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Do uso de vasodilatadores periféricos
no pos-operatorio imediato em cirurgia
cardiaca: estudo comparativo da

acado do dinitrato de dianidro-sorbitol

e do nitroprussiato de sodio

Em 25 pacientes submetidos a cirurgia cardiaca que apresentaram no periodo pos-operatorio
imediato um indice cardiaco (IQ) inferior a 2,4 I/min/n? e elevacédo do indice de resisténcia
vascular sistémica (IRVS) acima de 2.500 dinas seg. cm %m 2, a a¢éo do dinitrato de dianidro-
sorbitol e do nitroprussiato de sodio foi estudada.

Dos 25 pacientes estudados, 12 eram do sexo masculino e 13 do feminino. A média da idade de
35 (# 15) anos. O débito cardiaco (Q) estimado pelo principio Fick, o indice de resisténcia
vascular sistémica (IRVS), o indice do trabalho sistélico do ventriculo esquerdo (ITSVE), o
trabalho ventricular esquerdo minuto (TVE min) e arelacdo indice cardiaco e pressdo média em
atrio esquerdo (IQ/PAE) foram cal culados inicialmente e apds a administracéo do vasodilatador;
os calculos foram repetidos a intervalos de tempo variando entre 30 e 90 min.

Com o emprego do dinitrato de dianidro-sorbitol, na dose de 0,10 a 0,35 mg/kg, as seguintes
variagdes porcentuais foram observadas, em relacdo aos valores iniciais: 1Q + 50,25; IRVS -
33,17; ITSVE, + 42,86; TVE min, + 22,73 e 1Q/PAE, + 73,68.

Com o uso de nitroprussiato de sodio (0,5 - 8 ng/kg/min), as seguintes variactes foram obser -
vadas: 1Q, + 42,31; IRVS, - 39,36; ITSVE, + 47,88; TVE min, + 29,73 e IQ/PAE, + 100.

As variacdes encontradas ap6s o uso de dinitrato de dianidro-sorbitol, com excegédo do IRVS,
ndo mostraram diferenca estatisticamente significante, enquanto as que se seguiram a adminis-
tracdo do nitroprussiato de sodio apresentaram p < 0,01.

Os autores concluem que o uso dos vasodilatador es estudados, especial mente o nitroprussiato,
constitui medida terapéutica Util, quando a funcéo ventricular esta deprimida e h4 aumento da

resisténcia periférica, no periodo do pés-operatério imediato em cirurgia cardiaca.

A depressdo funcional do miocérdio ou “sindrome de
baixo débito” étidacomo umadas maisfreqlentes causas
de ébito durante o periodo do pés-operatério imediato da
cirurgia cardiaca com circulagdo extracorpérea . O
substrato anatornopatol égico dessasindrome éaisguemia
subendocérdica 2 que se instala durante o periodo de
oclusdo adrticae seagravadurante o pos-operatorio, quan-
do aresisténcia vascular se encontraaumentada. Essa si-
tuagdo se assemel haa encontrada no choque cardiogénico
pos-infarto agudo do miocérdio, onde os resultados
satisfatérios, com o tratamento pelo nitroprussiato de
sodio, obtidos por Franciosa®, em 1972, e Chatterjee, ecol.
4,em 1973, levaramaStinson ecol. > em 1975, Benzing ecol.
6 em 1976, e Bixler e col. 7 em 1978, a utilizarem a acdo
vasodilatadora desse medicamento no tratamento da
sindrome de baixo débito pés-cirurgia. Fortunaecal. &, em

1978, utilizaram dinitrato de dianidro-sorbitol com o mes-
mo objetivo.

O presente trabal ho tem por objetivo comparar os efei-
tos do nitroprussiato de sédio e do, dinitrato de dianidro-
sorbitol no tratamento da sindrome de baixo débito cardi-
aco, durante, o periodo pds-operatério imediato dacirur-
giacardiaca.

