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—— O que é Closed Loop Stimulation (CLS)? ——
Qual o Principio do Sistema CLS?

Com o objetivo de difundir o conceito de Closed
Loop Stimulation (CLS), resolvemos iniciar uma sé-
rie de textos sobre este tema. Nesta edi¢cdo faremos
um breve historico e abordaremos os conceitos ba-
sicos referentes a essa tecnologia.

A fim de melhorar a qualidade de vida dos pa-
cientes portadores de marcapasso, o Prof. Max Schal-
dach procurou desenvolver um sistema que pudesse
mimetizar a variacdo da frequéncia cardiaca fisiolo-
gica. Analisando a dindmica da contragdo miocérdica,
ele identificou a possibilidade de criar uma interface
entre o marcapasso e o sistema de controle circula-
tério do proprio paciente, sem a necessidade de
utilizar um sensor externo. Este sistema néo se limi-

taria apenas a pacientes com incompeténcia cronotré-
pica, mas estaria disponivel também para individuos
de todas as idades, com diferentes estilos de vida e
enfermidades.

O Prof. Max Schaldach desenvolveu entdo o con-
ceito de Closed Loop Stimulation que, baseado na
complexa regulacdo do sistema circulatério do corpo
humano, oferece uma perfusdo apropriada para todas
as partes do corpo em qualquer situagdo. A principal
caracteristica dessa regulagao fisiolégica é o fato de
apresentar um feedback negativo, ou seja, uma vez
detectada uma reagdo excessiva, 0 sistema é capaz
de a atenuar de forma a garantir uma perfusao ade-
guada a situacdo em que se encontra o individuo.

Figura 1 - Regulacdo do Sistema Circulatoério.

O controle cardiovascular resulta em manuten-
¢do apropriada da pressédo arterial média (MAPB)
em diferentes condi¢gBes (alteragdo de postura,
stress, temperatura, atividade fisica, etc). A MAPB
depende do débito cardiaco (CO) e da resisténcia
periférica total (TPR). Nervos do sistema nervoso
autdbnomo (SNA) simpatico e parasimpatico influen-
ciam tanto a funcéo cardiaca quanto os vasos san-

guineos periféricos, desta forma, tanto o CO como
a TPR sofrem um controle continuo.

O SNA atua tanto na freqiéncia de despola-
rizagcdo do no sinusal (cronotropismo) quanto na
contratilidade miocardica (inotropismo) e na con-
ducdo atrioventricular (dromotropismo). Os efeitos
facilitadores da atividade do tdnus simpatico no

141




Espaco Publicitario. Relampa 2008; 21(2): 141-145.

coracao sdo geralmente reduzidos pelos efeitos
inibitérios da atividade do ténus parasimpatico (va-
gal). Entretanto, a extensdo das influéncias antago-
nistas nas principais funcdes cardiacas possui um
efeito localizado e especifico, variando de um an-
tagonismo acentuado em relacdo a automaticidade
do no sinusal a um efeito moderado no controle da
conducao AV.

Figura 2 - Esquema da regulacdo do sistema circulatério.

Individuos com doenga do né sinusal ou bloqueio
atrioventricular apresentam freqiiéncia cardiaca (HR)
menor; dessa forma, para manter um débito cardiaco
(CO) apropriado, ocorre uma compensagao com O
aumento limitado da forca de contracdo miocéardica.
Entretanto, essa compensacdo pode ndo ser suficien-
te em casos de maior demanda.

O objetivo do sistema Closed Loop Stimulation
é utilizar a regulagdo do sistema circulatério intrin-
seco por meio da integracdo do marcapasso dentro
desse sistema fisiolégico. Dessa forma, a freqiién-
cia cardiaca é controlada pelos centros circulatérios
do préprio paciente, e ndo pelo marcapasso. O para-
metro que 0 marcapasso monitora é a alteracao da
contratilidade miocardica, que reflete a atuacéo do
SNA, de tal modo que, proporcionalmente, o marca-
passo modula a frequéncia cardiaca. Mesmo sob
condig8es patoldgicas, como na doenca do nd sinusal
e na cardiomiopatia, a dindmica da contratilidade
miocardica ainda reflete a regulacdo dos centros
circulatérios®.

Figura 3 - Sistema CLS em pacientes com incompeténcia cronotropica.

O marcapasso realiza a medi¢cdo da impedancia
unipolar por meio de um eletrodo localizado no ven-
triculo direito. Tal parametro reflete o estado transiente
do coracdo durante a sistole e diastole. Para tanto,
sdo emitidos pulsos sublimiares em um intervalo de
50 ms a 300 ms apds evento, de modo a obter
medidas para construcdo de uma curva de referén-
cia no repouso. As variagdes na impedancia utiliza-
da pelo sensor CLS sado causadas principalmente
por alteracdes no térax e na interface entre a ponta
do eletrodo e o miocardio. Alteragdes lentas na impe-
dancia ocorrem predominantemente por modificagbes
dos pulmdes durante a respiracdo, enquanto as alte-
racOes rapidas da impedancia dentro do ciclo cardia-
co estdo relacionadas com alteragdes no volume de
sangue e na densidade tecidual ao redor da ponta
do eletrodo®.

O aumento da contratilidade miocéardica altera
o perfil da curva de impedancia em razdo da maior
densidade tecidual na ponta do eletrodo. Nao ha
necessidade de utilizar um eletrodo especifico para
realizar essas medi¢gGes. No final da diastole ha
um volume maior de sangue ao redor do eletrodo.
O que resulta em uma impedancia menor. Entretan-
to, durante a contragdo, a eje¢cdo do sangue e 0
maior contato tecidual na ponta do eletrodo resul-
tam em aumento da impedancia ao fim da sistole.
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Figura 4 - Curvas de impedancia obtidas durante o repouso e exercicio fisico.

