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elétrico e mecanico atrial e da qualidade de vida
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Resumo: Introdugio: O algoritmo de estimulagao ventricular minima (EVM) do marcapasso (MP)
de dupla-cAmara permite uma estimulagao cardiaca fisioldgica. Questiona-se se a associagdo a um sitio
alternativo de estimulagio ventricular pode reduzir a incidéncia de arritmias supraventriculares em longo
prazo, sobretudo a fibrilagao atrial (FA) cronica. Objetivo: Comparar a densidade de arritmia atrial, a
dimensio do dtrio esquerdo e a qualidade de vida quando do sinergismo entre a EVM (por meio do
“suporte ao ritmo intrinseco” - Intrinsic Rhythm Support - IRS?™) e a estimulagao em via de saida do
ventriculo direito (VSVD) com a estimulagio em VSVD isolada em pacientes com doenga do né sinusal (DNS)
e/ou bloqueio atrioventricular (BAV) incompleto. Metodologia: Cinquenta pacientes foram submetidos
ao implante de MP de dupla-cAmara com o referido algoritmo. O eletrodo atrial foi posicionado no septo
do dtrio direito (AD) e o ventricular, na VSVD. Os pacientes foram randomizados em dois grupos: o
Grupo I, com IRS"* ligado nos primeiros 6 meses, IRS"* desligado nos 6 meses seguintes e novamente
IRSP"* ligado nos 12 meses subsequentes; e o Grupo II, na sequéncia oposta & do Grupo I. Aos 6, 12, 18
e 30 meses todos os pacientes foram submetidos as seguintes avaliagoes: 1. seguimento com telemetria do
MP para avaliagao da densidade de arritmia atrial (A7-AF Burden) ¢ da mudanca automdtica de modo
(MAM - Mode Switch); 2. questiondrio de Qualidade de Vida SF-36; e 3. ecocardiograma transesofdgico
para avaliacdo do remodelamento atrial. Resultados: A AT-AF Burden e o volume do 4trio esquerdo foram
significativamente menores (p<0,0001) nos pacientes com IRS?*** ligado e ndo houve alteragdes nos subitens
da qualidade de vida pelo SF-36 (p>0,05). Conclusao: Em comparagio a estimulagao em VSVD isolada,
a EVM associada 4 estimulacio em VSVD diminuiu a densidade da arritmia atrial e o tamanho do 4trio
esquerdo por remodelamento reverso, sem alteracio significativa da qualidade de vida e da fragdo de ejegao
calculada pelo método de Simpson em 30 meses de seguimento.

Descritores: Fibrilagao Atrial, Marcapasso Artificial, Estimulagao Cardfaca Artificial
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Abstract: Introduction: Will the minimum ventricular stimulation of the pacemaker, which allows
a physiologic beat of the heart, when associated with alternate ventricular stimulation site reduce the
incidence of supraventricular arrhythmia, specifically Atrial Fibrillation (AF) in long-term? Objectives:
Study and quantify the quality of life, AF burden and atrial mechanical remodeling in dual chamber
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pacemaker patients with right ventricular outflow tract stimulation and right atrium septum stimulation.
Analyze and compare the synergetic effects of the minimum ventricular stimulation management
(IRSP=) in sick sinus node patients with or without intermittent or incomplete heart block. Methods:
Fifty sick sinus node with intermittent heart block patients were submitted to a dual chamber pacemaker
implantation. The atrial leads were positioned in the right atrium septum and the ventricular lead in the
right outflow tract. Patients were randomized in two groups, Group I (IRS"°on in the first 6 months,
then the next 6 months the IRS"***was turned off; then again turned on for the next 12 months) and Group
IT (exact the opposite sequence of Group I). After 6, 12, 18 and 30 months all patients were submitted
to: 1) Follow-up, 2) Pacemaker telemetry of the AF burden and Mode Switches and 3) Completion of
Quality of Life SF-36 form. Results: AT-AF burden was significantly lower in Group I (IRS""** on)
(p<0.0001 in all evaluations (6, 12, 18, 30 months). The quality of life has not changed in 30 months
of evaluation. Conclusion: Minimum ventricular stimulation associated with right ventricular outflow
tract stimulation reduced the AF burden and left atrium mechanical remodeling due to a lower incidence
of AF in 30 months of follow-up.