M étodo

Setenta pacientes submetidos a cirurgia cardiaca foram
estudados a partir da 0 hora do periodo pés-operatério
imediato, ou seja, do momento em que deram entrada na
terapiaintensiva. Todasascirurgiasforam realizadas com
circulacdo extracorpérea, hemodiluicdo total,
hipotermia sistémica moderada e protecéo
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miocérdicapelahipotermiatdpicaecardioplegiaad1°C®.

Na unidade de terapiaintensiva o ritmo e afreqiiéncia
cardiacaforam controlados pelavisualizagdo continuado
tragado el etrocardiogréfico em um monitor. A temperatura
axilar eafrequiénciarespiratériaforam verificadasacada
15 min. A pressao arterial médiafoi observada continua
mente em um mandmetro de mercurio, ligado acanulade
polietileno previamenteintroduzidanaartériaradial. A pres-
sd0 em atrio direito foi medida através de um polietileno,
n.° 205, introduzido por uma das veias do brago, ligado a
um mandmetro de &gua. A localizag8o altaem ario direito
foi conferida durante o ato cirdrgico. A pressdo em &trio
esquerdo foi medidaatravés de um polietileno introduzido
por puncéo atrial, duranteacirurgiaeligado aum sistema
alternativo de irrigagéo continua e verificagdo da pressdo
por meio de um mandémetro de agua. A linhaaxilar foi con-
sideradacomo referénciaO.

Apobs o paciente ter sido ligado ao sistema de
monitoramento e aos frascos col etores e de drenagem, es-
tando convenientemente acomodado no leito e ao respira-
dor, amostras simultaneas de sangue arterial e venoso fo-
ram col hidas paraaestimativado débito cardiaco e cl culo
dos seguintes paré@metros hemodinamicos: indice cardia-
co (1Q), indice de resisténcia vascular sistémica (IRVYS),
indicetrabalho sistdlico do ventriculo esquerdo (ITSVE),
trabalho ventricular esquerdo minuto (TVE min) earela
¢&o indice cardiaco e pressao em étrio esguerdo, ou indice
de Frank-Starling (IFS). Esses calcul osforam repetidos de
rotina, aintervalosregularesde 6 horas, durante as primei-
ras 72 horas, ou depois de um periodo que variou de 30 a
90 min, quando iniciada a administracdo de
vasodilatadores.

Entre os 70 pacientes estudados, em 25 (36%), com ni-
veis pressoricos em &trio esquerdo acima de 15 mm Hg,
encontrou-se, nas primeiras 6 horas, depressdo da funcéo
miocardica, caracterizadapor um indice cardiaco < 2.4 L
min/m? e indice de resisténcia vascular sistémica > 2.500
dinas seg. cm®/m?. Esses 25 paci entes foram sel ecionados
para tratamento vasodilatador (dinitrato de dianidro-
sorhitol, grupo A (n=11) enitroprussiato, de sddio, grupo
B (n=14). Osdadosreferentes aidade, sexo e aoperacao
realizada nos 25 pacientes constam do quadro|.

Quadro | - Idade, sexo, cirurgiasrealizadas.

Idade (anos): Sexo:
20-50 Masculino 12
(35) + 15 Feminino 13

Cirurgias redlizadas:

Comissurotomia mitral

Substitui¢ao mitral

Substituicao adrtica

Substituigdo mitral e adrtica

Corregao Tetral6gica de Fallot

Correcéo de CIV pos IM

Corregao de estenose pulmonar |. valvar
Anastomose aorto-coronaria

Total

[
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O déhito cardiaco (Q) foi estimado segundo principio
deFick, pelaseguinte equacdo: Q (L min) =VO (ml min)/ a
-v DCO. (val %) x 10, onde Q é o déhito cardiacoem L/min,
VO o consumo de oxigénio em ml/minea- v DCO a
diférenca arteriovenosa do contetido de oxigénio no san-
gue.

A medidado consumo do oxigénio (VO ) foi estimada
pelaseguinte equacdo 1% VO , (ml min) = (43 +x) . ASC
M2, onde 143 (+ 14DP) ml nfin/m? representa o consumo
médio basal de oxigénio por m? de area de superficie
corpérea *, “x” a varidvel porcentua correspondente a
10% da constante 143, para cada unia das seguintes con-
di¢Bes, quando presentes: vigilia, tremores musculares,
agitacdo e febre, sendo que para cadagrau de temperatura
apartir de38°C foi computado ovalor deum“x”. ASC éa
areade superficie corpdreacal culada segundo formulade
DuBoise DuBois*®.

