PAULO DE TARSO JORGE MEDEIROS

Cardiomiopatia hipertrofica:
importancia dos eventos arritmicos em
pacientes com risco de morte subita

Tese apresentada a Faculdade de Medicina
da Universidade de Sao Paulo para obtencao
do titulo de Doutor em Ciéncias.
Area de Concentracao: Cardiologia
Orientador: Prof. Dr. Martino Martinelli Filho

Sao Paulo
2004



DEDICATORIA

Dedico

Aos meus pais, Manuel e Dirma, que sempre me incentivaram no
caminho dos estudos.

Ao meu irméao Caio, pelos conselhos sempre uteis.

Ao meu filho Thiago, um enorme motivador para esta caminhada.

A Eliana, minha esposa, que sempre incentivou este trabalho, com

muita compreensao.



AGRADECIMENTOS

Ao Prof. Dr. Martino Martinelli Filho, que sempre orientou com a
sabedoria dos génios.

Ao Dr. Edmundo Arteaga, por sua amabilidade e competéncia
durante quase quatro anos de convivéncia.

Ao Prof. Dr. Charles Mady pelo desenvolvimento conjunto deste
projeto.

Ao Prof. Dr. J. Eduardo M. R. Sousa pela oportunidade.

Ao Prof. Dr. Leopoldo Soares Piegas, pelo inicio do projeto.

Aos colegas, amigos, Dr. Anisio Alexandre A. Pedrosa e Dra. Silvana
A. D’Orio Nishioka, pelo incentivo incansavel.

Aos cirurgides Prof. Dr. Roberto Costa, Dr. Wagner Tamaki e Dra.
Elizabeth Crevelari, pelo importantissimo apoio na execugdo dos
procedimentos cirdrgicos neste estudo.

Aos eletrofisiologistas Prof. Dr. Eduardo Argentino Sosa, Prof. Dr.
Mauricio Scanavacca e Dra. Denise Hachul, pelo apoio no estudo das
sincopes.

Ao Dr. César Gruppi, pela presteza nos laudos de Holter.

Ao engenheiro Sérgio Freitas Siqueira, pela importante colaboracao
na formatacao desta tese.

A competente equipe da Clinica de Marca-passo do InCor, Janete,
Jeane, Thomaz, Daniela, Paula, pela dedicacao dispensada.

Ao apoio incondicional da Camila Sarteschi, da Helena Teixeira de



Oliveira, do Luiz Roberto de Jesus e da Neide Ferreira, na precisdo da
andlise estatistica, na bibliografia, e no material grafico.

Aos amigos do Servico de Estimulacao Cardiaca Artificial, Dr. José
Carlos Pachén Mateos, Dr. Remy Nélson Albornoz e Dr. Eusébio Ramos
dos Santos Filho, que compreenderam minha exiglidade de tempo.

As secretarias Marise e Rita, pelo carinho e dedicacéo.

Ao Dr. Enéas A. Rocco pelo apoio e compreensao nas dificuldades

deste estudo.



SUMARIO

LISTA DE ABREVIATURAS
RESUMO

SUMMARY

l. INTRODUCAO

Il. OBJETIVOS

. METODOS

IV. RESULTADOS

V. DISCUSSAO

VI. CONCLUSOES

VIl. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

18

35

39

40



LISTA DE ABREVIATURAS

AM — amplitude modulada

bpm — batimentos por minuto

CDI — cardioversor-desfibrilador implantavel
CMH — cardiomiopatia hipertréfica

EEF — estudo eletrofisiol6gico

FE — fracao de ejecao

FV —fibrilag&o ventricular

mg - miligrama

mm — milimetro

mV - milivolt

MP — marca-passo cardiaco

MS — morte subita

MSC — morte subita cardiaca

NYHA — New York Heart Association

TPSV — taquicardia paroxistica supraventricular
TV —taquicardia ventricular

TVNS - taquicardia ventricular ndo sustentada
TVS — taquicardia ventricular sustentada

V4— volume diastolico

Vs — volume sistolico

VE — ventriculo esquerdo



RESUMO

Medeiros PTJ. Cardiomiopatia hipertréfica: importancia dos eventos
arritmicos em pacientes com risco de morte subita [tese]. Sdo Paulo:
Faculdade de Medicina, Universidade de Sdo Paulo; 2004. 45p.

Introducao: é controversa a correlacao entre a arritmia ventricular complexa
da cardiomiopatia hipertréfica e a ocorréncia de morte subita cardiaca.
Objetivo: em pacientes com cardiomiopatia hipertréfica e risco de morte
subita cardiaca, que foram submetidos ao implante de cardioversor-
desfibrilador implantavel, avaliar: a- ocorréncia de eventos arritmicos; b-
ocorréncia de eventos clinicos e correlacbes com eventos arritmicos; c-
ocorréncia de terapia de choque do cardioversor-desfibrilador implantavel e
correlacées clinico-funcionais; d- preditores clinico-funcionais de
prognostico.

Métodos: foram estudados 26 pacientes com cardiomiopatia hipertrofica e
fatores de risco de morte subita cardiaca, submetidos a implante de
cardioversor-desfibrilador implantavel no periodo de maio de 2000 a janeiro
de 2004 (seguimento médio = 19 meses). Quatorze pacientes (53,8%) eram
do sexo feminino e a idade média foi de 42,7 anos. Vinte pacientes (76,9%)
apresentavam sincope prévia ao implante de cardioversor-desfibrilador
implantavel, metade desses relacionados a fibrilacdo ventricular ou
taquicardia ventricular sustentada, 15 (57,7%) tinham histéria de morte
subita familiar, 12 pacientes (46,2%) taquicardia ventricular ndo sustentada
ao Holter de 24 horas e 5 (19,2%) apresentavam o septo interventricular

com espessura maior que 30 mm.



Resultados: no seguimento foram registrados pelo cardioversor-
desfibrilador implantavel 4 terapias de choque em arritmias potencialmente
letais (3 pacientes com taquicardia ventricular sustentada e 1 paciente com
fibrilagdo ventricular). Ocorreu um Obito devido a provavel acidente vascular
cerebral trombo-embdélico. Quatro pacientes tiveram recorréncia de sincope
sem evento arritmico registrado pelo cardioversor-desfibrilador implantavel.
A analise estatistica demonstrou significancia da precocidade do choque do
cardioversor-desfibrilador  implantdvel em  pacientes cujo septo
interventricular tinha espessura maior que 30 mm.

Conclusoes: 1- ocorréncia de eventos arritmicos em 50% dos pacientes,
sendo que a maioria (62%) foi taquicardia ventricular, sustentada (31%) e
ndo sustentada (31%); nos outros pacientes ocorreu taquicardia paroxistica
supraventricular; 2- sincopes recorrentes na minoria dos pacientes (16%),
que entretanto ndo se associaram a presenca de eventos arritmicos; 3-
presenca de septo interventricular superior a 30 mm, ao ecocardiograma, se
associou a ocorréncia de terapia de choque precoce (p = 0,003); 4- auséncia

de preditores clinicos ou funcionais.

Descritores: miocardiopatia hipertréfica, arritmia, marca-passo artificial,
desfibriladores implantaveis, fatores de risco, morte subita cardiaca,

seguimentos.



