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RESUMO

SILVA, F.M. Prevencdo da fibrilagcdo atrial no poés-operatério de
revascularizacdo miocardica sem circulacdo extracor pérea utilizando
estimulacdo biatrial externa temporaria. Curitiba, 2005. Dissertacéo

(Mestrado) — Pontificia Universidade Catolica do Parana — PUCPr.

A fibrilacao atrial € a mais comum complicacdo no pos-operatério da operacao
de revascularizacdo miocardica, com incidéncia de aproximadamente 35 a
50%, com pico no 2° e 3° dia de pds-operatoério e significantes implicacbes em
relagdo a morbidade e hospitalizacdo. O tratamento farmacologico profilatico
dessa arritmia nédo tem sido eficiente, por conseqiente estratégias néo
farmacoldgicas tém sido utilizadas, como a estimulagéo cardiaca temporéria. O
objetivo deste estudo prospectivo e randomizado foi testar a hipotese de que a
estimulacdo cardiaca temporaria biatrial reduz a incidéncia da fibrilacdo atrial
no pos-operatério de revascularizagdo miocérdica. Para esse estudo, foi
desenvolvido um “pacebox” com dois pares de saida atrial e um par de saida
ventricular, para uso temporario e externo com tecnologia de um marca-passo
Integrity™ DR+ (St Jude Medical) com algoritmo “AF Suppression”. Em uma
série de 98 pacientes ndo consecutivos, submetidos a operagdo de
revascularizacdo miocardica sem circulagdo extracorpérea no periodo de maio
de 2004 a marco de 2005, foram implantados respectivamente dois eletrodos
temporarios em atrio direito e em atrio esquerdo e conectados a cada par de
saida atrial do marca-passo; além dos dois eletrodos normalmente implantados
no ventriculo direito. Foram randomizados dois grupos (grupo controle: 49
pacientes sem a estimulacao biatrial; grupo terapéutico: 49 pacientes com a
estimulacao biatrial). As variaveis de interesse foram: fibrilagéo atrial (presenca
ou ndo), tempo de hospitalizacdo e diversas caracteristicas demograficas e
clinicas dos pacientes. A incidéncia de fibrilagdo atrial foi de 36,73% no grupo
controle e 14,29% no grupo terapéutico (p=0,0194). O tempo de hospitalizacéo
foi de 7,00 + 2,82 dias nos pacientes sem fibrilacdo atrial (n=73) e 9,20 + 2,87
dias nos pacientes com fibrilagdo atrial (n=25) (p=0,0001). A idade foi



importante preditor da arritmia, variou de 62,34 + 9,00 anos no grupo sem
fibrilacdo atrial e 67,20 + 7,42 anos no grupo com fibrilagdo atrial (p=0,0170).
Foram avaliados ainda as dimensfes do atrio e ventriculo esquerdo, a fracao
de ejecdo do ventriculo esquerdo e o numero de enxertos em ambos 0s grupos
e nao se encontrou diferenca estatistica. Concluiu-se que a estimulacéo
temporaria profilatica foi efetiva na prevencédo da fibrilacdo atrial, quando
comparado ao grupo controle. O tempo de hospitalizacdo foi mais longo nos
pacientes que apresentaram fibrilagdo atrial no pds-operatorio e a idade foi
importante preditor para o desenvolvimento da arritmia.

DESCRITORES: fibrilacdo  atrial, estimulacdo cardiaca  artificial,

revascularizacdo miocardica.
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ABSTRACT

SILVA, F.M. Postoperative atrial fibrilation prevention after o ff-pump
CABG with temporary bi-atrial external stimulation. Curitiba, 2005.

Dissertacao (Mestrado) — Pontificia Universidade Catélica do Parana — PUCPr.

Atrial fibrillation (AF) is the most common postoperative complication after
CABG, occurring in about 30-50% of these patients, with a peak incidence
occurring on 2" and 3™ day after surgery, and with serious implications in
morbidity and length of hospital stay. As pharmacological strategies frequently
fail to prevent AF, some non-pharmacological devices have been tested, like
external cardiac pacing. The aim of this prospective and randomized study was
to evaluate whether temporary bi-atrial pacing with an external device could be
an effective approach to prevent AF after off-pump CABG. We developed an
external Pacebox, using Integrity™ DR pacemaker (St Jude Medical),
programmed with AF Suppresion™ Algorithm. After off-pump CABG, two
electrodes were placed in each atrium and two in right ventricle, and all
connected to the external device. Between May/2004 and March/2005, ninety-
eight consecutive patients were randomly assigned for continuous bi-atrial
pacing (pacemaker on — n=49) or no pacing (pacemaker off- control group —
n=49). Variables evaluated were: AF occurrence, length of hospital stay and
several demographic and clinical features. Incidence of AF was 36.73% in
control group and 14.29%in paced group (p=0.0194). Patients who did not have
AF (n=73) had a shorter length of stay at the hospital: 7.00 + 2.82 days vs. 9.20
+ 2.87 days in those who had AF (n=25) (p=0.0001). Age was an important
predictor of arrhythmia; mean age was 62.34 + 9.00 yo. in patients who didn’t
develop AF and 67.20 + 7.42 yo. in those who had it (p=0.0170). There was no
significant difference in atrial and left ventricular measurements, ejection
fraction and number of grafted vessels between both groups. We concluded
that temporary atrial pacing is effective in preventing AF. The length of hospital
stay was longer in patients who had AF after CABG and age was an important
predictor of arrhythmia.  KEYWORDS: atrial fibrillation, cardiac pacing, CABG
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1 INTRODUCAO

A fibrilacdo atrial € uma das arritmias cardiacas mais comum na pratica clinica,
freqlientemente sintomatica e com diferentes apresentacdes clinicas™?.

Sua incidéncia aproximadamente dobra com cada década de vida adulta e
ocorre de 2 a 3 novos casos para cada 1000 habitantes por ano com idade entre 55 e
64 anos e 35 para cada 1000 habitantes por ano com idade entre 85 e 94 anos. Esta
arritmia pode ser um fator de risco independente para morte, com um risco relativo de
1,5 para homens e 1,9 para mulheres, ap6s o ajuste dos fatores de risco conhecidos®.

A fibrilacdo atrial € definida como uma taquiarritmia supraventricular
caracterizada por auséncia de coordenacdo da ativacdo atrial, resultando em
deterioracao progressiva dos mecanismos funcionais dos atrios.
Eletrocardiograficamente € caracterizada pela presenca de ondas fibrilatorias rapidas,
irregulares que variam em tamanho, forma e tempo de ocorréncia. Este conjunto de
achados esta usualmente associado com uma resposta ventricular irregular, embora
regularidade pode ocorrer em pacientes com bloqueio cardiaco completo, ritmo
juncional acelerado, ritmo idioventricular ou ritmo de marca-passo ventricular®.

Na ultima década, ocorreu um grande avanco no entendimento da fibrilacdo
atrial. Estudos experimentais tém explorado o mecanismo do inicio e manutencao da
arritmia; drogas tém sido confeccionadas para ions especificos de canais cardiaco;
terapias ndo farmacoldgicas tém sido introduzidas as quais sdo designadas para
controle ou prevencao da fibrilagdo atrial, e dados tem emergido para demonstrar a
predisposicdo genética em alguns pacientes®.

A fibrilacdo atrial € a mais comum complicacdo no cenario da operacao
cardiovascular, com incidéncia de aproximadamente 35 a 50% apds a operagdo de
revascularizacdo miocardica, com um pico de incidéncia no 2° e 3° dia de pos-
operatério®’. A ocorréncia da fibrilacdo atrial pés-operatério tem implicacdes
significantes em termos de morbidade e da utilizacdo de recursos hospitalares®. Apesar
da fibrilacdo atrial ndo representar uma situacdo de risco de vida e a significancia

clinica no poés-operatério variar de paciente para paciente, ela € freqientemente



associada com multiplas comorbidades, tais como: eventos tromboembadlicos,
deterioracdo hemodindmica, exacerbacdo da faléncia cardiaca, insuficiéncia renal,
infeccdo, prolongando a permanéncia dos pacientes em unidades de cuidados
intensivos e aumentando a hospitalizacéo®.

O tratamento farmacologico profilatico tem sido desapontador, somente 0s
betabloqueadores, no entanto, sdo largamente utilizados como profilatico, porém com
suas limitagBes e contra-indicacdes classicas para alguns pacientes (doenga pulmonar
obstrutiva crénica, insuficiéncia arterial periférica)®*. Ensaios clinicos randomizados
demonstraram uma importante reducédo no desenvolvimento de fibrilagdo atrial em
pacientes tratados com agentes blogueadores beta-adrenérgicos no pés-operatorio de

revascularizagédo miocardica, quando comparados com os controles®**.

Embora alguns
estudos tém demonstrado uma reducao significativa da fibrilacdo atrial pds-operatorio
com o uso da amiodarona®?, a incidéncia desta arritmia nesse grupo tratamento foi de
25%, e persistem preocupacdes sobre a morbidade potencial, além da necessidade de
ter que iniciar o tratamento profilatico 7 a 10 dias no pré-operatério. Além disso,
verapamil, diltiazen e digoxina n&o séo efetivos para esta prevenc&o®.

Estratégias ndo farmacologicas para prevencdo da fibrilagcdo atrial tem se
tornado mais atraente por evitarem a toxicidade e os efeitos pré-arritmicos das drogas
anti-arritmicas. Ha um volume crescente de evidéncias que o marca-passo atrial é
efetivo na reducdo da recorréncia da fibrilalacdo atrial paroxistica. Estudos
retrospectivos e prospectivos tém sugerido que pacientes com doenca do né sinusal ou
bloqueio atrio-ventricular total, os quais receberam marca-passo atrial ou dupla camara
desenvolveram menos episodios de fibrilacdo atrial do que aqueles que receberam o
marca-passo ventricular de demanda®**°.