Keywords: Atrial Fibrillation, Artificial Pacing, Artificial Cardiac Stimulation
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Resumen: Introduccién: El algoritmo de estimulacién ventricular minima (EVM) del marcapasos
(MP) doble cdmara permite una estimulacién cardiaca fisiolégica. Se cuestiona si la asociacién a un sitio
alternativo de estimulacién ventricular podria reducir la incidencia de arritmias supraventriculares a largo
plazo, sobre todo la Fibrilacién Auricular (FA) crénica. Objetivo: Comparar la densidad de arritmia
auricular, la dimensién de la auricula izquierda y la calidad de vida cuando ocurre el sinergismo entre la
EVM (a través del “soporte al ritmo intrinseco” - Intrinsic Rhythm Support - IRS"**°) y la estimulacién
en via de salida del ventriculo derecho (VSVD) con la estimulacién en VSVD aislada en pacientes con
Enfermedad del Nodo Sinusal (ENS) y/o Bloqueo auriculoventricular (BAV) incompleto. Metodologia:
Cincuenta pacientes fueron sometidos al implante de MP de doble cdmara con el citado algoritmo. El
electrodo auricular fue posicionado en el septo de la auricula derecha (AD) y el ventricular en la VSVD. Los
pacientes fueron randomizados en dos grupos. Grupo I: IRS""*® conectado los primeros 6 meses, IRSP***
desconectado los préximos 6 meses y nuevamente IRS"™* conectado los 12 meses siguientes; y Grupo II:
secuencia opuesta a la del Grupo I. A los 6, 12, 18 y 30 meses todos los pacientes fueron sometidos a las
siguientes evaluaciones: 1) Seguimiento con telemetria del MP para evaluacién de la densidad de arritmia
auricular (A7°AF Burden) y cambio automdtico de modo (MAM - Mode Switch); 2) Cuestionario de
Calidad de Vida SF-36; y 3) Ecocardiograma Transesofdgico para evaluacién del remodelado auricular.
Resultados: La AT-AF Burden y el volumen de la auricula izquierda fueron significativamente menores
(p<0,0001) en los pacientes con IRS plus conectado y no hubo alteraciones en los sub items de la calidad de
vida por el SF-36 (p>0,05). Conclusién: La EVM asociada a la estimulacién en VSVD, cuando comparada
a la estimulacién en VSVD aislada, reduce la densidad de arritmia auricular y el tamano de la auricula
izquierda (remodelado reverso), sin alteracién significativa de la calidad de vida y la fraccién de eyeccién
calculada por el método de Simpson los 30 meses de seguimiento.

Descriptores: Fibrilacién Auricular, Marcapasos Artificial, Estimulacién Cardiaca Artificial

ral de ativacio elétrica cardfaca. Dessa forma, a
contragao dos ventriculos direito e esquerdo nao

Introducéao
A estimulagio apical do ventriculo direito (VD)

¢ utilizada tradicionalmente para o implante de mar-
capassos (MP). Em que pese a seguranca do posicio-
namento do eletrodo nesse local, hd estudos demons-
trando que as repercussoes funcionais sao deletérias,
o que fala em favor da necessidade de reavaliagao do
sitio preferencial de estimulagdo cardiaca.

Em comparagdo ao mecanismo ﬁsiolégico, a
estimulagao convencional altera o padrao de exci-
tagdo, promovendo a inversio da sequéncia natu-

se processa de forma sincronizada, pois o VD con-
trai-se primeiro. O tragado resultante no ECG ¢
de um bloqueio de ramo esquerdo gerado artifi-
cialmente.

Ao mesmo tempo, a estimulagio da ponta do
ventriculo inicia uma excitacio dos ventriculos no
sentido inverso da conducio intrinseca do esti-
mulo nos ventriculos, o que resulta em condugao
ventricular retrégrada, velocidade de condugio
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reduzida devido a estimulagio do miocirdio e,
consequentemente, complexo QRS alargado no
ECG de superficie', que é prognosticador de in-
suficiéncia cardiaca (IC) em pacientes com MP
definitivo™“.

