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MODIFICACOES POS-EXTRASSISTOLICAS
DO INOTROPISMO CARDIACO

O €feito potencializador, exercido pelas extra-sistoles sobre o ventricul o intacto, foi estudado
em 13 cées anestesiados. Foi investigado se os seguintes fatores influenciam a resposta do
coracdo “in situ” aos batimentos precoces: 1) origematrial ou ventricular da extra-sistole; 2)
variacao do tono neurovegetativo, 3) maior ou menor precocidade das extra-sistoles, 4) maior
ou menor duracéo da didstole seguinte a contracdo prematura.

Observou-se que a origematrial ou ventricular da extra-sistole e a presenca ou auséncia de
atividade autonémica ndo afetam a resposta do ventriculo. Por outro lado, confirmou-se para
ocoracdo “insitu” que a precocidade da extra-sistole e a maior duracdo da diastole que a ela
se segue desempenham papel importante na repercussio do batimento prematuro.

Verificou-se que a resposta do coragdo intacto superpde-se aquela descrita para as
preparacdes de musculo isolado, isto &, o efeito estimulante das extra-sistoles se exerce nas
varias contracdes que a ela se seguem e a potencializacdo dissipa-se progressivamente.
Paralelamente, foram verificados outros padrfes de comportamento, a saber. 1) quando a
extra-sistole é tardia, a influéncia potencializadora pode se restringir apenas ao batimento
seguinte a contragdo precoce; 2) quando a extra-sistole € interpolada, a primeira contracdo
subseqliente & extra-sistole pode apresentar caracteristicas de batimento enfraquecido e o
efeito da potenciacdo se manifesta a partir do segundo batimento pés-extra-sistdlico, 3) a
extra-sistole pode desencadear ou acentuar alternéncia mecanica.

Os resultados indicam ser inconveniente que se despreze apenas o primeiro batimento pés-
extrassistdlico, quando ocor rem extra-sistoles em estudos hemodindmi cos destinados a avaliar

a contratilidade miocardica.

A avaliagdo correta da contratilidade miocérdica
constitui um dos mais importantes passos dos estudos
hemodinamicos. Rotineiramente, ajuiza-se acerca do
estado contratil. por meio da cineventriculografia, seja
pela andlise subjetiva da dindmica cardiaca, seja pela
utilizacdo de métodos mais precisos como a fragéo de
ejecdo. A obtencéo da cineventriculografia obriga a
administracdo intracavitaria rapida de grandes
guantidades de contraste acarretando, freqlientemente, o
desencadeamento de extra-sistoles. Para se excluir as
interferéncias dos batimentos precoces, habitualmente é
adotada a providéncia de néo se analisar a primeira
contragdo pos-extrasistélica e se consideram apenas as
sistoles subseqiientes. Entretanto, se levarmos em conta
0s conceitos vigentes arespeito dasinfluéncias das extra-
sistoles sobre o inotropismo cardiaco, pode-se fazer

restrigdes a essa conduta. Pesquisas conduzidas em
amostras isoladas de miocardio h4longa data permitiram
estabelecer que uma contracdo prematura modifica as
propriedades contréteis de varias sistoles que a ela se
seguem % sendo exponencia a dissipacdo desse efeito,
conhecido como potenciacdo pés-extra-sistélica’®.
Tomando-se esses conceitos como verdadeiros para o
ventriculo intacto, configurar-se-ia a impropriedade de
se desconsiderar apenas o primeiro batimento pos-
extrassistolico naavaliagdo dacontratilidade miocérdica.

Estetrabalho foi conduzido com o propésito de estudar
os efeitos inotrépicos das extra-sistoles no ventriculo
intacto, tendo em vista 0 pequeno niimero de pesquisas
destinadas a estudar a matéria no coragéo “in situ”.
A finalidade principal foi cotejar a resposta do
ventriculo intacto com aquela descrita pa-
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ra o musculo isolado. Apesar de ndo se pretender
investigar os mecanismos intimos envolvidos na
adaptacdo do coragdo “in situ” ,procurou-se aguilatar a
importéncia de alguns fatores reconhecidos como
participantes do fenbmeno da potenciacdo pds-extra-
sistélica, a saber: maior ou menor precocidade do
batimento prematuro 257 e duragéo da diastol e seguinte
asistole extraordinaria?#>°. Por outro lado, analisou-se
também ainfluéncia sobre aresposta cardiacade algumas
peculiaridades do coracdo intacto, ausentes nas
preparagdes isoladas, isto €, enervag@o autondmica e
origem atrial. ou ventricular das extra-sistoles.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 13 cées machos, adultos jovens,
aparentemente sadios. Sete cesforam estudados sob aacéo
de blogueadores da atividade autondmica: atropina (0,5
mg/kg EV) associada ao propranolol. (0,5 mg kg/EV) ou
reserpina (1,0 mg/kg - IM, 24 horasantesdas experiéncias).
Ao0s outros seis animais administraram-se apenas 0s
anestésicos: sulfato de morfina (4mg/kg - IM) e
pentobarbital, sddico (15 mg/kg - EV). O sulfato de morfina
ndo foi aplicado nos cdes que receberam reserpina.