SUMMARY

Medeiros PTJ. Hypertrophic cardiomyopathy: the importance of arrhythmic
events in patients at risk for sudden cardiac death [tese]. Sao Paulo:
“Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo”; 2004. 45p.
Objectives: it is controversial the correlation between complex ventricular
arrhythmia of hypertrophic cardiomyopathy and cardiac sudden death. In
patients with hypertrophic cardiomyopathy and at risk for cardiac sudden
death, that have been undergone implantable cardioverter-defibrillator
implantation, we evaluated: a- occurrence of arrhythmic events; b- clinical
event occurrence and its correlation with arrhythmic events; c- implantable
cardioverter-defibrillator shock therapy occurrence and clinical—functional
correlation; d- prognosis clinical-functional predictors.

Methods: twenty-six patients have been studied. They presented
hypertrophic cardiomyopathy and risk factors for sudden death. These
patients underwent implantable cardioverter-defibrillator implantation, period
May, 2000 through January, 2004 (average follow-up — 19 months). Fourteen
patients (53,8%) were female and the mean age was 42,7. Twenty patients
(76,9%) had had syncope, previus to implantable cardioverter-defibrillator
implantation, half of them associated with ventricular fibrillation or sustained
ventricular tachycardia; 15 had had family sudden death; 12 patients (46,2%)
presented non-sustained ventricular tachycardia at 24-hour Holter and 5
(19,2%) showed the ventricular septum thickness larger than 30 mm.
Results: during the follow-up, 4 shocks therapy were recorded by

implantable cardioverter-defibrillator in potentially lethal arrythmias (3
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sustained ventricular tachycardia and 1 ventricular fibrillation). There was
one death, due to likely stroke. Four patients had syncope recurrence, with
no arrhythmic event recorded by implantable cardioverter-defibrillator. The
statistical analysis has showed precocity significance of implantable
cardioverter-defibrillator shock, in patients whose ventricular septum
thickness was larger than 30 mm.

Conclusions: 1- arrhythmic events have occurred in 50% of the patients.
Most of those events (62%) were ventricular tachycardia, 31% sustained
tachycardia and 31% non-sustained ventricular tachycardia. The remainders
had supraventricular tachycardia. 2- recurrent syncope in only 16% of the
patients. Nevertheless, they were not related to the presence of arrhythmic
events. 3- the presence of ventricular septum larger than 30 mm, at
Echocardiogram, was associated with early shock therapy occurence (p =

0,003). 4- absence of clinical or functional predictors.

Key words: hypertrophic cardiomyopathy, arrhythmia, pacemaker,
implantable cardioverter-defibrillator, risk factors, sudden cardiac death,

follow-up.
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l. INTRODUCAO

A cardiomiopatia hipertréfica (CMH) é uma doenga genética com
padrdo de transmissdo autossdmico dominante', caracterizada por
hipertrofia ventricular esquerda, na auséncia de outras causas de aumento
da massa miocéardica. A CMH é considerada a principal causa de morte
stbita cardiaca (MSC) em jovens, incluindo atletas competitivos®. Estudos
realizados nos Estados Unidos e Japao revelaram que a prevaléncia da
CMH na populacéo geral é cerca de 0,2% (1 em 500)** e 0,5% (5 em 1000)
na populacdo com cardiopatia. Por ser uma doenca poligénica com
heterogeneidade clinica e mutagbes reconhecidas, tem crescido muito
recentemente o interesse na busca de novas mutacoes através de estudos
clinicos e exames complementares que possam determinar o risco de morte
stbita (MS)°®.

A hipertrofia miocardica que caracteriza a doenga proporciona graus
variados de alteracdes funcionais, podendo ou nao haver obstru¢ao ao fluxo
sanguineo na via de saida do ventriculo esquerdo (VE). A ecocardiografia foi
responsavel pelo grande avangco na caracterizagdo anatémica e funcional
dessa doenca. As duas caracteristicas fundamentais pela ecocardiografia na
CMH sao: hipertrofia assimétrica do septo interventricular e movimento
anterior sistdlico da valva mitral’. Outras alteracdes, ndo especificas, mas
encontradas freqlentemente, sdo: deslocamento anterior do aparato valvar
mitral, cavidade ventricular esquerda reduzida, textura miocardica alterada

na regiao da hipertrofia, aumento do atrio esquerdo e movimento sistélico
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anormal da valva aértica. A funcao ventricular esquerda €& geralmente
normal ou hiperdindmica e ocorre disfuncdo diastélica, determinante dos
sinais e sintomas mais comuns da doenca. Entre estes, a sincope e a MSC
s30 as manifestacées clinicas mais dramaticas®®.

Os objetivos primordiais do tratamento da CMH sdo o alivio dos
sintomas e a prevencao de MSC. Nesse sentido, as op¢des farmacoldgicas
disponiveis sdo os beta-bloqueadores, bloqueadores dos canais de calcio,
amiodarona e a disopiramida, que proporcionam controle de sintomas em
aproximadamente 90% dos casos'®. Para as formas obstrutivas, as
alternativas terapéuticas nao-farmacoldgicas sdo a estimulacdo cardiaca

'"121314 3 alcoolizagao seletiva de artéria septal'® e a miectomia'®.

artificia

A MSC é a complicagdo mais temida da CMH, acometendo
freqientemente jovens previamente assintomaticos, ou com sintomas
discretos. A MSC incide em cerca de 1% ao ano em adultos com CMH, com
incidéncia de 2 a 4% em criancas e adolecentes'”'®'%% A estratificacdo de
risco é muito dificil e a definicAo de um tratamento profilatico eficaz tém
representado importante desafio clinico®?'#*?*. Em publicagdo recente das
causas de MS em 387 jovens atletas, a principal causa, que ocorreu em 102
casos (26,4%) foi a CMH; em outros 29 6bitos (7,5%) havia hipertrofia
ventricular esquerda de causa indeterminada®, ficando a divida se a causa
poderia ser a CMH.

Alguns estudos, entretanto, demonstraram evidéncias de fatores
H7,21,23,24,25,26:

preditivos de maior risco de MSC na CM

1- parada cardio-respiratoria recuperada;
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2- taquicardia ventricular (TV) sincopal documentada
eletrocardiograficamente;

3- histéria de MS familiar;

4- sincope recorrente de etiologia ndo identificada;

5- hipertrofia importante das paredes do VE (> 30 mm);

6- taquicardia ventricular ndo sustentada (TVNS) ao Holter de 24 horas;

7- inicio dos sintomas na infancia;

8- hipotenséo induzida ao exercicio fisico;

9- gradiente de via de saida do VE elevado, em repouso.

E importante considerar, que o valor preditivo negativo dos achados
de 6 a 9 tem sido considerado alto, porém o valor preditivo positivo parece
ser baixo, ndo devendo ser indicado tratamento agressivo apenas pela
presengca de um desses fatores isolados. Outros fatores também podem
estar envolvidos no mecanismo desencadeante de arritmias graves, como a
taquicardia ventricular sustentada (TVS) e a fibrilagdo ventricular (FV). Tais
fatores sao a fibrilagdo atrial®’ e a isquemia miocardica secundaria a propria
cardiomiopatia®®.