Pacientes submetidos a operacdo de revascularizacdo miocardica podem suprir
um modelo para avaliar o impacto da estimulacdo atrial profilatico (desde que tenham
os eletrodos de marca-passo temporario implantados durante o ato operatorio) na
incidéncia de fibrilagdo atrial. Tal técnica pode ser também extremamente Util para
reduzir os custos hospitalares e comorbidades associadas com a fibrilacdo atrial pos-

operatdrio®0#7 495054,



Através deste estudo prospectivo e randomizado, espera-se estabelecer uma
intervencdo aceitavel, segura e ao mesmo tempo eficaz, que podera reduzir a
incidéncia de fibrilacdo atrial no pds-operatoério de operacdo para revascularizacdo
miocardica.



2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Mecanismos e fisiopatologia da fibrilacdo a  trial

LEWIS, DRURY, ILIESCU (1921) em estudo demonstrativo dos movimentos circulares
nos atrios para a clinica da fibrilagéo atrial e flutter atrial, propuseram a reentrada como
um dos possiveis mecanismos eletrofisiolégicos para a ocorréncia da fibrilagéo atrial *°.

GARREY (1924) observou que a ocorréncia da fibrilagdo atrial dependia de uma massa

minima de tecido, sem a qual a arritmia ndo podia sustentar-se'’.

BAILEY, BETTS (1943) descreveram pela primeira vez a fibrilacdo atrial e flutter atrial
no pos-operatério de operacdo toracica (pneumectomia), nenhum destes pacientes
tinham doenca cardiaca conhecida; a maioria destas arritmias ocorreram dentro das
duas semanas de pds-operatorio, cuja duragcdo ndo ultrapassou 48 horas e a etiologia

ndo ficou esclarecida®.

CURRENTS, WHITE, CHURCHILL (1943) observaram uma nitida relagdo entre a
operacao toracica e arritmias supraventriculares representadas principalmente pela
fibrilacdo atrial e flutter atrial. Todas estas arritmias eram transitérias e bem toleradas
pelos pacientes e sem grandes sequielas a longo prazo. Entre os potenciais fatores

precipitantes estavam a idade avancada, a consolidacdo pulmonar e a pericardite™.

MOE, RHEINBOLDT, ABILDSKOV (1964) em estudo experimental sugeriram a
hipétese de que mudltiplas frentes de onda com movimentos circulares aleatorios seriam
responsaveis pela manutencdo da fibrilagdo atrial. Observaram que o numero de
frentes de onda dependia da massa de tecido atrial, do periodo refratario e da
velocidade de conducgéo nos diferentes pontos dos atrios. Quanto maior a quantidade

de massa atrial, quanto menor o periodo refratario e a velocidade de conducdo, maior



sera 0 numero de frentes de onda e a probabilidade de sustentacdo da fibrilacdo

atrial®®.

WOLF, KANNEL, MCGEE (1983) demonstraram em estudo eletrofisiologico de cées
gue a iniciacao e perpetuacao da fibrilacdo depende, pelo menos em parte, do aumento
do tamanho do &trio e da reducdo do periodo de refratariedade atrial, realcando a

vulnerabilidade da taquiarritmia atrial*.

MICHELUCCI, PADELETTI, PORCIANI (1994) relataram que a producao excessiva de
catecolaminas e a instabilidade auton6mica durante o periodo de pds-operatério podem
estar também envolvidas no mecanismo inicial da arritmia; assim como as mudancas

nas células atriais humanas ocasionadas pela presenca da epinefrina®.

ASHER, CHUNG, EAGLE, LAUER (1997) descreveram como 0 mais notavel exemplo
de gatilho para fibrilagdo atrial, a operacdo cardiaca para revascularizagcdo do
miocéardio, chamando a atencéo para a idade como 0 mais potente fator preditor, assim
como estimulacdo adrenérgica no peroperatério, pericardite e isquemia atrial®.

OMMEN, ODELL, STANTON (1997) observaram na populacdo em pdés-operatorio de
operacao cardiaca, que a refratariedade atrial prolongada leva a um alentecimento da
conducéao e regides de bloqueio, associado com fatores predisponentes como idade e
mudancgas eletrofisiologicas no substrato atrial, parece ser importante fator no

mecanismo inicial da fibrilacdo atrial**.

FRUSTACI, CHIMENTI, BELLOCCI, MORGANTE, RUSSO, MASERI (1997)
demonstraram substrato histoldégico por bidpsia de atrio em pacientes com fibrilacdo
atrial isolada. Esse termo define a arritmia na auséncia de caracteristicas
demonstraveis de doenca cardiaca ou uma historia de hipertensdo arterial. Isto pode
ser devido a areas de fibrose no atrio que predispbe a arritmia e aumenta a

suscetibilidade para o estimulo neural autondmico para o coragéo®.



JALIFE, BERENFIELD, SKANES (1998) sugeriram que 0 mecanismo inicial da
fibrilacdo atrial na populacdo de pacientes em pds-operatério de revascularizagdo
miocérdica, consistia de multiplos circuitos de reentrada, propagando-se internamente
pelo atrio direito e esquerdo, freqientemente iniciado por uma extra-sistole atrial,

oriunda de areas de conducéo lenta e bloqueio unidirecional®®.

DUCCESCHI, D’ANDREA, LICCARDO, ALFIERI, SARUBBI, DE FEO, SANTANGELO,
COTRUFO (1999) em estudo para identificar os preditores clinicos para fibrilacéo atrial
no pés-operatorio de revascularizagcdo miocardica, sugeriram que parece necessitar de
uma melhor definicdo do substrato anatdomico e elétrico. Geralmente esta relacionado
com o aumento das dimensdes do atrio esquerdo, grande extensdo de lesfes
coronariana e possivel remodelamento elétrico conseqiente a episodios repetitivos
primario de fibrilac&o atrial paroxistica®’.

ASCIONE, CAPUTO, CALORI, LLOYD, UNDERWOOD, ANGELINI (2000)
demonstraram em estudo prospectivo e randomizado a alta prevaléncia de fibrilacdo
atrial quando se usa a técnica convencional para revascularizacdo miocardica
utilizando circulacdo extracorpérea e solucdo cardioplégica versus a revascularizacao
miocéardica com o coracao batendo. A isquemia miocéardica e a protecao cardioplégica
inadequada para o atrio, tém sido responséaveis pelo aumento da incidéncia da
fibrilacdo atrial no grupo de pacientes que utilizou o método convencional. Os autores
concluiram que a circulagdo extracorpérea e a solugéo cardioplégica sdo os principais
preditores independentes de fibrilacdo atrial no pds-operatorio de revascularizacao

miocardica®®.

BLOMMAERT, GONZALEZ, MUCUMBITSI (2000) em estudo com estimulacao cardiaca
continua “overdrive” para prevencdo da fibrilagdo pés revascularizacdo miocérdica,

identificaram o inicio da fibrilagdo atrial pela analise de holter e eletrocardiograma.



Extra-sistoles atriais foram precipitantes da arritmia na maioria dos casos e

predominaram nos 5 minutos precedendo o inicio da arritmia®®.

ARCHBOLD, SCHILLLING (2003) relataram que a fibrilacdo atrial € caracterizada por
circuitos de reentrada propagando-se em volta de areas de bloqueio fixo ou bloqueio
funcional. Blogueio funcional é dependente da heterogeneidade do tecido cardiaco por
fatores tais como: edema decorrente da manipulacdo operatoria, isquemia atrial,
mudancas no ténus autonbmico e reacdes inflamatérias devido a pericardite ou

circulagéo extracorpérea®.

ARCHBOLD, CURZEN (2003) demonstraram por revisdo da literatura, que a
revascularizacdo miocérdica utilizando a técnica sem circulacédo extracorporea, oferece
diversas vantagens em comparagcdo com a técnica convencional (com extracorpérea)
como o tempo de operagdo, recuperacdo mais curta, reducdo das alteracbes
neurocognitivas, menor necessidade de hemoderivados, auséncia da resposta
inflamatoria vascular sistémica que contribui para morbidade pos-operatoria.
Possivelmente estas vantagens sejam responsaveis pela menor incidéncia de fibrilagdo
atrial, quando se utiliza esta técnica. Concluiram que mais dados e estudos sé&o

necessarios para melhor elucidacao®.

2.2 Repercussodes clinicas e hemodinamicas da fibr  ilacéo atrial

TAYLOR, MALIK, COLLIVER, DOVE, MOISES, MIKELL, BATCHELDER, SCHNEIDER,
WELLONS (1987) observaram que a incidéncia de acidente vascular cerebral e
isquemia cerebral transitéria é de aproximadamente 1,0 a 5,2% dos pacientes
submetidos a operacdo de revascularizacdo miocardica; encontraram também uma
nitida relacédo entre tais complicagdes neuroldgicas com a presenca ou nao de fibrilagéo

atrial®?.



KOWEY, STANOWSKI, SCHNNOR, GOIN, WALKER (1992) demonstraram em estudo
gue avaliou o impacto da fibrilagdo atrial no pds-operatério de revascularizacao
miocardica, que a permanéncia nas unidades de terapia intensiva, assim como
hospitalar eram significativamente maior; além disso, que as drogas anti-arritmicas
classe | eram freqlientemente necessarias, mesmo com todos os seus efeitos colaterais
e de pro-arritmia. E uma arritmia que contribui significativamente com o aumento dos

custos, elevando o gasto hospitalar em mais de 16%, ou seja $ 8.000 por caso™>.

DAOD, WEISS, BAHU (1996) descreveram que a irregularidade da resposta ventricular
também pode contribuir para a instabilidade hemodindmica, ou seja, baixo débito

cardiaco®.