A diferencaarteriovenosa(av DCO ) foi calculadaen-
tre o contetido de oxigénio arterial (aCO ) e 0 venoso cen-
tral (VCO ) 3. Um programadesenvolvitio paraacalcula-
doraeletrdnicaportatil HP 97 (15) permitiu, apartir daten-
sdo parcia deoxigénio (av PO ) medidapel o analisador IL
213* e da taxa de hemoglobiha calcular o contetido do
oxigénio. A mesma programagcdo forneceu os valores dos
parédmetros hemodindmicos estudados, utilizando os se-
guintes clculos:

indice cardiaco (1Q) calculado pela expressio: 1Q (ml
min/m?) =Q (L min)/ASC (7).

indice deresisténciavascular sistémica(IRVS) calcula-
dapelaequacdo: IRV S (dinasseg cnr®/m?) = (PASmmHg-
PAD mmHg). 79,980/1Q (L min/m?), onde 79,980 é o fator
de conversdo de mmHg/1 min adinas seg cm.

indicetrabalho sistdlico ventriculo esquerdo (ITSVE),
em gramas metro, cal culado pelaequacdo: ITSVE (gm) =
IS(ml sist/m?) . (PASmmHg - PAE mmHg) . 0,01359, onde
IS, indice sistélico, é o quociente do débito (Q) pelafre-
guénciacardiaca(FC) e &reade supeficie corporea(ASC) -
PASapressdo arterial sistémicameédiae PAE apressdo em
atrio esguerdo. A constante 0,01359 é o fator de corregéo
do sistemaml sist/m? mmHg parag m (gramas/metro).

Trabalho ventricular esquerdo minuto (TVE min), em
kg/m/min, écaculado pdaférmula TSVE min (kg m/min) =
ITSVE (gm) . FC (sist min) / 1000, onde 1000 é o fator de
conversdo deg makg m.

Relacdo |Q/PAE ou indice Frank-Starling, IFS (1 min/
mZmmHg) = 1Q (L min/m?) PAE (mmHg).

N&o houve critério na escolha do vasodilatador, preva-
lecendo, na maioria das vezes, o da disponibilidade mo-
mentanea do medicamento, uma vez que a obtencdo do
nitroprussiato de sodio, naépocadarealizagdo do presen-
tetrabalho, ndo eraregular.

Em 11 pacientesque congtituem o grupo o dinitrato-sorbitol
foi administrado endovenosamente ou via sublingual. Nos
casos maisgraves, preferiu seaviaendovenosa, nadoseini-

* |nstrumentation Laboratories, Maynard, Mass. USA
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cial de0,10a0,35 mg/kg, seguidade 1,25 a 2,5 mg, repetidos
acada60 min, deacordo com arespostaindividual decada
paciente. Para a administragcdo endovenosa, 5 comprimi-
dos parauso sublingual sdo dissolvidosem 19 ml de solu-
¢do saina. Cadaml contém 2,5 mg do dinitrato de dianidro-
sorbitol, que € soltvel em agua (1,089 mg/ml), porém seu
veiculo fica em suspensdo, sendo recomendado o uso na
linha venosa de um filtro descartavel Ultipor*, capaz de
reter particulasaté 0,2 micra. Pelaviasublingual, 5- 15mg
foram administradosinicialmente, sequidosde5-10mg, a
interval os de 60 min, de acordo com resposta obtida.

Em 14 pacientes, constituindo o grupo, B, a droga
vasodilatadora utilizada foi o nitro-prussiato de sodio,
administrado endovenosamente na dose de 0,5 a8 ng/kg/
min.

Durante a terapéutica vasodilatadora, quando ocorreu
gueda da pressdo em &trio esquerdo, acompanhada ou
ndo da arterial sistémica, procedeu-se argpidainfusio de
volume para manter a pressdo arterial média entre 70 e

90mmHg e elevar a pressdo em &trio esguerdo a valores
entre10e 15 mmHg.