Dentre os achados acima relatados, a TV parece ser 0 mecanismo
principal de MSC da doenca®, estando relacionada com o grau de fibrose
entre as fibras miocardicas. Com relacao a presenca de TVNS, um achado
comum ao Holter de 24 horas, varios estudos tém demonstrado que seu
progndstico parece ser benigno em pacientes assintomaticos sem fatores de
risco adicionais, ndo necessitando, por isso, de tratamento profilatico?®?°.

Essa arritmia entretanto, esta associada a evolugcao desfavoravel apenas na
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presencga de sintomas de baixo fluxo sistémico ou cerebral. Nesse caso, a
amiodarona constitui a droga antiarritmica de escolha, embora o seu
impacto sobre a sobrevida desses pacientes seja controverso®’. Existem
relatos de que pacientes com TVNS apresentam maior risco de MSC, como
demonstraram estudos realizados nos Estados Unidos, onde 4 entre 17, e,
na Inglaterra, 5 entre 24 pacientes tiveram MSC. Ja, entre os ndo portadores
de TVNS, a incidéncia € menor: nos Estados Unidos, apenas 2 em 66 e, na
Inglaterra, s6 2 em 62 pacientes sofreram MSC?*, com p < 0,02.

A presenca de sincopes recorrentes, mesmo em situagdes em que a
TV ndo é documentada, parece ser importante marcador de risco de
mortalidade sUbita, mas ndo existem estudos conclusivos a esse respeito.
Os achados do Holter de 24 horas e teste da inclinacao na investigacao de
sincope recorrente ndo tém demonstrado valor preditivo positivo. A
estimulagdo ventricular programada durante estudo eletrofisiolégico (EEF)
tem valor questionavel, sua indicacdo € controversa e nado deve ser
realizada de rotina®**".

A partir do desenvolvimento da idéia inicial de Mirowski** do
cardioversor-desfibrilador implantavel (CDI), para o tratamento das
taquiarritmias ventriculares, varias publicacbes demonstram que pacientes
com CMH recuperados de parada cardiaca, assim como portadores de TVS
sincopal apresentam importante melhora do progndstico e da longevidade
ap6s implante do CDI****% A utilizagdo de medicagéo antiarritmica isolada
é controversa®®. O CDI pode exercer um excelente papel coadjuvante a sua

funcdo primordial terapéutica por meio da aplicacdo de estratégias de
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programacado. Assim, func¢des algoritmicas de armazenamento de eventos
arritmicos podem ser acionadas e serem capazes de torna-lo um excelente
monitor continuo da atividade elétrica do coragéao.

Foi demonstrado que fortes preditores de MSC na CMH como
sincopes de etiologia n&o identificada, histéria familiar de MSC, medida
ecocardiografica do septo ou da parede posterior do VE maior que 30 mm,
inicio dos sintomas na infancia, presenca de fibrilagdo atrial paroxistica ou
persistente, e outros pouco estudados como mutacdes genéticas, poderiam
ser apropriadamente avaliados através do implante do CDI que obviamente
proporcionaria, antes de tudo, seguranca terapéutica a esses pacientes.

Assim, apesar da CMH ser uma doenca pouco freqlente, raramente
responsavel por MSC, as evidéncias clinicas acima relatadas e a
disponibilidade recente do CDI em nosso meio motivaram a realizagdo

desse estudo.
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Il. OBJETIVOS

Em pacientes com CMH e risco de MSC submetidos ao implante de

CDI, avaliar:

a- ocorréncia de eventos arritmicos;

b- ocorréncia de eventos clinicos e correlagbes com eventos
arritmicos;

c- ocorréncia de terapia de choque do CDI e correlagdes clinico-
funcionais;

d- preditores clinico-funcionais de prognaostico.
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Ill. METODOS

Dentre os 476 pacientes com CMH da coorte da Unidade Clinica de
Miocardiopatias do InCOR do HCFMUSP, foram selecionados
prospectivamente 26 pacientes consecutivos com risco de MSC, no periodo
de maio de 2000 a janeiro de 2004. Todos os pacientes assinaram o Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido.

Foram incluidos pacientes de qualquer idade ou sexo com CMH
(forma obstrutiva ou nao-obstrutiva): recuperados de parada cardio-
respiratoria; com TVS sincopal; com histéria de MSC em familiares de 1°
grau (pais e irmaos com idade inferior a 40 anos); com sincope recorrente
de origem nao identificada; com espessura da parede do VE > 30 mm e com
TVNS ao Holter de 24 horas.

Foram excluidos pacientes com insuficiéncia cardiaca sistélica,
doenca valvar, hipertensao arterial sistémica e gestantes.

Desse modo, 26 pacientes participaram no estudo, sendo que 14
(53,8%) eram do sexo feminino e 12 (46,2%) do sexo masculino, com idade
média de 42,7 anos. Todos apresentavam fragcdo de ejecdo normal, ao
ecocardiograma, e, na maioria (88,5%), a classe funcional de insuficiéncia
cardiaca, conforme a New York Heart Association (NYHA), foi | ou Il. As
outras caracteristicas clinicas e demogréaficas da casuistica estdo contidas

na tabela 1.
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TABELA 1- Distribuigdo da casuistica conforme as caracteristicas clinicas
dos pacientes incluidos no estudo

N (%)

Sexo

Masculino 12 (46,2)

Feminino 14 (53,8)
ldade

17 a 40 anos 11 (42,3)

40 a 70 anos 15 (57,7)

Média 42,7 anos
MSC familiar

Sim 15 (57,7)

Nao 11 (42,3)
Sincope

Presente 20 (76,9)

Ausente 6 (23,1)
Classe funcional (NYHA)

I-I1 23 (88.5)

M 3(11,5)
Medicacdo em uso

B-bloqueador 10 (38,5)

Verapamil 3(11,5)

Amiodarona 3(11,5)

Amiodarona + Verapamil 1( 3,8)
Ecocardiograma

Septo IV < 30mm 21 (80,8)

Septo IV > 30mm 5(19,2)

IV - Interventricular

1- EXAMES REALIZADOS

Todos os pacientes foram submetidos as seguintes avaliagées:

A- anamnese: realizada e dirigida para a ocorréncia de MSC familiar,
principalmente, pais e irmdos com idade inferior a 40 anos, presenga de
sincope, tonturas, palpitacdes, dispnéia e dor toracica. Todos foram
classificados funcionalmente pelos critérios da NYHA, qual medicacdo

usavam e a dose otimizada: propranolol com doses didrias que variaram de
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160 a 320 mg, atenolol 100 a 200 mg, verapamil 240 a 320 mg e amiodarona
200 a 400 mg. Nas pacientes do sexo feminino, foi afastada possibilidade de

gravidez.

B- exame fisico: em decubito dorsal horizontal, com énfase para a medida
da pressao arterial, presenca de sopro cardiaco e sinais de insuficiéncia

cardiaca sistolica.

C- estudo Doppler-ecocardiografico: foi realizado estudo ecocardiografico
bidimensional, modo-M e Doppler (pulsatil, continuo e mapeamento de fluxo
em cores), com a utilizacdo de um aparelho Acuson, modelo Sequoia
(Mountain View, California), obtendo-se os cortes para-esternais e apicais
padrées. Os registros ecocardiograficos do modo-M e do Doppler foram
orientados pelo exame bidimensional e seguiram as recomendacdes da
Sociedade Americana de Ecocardiografia®. Para o diagndstico
ecocardiografico da CMH, utilizaram-se critérios ja bem definidos na
literatura®”.

