ventricular pacing on heart failure and
atrial fibrillation among patients with normal baseline QRS duration in a clinical trial
of pacemaker therapy for sinus node dysfunction. Circulation, v. 107, p. 2932-7,
2003.

SWEENEY, M.O. et al. Randomized pilot study of a new atrial-based minimal
ventricular pacing mode in dual-chamber implantable cardioverter-defibrillators.
Heart Rhythm, v. 1, n. 2, p. 160-167, 2004

SWEENEY, M.O. et al. Minimizing ventricular pacing to reduce atrial fibrillation in
sinus-node disease. N Eng J Medicine, v. 357, n. 10, p. 1000-1008, Sep. 2007.



103

SWEENEY, M.O. et al. Multicenter, prospective, randomized safety and efficacy
study of a new atrial based managed ventricular pacing mode (MVP) in dual
chamber ICDs. JCE, v. 6, n. 8, Aug 2005.

SWEENEY, M.O. et al. Advances in arrhythmia and electrophyoly Ventricular
pump function and pacing. Physiological and clinical integration. Circulation:
Arrhytmia and Electrophysiology, v.1, p. 127-139, 2008

TANTENGCO, V.T.; THOMAS, R.L.; KARPAWICH, P.P. Left ventricular
disfunction after long-term right ventricular apical pacing in the young. J Am Coll
Cardiol, v. 37, n 8, p. 2093-00, 2001.

THOMAS, H. Marwick hype and hope in the use of echocardiography for selection
for cardiac resynchronization therapy the tower of babel revisited. Circulation, v.
117, p. 2573-2576, 2008.

TSE, H.F. et al. Long-term effect of right ventricular pacing on myocardial
perfusion and function J Am Coll Cardiol 1997 v. 29, n. 4, p. 744-49, 1997.

VARMA, N. Left ventricular conduction delays induced by right ventricular apical
pacing: effect of left ventricular dysfunction and bundle branch block. J
Cardiovasc Electrophysiol, v.19, p. 114-122, 2008

VASSALO, A.J. et al. Left ventricular endocardial activation during right ventricular
pacing: effect of underlying heart disease. J Am Coll Cardiol, v. 7, p. 1228-33,
1986.

VASSALO, V.K. et al. Relation between abnormal impulse conduction and heart
failure. J Interv Cardiol, v. 16, p. 557-62, 2003.

VERBEEK, X.A. et al. Intra-ventricular resynchronization for optimal left ventricular
function during pacing in experimental left bundle branch block. J Am Coll
Cardiol, v. 42, p. 558 567, 2003.

VERNOOQY, K. et al. Calculation of effective VV interval facilitates optimization of
AV delay and VV interval in cardiac resynchronization therapy. Heart Rhythm, v.
4, p. 75-82, 2006.

VERNOOQY, K. et al. Relation between abnormal impulse conduction and heart
failure. J Interv Cardiol, v. 16, p. 557-62, 2003.

WIGGERS, C.J. The muscular reactions of the mammalian ventricles to artificial
surface stimuli. Am J Physiol, v. 73, p. 346-78, 1925.

WILKOFF, B.L. et al. Dual-chamber pacing or ventricular back-up pacing in
pacients with as implantable defibrillator: the Dual Chamber and VVI Implantable
Defibrillator (DAVID) Trial. JAMA, v. 288, p. 3115-23, 2002.

WILCOFF, B.L. The DAVID (Dual Chamber and VVI Implantable Defibrillator) Il
Trial. J Am Coll Cardiol, v. 53, n. 10, p. 872-80, 2009.



104

WONISCH, M. et al. Influence of permanent right ventricular pacing on
cardiorespiratory exercise parameters in chronic heart failure patients with
implanted cardioverter defibrillators. Chest, v. 127, p. 787-93, 2005.

WU, R.C.; REYNOLDS, D.W. Hemodynamics of cardiac pacing. In:
ELLENBOGEN, K.A.; WOOD, M.A. (eds). Cardiac pacing and ICD. 3rd. ed. New
York: Wiley; 2002, p. 129-73.

XIAO, H.B.; BREKER, S.J.D.; GIBSON, D.J. Effect of abnormal activation on the
time course of the left ventricular pressure pulse in dilated cardiomyopathy. Br
Heart J, v. 68, p. 403-7, 1992.

XIAO, H.B.; LEE, C.H.; GIBSON, D.G. Effect of left bundle-branch block on
diastolic function in dilated cardiomyophaty. Br Heart J, v. 66, p. 443-447, 1991.

YOUNG, J.B. et al. Combined cardiac resynchronization and implantable
cardioversion defibrillationin advanced chronic heart failure: The MIRACLE ICD
Trial. JAMA, v. 289, p. 2685-2694, 2003.

YU, C.M.; LIN, H.; ZHANG, Q. High prevalence of left ventricular systolic and
diastolic asynchrony in patients with congestive heart failure and normal QRS
duration. Heart, v. 89, p. 54-60, 2003.

ZILE, M.R. et al. Right ventricular pacing reduces the rate of left ventricular
relaxation and filling. J Am Coll Cardiol, v. 10, p. 702-9, 1987.

ZOLL, P.M. Ressucitation of the heart in ventricular standstillof by external
electrical stimulation. New Eng J Med, v. 247, p. 768, 1952.



105

ANEXO E APENDICE

Anexo A - Parecer ético

UF/V\G Universidade Federal de Minas Gerais
Comité de ética em pesquisa da UFMG - COEP

Parecer n°® 219/01

Interessado: Prof. Dr. Antonio Luiz Pinho Ribeiro

Decisao:

- O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG - COEP apos
cumprimento das solicitacdes da diligéncia, aprovou definitivamente no
dia 18 de fevereiro de 2002 o projeto de pesquisa intitulado
«Programacgdo de marcapassos cardiacos: analise da relagdo
custo beneficio e do impacto sobre a qualidade de vida » e o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido do referido projeto. O
relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um ano
apés o inicio do projeto.