Conseqiientemente, 0 marcapasso € capaz de resposta as alteracdes na dindmica de contracédo
regular a frequéncia de estimulagdo cardiaca em miocérdica.

Figura 5 - Adaptagdo da frequéncia cardiaca pelo CLS no decorrer do dia.
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O sistema Closed Loop Stimulation foi validado
em um estudo multicéntrico que envolveu 205 pa-
cientes, utilizando a monitoragdo simultanea da fre-
gliéncia cardiaca e da pressdo sanguinea, a correla-
¢do entre a freqliéncia cardiaca e o ritmo sinusal, e
a correlacdo entre periodo de pré-ejecdo determi-
nado ecocardiograficamente e a monitoracdo da
contratilidade miocéardica (medigdo da impedancia)®.

Outro estudo comparou a estimulagdo DDD com
DDD-CLS em curto e longo prazos, de forma rando-
mizada com cross-over. Observou-se que houve maior
estimulagdo atrial quando o marcapasso foi progra-
mado em DDD-CLS. Entretanto, a freqiiéncia cardiaca
média no modo DDD-CLS foi um pouco menor que
no modo DDD, indicio de que 0 marcapasso néo se
sobrepds a atividade espontanea do paciente. Quanto
ao perfil da pressdo sanguinea, a estimulacdo em
DDD-CLS néo influenciou a pressao sistélica, mas
reduziu a pressao diastélica em 3,7%, em com-
paragdo a estimulacdo no modo DDD e ao batimento
espontaneo*.

Um estudo multicéntrico brasileiro avaliou a res-
posta em freqiiéncia do marcapasso com CLS em
situacdes de esforgo fisico e mental, utilizando tes-
tes realizados em laboratério, bem como em situa-
¢Oes cotidianas. A inje¢do endovenosa de metoprolol,
que possui efeito inotrépico negativo, reduziu a fre-
gliéncia de estimulacdo, enquanto a administragao
de digoxina, com efeito inotropico positivo, aumen-
tou a freqiiéncia de estimulacdo. O sensor de contrati-
lidade cardiaca permitiu que o marcapasso realizasse
uma boa adaptacdo de frequiéncia, tanto nas ativi-
dades fisicas como nas mentais. A resposta foi rapi-
da, quase imediata, muito semelhante a do SNA de
individuos normais, conferindo excelente performance
ao sensors.

Outro estudo avaliou o sistema CLS por meio da
administragdo de dobutamina endovenosa, a fim de
verificar a correlagdo entre a contratilidade cardiaca
(pressédo ventricular direita) e a impedancia intracar-
diaca. Os resultados obtidos mostram forte correlacéo
entre as alteragdes rapidas na impedancia e a pres-
sdo ventricular direita durante o ciclo cardiaco em
diferentes estados inotrépicos do coracao®.

Outra investigacdo examinou a interagdo entre
a frequéncia cardiaca fisiol6gica e a pressdo san-
guinea sob diversas condi¢Bes entre pacientes com
incompeténcia cronotrdpica, bloqueio atrioventricular
e funcao sinusal normal. A adaptagdo da freqiéncia
do CLS foi associada ao comportamento fisiolégico
da frequéncia cardiaca em resposta a redugdo da
resisténcia vascular periférica em pacientes com
incompeténcia cronotropica’.

O estudo multicéntrico RAPID (Rate behaviour
of the pacing system Inos2 CLS during daily life)
avaliou a freqliiéncia cardiaca nas atividades dia-
rias e a estabilidade do sistema em longo prazo.

O sistema conseguiu diferenciar as atividades fisi-
cas, respondendo proporcionalmente a cada uma
delas. Observou-se aumento da freqiiéncia cardia-
ca devido ao estresse mental, em comparacdo ao
repouso. A andlise da freqiiéncia cardiaca nas 24h
nos periodos de 3, 6 e 12 meses apds o implante,
ndo revelou diferengas significativas. Comparan-
do-se a frequéncia média noturna e diurna nestes
mesmos periodos observou-se uma variagdo des-
prezivel, indicio da estabilidade do sistema. Embo-
ra a resposta da frequiéncia cardiaca durante os
testes ergométricos ou de bicicleta seja aceita como
padrdo para a avaliacdo da fungdo de adaptacao
de frequéncia, a avaliacdo do comportamento da
frequiéncia cardiaca durante as atividades diarias
pode ser até mais relevante para a performance
do sistema na estimulacdo diaria. A Unica limita-
¢do observada no sistema foi a necessidade de
estimulacdo ventricular permanente®.

Em 2003, um estudo para avaliacdo de um
novo algoritmo CLS comparou num mesmo grupo
de pacientes o algoritmo CLS convencional, que
necessita de estimulacéo ventricular continua, com
0 novo algoritmo CLS que permite adaptacdo de
frequéncia tanto durante estimulacdo ventricular
quanto durante a despolarizagdo ventricular intrin-
seca do paciente. A analise de Holter demonstrou
alteracBes apropriadas na frequéncia de acordo
com as atividades relatadas pelos pacientes, mes-
mo durante periodos de descanso, com uma clara
variagdo circadiana. O novo algoritmo CLS reduz
a estimulacdo ventricular sempre que possivel, per-
mitindo desta forma uma despolariza¢do ventricu-
lar natural. E apropriado para pacientes com in-
competéncia cronotrépica com ou sem disturbios
de condugcdo AV°.

A eficacia do sistema CLS na estimulacao fi-
siolégica de pacientes jovens também foi avaliada.
Observou-se que o sistema CLS ndo competiu com
a atividade cardiaca intrinseca espontanea, quan-
do presente?®.
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