As medidas foram realizadas em 3 ciclos cardiacos consecutivos,
sendo os valores calculados pela média simples dessas medidas. A seguir
estao as medidas e férmulas adotadas:

1- Medidas basicas do ecocardiograma modo-M:
- didmetro atrial esquerdo;
- espessura diastélica da parede posterior do VE;

- espessura diastdlica do septo interventricular;
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- didmetros sistdlico e diastdlico final do VE.

2- Valores calculados a partir das medidas basicas do modo-M:
- fracdo de ejecdo pela formula de Teicholz®®: Vd = D* x (7/2,4 + D);
-Vs=8%x(7/24+S) FE=Vd-Vs/Vd

3- Medidas basicas ao bidimensional:
- espessura diastélica da parede com maior espessura.

4- Medidas basicas ao Doppler:
- onda-E = pico de velocidade do fluxo protodiastélico transmitral;
- onda-A = pico de velocidade do fluxo telediastélico transmitral;
- relagdo E/A = relacéo entre as velocidades da onda-E e onda-A;
- tempo de relaxamento isovolumétrico do VE;

- tempo de desaceleracédo da onda-E.

D- eletrocardiografia dinamica de 24 horas pelo sistema Holter: os
pacientes foram submetidos a monitorizacao eletrocardiografica ambulatorial
de 24 horas, com uso de gravadores portateis Marquette 8000, com
calibracdo fixada em 1 mV: 10 mm e registro de ondas com amplitude
modulada (AM), contendo fita cassete para gravacdo continua, para
posterior andlise em equipamento Holter GE-Marquette, MARS-verséo 4.0%,
revisado por técnico e médico responsavel pelo Servico de Monitorizacao
Ambulatorial da Unidade de Eletrocardiografia do InCor. Cada paciente foi
submetido a preparacéao para a fixacao na pele, de eletrodos revestidos com
cloreto de prata, nas posicées V1 e V5, acoplados ao gravador. Para todos
foi fornecido diario para registro de atividades e intercorréncias.

As variaveis analisadas foram: freqiiéncia cardiaca média, numero de
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extra-sistoles supraventriculares por hora, presenca ou ndao de TPSV
sustentada e ndo sustentada, ocorréncia de fibrilacdo atrial; numero e tipo
de extra-sistoles ventriculares e presenca ou nado de TVNS (3 ou mais
batimentos consecutivos com frequéncia cardiaca maior que 100 bpm).

Em 16 pacientes, o estudo eletrofisiolégico foi indicado como
coadjuvante do esclarecimento de sintomas (sincopes), através do protocolo
padrao do InCor de estimulacao ventricular programada: inducao de arritmia
ventricular com dois ciclos de estimulagao e trés extra-estimulos em apice e
via de saida de ventriculo direito, estimulacédo atrial programada com dois
ciclos e dois extra-estimulos para avaliagdo de arritmias atriais, além de

medida de intervalos basicos do sistema de conducéo intracardiaco.

2- IMPLANTE DO CDI:

As indicacbes corresponderam aos critérios de inclusdao do estudo,
que estdo contidos nas Diretrizes dos Departamentos de Arritmia e
Eletrofisiologia Clinica da Sociedade Brasileira de Cardiologia e de
Estimulagdo Cardiaca Artificial da Sociedade Brasileira de Cirurgia
Cardiovascular®®.

Os sistemas de estimulacdo utilizados foram de dupla-camara,
obedecendo-se a técnica convencional de implante de marca-passo
cardiaco (MP) endocardico com utilizacdo de radioscopia (figura 1). Apéds
punc¢do da veia subclavia esquerda, foram implantados dois cabos-eletrodos
bipolares endocardicos, um de fixacdo ativa tipo “screw-in” posicionado na

regidao do apéndice atrial direito, e um de fixagcdo passiva com aletas e pélo
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para cardioversao ou desfibrilacao na regido da ponta do ventriculo direito.

cabo-eletrodo atrial

cabo-eletrodo ventricular

Figura 1: Esquema ilustrativo da configuracao do sistema dupla-camara de CDI

Em seguida, foram realizadas as medidas perioperatérias das
fungdes antibradicardia: limiares de estimulacdo em atrio e ventriculo,
amplitudes da onda P e dos complexos QRS e impedancias. Para as
fungbes antitaquicardia, realizava-se o choque de 1 Joule no cabo-eletrodo
de cardioversao ou desfibrilacdo, para verificacdo da impedancia do
sistema, e induzia-se FV com estimulacdo ventricular programada para
determinagéao do limiar de desfibrilagéo ventricular.

O gerador do CDI foi implantado numa loja subcutanea localizada na

regiao infraclavicular esquerda apds a conexao dos cabos-eletrodos com os
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canais respectivos (atrial e ventricular). Foram utilizados geradores dos

quatro fabricantes disponiveis no Brasil, relacionados na tabela 2:

TABELA 2- Distribuigdo das marcas de CDI utilizados nos pacientes do estudo

CDI MODELO N (%)
BIOTRONIK TACHOS DR 9 (19,2)
GUIDANT VENTAK PRIZM DR 13 (15,4)
MEDTRONIC GEM Il DR 2 (7,7)
ST. JUDE ATLAS DR 6 (23,1)
TOTAL 26 (100)

A programacao do CDI foi protocolar: freqiiéncia de estimulagao 40
bpm para a zona de bradicardia (funcdo de MP), com trés zonas de
deteccéo de taquicardia:

- Zona 1- freqiéncia entre 140 e 160 bpm;
- Zona 2- freqiéncia entre 160 e 180 bpm;
- Zona 3- freqiiéncia superior a 180 bpm.
Para as duas primeiras, as funcdes de terapia foram desativadas e o
CDI funcionava como monitor de registros para todo evento que ocorresse
entre estas faixas de freqiéncia, que foi chamada de Zona de Holter.

Na Zona 3, foi ativada a funcéao de terapia com choque (cardioversao

e/ou desfibrilacdo). A energia dos choques foi programada de acordo com

o limiar de desfibrilagdo obtido na cirurgia (figura 2).
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Ritmo sinusal

TV rapida

4.
I TV lenta
N —

TERAPIA

Ativada Desativada

Figura 2: Diagrama ilustrativo da programacéo das fungdes de deteccao e terapia do CDI,
relacionada ao eletrocardiograma de superficie
TV — Taquicardia ventricular FV — Fibrilacdo ventricular ~ MP — Marca-passo cardiaco

3- SEGUIMENTO:

Constou de avaliagéo clinica e do CDI a cada 90 dias, ou sempre que
o paciente manifestasse sincope ou referisse choque do CDI. Os
parametros avaliados foram: limiares de estimulagdo, limiares de
sensibilidade, impedéancia dos cabos-eletrodos e as condi¢cdes da bateria.
Os eventos registrados e armazenados pelo CDI foram resgatados na forma
de eletrograma intracardiaco, incluindo o registro do canal de marcas.
Considerou-se choque apropriado, a arritmia potencialmente letal, TVS ou
FV detectada pelo CDI, que foi revertida por uma terapia de choque de

cardioversao ou de desfibrilagdo.
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A sequiéncia desses procedimentos e a periodicidade das avaliacdes

pds-implante do CDI estao contidas na figura 3.