MATHEW, PARKS, SAVINO (1996) em estudo de seguimento de pacientes que
desenvolveram fibrilacdo atrial no pos-operatério de revascularizacdo miocérdica,
analisaram as seguintes variaveis como preditores: idade avancada, sexo masculino,
histéria prévia de fibrilagéo ou flutter atrial, insuficiéncia cardiaca congestiva, habilidade
e técnica operatoria. Concluiram que a ocorréncia da fibrilacdo atrial pos-operatoéria tem
implicacdes significantes em termos de morbidade e com respeito a utilizacdo de
recursos hospitalares. Apesar desta arritmia ndo representar uma situacao de risco de
vida e a significancia clinica da fibrilagéo atrial no pos-operatorio variar de paciente para
paciente, ela é freqlentemente associada com mudltiplas comorbidades, tais como
eventos tromboembolicos, deterioragdo hemodinamica, exacerbagdo da faléncia
cardiaca, insuficiéncia renal, infeccdo, prolongando a permanéncia em unidade de

cuidados intensivos e aumentando o tempo de hospitalizagéo’.

UPSHAW (1997) demonstrou que as repercussdes hemodinamicas da fibrilacao atrial
estdo associadas com a perda da contribuicdo atrial para o enchimento ventricular,

podendo resultar em uma reducéo acima de 20% do débito cardiaco™.



SHIN, HASHIZUME, LINO, KOIZUMI, MATAYOSHI, YOZU (2003) demonstraram 0s
efeitos da fibrilacdo atrial nos enxertos utilizados para revascularizagdo miocardica.
Através da mensuragdo direta do fluxo nos enxertos realizados para as artérias
coronarias, evidenciaram que a fibrilacdo atrial no pos-operatério de revascularizacao
miocardica reduz significativamente o fluxo no enxerto (enxertos arteriais — artéria
toracica interna esquerda a reducao do fluxo foi de 44,3 + 26,2 para 26,2 + 20,7 ml/min,
enxertos venosos — veia safena 39,7 + 15,6 para 33,3 + 14,3 ml/min). Este efeito é
muito maior nos enxertos arteriais com expressivo componente diastolico, do que nos
enxertos venosos. A inducdo da arritmia causou significante deterioracao
hemodinadmica como o aumento da freqiéncia cardiaca e da pressédo venosa central,

reducéo da pressdo arterial média e do débito cardiaco®.

2.3  Prevencao farmacolégica da fibrilagéo atrial

BOUDALAS, SNYDER, LEWIS (1978) salientaram a importancia dos betabloqueadores
na profilaxia da fibrilagdo no pos-operatério de revascularizagdo miocardica, devido ao
importante aumento do tbnus adrenérgido no peroperatorio, como observado pelos
niveis de excrecdo urinaria (24 horas) da epinefrina e norepinefrina, associado com um
aumento da sensibilidade beta adrenérgica induzida pela retirada dos betabloqueadores

no pré-operatério®”.

ANDREWS, REIMOLD, BERLIN, ANTMAN (1991) demonstraram em uma meta-analise
de 69 estudos randomizados e controlados os quais foram executados para determinar
a eficacia da digoxina, verapamil e betabloqueadores como profilatico contra arritmias
supraventriculares no pos-operatorio da operacdo de revascularizagdo miocardica.
Destes, apenas 24 estudos foram incluidos para analise final, cujo critério de inclusédo
foi uma técnica de monitorizacdo eletrocardiografica clara e definida dentro dos 3
primeiros dias de poés-operatorio. A digoxina e o verapamil ndo reduziram a
probabilidade de arritmia supraventricular no poés-operatério. A incidéncia de

desenvolvimento de uma arritmia supraventricular em pacientes tratados com
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betabloqueadores foi marcadamente reduzida comparado com grupo controle. Tais
arritmias supraventriculares foram definidas principalmente como fibrilacdo atrial e

flutter atrial®.

HOHNLOSER, MEINERTZ, DAMMBACHER (1991) observaram em estudo prospectivo
controlado o efeito da amiodarona intravenosa como profilatica contra fibrilagéo atrial no
pos-operatério da operacdo cardiaca. A infusdo comecou imediatamente apds o
término do procedimento operatorio e reduziu significativamente a incidéncia da
arritmia; porém a amiodarona foi suspensa em 18% destes pacientes por causa dos

efeitos adversos®.

KOWEY, TAYLOR, RIALS, MARINCHAK (1992) descreveram a efetividade dos
betabloqueadores na prevencdo das arritmias supraventriculares no pds-operatorio de
revascularizacdo miocérdica, a incidéncia da arritmia foi de 9,8% no grupo terapéutico
(com betabloqueador) contra 20,2% no grupo controle. Nesta meta-analise as drogas
testadas foram o metoprolol, o propranolol e o atenolol*.

DAOUD, STRICKBERGER, MAN, GOYAL, DEEB, BOLLING, PAGANI, BITAR,
MEISSNER, MORADY (1997) demonstraram em estudo randomizado duplo-cego que a
amiodarona profilatica em baixa dose em pacientes submetidos a operacao cardiaca,
foi bem tolerada e reduziu significativamente a incidéncia de fibrilacdo atrial no pos-
operatdério, assim como a permanéncia e 0s custos hospitalares. Além disso, diferente
dos agentes anti-arritmicos classe | e outros classe Ill, a amiodarona oral nédo foi
associada com aumento dos riscos de efeitos adversos, particularmente proé-arritmia
ventricular. A limitacdo primaria do uso da amiodarona oral como profilatico na pratica

clinica, no entanto, é a necessidade de iniciar o tratamento 7 dias antes da operac&o™?.

GIRI, WHITE, DUNN (2001) descreveram que a terapia profilatica com drogas podem

ser limitada pelos seus efeitos colaterais e sdo contra-indicadas para alguns pacientes.
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Apesar do tratamento utilizado persiste ainda uma significativa incidéncia de fibrilacdo

atrial (22%) com a combinac&o amiodarona e betabloqueador®.

SOLOMON, GREENBERG, KILBORN, KATZ (2001) compararam em estudo piloto a
eficacia da amiodarona versus propranolol para prevenir fibrilacdo atrial no poés-
operatdério de revascularizacdo miocéardica e concluiram que a amiodarona intravenosa
precoce, seguido por amiodarona oral, parece ser superior ao propranolol; além disso é
bem tolerada e pode ser iniciada no momento da operacdo. No entanto, o uso da

amiodarona nao reduziu o periodo de permanéncia hospitalar®.

TOKMAKOGLU, KANDEMIR, GUNAYDIN, CATAV, YORGANCIOGLU, ZORLUTUNA
(2002) em estudo prospectivo randomizado avaliaram a comparacdo da amiodarona
versus a combinacdo de metoprolol e digoxina para prevencao da fibrilagdo atrial no
pos-operatério de revascularizagdo miocéardica. Concluiram que ambas as estratégias

sdo efetivas, porém a amiodarona foi mais eficaz*’.

CRYSTAL, CONNOLLY, SLEIK, GINGER, YUSUF (2002) demonstraram por uma meta-
analise que a terapéutica farmacologica com betabloqueadores, sotalol, amiodarona
podem reduzir o risco de fibrilag&do atrial no pdés-operatdrio da operacdo cardiaca, sem
nenhuma diferenga marcante entre elas; porém ressaltam os efeitos colaterais e
principalmente a pré-arritmia. Ao passo que, a terapéutica profilatica ndo farmacolégica,
principalmente com a utilizacdo do marca-passo biatrial, € uma nova opcéo profilatica e

efetiva desta arritmia, sem tais efeitos adversos*?.

YAGDI, NALBANTGIL, AYIK, APAYDIN, ISLAMOGLU, POSACIOGLU, CALKAVUR,
ATAY, BUKET (2003) em estudo prospectivo randomizado, demonstraram que a
amiodarona intravenosa no poés-operatorio, seguida de amiodarona oral, parece ser
efetiva na prevencao da fibrilagcdo atrial pés revascularizacdo miocardica, assim como
reduz a resposta ventricular e a duragdo da fibrilagdo atrial comparada a placebo. A

incidéncia da arritmia foi de 10,4% no grupo terapéutico (amiodarona) contra 25% no
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grupo controle. Naqueles pacientes que desenvolveram fibrilacdo atrial a resposta
ventricular no grupo terapéutico foi de 105,9 + 19,1 batimentos por minuto, contra 126,0
+ 18,5 batimentos por minuto no grupo controle. A duragao da arritmia foi de 12,8 + 4,8

horas no grupo terapéutico comparado com 34,7 + 28,7 horas para o grupo controle®:.

SALTMAN (2003) relatou em editorial que a administragdo rotineira de
betabloqueadores permanece padrdo para profilaxia da fibrilacdo atrial em pés-
operatério de revascularizacdo miocardica. Amiodarona seria reservada para aqueles

pacientes nos quais o betabloqueador é contra-indicado®*.

2.4 Prevencao ndo farmacoldgica da fibrilagdo  atrial com estimulacdo elétrica
artificial

GERSTENFELD, HILL, FRENCH, MEHRA, ROFINO, SALM, MITTLEMAN (1999)
publicaram em estudo prospectivo e randomizado que a utilizacdo de marca-passo
externo temporario continuo estimulando atrio direito ou biatrial no pds-operatoério e
concluiram que o meétodo foi seguro e bem tolerado; porém ndo conseguiram
demonstrar beneficio, isto é, a incidéncia de fibrilacdo atrial foi igual nos pacientes que
receberam ou ndo estimulacao artificial®.

KLEINE, BLOMMAERT, NOOTEN, BLIN, HAISCH, STOFFELEN, REUTER, LIBOLD
(1999) descreveram o resultado de um estudo multicéntrico utilizando um equipamento
(TADpole heart wire system) para cardioversdo interna da fibrilagdo atrial no pés-
operatério de revascularizagcdo miocéardica e concluiram que é seguro e eficiente, com
grande impacto econdmico na reducdo da hospitalizacdo. O grande limitador para o0 uso

na pratica rotineira foi o custo do equipamento®°.