Em poligrafo DR-8 daElectronicsfor Medicine* foram
registradas as seguintes variaveis: derivagdo avF do
eletrocardiograma, pressdo arterial, pressédo
intraventricular esguerda e primeira derivada temporal
das pressdes ventriculares (dp/dt). A pressdo arterial foi
obtida por cateter de Odman-Ledin colocado na aorta
ascendente, a partir da artéria femoral. A presséo
intraventricular foi avaliada por meio de cateter de
Odman-Ledin, verde, de 8 cm de comprimento, colocado
na cdmara cardiaca por puncdo transcuténea e acoplado
atransdutor Stathan P23-Db. As caracteristicas din@micas
desse sistemamanométrico foram anali sadas pel o método
de Fry 1, verificando-se valor de 0,48 para o grau de
amortecimento e freqiéncia natural de ressonanciade 57
ciclog/segundo. A dp/dt foi obtida, eletronicamente, por
diferenciador R-C da Electronics for Medicine.

A interferénciadas extra-sistol es sobre aacdo mecénica
do coracdo foi analisada, comparando-se os batimentos
gue antecediam, com as sistoles; que se seguiam as
contragdes prematuras. Foram estudados os efeitos de
extra-sistoles natural mente ocorridas, ou provocadas por
estimulos aplicados no &trio ou ventriculo direito por
marca-passo artificial Siemens. Em algumas
oportunidades os efeitos das sistoles precoces foram
estudados, estando a frequiéncia cardiaca comandada por
estimul os liberados pelo marca-passo, no atrio direito.

Verificou-se que a contracdo prematura acarreta
marcadas modificacfes da pressdo diastélica final do
ventriculo esgquerdo e da pressdo diastélica da aorta do
batimento imediatamente subseqiiente aextra-sistole. Nos
batimentos ulteriorestais alteragdes se atenuam ou, mesmo,
ndo mais se manifestam A avaliacdo do efeito das extra-
* Cedido pelaFAPESP.
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sistol es sobre aagdo mecéanicado coragdo foi realizadaem
registros nos quais as modificagdes da pré e da pos-carga
ndo justificavam, por si sd, as variagBes observadas na
dp/dt.

RESULTADOS

N&o foi observada diferenca relacionada com a
repercussdo das extra-sistoles entre os animais estudados
sob controle neurovegetativo e aqueles tratados com
blogueadores autondmicos. Verificou-se, também, que a
resposta do ventriculo intacto as extra-sistoles, tal qual
ocorre com o musculo isolado, sobre influéncia da maior
ou menor precocidade da sistole prematura: quanto mais
precoce a extrassistole, mais acentuadas sdo as
repercussoes para os batimentos que se seguem (figs. 1 e
2A) e, reciprocamente, quanto menos precoce a extra-
sistole, mais discretas sdo suas conseqiiéncias, podendo
nem mesmo haver alteracdo da dindmica cardiaca, em
algumas oportunidades (fig. 3).

Fig.1—Extra-sistole ventricular verificadaem co tratado com reserpina.
Osnumeros, decimaabaixo, indicam osvaloresde: intervalo R-R, pressio
diastélicadaaorta, pressio diastélicafinal do ventriculo esquerdo edp/dt.
Observa-se o efeito da potenciagso pos-extra-sistélica nos 4 batimentos
gue se seguem a extra-sistole, com dissipagdo progressiva do efeito
estimulante.

Fig.2 — Extra-sistoles supraventriculares em c&o estudado sob controle
neurovegetativo. A: extra-sistole seguida de pausa compensadora. A
respostaao batimento precoce enquadra-se no padréo maisfreqiientemente
observado, qual seja; potenciagdo com decaimento progressivo em varios
batimentos. B: extra-sistole interpolada. Verifica-se que no primeiro
batimento pds-extra-sistélico ndo se identificaram as caracteristicas de
potenciagéo, que se exteriorizam nos subsequentes.

No que tange a origem dos batimentos prematuros -
atriais ou ventriculares - observou-se que eventuais
diferencas ndo se deveram, propriamente, ao local
determinante da extra-sistole, mas ao fato de ocorrer ou
nao prolongamento da diastole seguinte a sis-
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tole prematura. Todas as contracbes precoces
ventriculares estudadas acompanharam-se de diastoles
prolongadas. As extra-sistoles atriais nem sempre foram
seguidas de diastoles mais longas. Nas ocasifesem que a
diastole seguinte a extra-sistole foi mais curta, houve
repercussdo peculiar sobre a agdo mecénica do coragéo,
conforme ser& descrito posteriormente.