_ . Anamnese
Selecao de pacientes Exame fisico
Ecocardiograma

‘ Holter de 24 horas ‘4—' EEF*

Implante de CDI atrioventricular

Avaliacao clinica Seguimento Avaliacao do CDI
Recorréncia de sincope |(a cada 90 dias)] Recuperacao de eventos
‘ Analise estatistica dos dados

Figura 3: Diagrama da sequéncia do delineamento do estudo
* - esclarecimento de sintomas
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METODOLOGIA ESTATISTICA

Com o objetivo apenas de caracterizar a amostra estudada,
apresentamos, em forma de tabelas ou graficos, as frequéncias relativas
(percentuais) e absolutas (N) das classes de cada variavel qualitativa. Para
as variaveis quantitativas foram utilizadas meédias e medianas para resumir
as informacoes, seguidas de desvios-padrao minimo e maximo para indicar
a variabilidade dos dados.

Para comparar as distribuicbes de freqiéncia das variaveis
qualitativas foi utilizado o teste Qui-Quadrado de Pearson (VIEIRA, 1998)%.
Esse teste baseia-se nas diferencas entre valores observados e esperados,
avaliando se as proporcées em cada grupo podem ser consideradas
semelhantes ou ndo. O teste exato de Fisher foi utilizado nas situacdes
onde os valores esperados foram inferiores a 5. Para valores menores do
que 0,05 (p-valor < 0,05), consideramos a associacdo estatisticamente
significativa entre as variaveis.

Utilizamos também a abordagem de andlise de sobrevivéncia,
considerando como evento de interesse o choque do CDI. A vantagem
deste tipo de abordagem é poder considerar a evolugcdo do grupo de
pacientes durante todo o periodo de observacao e ndo apenas os resultados
finais. Calculamos as probabilidades de sobrevivéncia para o total de
pacientes utilizando o método de Kaplan-Meier (Armitage, 1987)*'. Para
avaliar a influéncia de variaveis como MS familiar, sincope, espessura do

septo interventricular, foram construidas curvas de Kaplan-Meier para as
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categorias de cada variavel. Neste tipo de analise, para cada variavel é
realizado um teste de significancia que indica se a variavel em questao
influencia ou nao a resposta de interesse. Para a comparacao das curvas

utilizamos o teste de Log-Rank (Armitage, 1987)*".

Foram considerados estatisticamente significantes os resultados
cujos niveis descritivos (valores de p) foram inferiores a 0,05. Para os
calculos estatisticos, foi utilizado o software SPSS (Statistical Pachage for

the Social Science) para Windows versao 10.0.

Os achados da avaliagdo clinica (recorréncia de sincope), exames
complementares nédo-invasivos e do EEF foram submetidos a tratamento
estatistico comparativo com as informac¢des armazenadas pelo CDI.

Para as varidveis quantitativas, foram aplicados os testes T de
Student e para amostras independentes os testes nao-paramétricos de
Mann Whitney, quando n&o ocorreu variabilidade dos dados. Para as
variaveis qualitativas, foram aplicados os testes Qui-quadrado e Exato de

Fisher.
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IV. RESULTADOS

O tempo médio de seguimento foi de 19 = 11,1 meses, variando entre
2,6 e 42,1 meses.

Em 14 (53,8%) pacientes foram registradas arritmias ao Holter de 24
horas, antes do implante do CDI. Estes apresentaram 18 episédios de
taquiarritmias: TVNS, 12 episddios (46,2%); TPSV 6 episodios (23%). Quatro
pacientes apresentaram os dois tipos de arritmia e ndo houve casos de

taquiarritmia sustentada (tabela 3).

TABELA 3- Distribuicdo dos epis6dios de arritmias documentadas ao Holter de 24
horas, antes do implante do CDI

ARRITMIAS N (%)
TVNS 12 (46,2)
TPSV 6 (23,0)
TVNS + TPSV 4 (15,4)
Sem arritmia 12 (46,2)

TVNS- Taquicardia ventricular ndo sustentada
TPSV- Taquicardia paroxistica supraventricular

A figura 4 ilustra um episédio de TVNS registrado ao Holter de 24
horas, do paciente numero 1, que apresentava sincope e MSC familiar antes

do implante do CDI (tabela 14).
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26 mm
D mmimy

Figura 4: Tragado do Holter de 24 horas, registrado antes do implante do CDI. Nota-se
episddio de TVNS (6 batimentos) com frealiéncia de 142 bpm.

O EEF documentou TVS hemodinamicamente instavel em 9 (56,2%)
pacientes. Em 4 pacientes foram induzidas arritmias sem importancia (tabela

4).

Tabela 4: Distribuicao das arritmias induzidas ao EEF

ARRITMIAS N (%)
TVS 4 (25,0)
FV 4 (25,0)
Flutter ventricular 1 (6,2)
TPSV 3(18,7)
TVNS 1 (6,2)
Sem arritmia 3(18,7)

TVS — Taquicardia ventricular sustentada

FV — Fibrilagéo ventricular

TPSV — Taquicardia paroxistica supraventricular ndo sustentada
TVNS — Taquicardia ventricular ndo sustentada

A indicacdo do CDI, apenas para prevengao da recorréncia de
eventos arritmicos, ocorreu em 10 (38,5%) pacientes: 5 sobreviventes de
parada cardio-respiratoria e 5, com TVS sincopal documentada. Em 16

(61,5%), a indicacdo do CDI baseou-se na associacdo de 2 fatores
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preditivos de MSC: sincope, MSC familiar, TVNS ao Holter de 24 horas,
septo interventricular com espessura > 30 mm. O critério de indicacdo do
CDI mais freqliente em pacientes sem eventos arritmicos prévios foi a MSC

familiar, em 11 (42,3%) pacientes (tabela 5).

Tabela 5- Distribuigdo da casuistica conforme a indicagao do CDI

N (%)
Parada cardio-respiratéria 5(19,2)
TVS sincopal 5(19,2)
MSF + sincope 5(19,2)
MSF + septo IV > 30 mm 4 (15,4)
MSF + TVNS 2(7,7)
Sincope + TVNS 5(19,2)

TVS - Taquicardia ventricular sustentada

MSF - Morte subita familiar

IV - Interventricular

TVNS - Taquicardia ventricular ndo sustentada

O tempo decorrido entre a selecao dos pacientes (apdés anamnese,
exame fisico, estudo ecocardiografico, Holter de 24 horas e EEF) e o
implante do CDI, foi em média, de aproximadamente 15 dias.

Durante o seguimento, os registros dos eletrogramas endocavitarios
do CDI ndo documentaram qualquer arritmia em 9 (34,6%) pacientes. Em 5
(19,2%) pacientes, foi registrada TPSV; em 4 (15,4%), episodios de TVNS;
em 4 (15,4%), arritmias potencialmente letais: 3 TVS e 1 FV, que foram
revertidas por terapia de choque do CDI (tabela 6). A figura 5 demonstra o
eletrograma endocavitario registrado pelo CDI do paciente numero 19, que

apresentava sincope, MSC familiar e TVS induzida ao EEF (tabela 14).
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registro do eletrograma endocavitario do CDI do paciente 19,

identificando TVS e choque apropriado.
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Recorréncia de sincope, sem registro eletrocardiografico
endocavitario de arritmia no CDI, ocorreu em 4 (15,4%) pacientes (tabela 6).
Esses pacientes, realizaram o teste de inclinagdo ortostatica com protocolo

passivo prolongado®, cujo resultado foi negativo.