FAN, LEE, CHIU, LEE, HE, CEUNG, SUN, LAU (2000) demonstraram superioridade da

estimulacao biatrial sobre estimulacdo isolada de atrio direito e esquerdo na redugéo da
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fibrilagdo atrial pds revascularizacdo miocardica; esta terapia também resultou em

reducao do periodo de hospitalizagéo®’.

GREENBERG, KATZ, JULIANO, TEMPESTA, SOLOMON (2000) testaram a
estimulacao biatrial, a estimulacéo isolada de atrio direito e do esquerdo na prevencao
da fibrilacdo atrial pds revascularizacdo miocardica. Na comparacdo do grupo
terapéutico (estimulagédo) com o controle, aquele mostrou reducdo significativa da
presenca de fibrilagdo atrial, assim como o periodo de hospitalizacdo. Ao comparar as
trés estimulacbes separadamente com o controle, apenas a estimulacao atrial direita
teve beneficio estatisticamente significativa. Todos o0s pacientes receberam

betabloqueador®®.

LEVY, FOTOPOULOS, WALKER, REX, OCTAVE, PAUL, AMRANI (2000) publicaram o
primeiro estudo randomizado, utilizando o marca-passo biatrial para prevenir a fibrilagdo
atrial no pos-operatorio de revascularizacdo miocardica. Através deste estudo, no qual
foi retirado o betabloqueador de todos os pacientes no pré-operatorio, demonstraram
gue a estimulacédo biatrial reduz significativamente a incidéncia de fibrilacao atrial nessa
populacédo, quando comparado com controle (sem marca-passo); assim como reducao
de complicacbes pos-operatéria e uma tendéncia para reduzir a permanéncia nas

unidades de terapia intensiva e hospitalar®.

DAOUD, DABIR, ARCHAMBEAU, MORADY, STRICKBERGER (2000) demonstraram
em estudo randomizado duplo cego que o0 marca-passo biatrial na modalidade
deflagrador utilizado no pés-operatério de revascularizacdo miocardica reduz a
prevaléncia de fibrilacdo atrial em torno de 60%; € bem tolerado e ndo esta associado
com aumento de complicacdes pos-operatéria. Por outro lado o marca-passo atrial
direito ou esquerdo isolados ndo tem este efeito anti-arritmico significante. Além disso,
explicaram os dois mecanismos eletrofisioldgicos, nos quais a modalidade deflagrador

biatrial pode atuar como profilatico da fibrilacdo atrial*®.
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CHUNG, AUGOSTINI, ASHER, POOK, GRADY, ZIKRI, BUEHNER, WEINSTOCK,
McCARTHY (2000) concluiram em estudo prospectivo e randomizado que ao contrario
da opinido pratica e predominante, o uso de marca-passo atrial “overdrive” no poés-
operatério, aumenta significativamente as extra-sistoles atriais e ndo reduz a
probabilidade de fibrilacdo atrial. Este estudo apresentou varios problemas no grupo
marca-passo; onze pacientes nao tiveram sucesso com a estimulacdo artificial, por
perda de captura, sensibilidade e compatibilidade com o marca-passo. No grupo
terapéutico (marca-passo), dos treze pacientes que desenvolveram fibrilagdo atrial,
cinco pacientes ndo foram realmente estimulados profilaticamente até o momento do

inicio do episédio da arritmia>”.

HAKALA, BERG, HARTIKAINEN, HIPPELAINEN (2002) demonstraram em estudo
prospectivo, que marca-passo atrial de alta freqiéncia intra-operatorio, pode induzir
fibrilagdo atrial, imitando taquicardia atrial rapida e pode identificar os pacientes de
risco, para desenvolver fibrilacdo atrial no pés-operatoério. A acuracia diagnostica deste
teste foi suficiente para identificar um grupo de pacientes, para os quais o tratamento
profilatico deveria ser direcionado. Os indicadores deste teste foram a sensibilidade
61% e especificidade 81%; valores preditivo positivo e negativo foram respectivamente
63 e 79%°.

GUIMARAES, MARTINELLI FILHO, MOREIRA, LORGA, SOSA, ATIE, PIMENTA,
ANDRADE, FAGUNDES, KUNIYOSHI (2003) na ultima diretriz da Sociedade Brasileira
de Cardiologia, demonstraram que a fibrilagdo atrial € altamente prevalente no poés-
operatdrio de operacao cardiaca (11 a 60%), com pico de incidéncia no 2° dia, podendo
ocorrer reversao espontanea para ritmo sinusal em até 8 semanas de seguimento. A
fisiopatologia é multifatorial e inmeras estratégias tém sido empregadas para profilaxia
como a terapéutica farmacoldgica (amiodarona, sotalol, betabloqueador) com resultado
parcialmente eficaz; porém com seus efeitos colaterais e pro-arritmico. Por outro lado

entenderam que a estimulagédo cardiaca artificial temporaria, promete ser a estratégia
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profilatica com grande reducédo desta complicacdo nesta populacdo; e impacto direto

na morbidade, assim como no periodo de hospitalizacéo™.

FAN, LEE, LAU (2003) avaliaram por estudo prospectivo e randomizado os
mecanismos do marca-passo biatrial para prevencdo da fibrilacdo atrial no pos-
operatério de revascularizagdo miocéardica. Ressaltaram neste estudo a alta incidéncia
da arritmia nesta populacdo de pacientes, o impacto na morbidade e a efetividade
parcial da prevencdo farmacoldgica (amiodarona, betabloqueadores), pois a fibrilagdo
atrial ainda fazia-se presente em mais de 25% dos casos apesar do pré-tratamento com
estes farmacos. Os mecanismos da fibrilagcdo atrial nesta populacdo foram
considerados como multifatoriais e concluiram que provavelmente os efeitos da
estimulacao biatrial para prevenir tal complicacdo, era uma combinacgédo da reducédo das
bradiarritmias induzidas, da supressdo das extra-sistoles atriais, da eliminacdo das
pausas compensatérias pos extra-sistoles atriais e da reducdo da dispersdo e
refratariedade atrial®*.

CARDONA, SEIDE, COX, PEREZ (2003) demonstraram em estudo piloto, uma
tendéncia em favor da profilaxia ndo farmacolégico com marca-passo atrial direito
quando comparado com terapéutica farmacologica com amiodarona intravenosa ou
betabloqueadores oral na prevencdo da fibrilacdo atrial no pds-operatorio de
revascularizacdo miocardica. A incidéncia da arritmia foi de 5,6% no grupo com marca-

passo; 27,8% no grupo amiodarona e 18,2% no grupo betabloqueador™.

ARCHBOLD, SCHILLING (2004) realizaram revisdo da literatura e analisaram o0s
ultimos treze estudos controlados e randomizados utilizando marca-passo em atrio
direito, esquerdo ou biatrial para prevencao da fibrilagdo no pds-operatério de
revascularizacdo miocardica e concluiram que o marca-passo epicardico biatrial parece
ser efetivo como profilativo contra fibrilagéo atrial nesta populagéo, assim como, reduz o

periodo de hospitalizacao™.
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RONALD, DUNNING (2005) em uma recente meta-analise, na qual foram envolvidos
16 grandes estudos, concluiram que o uso da estimulagao atrial direita como profilatico
para fibrilagcdo no pos-operatério de revascularizacdo miocardica, ndo é benéfica e que
a estimulac&o biatrial reduz significativamente a incidéncia de fibrilacdo atrial nesta

populacdo®.
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OBJETIVOS

Os objetivos deste estudo prospectivo e randomizado foram analisar:

A) A prevencao da fibrilagc&o atrial no pos-operatoério de pacientes submetidos a
operacao de revascularizacdo do miocardio, sem circulacdo  extracorpérea,

utilizando ou nédo a estimulacéo biatrial temporaria.
B) O tempo de hospitalizagdo com ou sem a arritmia.

C) Ainfluéncia das caracteristicas clinicas dos pacientes, como preditores da

arritmia.
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4 METODOS

4.1 Populagéo

Entre maio de 2004 e marco de 2005, na Irmandade da Santa Casa de

Misericordia de Curitiba - Alianca Saude - PUCPr, foram selecionados 98 pacientes nao

consecutivos e em uso de betabloqueadores, com diagndstico de doenca arterial

coronariana obstrutiva e indicagdo de operacdo cardiaca para revascularizacao

miocardica.

CRITERIOS DE INCLUSAO

1.
2.
3.

Idade maior ou igual a 18 anos.
Indicacdo de operacao eletiva para revascularizacdo do miocéardio isolada.

Aceitar o consentimento informado. (anexo 1)

CRITERIOS DE EXCLUSAO

1.

o g M w

Presenca de fibrilagdo atrial ou algum tipo de arritmia, no momento do
recrutamento.

Esteja em tratamento com drogas anti-arritmicas (exceto: digoxina,
betabloqueador ou bloqueadores dos canais de célcio).

Bloqueio AV de 2° ou 3° grau.

Bradicardia definida como menor 60 bpm, sem agentes ativos do né sinusal.
Operacéo cardiaca prévia.

Necessidade de procedimentos operatorios adicionais no momento da

revascularizacado miocardica.

7. Contra-indicacdo ao uso de betabloqueador.

8. Atrio esquerdo maior que 5,0 cm.
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4.2 Protocolo do estudo

Esse estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da PUCPR, sob o
namero 342 (anexo 2).
Pacientes que tiveram critérios de elegibilidade foram randomizados, através de

um extrato de tdbua de numeros aleatérios, em 2 grupos de estudo:

Grupo controle:  SEM ESTIMULACAO ELETRICA BIATRIAL TEMPORARIA
Grupo terapéutico: COM ESTIMULACAO ELETRICA BIATRIAL TEMPORARIA

4.2.1 “Pacebox”

O “pacebox” foi especialmente desenvolvido para esse estudo. Ele é composto
de dois pares de conectores para estimulagcdo atrial e um par para estimulacdo
ventricular. O sistema elétrico de estimulacdo € um marca-passo cardiaco modelo
Integrity™ DR (St Jude Medical — USA) com algoritmo AF Suppression™ (St Jude
Medical — USA) (figura 1)

Figura 1: “PACEBOX”
AE = étrio esquerdo; AD = 4trio direito; VD = ventriculo direito
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4.2.2 Algoritmo “AF Suppression™”

Caracteristicas do algoritmo AF Suppress ion™

- Projetado para suprimir episédios de fibrilagcdo atrial paroxistica e persistente,
promovendo uma estimulacdo baseada no éatrio, com freqiéncias apropriadas aos
pacientes.