Fig.3 — Extra-sistole supraventricular tardia, ndo acompanhada de
caracteristicas de potenciacao pés-extrassistolica.

A resposta mais freglientemente observadafoi aguela
gue se poderiaantecipar pelas experiénciasrealizadasem
amostras isoladas de miocérdio, isto é, ocorria
potenciacdo dos batimentos que se seguiam a extra-
sistole e o efeito potencializador atenuava-se
progressivamente (figs 1 e 2A). Em geral, 5 a 7
batimentos ulteriores & extra-sistole mostravam valores
da dp/dt superiores ao controle.

Outros comportamentos foram observados,
paralelamente a este mais comum, que podem ser
enguadrados nos seguintes padrdes.

1) apenas o primeiro batimento pds-extra-sistélico
apresentava caracteristicas compativeis com o fendmeno
da potenciacéo (fig. 4). Esse tipo de resposta esteve
associado, com freqUéncia, as extra-sistoles tardias; 2)

Fig.4 — Extra-sistole ventricular tardia, que desencadeou o efeito
potencializador apenas no primeiro batimento que a ela se
seguiu.

auséncia de potenciagdo pos-extra-sistolica no primeiro
batimento que se seguia a contragdo prematura e sistoles
ulteriores potencializadas (fig. 22). Essa resposta foi
verificadaquando o batimento precoce seinterpunhaentre
duas contracfes normais e vinhaseguido de distole curta;
3) efeito potencializador no primeiro batimento apos a
contragdo prematura, seguido de alternancia mecanica
(figs. 5 e 6). N&o se tém condic¢Bes concretas para se
associar, com seguranga, esse comportamento as
circunstancias que facilitaram o seu aparecimento.
Todavia, permaneceu aimpressao quetaisregistrosforam
mais facilmente obtidos, em ces estudados com presséo

arterial elevada, quando submetidos a controle de
freqUiéncia cardiaca em niveis elevados Ficou claro que,
quando jaexistiapulso alternante devido atais condic¢des,
a extra-sistole acentuou sobremaneira a alternancia
mecanica(fig. 6).
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Fig.5—Extra-sistoleventricul ar em c8o submetido acomando dafreqiiéncia
cardiaca. Seguindo-seacontragdo prematuraocorre a ternanciamecanica.

Fig.6 —Extra-sistoleventricul ar em co submetido acomando dafreqiiéncia
cardiaca, que apresentava, natural mente, discreto pul so alternante. Observar
nitidaacentuaco daalternancia, apésaextra-sistole.

DISCUSSAO

Osvaloresdadp/dt correl acionam-se diretamente com
as variagdes da contratilidade miocérdica, da pré-carga
e da pos-cargat?*®. No presente trabalho foram
considerados, para efeito de andlise, 0s registros nos
quais as modificacBes da pré e da pos-carga ndo
explicavam as alteragBes verificada na dp/dt. Nessas
circunstancias, é valido considerar-se os desvios da dp/
dt como indicadores do sentido das flutuagdes do estado
inotropico.