TABELA 6- Distribuicdo dos achados documentados pelo CDI relacionados a
presenca ou auséncia de sincope

EVENTOS N (%)
TPSV 5(19,2)
TVNS 4 (15,4)
TVS ou FV 4 (15,4)
AUSENTES
COM SINCOPE 4 (15,4)
SEM SINCOPE 9 (34,6)

TPSV - Taquicardia paroxistica supraventricular
TVNS — Taquicardia ventricular ndo sustentada
TVS - Taquicardia ventricular sustentada

FV — Fibrilagao ventricular

Apenas um Obito foi registrado durante todo o seguimento da
casuistica. Ocorreu 24 meses apo6s o implante do CDI, indicado por parada
cardio-respiratéria recuperada. Neste paciente, havia sido documentada
terapia de choque do CDI para reversdo de FV, 3 meses antes do 6bito.
Além disso, tinha histdéria pregressa de acidente vascular cerebral
isquémico, com sequela neurolégica discreta, e estava em uso de

anticoagulante oral por fibrilagcdo atrial permanente.
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A curva de sobrevivéncia livre de eventos choque do CDI, pelo
método de Kaplan-Meier, demonstrou que, ao final de 30,9 meses, nao

ocorreu terapia de choque do CDI em 22 pacientes (figura 6).

Probabilidade livre de eventos (choque)

0 10 20 30 40

Tempo de seguimento (meses)

Figura 6 — Curva livre de eventos choque do CDI ao longo do seguimento
(método Kaplan-Meier).
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A andlise comparativa dos eventos, conforme a presenca ou nao de
histéria de MS familiar, demonstrou (teste de Log-Rank) que nao houve

diferenca de comportamento (figura 7).
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Figura 7 — Curvas de sobrevivéncia livre de eventos (choque do CDI),
conforme a presenca ou nao de MS familiar.
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Quando se comparou a ocorréncia de eventos (choque do CDI) em
relacdo a ocorréncia de sincope prévia ao implante do CDI, também nao

houve diferenca significante, conforme demonstra a figura 8.
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Figura 8 — Curvas de sobrevivéncia livre de eventos (choque do CDI),
conforme a presenca ou nao de sincope prévia ao implante do CDI.
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Com relacao a curva livre de evento (choque do CDI), comparada a
espessura do septo interventricular ao ecocardiograma, foi demonstrado que
os choques do CDI ocorreram mais precocemente, nos pacientes que
apresentavam septo interventricular com mais de 30 mm de espessura,

conforme mostra a figura 9.

1,1

1,019

Septo IV < 30

Septo IV > 30

p = 0,003

Probabilidade livre de eventos (choque)

0 10 20 30 40

Tempo de Seguimento (meses)

Figura 9 — Curvas de sobrevivéncia livre de eventos (choque do CDI),
conforme espessura do septo interventricular ao ecocardiograma.
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Nao houve relacao significante entre os eventos arritmicos (TPSV,
TVNS, TVS e FV) recuperados dos eletrogramas do CDI, assim como
sincope recorrente ap6s o implante, com as variaveis clinicas (sexo, idade,
antecedentes de MS familiar, sincope prévia ao implante do CDI),
ecocardiograficas (medida do septo interventricular maior ou menor que 30
mm), presenca de TVNS ao Holter de 24 horas e presencga de arritmias ao
EEF (TPSV, TVNS, TVS e FV). Os achados estatisticos referentes a idade

estao contidos na tabela 7.

Tabela 7- Distribuicdo das frequiéncias de eventos arritmicos ou sincope
documentadas segundo o sexo, durante o seguimento

Eventos . Sexo — Total
Masculino Feminino
Ausentes N 3 6 o
Y% 25,00 42,90 34,60
TPSV N 3 2 °
Y% 25,00 14,30 19,20
TVNS N 3 1 4
% 25,00 7,10 15,40
TVS/FV N 2 2 4
% 16,70 14,30 15,40
Sincope sem N 1 3 4
arritmia Y% 8,30 21,40 15,40
Total N 12 14 26
Y% 100,00 100,00 100,00
TPSV - Taquicardia paroxistica supraventricular p =NS

TVNS — Taquicardia ventricular ndo sustentada
TVS - Taquicardia ventricular sustentada
FV — Fibrilagao ventricular



A idade, considerada para analise estatistica, inferior ou superior a

40 anos, também nao discriminou maior ou menor incidéncia de eventos

arritmicos registrados nos eletrogramas do CDI, ou de recorréncia de

sincope (tabela 8).

Tabela 8 - Distribuicao das freqiiéncias de eventos arritmicos ou
sincope documentados segundo a idade, durante o0 seguimento

Idade
Eventos <=40anos > 40 anos Total
Ausentes N 6 3 9
% 54,50 20,00 34,60
N 2 3 5
TPSV
% 18,20 20,00 19,20
N 2 2 4
TVNS
Yo 18,20 13,30 15,40
N 1 3 4
TVS/FV
% 9,10 20,00 15,40
Sincope sem N 0 4 4
arritmia % 0 26,70 15,40
Total N 11 15 26
% 100,00 100,00 100,00
TPSV - Taquicardia paroxistica supraventricular p=NS

TVNS - Taquicardia ventricular ndo sustentada
TVS — Taquicardia ventricular sustentada

FV — Fibrilagé&o ventricular

38
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A analise comparativa dos eventos arritmicos registrados pelo CDI e
da recorréncia de sincope, em pacientes que apresentavam sincope prévia
ao implante, revelou que os 4 pacientes que tiveram recorréncia de sincope

apos o implante do CDI, apresentavam sincope prévia (tabela 9).

Tabela 9 - Distribuicao das freqiiéncias de eventos arritmicos ou sincope
documentados segundo a presenca de sincope prévia ao implante do CDI,
durante o seguimento

Sincope
Eventos Nao Sim Total
Ausentes N 2 ’ o
% 33,30 35,00 34,60
TPSV N ! 4 °
Y% 16,70 20,00 19,20
TVNS N 2 2 4
% 33,30 10,00 15,40
N 1 3 4
TVS/FV
S/ Y% 16,70 15,00 15,40
Sincope sem N 0 4 4
arritmia % 0 20,00 15,40
Total N 6 20 26
Y% 100,00 100,00 100,00
TPSV - Taquicardia paroxistica supraventricular p =NS

TVNS — Taquicardia ventricular ndo sustentada
TVS - Taquicardia ventricular sustentada
FV — Fibrilagao ventricular



Comparando-se os pacientes com antecedentes de MS familiar, em

40

relacdo aos eventos arritmicos registrados pelo CDI e a recorréncia de

sincope poés-implante, ndo houve diferenca estatisticamente significativa

(tabela 10).