Essas alteragoes desencadeiam efeitos adversos
na estrutura (fibrose e calcificagdo), nas fungoes
ventriculares (dissincronia e remodelamento ven-
tricular esquerdo) e atriais (dilatacdo do 4trio es-
querdo), além de ativacdo do sistema nervoso sim-
pdtico, gerando complicagdes como insuficiéncia
mitral, FA, insuficiéncia cardfaca e aumento da
mortalidade>'.

O foco do desenvolvimento da estimulacio
cardiaca mudou ao longo das dltimas décadas e
os esfor¢os vém se concentrando na mimetizagao
da fisiologia cardiaca. Assim, foram feitos estudos
para encontrar um sitio alternativo de estimulacio
ventricular, bem como validar o beneficio da esti-
mulagio cardiaca artificial bicameral.

Tse et al."”* demonstraram que a estimulagio
da regido da VSVD nao provoca os mesmos efei-
tos deletérios de redugio na fragio de ejegao do
ventriculo esquerdo, nem os defeitos de perfusao,
em comparagio com a estimulagio da ponta do
VD. Cai et al."”® demonstraram que a estimulagio
da VSVD e do feixe de His, além de proporcio-
nar complexos QRS mais estreitos, resulta em
melhoramento dos i{ndices de sincronismo meci-
nico avaliado pelo ecocardiograma, em compara-
¢do com a estimulacdo apical. Em 2009, Medi e
Mond"concluiram que, do ponto de vista elétrico,
a estimulagio em VSVD apresentou excelente
desempenho em longo prazo. Finalmente, estao
sendo realizados trés estudos clinicos multicéntri-
cos, prospectivos, randomizados e cegos (OPTI-
MIZE RV, PROTECT e RASP)", com o objetivo
de tentar responder definitivamente a questdo da
superioridade da posigao septal em relagio a ponta
do VD. O conhecimento disponivel sobre os efei-
tos deletérios da estimulagio apical do VD jd é
suficiente para sugerir que ¢ hora de abandonar
o dpice e implantar de maneira segura todos os
eletrodos na via de saida'.

A estimulacio cardfaca artificial bicameral man-
tém a sincronia atrioventricular com o intuito de
preservar a fisiologia do ciclo cardiaco. Alguns es-
tudos retrospectivos e séries de casos sugeriram
esse beneficio. Em 2002, essa hipétese foi corro-
borada pelo Mode Selection Trial in Sinus-Node
Dysfunction (MOST), estudo randomizado'® que
acompanhou 2.010 pacientes por uma média de
33,1 meses e concluiu que na DNS a estimulagao
bicameral, comparada a estimula¢io ventricular
tnica, diminui o risco de FA e os sinais e sintomas

de IC e melhora a qualidade de vida.

Estudos j4 demonstraram que pacientes com
MP de dupla-cAmara apresentam menor indice
de mortalidade quando comparados aqueles em
ritmo ventricular (mortalidade de 1 ano com
marcapasso de dupla-cAmara de 13,7% vs. morta-
lidade de 18,3% com marcapasso ventricular,
p<0,001; mortalidade de dois anos com marca-
passo de dupla-cAmara de 22,3% us. 28,9% com
marcapasso ventricular, p<0,001)".

O Estudo CTOPP (Canadian Trial of Physio-
logical Pacing) constatou que a taxa anual de FA
foi menor no grupo de estimulagio atrial artificial
(5,3%) quando comparada ao grupo submetido a
estimulo ventricular isolado (6,6%), com reducio
de 18% do risco relativo e de 3,9% do risco abso-
luto para a estimulacio atrial™®.

Mecanismos eletrofisioldgicos e hemodinimi-
cos tém sido propostos para explicar a redugio de
arritmias supraventriculares com o estimulo atrial
artificial, incluindo supressao de batimentos preco-
ces; prevengao da dispersdo da despolarizagao, par-
ticularmente quando exacerbada pela bradicardia;
manutenc¢do de uma sequéncia de ativacio ideal,
minimizando as dreas de condugao lenta nos dtrios;
e manuten¢io do ideal hemodinimico, em compa-
ragdo a estimulagao ventricular”.