Os resultados observados indicam que, no coracao
intacto, as respostas inotropicas evocadas pelas extra-
sistoles se superpbem aquel as obtidas em preparacdes
isoladas de miocérdio: auma extrassistole, comumente
seguem-se varios batimentos potencializados e o nivel
de potencializacdo atenua-se progressivamente.
Verificou-se também que a enervacdo autonémica e a
origem atrial. ou ventricular do batimento precoce ndo
interferem diretamente no fenémeno da potenciacgao.
Em adic¢8o, confirmou-se parao ventriculo “in situ” que
amaior ou menor precocidade da extra-sistoleinfluencia
a intensidade da potenciacdo pés-extrasistélica. Por
outro lado, compreende-se que fatores circunstanciais
possam condi cionar modificagtes desse comportamento
habitual, possibilitando que o fendmeno se exteriorize
sob outras formas. Assim, parece-nos facilmente
justificavel o padrdo de resposta ilustrado na
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figura 4, na qual apenas o primeiro batimento pés-
extrassistélico apresenta caracteristicas de
potencializacdo. Na dependéncia da maior ou menor
precocidade das extra-sistoles, as repercussdes podem
variar desde marcada interferéncia sobre diversos
batimentos subsequentes (figs 1 e 2A) até o extremo de
nao afetar consideravel mente adindmicacardiaca(fig. 3.
E aceitavel, portanto, que existaum momento propicio no
ciclo cardiaco, paraque apenas o primeiro batimento pés-
extra-sistélico sgjafortalecido. Quando aextra-sistolefoi
do tipo interpolada (fig. 2B) verificou-se que o primeiro
batimento néo se mostrava potencializado, todavia, as
sistoles ulteriores denotavam o efeito estimulante. Esse
achado coincide com os resultados de Lendrum e cols®
para as extrassistoles interpoladas. Parece-nos que, no
caso, ocorre um fendmeno analogo ao descrito para a
fase inicial do efeito Bowditch Autores 15691 que
estudaram o efeito inotrépico positivo promovido pelo
aumento dafreqiiénciacardiaca, verificaram que, quando
uma taquicardia é subitamente desencadeada, as
primeiras sistoles se efetuam com caracteristicas de
depressdo do estado inotropico. Esse comportamento
pode ser mais bem apreciado se nos reportarmos aos
mecanismos bésicos da contracdo muscular os
pardmetros de forca dependem, fundamentalmente, da
intensidade com que a forga € gerada (intensidade do
estado ativo) e do tempo disponivel para essa forca se.
exercer (duracéo do estado ativo). O aumento slbito da
freqliéncia cardiaca acarreta encurtamento imediato da
duragéo do estado ativo *°, condicionando, portanto,
diminui¢do dos parédmetros de forga instantaneamente &
instalagdo dataquicardia. O efeito benéfico, deincremento
naintensidade do estado ativo, ocorre maislentamente e
sd vai se manifestar quando ataquicardia € mantida por
algumas contracBes. Frente a essas informagdes, parece-
nos plausivel imaginar que aextra-sistoleinterpoladaeo
primeiro batimento que aela se segue, comportam-se como
ascontracdesiniciaisde um aumento subito defreqiiéncia
cardiaca: sO recebem influéncia do encurtamento do
estado ativo, mostrando-se por isso deprimidas.
Ultrapassada essa fase de transicdo, o mecanismo de
potenciacéo pos-extra-sistélica pode se manifestar.

O desencadeamento ou acentuagdo de pulso alternante
pelas extra-sistoles estd em consonancia com o relato de
investigacOes anteriores %222, Julgamos dificil qualquer
teorizagdo segura a propésito do mecanismo envolvido
no fendmeno, tendo em vista que a génese da alternéncia
mecénica ndo estd, ainda, suficientemente elucidada.
Porém, a perceptivel associagdo entre o pulso alternante
e a sobrecarga de trabalho, observada em nossas
experiéncias, corrobora a hip6tese® de que a alternancia
mecanica é uma forma instavel do estado contrétil,
dependente de desbalanco entre a energia oxidativa
produzidae aatividade mecénica dapreparacéo. A extra
sistole participaria como o fator de desequilibrio em um
coragdo que estava funcionando nos limites permissiveis
pel os processos metabdlicos. A solicitacdo extraordinéria,
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representada pelo batimento precoce, excederia a
capacidade de provimento energético da miofibrila,
instalando-se a aternancia

Ressalta dos resultados obtidos a inconveniéncia de se
desprezar apenas o primeiro batimento pos-extra-sistélico,
quando extra-sistoles sdo deflagradas em estudos
hemodin@micos destinados a avdiar o estado inotrdpico
basal do mioc&rdio. A contracdo imediata ao batimento
prematuro é isoladamente robustecida, apenas de maneira
fortuita. A regra é haver flutuacdes da contratilidade, que
ndo serestringem asistol e consecutivaao estimul o precoce.

SUMMARY

Effects of post-extrasystolic potentiation were studied
inanesthetized, closed chest dogs. I notropic variationswere
evaluated by modifications of dp/dt mot due to changes of
preload and afterload. It was observed that, asarule, intact
ventricles presentsainotropic behavior that resembles post-
extrasystolic stimulation described for myocardial isolated
strips, i.e., extrasystole enhances subsequent beats, in a
manner directly related to its degree of prematurity, and
potentiation has a progressive course of decay. In addition,
other typesof mechanical behavior were observed: 1) when
premature beat appears late in diastole, only subsequent
contraction is potentiated; 2) when the premature systole
was interpolated, the post-extrasystolic beat sometimes
exhibited impairment of the contractile state in respect to
the following regular beats; 3) on occasion, extrasystole
was followed by mechanica aternatives.

It was felt that atrial or ventricular origin of the
extrasystol e does not affect cardiac response. In addition,
the autonomic nervous System seems to play no rolein
ventricular behavior, since dogstreated with-atropine and
reserpine disclosed the same kind of behavior of the dogs
studied with an intact neurovegetative system.

The results appoint to the fact that, when extrasystoles
occur in hemodynamic studies undertaken to evaluate
myocardial contractility, it is not advisable to reject the
first post-extrasystolic beat only.
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