Tabela 10 - Distribuicdo das freqiiéncias de eventos arritmicos ou sincope
documentados segundo ocorréncia ou nao de MS familiar, durante o

seguimento
Eventos ~MS familiar - Total
Nao Sim
Ausentes N 3 6 9
Y% 27,30 40,00 34,60
TPSV N 2 3 5
Y% 18,20 20,00 19,20
TVNS N 1 3 4
Y% 9,10 20,00 15,40
TVS/FV N 2 2 4
Y% 18,20 13,30 15,40
Sincope sem N 3 1 4
arritmia Y% 27,30 6,70 15,40
Total N 11 15 26
Y% 100,00 100,00 100,00
TPSV — Taquicardia paroxistica supraventricular p =NS

TVNS - Taquicardia ventricular ndo sustentada
TVS — Taquicardia ventricular sustentada

FV — Fibrilagé&o ventricular
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Também, na analise dos eventos arritmicos recuperados dos
eletrogramas registrados pelo CDI ou recorréncia de sincope, em relacao a
inducdo de arritmia potencialmente letal como TVS ou FV ao EEF, néo

discriminou maior incidéncia de ocorréncias (tabela 11).

Tabela 11 - Distribuicdo das freqiéncias de eventos arritmicos ou sincope
documentados segundo comportamento do EEF durante o seguimento

Eventos ~EEF positivo ; Total
Nao Sim
Ausentes N 6 3 9
Y% 35,30 33,30 34,60
TPSV N 3 2 5
Y% 17,60 22,20 19,20
TVNS N 3 1 4
Y% 17,60 11,10 15,40
TVS/FV N 3 1 4
Y% 17,60 11,10 15,40
Sincope sem N 2 2 4
arritmia Yo 11,80 22,20 15,40
Total N 17 9 26
Y% 100,00 100,00 100,00
TPSV — Taquicardia paroxistica supraventricular p =NS

TVNS — Taquicardia ventricular ndo sustentada
TVS - Taquicardia ventricular sustentada
FV — Fibrilagao ventricular
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A medida do septo interventricular ao ecocardiograma, superior ou
inferior a 30 mm, ndo discriminou maior ou menor incidéncia de eventos

arritmicos registrados pelo CDI ou recorréncia de sincope (tabela 12).

Tabela 12 - Distribuicdo das freqiéncias de eventos arritmicos ou sincope
documentados segundo a medida do septo interventricular durante o
seguimento

Septo IV
Eventos 230 =230 Total
Ausentes 8 1 9
Y% 38,10 20,00 34,60
N 4 1 5
TPSV
Y% 19,00 20,00 19,20
N 3 1 4
TVNS
Y% 14,30 20,00 15,40
N 2 2 4
TVS/FV
Y% 9,50 40,00 15,40
Sincope sem N 4 0 4
arritmia % 19,00 0 15,40
Total N 21 5 26
Y% 100,00 100,00 100,00
TPSV - Taquicardia paroxistica supraventricular p =NS

TVNS - Taquicardia ventricular ndo sustentada
TVS — Taquicardia ventricular sustentada
FV — Fibrilagé&o ventricular
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Na tabela 13, foi realizada a andlise dos eventos arritmicos
registrados pelo CDI ou recorréncia de sincope, em relacdo a presenca de

TVNS ao Holter de 24 horas, sem demonstracao de relevancia estatistica.

Tabela 13 - Distribuicdo das freqiéncias de eventos arritmicos ou sincope
documentados segundo a presenca de TVNS no Holter de 24 horas durante
0 seguimento

TVNS no Holter 24h

Eventos Nao Sim Total
Ausentes N 4 S 9
Y% 28,57 41,66 34,60
N 3 2 5
TPSV
% 21,42 16,66 19,20
N 2 2 4
TVNS
Y% 14,28 16,66 15,40
N 2 2 4
TVS/FV
Y% 14,28 16,66 15,40
Sincope sem N 3 1 4
arritmia % 21,42 8,33 15,40
Total N 14 12 26
Y% 100,00 100,00 100,00
TPSV - Taquicardia paroxistica supraventricular p =NS

TVNS — Taquicardia ventricular ndo sustentada
TVS — Taquicardia ventricular sustentada
FV — Fibrilagé&o ventricular

Todos os achados relatados estao incluidos na tabela 14, conforme

comportamento de cada paciente.



44

TABELA 14— Caracteristicas clinico-epidemiolégicas e achados clinico-
laboratoriais de cada paciente incluido no estudo

Pac. | Sexo | Idade | Sincope | MS | Septo | Holter EEF Tempo de | Sinco- | Choque | Obito
em fam. v seguimento pe
anos em em meses | apos
mm CDI
1 F 31 SIM + 29 TVNS NR 23,7
2 M 48 NAO + 25 TVNS NR 40,1
3 F 56 SIM - 27 NR 27,6
4 F 23 SIM - 23 NDN 29,9 SIM
5 M 17 SIM - 22 TVNS | NDN 36,5
6 F 61 SIM - 28 TVNS NR 23,7 SIM SIM
7 F 60 SIM + 17 NR 25,0 SIM
8 M 21 SIM - 25 TVS 42,1
9 F 59 SIM - 25 TVNS | TVS+FV 13,1 SIM
10 M 20 NAO + 37 NDN 6,6
11 F 45 NAO + 23 NDN 15,9
12 M 57 SIM - 22 TVNS | TVS+FV 16,0 SIM
13 F 37 SIM - 21 TVS 17,6
14 F 38 SIM + 29 TVNS | TVNS 16,5
15 F 70 SIM + 20 TVNS FV 11,2
16 F 31 SIM + 23 NDN 8,3
17 F 49 SIM - 24 NR 13,3 SIM
18 F 47 SIM + 36 NR 11,0
19 M 51 SIM + 32 TVS 16,5 SIM
20 M 54 SIM - 24 TVNS | TVS+FV 9,6
21 M 42 SIM - 19 NDN 38,3
22 M 54 NAO + 37 TVNS NR 59 SIM
23 F 38 NAO + 9 TVNS NR 16,2
24 M 49 SIM + 38 TVNS FV 7,3
25 M 29 NAO + 22 TVS 18,4
26 M 24 SIM + 18 NR 2,6

Pac. — Paciente
M — Masculino
F — Feminino
TVNS — Taquicardia ventricular ndo sustentada
IV - Interventricular
CDI — Cardioversor-desfibrilador implantavel

MS fam. — Morte subita familiar
TVS — Taquicardia ventricular sustentada

FV — Fibrilagé&o ventricular

NR — Nao realizado

NDN — nada digno de nota

EEF — estudo eletrofisiolégico
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V. DISCUSSAO:

Este estudo prospectivo é o primeiro realizado, em nosso meio, com
portadores de CMH e CDI indicado por risco de MSC. Por se tratar de uma
populacdo muito selecionada (subgrupo especifico de cardiopatia com baixa
prevaléncia), o periodo de inclusdo dos pacientes tende a ser prolongado e a
interpretacdo dos achados exige cautela, sobretudo quando o tempo médio de
seguimento ndo é longo, como no presente estudo.