Artualmente, a tendéncia ¢ evitar a estimulacao
desnecessdria do ventriculo em pacientes seleciona-
dos. A supressio fisioldgica da estimulagao ventri-
cular ¢ usualmente realizada pelo prolongamento
da estimulacio do intervalo AV até 270 ms>*-22,
Com esse intervalo, a manutencio da conducio
intrinseca geralmente estd associada & melhora da
situagao hemodinimica®.

Por outro lado, intervalos AV muito prolon-
gados representam uma indicagdo j4 estabelecida
para o implante de MP, pois pioram a condigio he-
modinimica e podem levar a regurgitagio mitral,
decréscimo do tempo de enchimento ventricular,
perda da condugio AV 1:1 e redugio do débito
cardfaco.

Consequentemente, a melhor solugio ¢ en-
contrar o equilibrio entre a estimulagdo ventricu-
lar necessdria e o intervalo AV étimo, evitando o
bloqueio artificial de ramo esquerdo e inibindo
a estimulagdo quando desnecessdria. A estimula-
¢ao IRSP™* atende essa demanda por meio de um
conjunto de histereses AV (histerese AV, histerese
AV exploratéria e histerese AV repetitiva) que
promovem a conducio intrinseca, sem prejudicar
a hemodinimica®.

O objetivo deste trabalho foi comparar os
efeitos da fungao de gerenciamento da condugio
ventricular (EVM) associada a estimulacao em
sitios seletivos do 4trio e do ventriculo (uma esti-
mulagio mais fisiolégica), analisando o compor-
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tamento arritmico, o remodelamento atrial e a
qualidade de vida de pacientes com indicacio de
implante de MP por DNS e/ou BAV incompleto

e/ou intermitente.

Métodos

Trata-se de um estudo clinico prospectivo, con-
secutivo, cruzado, randomizado, tnico cego, sendo
o paciente seu préprio controle. Seu protocolo foi
submetido e aprovado pelo Comité de Etica local,
em 18 de setembro de 2008 (documento n° 903).
Todos os pacientes receberam e assinaram o Termo
de Consentimento Livre e Informado.

Os critérios de inclusdo foram: pacientes com
doenca do né sinusal e/ou bloqueios atrioventri-
culares intermitentes e com indicagdo para marca-
passos bicamerais, de acordo com os critérios das
diretrizes da Sociedade Brasileira de Cardiologia.

Os critérios de exclusdo, por sua vez, foram:
pacientes com doengas terminais, fibrilagio atrial
permanente, indicagdo para ressincronizacio, BAV
total e/ou idade abaixo de 18 anos.

Os 50 pacientes que atendiam aos critérios
de inclusao foram submetidos a implante de MP,
sendo o eletrodo ventricular alocado na VSVD.
Em seguida, foram randomizados em dois grupos
(Grupo I e Grupo 1II). Nos primeiros seis meses,
o Grupo I permaneceu em EVM (IRS"* ligado)
e o II, sob estimulagio na VSVD isolada (IRSP"*
desligado). Ao término desse primeiro periodo,
foi aplicado aos grupos o questiondrio de qua-
lidade de vida e feita a avaliagio telemétrica do
sistema de estimulagio e dos pardmetros ecogra-
ficos. Em seguida, os grupos tiveram as fungées
de gerenciamento cruzadas e assim permanece-
ram por mais seis meses, completando 12 meses
de estudo. Uma nova avaliagio foi feita e foram
cruzadas as fungdes de gerenciamento, que assim
permaneceram por mais seis meses, completando
18 meses de estudo. Ao término dos 18 meses,
repetiu-se a avaliagdo e cada grupo permaneceu na
fungao de gerenciamento de origem por mais 12
meses, totalizando 30 meses de estudo. Ao final,
os grupos foram avaliados mais uma vez. A meto-
dologia encontra-se resumida esquematicamente
na Figura 01.

A avaliagdo das arritmias nos pacientes estu-
dados foi feita por meio da fungao de telemetria,
especificamente a AT-AF Burden (densidade de
arritmias supraventriculares), durante um periodo
de seis meses ou 180 dias em média, e a mudanca
automdtica de modo (inversio do modo de esti-
mulagio de DDD para DDI quando a frequéncia
atrial ultrapassava 150 bpm).