- Distingui-se dos procedimentos padrdo de “overdrive” com frequéncias fixas,
gue estimulam o coracdo acima das frequéncias em repouso, as quais podem ser
lentas durante os episédios de atividade.

- Ajusta dinamicamente a frequéncia de estimulagédo de maneira a estimular o
coracdo ligeiramente acima das frequéncias atriais intrinsecas, independentemente do

paciente estar ativo ou em repouso.
Funcionamento do algoritmo
Ao detectar duas ondas P dentro de uma janela de 16 ciclos, o algoritmo  “AF

Suppression™” aumenta automaticamente a freqiéncia de estimulacao atrial em 5 a 10

batimentos, dependendo da frequéncia estimulada atual (figura 2).
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Estimulagio AF Supression™

Frequenma Maxima do Sensor

__:J_Frequenma E:s.ca\

Freqiiéncia Tempo  Freqiuéncia de Estimulagio
Sinusal AF Supression

reqiiencia

F

Figura 2: O algoritmo AF Suppression™ estimula com uma freqiiéncia ligeiramente superior a freqiiéncia

atrial intrinseca do paciente, sempre buscando suprimir o ritmo intrinseco.

A estimulacdo com o algoritmo “AF Suppression™” libera estimulos atriais de
acordo com o numero programado de ciclos de estimulacdo de “overdrive”. Se duas
ondas P naturais sdo detectadas antes da conclusdo do ciclo de “overdrive”
programado ou durante o periodo de recuperacdo, a freqiéncia atrial estimulada é,
entdo, automaticamente aumentada.

Uma vez entregue o0 numero programado de ciclos de estimulagcdo de
“overdrive”, a frequéncia de estimulacdo comeca a diminuir de acordo com a sequéncia
de recuperacdo da frequéncia intrinseca. As extensfes do comprimento de ciclo
ocorrem até ser alcancada a frequéncia béasica, a frequéncia de repouso ou a
frequéncia indicada pelo sensor (o que for aplicavel). Com esse mecanismo, evita-se a
estimulacdo de frequéncia elevada sustentada na auséncia de frequéncias atriais

intrinsecas altas ou quando o sensor ja ndo mantém a frequéncia atrial elevada®® .
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4.2.3 Implantacdo do sistema de marca-passo epicard  ico temporario

Os pacientes foram submetidos a operacao de revascularizacdo miocéardica, sem
auxilio da circulacdo extracorpérea, utilizando a técnica padrdo do servi¢o. Depois de
completado o procedimento operatdrio, dois eletrodos de marca-passo
(multifilamento de ago revestido com polietilino azul Ethicon™) foram implantados no
teto do atrio esquerdo, entre a aorta e a veia cava superior, assim como dois
eletrodos no atrio direito, sendo um eletrodo implantado na auricula do atrio direito e
outro na parede lateral e dois eletrodos no ventriculo direito como rotineiramente se
emprega nas operacdes cardiacas (figura 3). As extremidades das derivacOes
epicardicas foram passadas através da pele e foram conectadas ou ndo a um
“pacebox” (marca-passo Integrity™ DR (St Jude Medical) com o algorritmo “AF
Suppresion™” ) o qual foi programado de acordo com a especificacdo do grupo de

tratamento do paciente.

Os eletrodos de marca-passo foram implantados nos dois grupos (controle e

terapéutico) (figura 3).



Figura 3: LOCAL DO IMPLANTE DOS ELETRODOS
VD = Ventriculo direito; AD = Atrio direito; AE = Atrio esquerdo

aa = eletrodos em atrio direito; bb = eletrodos em atrio esquerdo; cc = eletrodos em ventriculo direito
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4.2.4 Programacao do “pacebox”
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O “pacebox” foi programado de acordo com os parametros listados na tabela 1.

Tabela 1 — Pardmetros do “pacebox”

GRUPO CONTROLE GRUPO TERAPEUTICO
MODO DESLIGADO DDD LIGADO
FREQUENCIA CALCULADA
FREQ. DA TAQUICARDIA 200
ATRIAL CALCULADA
SENSIBILIDADE  ATRIAL 0,5
(mv)
AV RETARDO (mv) 175
PVARP (ms) 225
AUTO PMP LIGADO
AV/PV HISTERESE LIGADO (80mseg)
FREQUENCIA  MAXIMA 120
(bpm)

FREQ. = Frequéncia; mv = milivolt; ms = milisegundo; bpm = batimento por minuto;

AV = atrio-ventricular; PVARP = periodo refratario atrial pds evento ventricular;

AUTO PMP = Algoritmo para interromper taquicardia mediada.
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4.2.5 Manejo do paciente e gravacdo dos eventos ¢ ardiacos

Ao término da operacédo, o paciente foi transferido do centro cirdrgico a unidade
de terapia intensiva cardiovascular, onde foi continuamente monitorado, até a alta para
as dependéncias do hospital. No grupo terapéutico, os eletrodos foram conectados ao
“pacebox” na 12" hora do pés-operatério e permaneceram ligados continuamente por 96
horas. No momento da alta da unidade de terapia intensiva cardiovascular, geralmente
entre a 362 e 482 hora de pos-operatério, para as dependéncias do hospital, foi
instalado um sistema de eletrocardiograma dindmico de 24 horas, para monitorizacdo
continua. Registros diarios com eletrocardiograma de 12 derivagbes foram também
obtidos até a alta hospitalar e avaliados por pelo menos 2 investigadores
independentes, assim como 0s registros do eletrocardiograma dinamico. Além dessa
monitorizacao dos eventos cardiacos, com o objetivo de detectar fibrilacdo atrial, outros
procedimentos rotineiros foram realizados, no seguimento dos pacientes:

- terapia farmacolégica de rotina e qualquer mudanca ou dosagem foram

documentados;

- a data e a remocdo do eletrodos epicardicos, assim como a data da alta

hospitalar, foram registradas;

- Avaliacdo do “pacebox” e de sua sensibilidade foram realizados 2 vezes ao

dia, enquanto os eletrodos permaneceram implantados.

- Coleta de outras informacbes diagnosticas foram realizadas diariamente,

enguanto os eletrodos de marca-passo permaneceram implantados.
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4.2.6 Andalise Estatistica

Os resultados de variaveis categoricas foram expressos por frequéncias e
percentuais e de varidveis quantitativas por médias e desvios padrbes. Para a
comparacgdo de grupos em relagdo a variaveis categoricas foi usado o teste exato de
Fisher. A comparacéo de grupos em relagdo a variaveis quantitativas foi feita usando-se
o teste t de Student para amostras independentes ou o teste ndo-parameétrico de Mann-
Whitney, quando apropriado. Para a analise multivariada, foi ajustado um modelo de
Regressdo Logistica considerando-se a fibrilagdo atrial como variavel resposta e as
demais variaveis do estudo como variaveis explicativas. Nesta andlise, decisdes foram
tomadas com base no teste de Wald. Em todos os testes, valores de p < 0,05 indicaram

significancia estatistica.
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5 RESULTADOS

51 POPULACAO:

Neste estudo participaram 98 pacientes constituidos por 67 homens e 31
mulheres com idade entre 44 e 78 anos, média 63,58 + 8,84 e mediana 64; submetidos
a operagcdo de revascularizacdo do miocardio sendo realizados enxertos arteriais e
venosos que variaram de 1,00 a 5,00, média 2,61 + 0,82 e mediana 3,00; tamanho de
atrio esquerdo 2,90 a 5,00 cm, média 4,02 + 0,45 e mediana 4,10; tamanho ventriculo
esquerdo 3,60 a 6,50 cm, média 5,06 + 0,72 e mediana 5,15; funcdo ventricular 26,00 a
70,00, média 58,13 + 10,07 e mediana 60,00. Foram randomizados em dois grupos
com o auxilio de um extrato de tdbua de numero aleatérios, sendo numero par
designado para o grupo sem estimulagdo e numero impar para O grupo com
estimulacdo. A determinacdo da linha e coluna iniciais para este procedimento foi feita
por sorteio utilizando bolas enumeradas em uma urna. Grupo Controle — sem
estimulacdo (n=49) e Grupo terapéutico — com estimulacao biatrial (n=49). As variaveis
de interesse foram: fibrilacdo atrial (presenca ou ndo) e diversas caracteristicas
demogréficas e clinicas do paciente. Todos 0s pacientes assinaram 0 consentimento

livre e informado.
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5.2 CARACTERISTICAS CLINICAS E DEMOGRAFICAS DOS P ACIENTES:

Na tabela 2 sdo apresentados os resultados da comparacéo dos grupos de pacientes

controle e terapéutico, em relacdo a diversas variaveis clinicas e demograficas.

Tabela 2 — Caracteristicas clinicas e demografica dos pacientes

Terapéutico

Variavel Controle (n=49) Valor de p
(n=49)

Idade (anos) 65,02 £ 8,29 62,14 £ 9,22 0,1077%
Sexo masc 31 (63,27%) 36 (73,47%) 0,3851°
Tabagismo 14 (28,57%) 20 (40,82%) 0,2886°
Dislipidemia 31 (63,27%) 27 (55,10%) 0,5378"
IM prévio 27 (55,10%) 24 (48,98%) 0,6861°
HAS 47 (95,92%) 42 (85,71%) 0,1591°
DM 22 (44,90%) 26 (53,06%) 0,5446°"
IRC 1 (2,04%) 3 (6,12%) 0,6171°
Enxertos 3 ou mais 28 (57,14%) 27 (55,10%) 1°
AE 4,04 + 0,50 4,00 + 0,40 0,67262
VE 4,90 + 0,74 5,22 + 0,66 0,02392
FEVE 59,02 + 10,79 57,24 + 9,32 0,38572
Tempo de

7,47 + 2,52 7,65+ 3,41 0,6661°

hospitalizacéo

(a) Teste t de Student para amostras independentes

(b) Teste exato de Fisher.