Begley®, documentou a importancia do CDI em sobreviventes de MSC
com CMH, mas manifestou sérias ressalvas ao uso desses dispositivos para
prevencao primaria. Nosso estudo incluiu pacientes com associagao de dois ou
mais fatores preditivos de risco de MSC (parada cardio-respiratéria recuperada,
TVS sincopal, histéria de MS familiar, sincope recorrente de etiologia nao
identificada, hipertrofia das paredes do VE > 30 mm, TVNS ao Holter de 24
horas). Dentre esses, é importante ressaltar que em 3 (12%) ocorreu terapia de
choque apropriado (TV/FV), em curto periodo de seguimento. Todos tinham
manifestado arritmias potencialmente letais antes do implante do CDI
(prevengado secundaria). Por outro lado, um paciente sem arritmia prévia
documentada, apresentou choque apropriado 6 meses apds o implante
(prevencéao primaria).

Dois ensaios controlados  n&o-randomizados, recentemente

publicados®*3*

, apresentaram casuisticas expressivas, mas incluiram, na
grande maioria, portadores de dispositivos sem capacidade funcional para
discriminagdo e armazenamento de taquiarritmias registradas por eletrogramas

endocavitarios. Isto representa importante limitacdo para a documentacao de
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eventos arritmicos, porque esses sistemas utilizam apenas um cabo-eletrodo
(ventricular) e desprezam as caracteristicas diferenciais entre arritmias
supraventriculares e ventriculares. Em nosso estudo, todos os dispositivos
implantados foram atrioventriculares com capacidade funcional avancada para
discriminagdo algoritmica e armazenamento dos eventos arritmicos. Nesse
sentido, a eficacia terapéutica do CDI também ¢é favorecida, porque se
consegue reduzir significativamente a taxa de choques inapropriados.

Em relacdo as caracteristicas basicas da casuistica, apesar de ser a
CMH especialmente uma doenca do jovem, algumas publicacoes
demonstraram que a idade mais avancada se associa a redug¢dao do risco

20,21

relativo de eventos potencialmente fatais™“'. Ao longo do nosso estudo, idade

e sexo nao discriminaram comportamento clinico. Corroborando os achados de

Maron?324

, €M nossa série, a histéria de MSC entre pais e irmaos também nao
foi preditor isolado de maior ocorréncia de terapia de choque do CDI ou registro
de eventos arritmicos. Elliott e McKenna'’, entretanto, relataram recentemente
maior incidéncia desses eventos no subgrupo de pacientes com MS familiar.
Indubitavelmente, essas controvérsias devem ser esclarecidas com o avanco
das pesquisas de elucidacao da relacdo genotipica / fenotipica da CMH.
Sincope prévia ao implante do CDI, que ocorreu em 20 pacientes, nao
se associou a maior ocorréncia de eventos arritmicos durante o seguimento dos
pacientes de nosso estudo. Esse comportamento divergiu dos achados de
outros estudos, com seguimento mais prolongado, em que a taquiarritmia
33,34,35. A

ventricular foi considerada responsavel pelos quadros sincopais

recorréncia de sincopes apos implante do CDI, sem registro de qualquer evento
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arritmico em 4 pacientes de nossa série, poderia sugerir que essa manifestacao
clinica isolada seja pouco relevante na indicagédo do CDI. Alias, esse parece ter
sido o mais importante achado clinico do presente estudo e a tendéncia légica
seria responsabilizar o mecanismo neurocardiogénico como causa da sincope.
Entretanto, todos esses pacientes, submetidos ao teste de inclinacado
ortostatica, tiveram resultado negativo (protocolo passivo prolongado)®. Entao,
para esses casos, 0 esclarecimento etiolégico dos quadros sincopais parece
depender do tempo de seguimento e da observacdo criteriosa de futuras
abordagens diagndsticas.

Dentre os achados anatomo-funcionais que caracterizam a CMH, o
mais expressivo do presente estudo foi a associacdo de espessura do septo
interventricular superior a 30 mm, ao ecocardiograma, com ocorréncia precoce
(6 ou 7 meses) de terapia de choque do CDI (p = 0,003).

Com relagdo a ocorréncia de eventos arritmicos, a monitorizagéo
cardiaca ao Holter de 24 horas foi fundamental na documentagcéao pré-implante
do CDI. A TVNS foi o evento mais prevalente (46,2%), mas nao foi marcador de
mau prognostico. Por outro lado, a auséncia de arritmias também n&o se
associou a evolucao favoravel da doenca. Durante o seguimento clinico, o
sistema de armazenamento de eletrogramas foi essencial para a documentacao
dos eventos arritmicos: a maior prevaléncia também foi de taquiarritmias
ventriculares (TVS e FV), corroborando os achados da literatura. Maron®*
relatou a importancia da TVNS como preditor de maior ocorréncia de MSC (8%
de risco em 3 anos) e que a auséncia dessa arritmia proporciona reducao

dessas taxas a cerca de 1%. Favale®’ relatou o papel da fibrilagdo atrial como
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precursor de taquiarritmia fatal na CMH. Apesar da incidéncia consideravel
(cerca de 20%), as arritmias supraventriculares nao representaram ameacga aos
nossos pacientes.

Com relacao ao papel do EEF na estratificacao de risco da CMH, que

na literatura é controverso®>*'

, 0s achados do presente estudo também foram
inconclusivos. Dois pacientes com TVS induzida ndo manifestaram qualquer
arritmia clinica em 2 anos de seguimento e em uma paciente com TVS revertida
por terapia de choque do CDI, nao foi induzida qualquer arritmia, ao EEF.

Begley® estimou em cerca de 90% a taxa de sobrevida de portadores
de CDI e CMH sob risco de MSC, em 10 anos de seguimento. Quanto ao unico
Obito de nossa série, ocorrido 24 meses pés-implante do CDI, ndo foi possivel,
infelizmente, realizar a necropsia. Todavia, as manifestacdes clinicas pré-obito
sugerem a ocorréncia de acidente vascular cerebral, reforcada pelo fato da
paciente ter sido portadora de fibrilacdo atrial permanente. Além disso, um
importante dado a respeito da gravidade da cardiopatia, foi a ocorréncia de
choque apropriado (FV) 3 meses antes do ébito.

Em suma, considerando os achados desse e de outros estudos que
incluiram pacientes com CMH sob risco de MSC depreende-se que, com 0s
recursos atuais, a baixa prevaléncia da cardiopatia e o amplo espectro de
manifestacdes clinicas tendem a nao ratificar ou sobrepor conclusdes a respeito
da evolugéo da doenga.

O presente estudo ndo avaliou as caracteristicas genotipicas dos

pacientes incluidos, que devem conter em futuro breve, todas as ferramentas

decisivas para estabelecer preditores concretos do prognostico na CMH.
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VI- CONCLUSOES:

Em pacientes com CMH e risco de MSC submetidos a implante de

CDI, o seguimento clinico com média de 19 meses revelou:

1- Ocorréncia de eventos arritmicos em 50% dos pacientes,
sendo que a maioria (62%) foi TV, sustentada (31%) e nao

sustentada (31%); nos outros pacientes ocorreu TPSV;

2- Sincopes recorrentes na minoria dos pacientes (16%),
que entretanto ndo se associaram a presenca de eventos

arritmicos;

3- Presenca de septo interventricular superior a 30 mm, ao
ecocardiograma, se associou a ocorréncia de terapia de

choque precoce (p = 0,003);.

4- Auséncia de preditores clinicos ou funcionais.
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