Nenhumaoutramedicagdo vaso-ativaou inotropica po-
sitivafoi administradano periodo que mediouentreal.2e
a2.2coletade sangue paraaestimativado débito cardiaco
e demais parametros hemodinamicos.

Os valores encontrados para o indice cardiaco e
pardmetros hemodin@micos, antes e apos o tratamento
vasodil atador, sdo apresentados naformade médias e des-
vio padréo de média. O teste “t” pareado de Student foi
utilizado paradeterminar asignificanciaestatisticadacom-
paracéo dasmédias. A probabilidade p < 0,05 foi conside-
radasignificativa

Resultados
As médias dos dados obtidos antes e ap0s o tratamen-
to com as drogas vasodilatoras nos grupos A e B séo
apresentadas no quadro 11, juntamente com as diferencas
porcentuais e a significancia estatistica encontrada entre
asmesmas.

Quadro |l - Dados hemodinamicos antes e pos tratamento com dois tipos de vasodilatador es em dois grupos de pacientes

Dados

Grupo A: Dinitrato dianidro-sorbitol (N=11)

Grupo B: Nitroprussiato de sadio (N =14)

hemodinémicos Pré-Trat. Pos-Trat. Va%  Signif.(p))  PréTrat. Pbs-Trat. Var% Signif. (p)
indice cardiaco 2,03+ 0,31 3,05+1,7 +50 NS 156+ 31 2,22 +0,59 +42 P<0,01
(L min/m?)

ind. res. vasc. sist. 3200 + 266 2139 + 654 -33 p<0,01 4700 +£ 1400 2850 +1340 -39 P<0,01
(dinas seg cm-%/ m?)

ind. trab. sist. V.E. 21+7 30+13 +43 NS 17+7 25+9 +47 p<0,01
(gm)

TVE min. 2,20+ 0,6 2,70+ 1,16 +23 NS 1,85+ 0,7 2,40+ 0,76 +30 p<0,01
(Kg m/min)

ind. Frank Starling 0,19+ 0,12 0,33+0,28 +74 NS 0,11 + 0,03 0,22 + 0,09 +100 p<0,01

(L min/m¥mmHg)

A andlise do quadro Il mostra, nas colunas sob o titulo
“pré-tratamento”, nosgruposA e B, valoresquetraduzem
adepressdo dafungdo miocardica, ocorridaem 25 dos 70
pacientes (36%) estudados no periodo pds-operatorio ime-
diato. Essa depressdo esta configurada, em ambos os gru-
pos, por valores baixos, representativos das médias, para
oindicecardiaco, (grupo A =2,03egrupoB =1,56 L min/
m?) e elevagdo do indice deresisténciavascular sistémica
(grupo A = 3.200, grupo B = 4.700 dinas seg cm>/m?). Os
baixos valores médios do indice de trabalho sistdlico do
ventriculo esquerdo (grupo A =21, grupoB =17gm) edo
trabal ho ventricular esquerdo minuto (grupo A = 2,20, gru-
po B = 1,85 kg min) refletem igualmente o grau de compro-
metimento funcional desta cAmara. O indice de Frank-
Starling, (grupo A = 0,19 grupo B = 0,11 min/m#mmHg),
queéarelacdo entre o indice cardiaco eapressdo diastdlica
inferida, final em ventriculo esquerdo. pelo valor dapres-
s80 em atrio esquerdo, expressa o desvio dacurvade fun-
¢do ventricular paraadireita, caracterizando o baixo débi-
to cardiaco, a despeito de uma pressdo de enchimento
(pré-carga) adequada.