(c) Teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney
Masc-masculino; IM-infarto do miocérdio; HAS-hipertensao arterial sistémica; DM-diabetes melito; IRC-
insuficiéncia renal crénica; AE-atrio esquerdo; VE-ventriculo esquerdo; FEVE-fracdo de ejecéo do

ventriculo esquerdo.
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Na tabela 3 sdo apresentados os resultados da comparacdo dos grupos de pacientes

controle (sem estimulacdo biatrial) e terapéutico (com estimulacao biatrial), em relacdo a

variavel principal do estudo, ou seja, presenca ou ndo de fibrilagdo atrial. Houve diferenca

estatisticamente significativa entre o grupo terapéutico e controle p: 0,0194.

Tabela 3 — Fibrilag&o atrial comparativa dos grupos controle e terapéutico

L . Estimulacao biatrial Valor de p
Fibrilac&o atrial —
Controle Terapéutico
No 31 42
63,27% 85,71% 0,0194
- 18 7
Sim 36,73% 14,29%
Total 49 49

Na tabela 4 & apresentada, para cada grupo (controle e terapéutico), a distribuicdo dos

pacientes que nao apresentaram fibrilacdo atrial e dos pacientes que apresentaram

fibrilacdo atrial de acordo com o momento da sua presenca (1°. PO, 2°. PO e 3°. PO).

Houve significancia estatistica p: 0,0068*
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Tabela 4 — Momento do inicio da fibrilagdo atrial comparativa dos grupos controle e

terapéutico.

L, Terapéutico

Variavel Controle (n=49) Valor de p
(n=49)
Sinusal 31 (63,27%) 42 (85,71%)
FA no 1°. PO (24h) 3 (6,12%) 0 (0%)
0,0068*

FA no 2°. PO (48h) 12 (24,49%) 2 (4,08%)
FA no 3°. PO (72h) 3 (6,12%) 5 (10,20%)

(*) Teste de Cox-Mantel
FA-fibrilagcdo atrial

Testou-se a hip6tese nula de que a distribuicdo dos pacientes de acordo com o tempo
livre de fibrilagdo atrial no grupo terapéutico € igual a esta distribuicdo no grupo
controle, versus a hipotese alternativa de distribuicfes diferentes. Os resultados séo
apresentados na figura 4 (Kaplan-Meier).
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5.4  FIBRILACAO ATRIAL E OUTRAS VARIAVEIS:

ANALISE UNIVARIADA:

Para as variaveis idade, dimensfes do atrio esquerdo e ventriculo esquerdo,
testou-se a hipétese nula de que a média para pacientes sem fibrilagdo atrial é igual a
meédia para pacientes com fibrilacdo atrial, versus a hipétese alternativa de médias
diferentes tabela 5. Houve significAncia estatistica com relacdo a variavel idade
(p = 0,0170); porém as variaveis relacionadas com as dimensdes das cavidades (AE e

VE) ndo houve diferenca significativa, respectivamente (p = 0,2677 e p = 0,9887).

Tabela 5 — Andlise das variaveis idade e dimens6es das cavidades (AE e VE) com relacdo a presenca ou

nao de fibrilagdo atrial

Variavel Sem FA (n=73) Com FA (n=25) Valor de p
IDADE 62,34+9,00 67,20+7,42 0,01702
AE 3,99+0,45 4,10+0,44 0,26772
VE 5,06+0,72 5,06+0,73 0,98872

(a) Teste t de Student para amostras independentes
AE-atrio esquerdo; VE-ventriculo esquerdo

Para as variaveis numero de enxertos e fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo
(FEVE), testou-se a hipotese nula de que os resultados sdo iguais para pacientes com
fibrilacdo atrial e pacientes sem fibrilacdo, versus a hipétese alternativa de resultados
diferentes tabela 6. Nao houve diferenca significativa nas variaveis testadas,

respectivamente (p = 0,2357 e p = 0,4316).
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Tabela 6 — Analise das varidveis numero de enxertos e fracdo de eje¢do do ventriculo

esquerdo (FEVE) com relagéo a presenca ou nédo de fibrilacdo atrial

Variavel Sem FA (n=73) Com FA (n=25) Valor de p
ENXERTO 2,56+0,85 2,76+0,72 0,2357
FEVE 57,62+10,32 59,64+9,35 0,4316

Teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney
FEVE-fracdo de eje¢do do ventriculo esquerdo
FA-fibrilagdo atrial

Para as variaveis sexo, infarto do miocéardio prévio (IM), hipertensédo arterial
sistémica (HAS), diabetes melito (DM), insuficiéncia renal cronica (IRC), tabagismo e
dislipidemia, testou-se a hipétese nula de que a propor¢ao de casos com fibrilacdo atrial
€ igual para as duas classificagbes da variavel, versus a hipotese alternativa de
proporgdes diferentes. Os resultados sao apresentados nas tabelas (7 — 13). Para a
avaliacdo das hipéteses, foi usado o teste exato de Fisher.

A variavel sexo ndo apresentou diferenca significativa com relacdo a presencga ou

nao de fibrilac&o atrial, tabela 7 (p = 0,4566)

Tabela 7 — Andlise da variavel sexo com relacé@o a presenc¢a ou ndo de fibrilagao atrial

Fibrilacéo atrial ___Sexo : Valor de p
Feminino Masculino
3 25 48
Nao 80,65% 71,64%
i 6 19 0,4566
Sim 19,35% 28,36%
Total 31 67
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A variavel infarto do miocéardio prévio (IM), ndo apresentou diferenca significativa

com relacao a presenca ou néo de fibrilagao atrial, tabela 8 (p = 0,3657)

Tabela 8 — Analise da variavel infarto do miocardio prévio (IM) com relagdo a

presenca ou ndo de fibrilagédo atrial

T . IM prévio Valor de p
Fibrilacéo atrial NGo Sim
NE 33 40
70,21% 78,43%
Sj 14 11 0,3657
'm 29,79% 21,57%
Total 47 51

IM-infarto do miocardio

A andlise da variavel hipertensdo arterial sistémica (HAS) ndo demonstrou

diferenca significativa em relagdo a presenca ou ndo de fibrilacdo atrial, tabela 9

(p = 0,4406)

Tabela 9 — Andlise da variavel hipertenséo arterial sistémica (HAS) com relagdo a

presenca ou ndo de fibrilagédo atrial

oo . HAS Valor de p
Fibrilacéo atrial Sim NER
N 65 8
Nao 73,03% 88,89%
Sim 24 1 0,4406
26,97% 11,11%
Total 89 9

HAS-hipertenséo arterial sistémica
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A variavel diabetes melito (DM), quando analisada ndo demonstrou diferenca

significativa com relacdo a presenca ou nao de fibrilacao atrial, tabela 10 (p = 0,6459)

Tabela 10 — Andlise da variavel diabetes melito (DM) com relacdo a presenca ou ndo

de fibrilagéo atrial

oo . DM Valor de p
Fibrilag&o atrial Sim NER
NZo 37 36
77,08% 72,00%
Sj 11 14 0,6459
m 22,92% 28,00%
Total 48 50

DM-diabetes melito

A andlise da variavel insuficiéncia renal cronica (IRC) ndo demonstrou diferenca

significativa em relagéo a presenca ou ndo de fibrilagéo atrial, tabela 11 (p = 1)

Tabela 11 — Analise da variavel insuficiéncia renal crdnica (IRC) com relagdo a

presencga ou ndo de fibrilagéo atrial

oo . IRC Valor de p
Fibrilacéo atrial N3o Sim
Nao 70 3
74,47% 75,00%
Sim 24 1 1
25,74% 25,00%
Total 94 4

IRC-insuficiéncia renal crbnica
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A variavel tabagismo quando analisada, ndo demonstrou diferenca significativa

em relacéo a presenca ou nao de fibrilacéo atrial, tabela 12 (p = 1)

Tabela 12 — Analise da varidvel tabagismo com relagédo a presenca ou néo de fibrilagao

Atrial
Fibrilag&o atrial - TABAGISMO . Valor de p
Nao Sim
N0 48 25
75,00% 73,53%
Sim 16 9 1
25,00% 26,47%
Total 64 34

Ao analisar a variavel dislipidemia, ndo houve diferenca significativa em relacdo a

presenca ou ndo de fibrilacéo atrial, tabela 13 (p = 0,3515)

Tabela 13 — Analise da variavel dislipidemia com relacao a presenga ou ndo de

fibrilagéo atrial

Fibrilaco atrial _ Dislipidemia ~ Valor de p
Sim Nao
NE 41 32
70,69% 80,00%
Sj 17 8 0,3515
'm 29,31% 20,00%
Total 58 40
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ANALISE MULTIVARIADA

Na andlise multivariada, investigou-se as variaveis do estudo conjuntamente,
guanto a sua influéncia sobre a probabilidade do paciente ter fibrilagcdo atrial. Para
tanto, ajustou-se um modelo de Regressao Logistica, testando-se, para cada variavel
na presenca das demais, a hipétese nula da ndo influéncia da varidvel sobre a
probabilidade de fibrilacdo atrial, versus a hipétese alternativa de influéncia da variavel

sobre a probabilidade de fibrilag&o atrial. Os resultados sé&o apresentados na tabela 14.