/
i
g

Prof. Dr. Diyrceu Barto} meu Greco
Presidente do COEP/UFMG

Av. Alfredo Balena. 110 - 1° andar Cep 30.130-100 — Belo Horizonte-MG
Telefone: (031) 248-9364 - FAX: (031) 248 -9380 e-mail: coep@reitoria. ufmg.br

dec 219
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Apéndice A — Termo de consentimento livre e esclarecido

HOSPIT AL DAS CLINICAS DA UFMG
Laboratorio de Marca-passo

CONSENTIMENTO PARA PARTICIPACAO EM PESQUISA CLINICA

I.Pesquisador principal: Dr. Anténio Luiz Pinho Ribeiro, professor do Departamento de Clinica
Médica da Universidade Federal de Minas Gerais. Telefone de contato: 32489617.

2.Nome do projeto de pesquisa: Programacdo de marca-passos cardiacos: analise da relagdo custo-
henetlcio e do impacto sobre a qualidade de vida.

3.Justificativa: Os marca-passos modernos tem diversas fungdes para permitir que o paciente viva
melhor ou que a sua bateria dure mais. Estas caracteristicas podem ser ajustadas por programacao,
feita pelo médico durante uma consulta rotineira. Existem duvidas se estes recursos trazem
realmente beneflcio para o paciente.

4.0bjetivos: Esta pesquisa que pretende:

¢ desenvolver meios de se testar o beneficio que pode ser obtido com a programagdo dos
marca-passos cardiacos;

e avaliar a melhora que pode ser alcangada programando-se o marca-passo na resposta ao
esfor¢o, na qualidade de vida e na duragdo da bateria do marca-passo.

5.Procedimentos: Pacientes que fazem controle no Hospital das Clinicas da UFMG serdo
convidados a participar desta pesquisa. O exame clinico ¢ exames simples de laboratorio
necessarios ao esclarecimento do quadro clinico do paciente serdo realizados. Serdo solicitados a
alguns pacientes, a partir da avaliagdo do médico, que realize:

. Avaliagdo do marca-passo: semelhante ao realizado sempre no acompanhamento do
paciente. Consiste na obtengao de informacdes ¢ na programagdo do marca-passo através
de microcomputador; o exame dura de 10 a 30 minutos.

. Ecocardiograma transtoracico

Estes exames fazem parte do acompanhamento de rotina dos pacientes com marca-passo. Nao
existem exames equivalentes que possam fornecer as mesmas informagdes. Todos os exames serdo
realizados, gratuitamente, no Hospital das Clinicas da UFMG. Atestados de presenca serdo
fornecidos, para justificagdo junto ao trabalho ou a escola.

5.Beneficios: O principal beneficio para o paciente é a avaliagdo completa do funcionamento do
coragdo ¢ do marca-passo. Todos os pacientes receberdo, por escrito, o resultado de seus exames.
Caso seja encontrada alguma alteragdo, serdo feitas as recomendagdes e os encaminhamentos
necessarios, dentro do Hospital das Clinicas da UFMG.

6.Riscos e desconfortos: Nao existem riscos envolvidos com a realizacdo da entrevista ou da
telemetria. O Holter pode provocar irritagdo da pele, que ¢ quase sempre leve. O teste de esforgo
pode provocar cansago, falta de ar e alteracdes cardiacas: ha um risco muito pequeno de
complicagdes graves. O exame sera realizado sob a supervisdo de médico experiente, dentro do
Hospital, em sala com todos os recursos necessarios para o tratamento de qualquer complicagao.
Como o exame consiste na realizacdo de caminhada. as complicagdes cardiacas que podem ocorrer
durante o teste poderiam ocorrer também durante uma caminhada fora do hospital. Assim, o
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aparecimento de problemas cardiacos durante o leste, sob a supervisdo de um médico, traz a
oportunidade de fazer o diagndstico e tratar os problemas cardiacos. O exame sera feito de forma
cuidadosa para evitar a possibilidade de queda da esteira.

Todos os exames propostos sdo feitos rotineiramente em pacientes com - atendidos no Hospital das
Clinicas da UFMG.

Caso ocorra qualquer complicagdo. o paciente sera assistido pelos médicos responsaveis pela
pesquisa, que providenciard a melhor assisténcia disponivel para o tratamento dentro do Hospital
das Clinicas da UPMG.

7.Direito de recusa: O paciente tem todo direito de se recusar a participar desta pesquisa, sem que
isto acarrete qualquer prejuizo sobre seu atendimento em qualquer setor do Hospital das Clinicas.

8.Garantia de esclarecimento: Em qualquer momento da pesquisa, o individuo tem direito de
receber informagdes acerca da pesquisa ¢ dos exames que serdo realizados.

9.Garantia de sigilo: Os dados obtidos durante a pesquisa sdo confidenciais e nao serao usados
para outros fins.

10. Ressarcimento e indenizacio:Caso o paciente seja convidado a realizar exames fora da rotina
de acompanhamento no Laboratorio de Marca-passo, sera fornecido ressarcimento pelo gasto
realizado com transporte. N@o se espera o aparecimento ele nenhuma complicagdo, mas a equipe de
pesquisadores e o Hospital das Clinicas se responsabilizam pelo encaminhamento do tratamento de
eventuais complicagdes, dentro de seus servigos.

Consentimento:

Eu, apds receber informagdes sobre os exames que serdo realizados, concordo em participar
desta pesquisa.

Paciente

Assinatura

Testemunha

Assinatura

Pesquisador

Assinatura