ApGs o tratamento com o dinitrato de dianidro-sorbitol,
(grupo A), pode-se observar um aumento de +50,25% do
indice cardiaco, e umadiminui¢do daresisténciavascul ar

* Utipor IV Filter, Paul Biomedical Prod. Corp. Cove, NY.

sistémica de -33,17%. Damesmaforma, observou-se um
aumento porcentual de+42,86% do indicetrabalho sistélico
ede+22,73% parao trabal ho ventricular esquerdo minuto,
acompanhado pel o aumento porcentual do indice de Frank-
Starling de +73,68%. Embora esses resultados possam
sugerir melhora da funcdo miocérdica pelo dinitrato de
dianidro-sorbitol, a andlise estatistica mostra que as dife-
rencas entre val ores encontrados antes e apds o tratamen-
to ndo sdo estatisticamente significativas (N S), com exce-
¢ao dos dados referentes aos indices de resisténcia
vascular sistémica(p <. 0,01).

Nos pacientes do grupo B tratados em nitroprussiato
de sddio, as seguintes variagdes foram encontradas: indi-
ce cardiaco +42,31%, indice de resisténcia vascular
sistémica-39,36%, indice detrabalho sistdlico ventriculo
esquerdo +47,88%, trabalho ventricular esquerdo minuto
+29,73% e o indice de Frank-Starling +100%. A diferenca
entre as médias dos valores encontrados antes e ap6s o
tratamento foi estatisticamentesignificativa(p < 0,01) para
todos os parametros hemodinémicos estudados.

Comentérios

O racional do uso de vasodilatadores no tratamento
do sindrome de baixo débito cardiaco, no periodo pés-
operatorio imediato, prende-se ao fato de que, nessafase,
trésfendmenos fisi opatol 6gi cos estéo se repetindo seqlie-

337



arquivos brasileiros de cardiologia

ncial mente dentro de um sistema de retroalimentac&o ne-
gativa: 1) faléncia de bomba, devido a isquemia
subendocérdica ocorrida ou agravada durante o tempo de
pingamento da aorta; 2) aumento da impedancia adrtica,
resultante da elevacdo da resisténcia periférica por agdo
adrenérgica, em resposta afaléncia de bomba; 3) agrava
mento da isquemia subendocardica, por aumento do con-
sumo do oxigénio pelo miocérdio, durante a ejecdo
ventricular contraaimpedanciaadrticaelevada.

Medicamentos dotados da acdo vasodilatadora, quan-
do administrados durante afase de vasoconstri¢éo perifé-
ricaque se associaareducgdo do débito cardiaco, reduzem
aresisténciaperiféricaeaimpedanciaadrtica, facilitando,
dessaforma, a gjecdo ventricular, levando a um aumento
do rendimento cardiaco com menor consumo de oxigénio
miocardico, 0 que por sua vez, favorece a reversdo da
isquemia subendocérdica, causainicia e perpetuadorada
sindrome de baixo débito cardiaco.

O uso de drogas vasodilatadoras, durante urna fase
critica de instabilidade hemodinamica, como é o periodo
pos-operatdrio imediato, requer, além do monitoramento
das pressdes, arterial média, venosa central e em &trio es-
querdo, o conhecimento do valor do débito cardiaco e de
outros parémetros hemodinamicos desses derivados. A
medida do déhito cardiaco requer recursos, em termos de
aparelhos, nem sempre disponiveis nas unidades eterapia
intensiva. Os cél cul os mateméticos, nem sempre do gosto
médico, podem ser facilitados pel o uso de umacal culado-
raeletronicaprogramavel, utilizando um programadesen-
volvido para calculos de vérios parémetros fisiol 6gicos e
hemodinamicos de uso nas unidades de terapiaintensiva
1-5. Essa metodologia permitiu, no presente trabaho, a
identificagdo da sindrome de baixo débito cardiaco pés-
operatorio em 25 casos, entre 70 pacientes (36%) submeti-
dos acirurgia cardiaca com circulagéo extracorpérea, e a
avaliacdo hemodinamica do tratamento com
vasodilatadores.