Tabela 14 — Anélise multivariada

Variavel Valor de p*
Estimulacao biatrial 0,0239
Idade 0,0374
FEVE 0,1224
IM prévio 0,1692
Enxerto 0,2164
IRC 0,2899
Tabagismo 0,3252
VE 0,3400
Sexo 0,3803
Dislipidemia 0,6078
HAS 0,7246
AE 0,7488
DM 0,8486

(*) Regressao Logistica e teste de Wald

FEVE-fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo; IM-infarto do miocérdio;

IRC-insuficiéncia renal cronica; VE-ventriculo esquerdo; HAS-hipertensao arterial sistémica; AE-atrio
esquerdo; DM-diabetes melito.

Os resultados indicam a significancia da presenca da estimulagdo biatrial e da
idade do paciente sobre a probabilidade de ter fibrilacdo atrial. Pacientes sem

estimulacao biatrial e com mais idade tem maior probabilidade de ter fibrilagédo atrial.
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RISCO RELATIVO PARA FIBRILACAO ATRIAL

Considerando-se o0 ndo uso da estimulacdo biatrial como fator de risco para
fibrilagdo atrial apds a operacdo de revascularizagdo do miocardio (dentro do periodo

de 96 horas de pos-operatorio), o risco relativo (RR) € igual a 2,57.

O intervalo de 95% de confianca para o RR é (1,18 ; 5,59).

5.5 TEMPO DE HOSPITALIZACAO

Testou-se a hipdtese nula independente dos grupos de que pacientes sem
fibrilagdo atrial e pacientes com fibrilacdo atrial ttm mesmos resultados em relacdo a
dias de internacao, versus a hipotese alternativa de resultados diferentes. Na tabela 15,
sdo apresentados as médias e desvios padrdes do tempo de hospitalizacéo e o valor de
p do teste estatistico. Esta andlise demonstra que a presenca da fibrilacdo atrial

aumenta significativamente o periodo de hospitalizacéo (p = 0,0001).

Tabela 15 — Andlise do tempo de hospitalizacdo em relagdo a presenga ou ndo de

fibrilacéo atrial

» Sem FA Com FA
Variavel Valor de p*
(n=73) (n=25)
Tempo de
o 7,00+ 2,82 9,20 + 2,87 0,0001
hospitalizacéo

(*) Teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney



39

Testou-se a hipdtese nula de que pacientes do grupo controle e pacientes do
grupo terapéutico tém mesmos resultados em relagéo a dias de internagao, versus a
hipotese alternativa de resultados diferentes. Na tabela 16 sdo apresentados as médias
e desvios padrdes do tempo de hospitalizacéo e o valor de p do teste estatistico. Nesta
analise ndo houve diferenca significativa entre a presenca da estimulagéo artificial e o

periodo de hospitalizacdo (p = 0,6661).

Tabela 16 — Andlise do tempo de hospitalizacdo em relagdo a presenga ou ndo de

estimulagédo biatrial

Grupo
y Grupo Controle .
Variavel (n=49) Terapéutico Valor de p*
n=
(n=49)
Tempo de
7,47 £252 7,65+ 3,41 0,6661

hospitalizacdo

(*) Teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney

Os resultados obtidos indicam que pacientes com fibrilacdo atrial permanecem
internados por mais tempo do que pacientes sem fibrilacdo atrial. J& pacientes com
estimulacdo biatrial e sem estimulacdo biatrial, ndo apresentam diferenca quanto ao

namero de dias de internacao.
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6 DISCUSSAO

Mecanismos e Fisiopatologia da Fibrilagcdo Atrial

A patogénese da fibrilacdo atrial pds-operatéria permanece incerta e €
presumivelmente multifatorial.

Relativamente pouco se sabe sobre o mecanismo detalhado do inicio da
fibrilagdo atrial nesta populacdo de pés-operatorio. Historicamente em 1943, Bailey e
Betts descreveram pela primeira vez a fibrilacdo atrial e flutter atrial no pds-operatorio
de operacéo toracica®®; porém Lewis et al em 1921, propuseram a reentrada como um
dos possiveis mecanismos eletrofisiolégicos para a ocorréncia desta arritmia®, e que
sua sustentacdo dependia de uma massa minima de tecido'”*°*°. Currents et al em
1943, observaram uma nitida relacdo da operacdo toracica com estas arritmias supra-
ventriculares, entre 0s principais fatores precipitantes estavam a idade avancada, a
consolidacdo pulmonar e a pericardite’®. Wolf et al em estudo experimental
demonstraram que o inicio e a perpetuacdo da fibrilacdo atrial esta relacionada ao
aumento do atrio e da reducéo do periodo da refratariedade atrial**%’. A estimulagdo do
sistema nervoso simpatico com liberacdo excessiva de catecolaminas e a instabilidade
autonémica no pos-operatorio foram observados por Michelucci et al como possiveis
mecanismos iniciais desta arritmia®. Asher et al demonstraram que a operacao
cardiaca para revascularizacdo miocardica é o mais notavel exemplo deflagrador para
fibrilacdo atrial e a idade foi o mais potente fator preditor?®, o que foi demonstrado no
presente estudo.

Diversos autores sugeriram que o mecanismo inicial da fibrilacdo atrial nesta
populagdo de pacientes, consistia de multiplos circuitos de reentrada, propagando-se
internamente pelos atrios, freqientemente iniciado por uma extra-sistole atrial, oriunda

de areas de conducéo lenta e bloqueio unidirecional®®?°.
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Outros autores demonstraram que a técnica operatoria empregada, ou seja,
revascularizacdo miocardica com circulacdo extracorpérea e a revascularizacado
miocéardica sem extracorpérea, tem grande impacto na presenca ou nao da fibrilacdo
atrial. Aquela estd associada por si s6 com resposta inflamatéria vascular sistémica,
contribuindo com aumento da incidéncia de morbidades no pds-operatério; ao passo
que esta, esta associada com significativa reducdo da resposta inflamatoria e na
liberacdo dos marcadores de necrose miocardica. Estes autores concluiram que a
solugcdo cardioplégica e a circulacdo extracorpOrea, sd8o 0s principais preditores
independentes desta arritmia?®3".

No servico no qual foi desenvolvido o presente estudo, usa-se rotineiramente
para operacdo de revascularizagdo miocéardica a técnica sem circulacdo extracorpérea
com potenciais vantagens quando comparadas a técnica convencional tais como:
menor tempo de operacdo, mais rapido periodo de recuperacdo e menor permanéncia
na unidade de terapia intensiva e hospitalar, reducdo da necessidade de

hemoderivados e a maioria dos pacientes saem extubados do centro cirdrgico.

Repercussdes Clinicas e Hemodinamicas da Fibrilagdo Atrial

A fibrilacdo atrial € a mais comum complicacdo no cenario da operacdo
cardiovascular, com implicagdes significantes em termos de morbidade e com respeito
a utilizacdo de recursos hospitalares. Esta freqientemente associada com multiplas
comorbidades, tais como: eventos tromboembdlicos, deterioracdo hemodinédmica e
exacerbacdo da faléncia cardiaca, insuficiéncia renal, infec¢do, prolongando a
permanéncia em unidades de cuidados intensivos, assim como periodo de
permanéncia hospitalar’.

Diversos autores demonstraram o impacto desta arritmia no perfil clinico e
econdmico, com expressivo aumento nos custos hospitalar?=>>,
Este estudo demonstra claramente a nitida relagcédo entre a presenca da fibrilagdo

atrial com o aumento do periodo de permanéncia hospitalar.
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Prevencgdo Farmacoldgica da Fibrilagdo Atrial

Véarios autores descreveram que algumas drogas como: antagonista beta
adrenérgico, sotalol e amiodarona tém sido utilizados como profilatico, na tentativa de
reduzir a incidéncia de fibrilacdo atrial no pds-operatério de revascularizagao
miocardica; porém esta estratégia pode ser limitada, em virtude de seus efeitos
colaterais e contra-indicagcdes para alguns pacientes, além da necessidade de ser
iniciados alguns dias antes da operacgéo. Apesar de tal estratégia utilizada, observou-se
ainda uma expressiva incidéncia desta arritmia nesta populagéo®*!123744,

Em virtude da limitacdo e pouco efetividade desta estratégia farmacologica,
novas abordagens séo requeridas para reduzir a incidéncia desta arritmia nesta
populagdo de pacientes.

A populacdo do presente estudo seguiram rigorosamente o protocolo de
prescricdo farmacoldgica do servigo, o qual foi elaborado de acordo com as principais
diretrizes, respeitando as evidéncias cientificas. As drogas utilizadas foram: nitrato ou
nitroglicerina na fase aguda do evento isquémico, heparina convencional ou heparina
de baixo peso molecular, betabloqueadores, inibidores da enzima de converséo, anti-

agregante plaguetario e estatina.

Prevencdo N&o Farmacolégica da Fibrilagdo Atrial co m Estimulacdo Biatrial

Temporaria
Possiveis mecanismos

Dois mecanismos podem explicar como a estimulacdo biatrial temporaria, pode
prevenir a fibrilacdo atrial nesta populacdo. O primeiro mecanismo € que a dispersao da
refratariedade atrial € reduzida com o marca-passo biatrial. Estudos clinicos tém
demonstrado que as extra-sistoles atriais resultam da dispersdo da refratariedade
atrial’®*?*%_ Estas diferencas na eletrofisiologia atrial sdo essenciais para reentrada,

gue facilita o inicio da fibrilac&o atrial.
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O segundo possivel mecanismo pelo qual a estimulacdo biatrial pode prevenir a
fibrilacdo atrial é através da supresséo das extra-sistoles atriais. A fibrilagéo atrial € com
freqUuéncia iniciada por um batimento atrial prematuro, especialmente durante periodo
de bradicardia sinusal. O marca-passo atrial com uma freqUéncia relativamente rapida
pode resultar na supressao das extra-sistoles atriais, as quais podem ser o deflagrador
para o inicio da fibrilagcao atrial.