A avalia¢io dos pardmetros ecograficos foi rea-
lizada por meio do ecocardiograma transesofégico

EVM Grupo | Grupo Il Grupo | [— Grupol
LIGADA
EVM Grupo Il Grupo | Grupo Il | Grupo
DESLIGADA
(6 meses) (6 meses) (6 meses) {12 meses)
6°més 12° més 18" més 30° més

S

l No 6%, 127, 18* e 30° meses foram avaliadasa ‘

e qualidade de vidaSF-36

Figura 01: Esquema de seguimento dos pacientes.

e incluiu os seguintes dados: volumes e dimensées
de dtrio e ventriculo esquerdos, fragao de ejegao
pelo método de Simpson e funcio diastdlica.

A avaliagio da qualidade de vida foi feita apli-
cando-se o questiondrio SF-36*, formado por
36 itens englobados em oito categorias: capaci-
dade funcional, aspectos fisicos, dor, estado geral
de satde, vitalidade, aspectos sociais, aspectos
emocionais e sadde mental.

Resultados

A Tabela 01 apresenta o perfil da amostra estu-
dada, em valores absolutos e relativos.

A categoria densidade de arritmia atrial (A7°AF
Burden) estd representada na Figura 02, com
2.240 + 2.296 episédios em pacientes com
EVM ligada versus 19.760 + 16.511 episédios
em pacientes com EVM desligada nos primeiros
seis meses de estudo, com p<0,0001. Apds 12
meses de seguimento, os valores mantiveram-se
destoantes entre os dois grupos (5.280 + 5.208

Tabela 01 - Descrigdao da amostra estudada

pacientes

feminino 28 (56%)
masculino 22 (44%)
> 65 anos 31 (62%)
doenga de Chagas 33 (66%)
Miocardioesclerose 8 (16%)
Cardiopatia isquémica 7 (14%)
HYV aumentado com palpitagoes 1 (2%)
indeterminada 1 (2%)
classe funcional I 30 (60%)
classe funcional II 19 (38%)
classe funcional III 1 (2%)
doenca do né sinusal 31 (62%)
BAV de 2° grau Mobitz II 18 (36%)
BAVT intermitente 1 (2%)
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episédios em pacientes com EVM ligada versus
27.560 + 35.204 em pacientes com EVM desli-
gada, com p=0,0003). No 18° més, apds anilise
dos dados, foram alcangados os valores mais eleva-
dos durante o estudo, com 8.320 + 13.801 epis6-
dios em pacientes com EVM ligada versus 57.600
+ 54.012 naqueles com EVM desligada, sendo
p<0,0001. Apds 30 meses, ainda se observaram
diferencas entre os dois grupos analisados, sendo
4.667 + 3.046 episédios em pacientes com EVM
ligada versus 15.676 + 18.849 naqueles com EVM
desligada, com p<0,0001.

A categoria mudanga automdtica de modo estd
representada na Figura 03, com 5.280 + 4.3006 epi-
sodios em pacientes com EVM ligada versus 23.720
+ 18.436 naqueles com EVM desligada nos primei-
ros meses de estudo (6° més), sendo p<0,0001.
Apds 12 meses de seguimento, os valores permane-
ceram extremamente discrepantes entre os grupos
(7.840 + 7.267 episddios em pacientes com EVM
ligada versus 40.840 + 42.836 em pacientes com
EVM desligada, com p<0,0001). No 18° més, tam-
bém foram observados os valores mais elevados
do estudo nessa categoria: 12.080 + 15.769 epis6-
dios em pacientes com EVM ligada versus 78.480
+ 70.947 naqueles com EVM desligada, sendo

120.000
100.000
80.000

60.000 -
wEVM desligada

40.000 = EVM ligada

-o i - ly in

6 meses 12 meses 18 meses 30 meses

-20.000

Figura 02: Valores absolutos de densidade de arritmia atrial nos
pacientes com estimulagio ventricular minima (EVM) ligada e
desligada nos meses analisados.

p<0,0001. No ultimo més de andlise (30° més),
ainda foram observadas diferencas entre os dois
grupos: 10.708 + 7.369 episédios em pacientes
com EVM ligada versus 22.210 + 24.359 episddios
naqueles com EVM desligada, com p<0,0001.