Andlise dos resultados obtidos com a terapéutica
vasodilatadora nos pacientes acima mencionados, sugere
gue o emprego, tanto de dinitrato dianidro-sorbitol como
do nitroprussiato de sddio é capaz de produzir, na presen-
cade baixo débito cardiaco pos-cirurgiacardiacacom cir-
culacdo extracorpérea, acentuada melhora das condicbes
hemodinamicas. Esses resultados foram mais consisten-
tes quando o nitroprussiato de sodio foi utilizado. O
dinitrato de dianidro-sorbitol tem umaagéo predominante
sobre os vasos de capacitancia. Segundo Gray 6, seus
efeitos hemodinamicos no homem, quando administrado
por viasublingual, nadose de 5 a15 mg, se traduzem por
substancial aumento de capacitancia venosa (+ 1,53 ce/
100cetecido), além de el evacdo moderadado indice cardi-
aco (+ 0,38 L mim/m?), eimportante reducéo naresisténcia
vascular sistémica (-510) e na pulmonar (-110 dinas. seg
cm'®). Essesefeitos sefazem notar aos 5 min daadministra-
¢do sublingual, sendo méximo aos 15 e apresentando ain-
da efeitos residuais aos 90 min. Segundo Muniz ¥, sua
acao se produz sobre a musculatura lisa dos vasos, agin-
do diretamente sobre afibramuscular, possivelmente ini-
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bindo a adenosina-trifosfato (ATP).

De acordo com os trabal hos de Schlant e col. *® e Page
e Dustan °, aos efeitos de nitroprussiato de sédio deve-se
a sua acdo vasodilatadora, provavelmente pela acéo do
grupo nitrosil sobre o leito vascular, sem nenhuma acéo
direta sobre 0 coragdo ou sistema nervoso simpético. A
acdo vasodilatadora seria predominante sobre 0s vasos
de resisténcia, tendo, entretanto, algum efeito sobre os
vasos de capacitancia, pelo que, do ponto de vista
hemodinamico, adrogaagirianapré-carga, mas predomi-
nantemente na pos-carga.

Durante a administragdo do nitroprussiato de sodio,
ndo deve ser esquecidaa possibilidade deintoxicacdo pelo
tiocianato, cuja concentracdo sangliinea ndo deve exce-
der a10 mg/100 ml. Otiocianato resultadadegradacéo do
nitroprussiato, sendo eliminado pelosrins. Maisgraveain-
da séo os casos de envenenamento pelo cianeto, levando
ao coma midriético, quando os niveis plasméticos desse
ultrapassam 300 nmol % (0,0078 mg/100ml) 8. Nasdoses
recomendadas (0,5 - 8 my/kg/min) ndo observamos, no pre-
sente estudo, sinais descritos de intoxicagéo pelo
tiocianato, como o aparecimento de contragtes muscul a-
res, vomitos, diarréiae agitagdo psicomotora.

SUmmary

The use of vasodilators during the early post-operative
period of heart surgery. Comparative results of isosorbide
dinitrate and sodium nitroprusside.

The hemodynamic effects of sublingual or intravenous
administration of isosorbide dinitrate (0.10 - 0.35 mg/kg)
repeated at hourly intervals and a continuous intravenous
infusion of sodium nitroprusside (0.5 - 8 ug/kg/min) were
compared in two groups of patients (group A: isosorbide
dinitrate, N = 11 and group B: sodium nitroprusside, N =
14) immediately after open heart surgery. The patientswere
selected becausetheir cardiacindiceswerelessthan 2.4 1/
min/m? and their systemic vascular resistance indices
exceeded 2.500 dynes/sec/cnrs/m2. In about 60 (+ 30)
minutes after initiation of the vasodilator therapy the
following variations were observed in group A: cardiac
index + 50.52%; systemic vascular resistance - 33.17%;
stroke work index +42.86%; left ventricle work minute
+22.73% and Frank-Starling index + 73.68%. In the patients
ingroup B, thefollowing variationswere observed: cardiac
index +42.31%; sistemic vascular resistanceindex - 39.36%;
strokework index +47.88% left ventriclework minute +29,
73% and Frank-Starling index +100%. The statistical
analysisfor comparison of data before and after treatment
in the two groups of patients showed no significant
differencesinthegroup A treated with isosorbide dinitrate.
Ingroup B, therewas significant difference (p < 0.01). The
study demonstrated the favorable effect on theleft ventricle
performance of vasodilatador therapy in the early
postoperative period after open heart surgery, in
combination with blood volume expansion. Sodium
nitroprusside showed more consistent results when
compared with isosorbide dinitrate.
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