No presente estudo, o0 modo de estimulagéo biatrial foi escolhido, para assegurar
a ativacdo precoce do miocardio atrial em resposta a contracdo atrial prematura,
reduzindo assim a dispersdo atrial. Quando o algoritmo de sobrestimulacdo atrial
dindmico (DAO - Dynamic Atrial Overdrive) € programado, o dispositivo ajusta a
frequéncia de estimulacdo do marca-passo, aumentando-a ou diminuindo-a, de acordo

com a variagdo da frequéncia intrinseca atrial do paciente.

Estudos Prévios

De acordo com a literatura, o resultado de diversos estudos de marca-passo
Unico e duplo sitio atrial (com uma variedade de algoritmos) tem sido publicados, com
resultados geralmente favoraveis, para reduzir a incidéncia de fibrilacdo atrial no pos-
operatdrio de revascularizagdo miocardica®’4>47->%>3-5,

Porém, em uma meta-analise recente, Ronal e Dunning (2005) concluiram que
somente 0 marca-passo biatrial € efetivo como profilatico de fibrilacdo atrial nesta
populagdo, e que o marca-passo atrial direito isolado, assim como o esquerdo, ndo sao
efetivos®®.

Por outro lado, Chung et al, ao contrario da opinido préatica e predominante,
concluiram através de um estudo prospectivo e randomizado que o uso de marca-
passo “overdrive” no pos-operatério de revascularizacdo miocardica, aumenta
significativamente as extra-sistoles atriais e ndo reduz a probabilidade de fibrilacdo
atrial. Este estudo apresentou varios problemas no grupo de pacientes com marca-

passo como a perda de captura, sensibilidade e compatibilidade com o marca-passo>".
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O Presente Estudo

Este estudo foi desenhado para determinar se o tratamento com estimulag&o
biatrial temporaria em conjunto com terapéutica farmacologica utilizando
betabloqueadores, reduziria a incidéncia de fibrilacdo atrial no pds-operatério de
revascularizagdo miocéardica. Demonstrou-se uma significativa reducdo desta arritmia
nesta populacdo, assim como o periodo de permanéncia hospitalar.

A escolha da estimulacdo biatrial do presente trabalho, foi realizada de acordo
com dados da literatura, pela sua melhor efetividade, os quais foram confirmados em
uma recente meta-analise®.

O fator que distingue a estimulacdo epicardica unico e duplo sitio é o efeito de
cada um na sequéncia da ativacdo. A estimulagdo epicardica em um Unico sitio pode
pré-excitar o substrato anormal, subsequentemente, aumenta o intervalo de acoplagem
da ativacdo para uma extra-sistole atrial, assim impede a iniciagdo da reentrada.
Excitagdo precoce, poderia potencializar a repolarizacdo avancada e a recuperagao da
excitabilidade. Por outro lado, a estimulacdo multi-sitio supriria beneficios adicionais,
melhorando a excitabilidade local e reduzindo a janela da oportunidade para o inicio da
fibrilacdo atrial®’.

Em relagédo a seguranca, ndo foi observada complicacdes sérias, com o uso do
marca-passo, quer na implantacdo ou retirada dos eletrodos. Nenhum paciente do
grupo terapéutico teve sua terapia descontinuada. De acordo com dados da literatura, o
indice de complicagbes sao significantemente menores quando comparados com o0
grupo controle, tais complicacdes foram observadas nos pacientes que desenvolveram
fibrilacdo atrial®.

A analise estatistica univariada e multivariada dos dados deste trabalho indicam
a significancia da presenca da estimulacdo biatrial e da idade sobre a probabilidade de
ter fibrilacdo atrial. Pacientes sem estimulagdo biatrial e com mais idade tem maior
probabilidade de ter fibrilacdo atrial, com consequente reflexo no periodo de

permanéncia hospitalar.
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Ao analisar o Risco Relativo para fibrilacdo atrial em relacdo ao uso ou ndo da
estimulacao elétrica biatrial, este foi de 2,57. Isto indica que, a chance de ter fibrilagdo
atrial para pacientes que nao usam estimulacao elétrica biatrial € 2,57 vezes a chance
de ter fibrilacéo atrial para aqueles que usam estimulacéo artificial. Ao aplicar o intervalo
de confianca de 95%, o risco relativo varia de 1,18 a 5,59. Isto significa que, com 95%
de confianga, o intervalo de 1,18 a 5,59 contém o valor do risco relativo de ter fibrilagdo
atrial apds a operacdo de revascularizacdo miocardica (dentro do periodo de 96 horas
de pos-operatério), para pacientes sem estimulacdo biatrial em relagdo aqueles com
estimulacao biatrial.

Na tabela (2) a qual demonstra as caracteristicas clinicas e demograficas dos
pacientes, observou-se em relacdo a variavel dimensdo do ventriculo esquerdo (VE)
diferenca estatistica (p=0,023) entre o grupo controle e terapéutico, o que foi atribuido
ao acaso, em virtude da homogeneidade do ventriculo esquerdo e pequena
variabilidade dos desvios padrdes. A andlise univariada e multivariada demonstraram
gue esta variavel ndo apresentou significancia estatistica em relacéo a probabilidade do

paciente ter ou néo fibrilagédo atrial, respectivamente (p=0,988 e p=0,340).
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CONCLUSOES

A - A utilizagdo da estimulacdo elétrica biatrial temporaria, reduz
significativamente a incidéncia de fibrilacdo atrial em pacientes submetidos a
operacdo de revascularizacdo do miocardio, sem circulagdo extracorporea,

guando comparados ao grupo controle

B — A presenca da arritmia aumenta significativamente o periodo de permanéncia
hospitalar.

C — Do ponto de vista epidemiolégico, a idade & marcante preditor para
incidéncia da arritmia.
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9 ANEXOS

ANEXO 1: CONSENTIMENTO INFORMADO

NOME DO
PACIENTE. ..o

O Sr(a) é portador de doenca Coronariana, € o seu tratamento ja foi definido
como sendo cirargico “operagdo de ponte de safena”. Os detalhes da doenca e o
tratamento recomendado ja foi explicado pelo seu médico operador.

O objetivo neste momento, é esclarecer sobre uma das complicagbes que mais
ocorrem, imediatamente depois da “operacdo”; que € a FIBRILACAO ATRIAL.

A Fibrilacdo Atrial € a arritmia mais comum (coracdo bate descompassado), onde
0s atrios (compartimentos superiores do coracdo) deixam de contrair; com isto o
sangue permanece “parado” neste compartimento com possibilidades de formar
“coagulos”. O principal alvo destes coagulos é o Cérebro; quando isto acontece
podera ocorrer o chamado “derrame cerebral”.

De acordo com a literatura o percentual deste tipo de arritmia € em torno de 35 a
50% de todas as operacdes (ponte de safena) e a sua incidéncia maior € nas primeiras
36 horas depois da operacao.

No servico de Cardiologia clinica/cirurgia esta sendo realizado um estudo cientifico,
ja realizado em outros centros que tem o objetivo de reduzir esta complicagédo
(Fibrilagc&o Atrial) e suas consequéncias.

A sua “operacdo” sera realizada normalmente para confeccdo de “pontes de
safena”. O estudo compreende a colocacao de eletrodos (pequenos fios condutor de
estimulos) na superficie dos Atrios, além dos que rotineiramente sdo implantados em
ventriculo. Estes eletrodos serdo conectados a um gerador externo, que € o0 marca

passo cardiaco artificial externo; cujo objetivo sera estimular o coracdo a bater a uma
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frequiéncia (nUmero de batimentos do coragdo) superior ao seu basal, tentando evitar
a instalacdo da Fibrilacdo Atrial. Os eletrodos serdo retirados 1 dia antes da alta
hospitalar.

Este procedimento ndo aumentard o risco e nem o tempo da operagao.

O objetivo principal do estudo € reduzir a incidéncia da Fibrilacdo Atrial e suas
consequéncias (derrame cerebral, reduzir o tempo de permanéncia no hospital) e

também demonstrar a seguranca do método.
O paciente abaixo assinado e seu responsavel declaram que:
1- Leram todo o contetdo deste consentimento informado.
2- Compreendeu e esta de acordo com o que sera efetuado.
3- Foram devidamente explicadas a intervencdo operatoria, riscos e as

possibilidades de fazer perguntas e questionar duvidas.

De pleno acordo.

(g o 1<) 0 (<P

ACOMPANNAINTE. ...ttt ettt ettt e s et be st s e s e st s e

Curitiba, ....cceenn. (o [T de 2004



ANEXO 2:

COMITE DE ETICA EM PESQUISA DA PUCPR

Pontificia Universidade Catdlica do Parana
Pro-Reitoria de Pesquisa e Pds-Graduagio

Curitiba, 06 de outubro de 2004,
Of 388/04/CEP-PUCPR

Ref. “Supressdo da fbrilagdo atrial durante o periodo de pos-
operatério agudo de cirurgia de revascularizagio do miocardio
utllizando marcapasso dynamic atrial overdrive”,

Prezado (a) Pesquisador fes),

Venho por meic desta informar 2 Vossa Senhoria que o Comité de Elica em
P@uiﬁ da PUCPR, no dia 06 outubro do corrente ano aprovou o Projeto
Infitulado  *Supressdo da fibrilagio atrial durante o periodo de pos-
operatério agudo de cirurgia de revascularizagio do miocardio utilizando
rna.mumna dynamic atrial overdrive’, pertencente ao Grupo I, sob o
registro no CEP n' 342 e serd encaminhado a CONEP para o devido cadastro.
Lembro ao senhor (a) pesquisador (a) que & obrigatdric encaminhar relatério
anugl parcial e relatorio final a este CEP,

Atenciosamente;

o I; I
i

Prof. Dr. Enilio José Scheer Neto,

Coordenador do Comité de Etica em Pesguisa

limo Sr.
Francisco Maia da Silva

Fun Imaculeds Conceslo, 1158 - Prado Velba - CEP 80215831 - Caima Poetal 18218 - SEP 81611870
Tetafna; (413 2711521 - Teiafax: (41) 3711651 - Curitha - Farans - Brasil

57




58