A anilise dos dados ecocardiogrificos (Figura
04) constatou que a fra¢io de eje¢io do ventriculo
nao sofreu alteragio. O que realmente chama a
atengdo € a altera¢io no tamanho e no volume do
4trio (remodelamento atrial) com o EVM ligado.

A qualidade de vida foi avaliada pelo questio-
ndrio SF-36. Os dois grupos foram avaliados com
6, 12, 18 e 30 meses de estudo nas seguintes cate-
gorias: capacidade funcional, limitagio por aspec-
tos fisicos, dor, estado geral de satude, vitalidade,
aspectos sociais, limita¢ao por aspectos emocio-
nais e satide mental.

Total da pontuacio das escalas do questiondrio
SE-36.

No decorrer do estudo, cinco pacientes com
EVM desligada e dois com EVM ligada entraram
em fibrilagao atrial persistente e foram excluidos
do protocolo entre 18 e 30 meses. Isto explica a
queda dos valores de AT-AF Burden ¢ Mudanga
Automdtica de Modo nesse periodo.

Discussé&o

A anilise dos dados ecocardiograficos permi-
tiu constatar que a fragao de ejecdo do ventriculo
nio sofreu alteracio. O que realmente chama a
atengdo ¢ a alteragdo no tamanho e no volume
do dtrio (remodelamento atrial) quando o MVP
encontra-se ligado. Tendo isso em vista, este es-
tudo prospectivo e randomizado propds asso-
ciar a EVM 2 estimulagio em VSVD e estudar o
comportamento arritmico e a qualidade de vida
em pacientes com DNS e/ou BAV incompletos
ou intermitentes com indicagao para implante de
MP, comparando-os a outros submetidos a esti-
mulacio em VSVD isolada.

Em todos os momentos de andlise, a EVM
esteve associada a um ndmero menor de eventos

60.000
50.000
40,000 - I I I I
30.000 ® EVM ligada
EVM desligada
20.000
10.000 -
0 1 1 L 1
6 meses 12meses 18meses 30 meses

Qualidade de vida SF-36

B DEVM Bigada
6 DEVM dadligada
4 ]
2
o
Capacidade Limitagdo  Dor Estado  Vitalidade Aspectos Limitagdo  Sadde
funcional par geralde socials por mental
aspectos sailde aspectos
fisicos emodionais

Figura 03: Valores absolutos de mudanca automética de modo
dos pacientes com EVM ligada e desligada nos meses analisados.

Figura 04: Volume do 4trio esquerdo em milmimetros nos pa-
cientes com EVM ligada e desligada nos meses analisados.
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arritmicos. Nao se fez necessrio compara-la a esti-
mulagio na ponta de VD, dado o grande nivel de
evidéncias jd presentes na literatura. Entretanto, este
estudo comprovou a via de saida do VD como sitio
preferencial de estimulagio em longo prazo. Ainda
assim, 30 meses de seguimento nio sio capazes de
mudar a histéria natural da fibrilagao atrial e estu-
dos com maior niimero de pacientes sio necessarios
para a elucidagio dessa hipdtese.

A qualidade de vida nao sofreu alteracoes esta-
tisticamente significativas durante o seguimento em
nenhum dos grupos, apesar da maior incidéncia de
arritmias no grupo com EVM desligado. Maior
tempo de seguimento e um questiondrio de qualidade
de vida mais especifico provavelmente revelariam dife-
rengas na qualidade de vida entre os dois grupos.

Concluséao

No presente estudo foi possivel constatar que a
EVM associada 4 estimulagio na VSVD, quando
comparada a estimulagio em VSVD isolada, di-
minuiu a densidade da arritmia atrial (AT2AF
Burden) e o remodelamento atrial esquerdo, sem
alteracio significativa da qualidade de vida.

LimitagcGes do estudo

As principais limitagoes estdo relacionadas ao
tempo de seguimento para aparecimento e andlise
dos desfechos, bem como o tamanho da amostra.
A avaliacio da qualidade de vida também foi
limitada, pois, em estudos de qualidade de vida
de portadores de marcapasso, recomenda-se o uso
do Aquarel (Assesment of Quality of Life and Rela-
ted Events), questiondrio especifico para avaliar
pacientes com marcapasso, como alternativa ao
questiondrio genérico SF-36 (Medical Outcomes
Study 36-Item Short Form Health Survey).
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