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proteção miocárdica durante circulação extracorpórea

A necessidade de se proteger o miocárdio durante ci-
rurgia cardíaca tem sido grande preocupação dos cirurgi-
ões cardíacos, particularmente na última década.

Apenas recentemente se chegou à conclusão de que a
insuficiência cardíaca aguda após cirurgia cardíaca é oca-
sionada por necrose miocárdica pré-operatória1. Reconhe-
ce-se atualmente que essa necrose miocárdica pode mani-
festar-se com intensidade variável: o paciente evoluir com
síndrome de baixo débito vindo a falecer; ter uma evolu-
ção pós-operatória normal; ou ainda, apresentar quadros
de insuficiência cardíaca anos após a cirurgia, como con-
seqüência de fibrose miocárdica.

O reconhecimento de que mesmo pacientes que sobre-
vivem à operação podem manifestar necrose miocárdica
foi muito importante para o desenvolvimento dos méto-
dos de proteção miocárdica. Sapsford e col.2 , em 1973,
verificaram que, embora a mortalidade em um grupo de 31
pacientes submetidos à troca valvular aórtica fosse baixa
(2%), 15% deles apresentavam evidência
eletrocardiográfica, de infarto transmural e 70% evidência
isoenzimática de necrose miocárdica. Essa necrose
miocárdica subclínica pode manifestar-se tardiamente como
fibrose miocárdica. Buja e col. 3 encontraram fibrose
subendocárdica em todos os cães que haviam sido sub-
metidos, 30 dias antes, a parada cardíaca anóxica por 45
minutos.

A extensão da necrose miocárdica é proporcional à pos-
sibilidade de sobrevida do paciente 1. A mais grave forma
de necrose miocárdica intra-operatória o chamado “stone
heart” ou contratura isquêmica do miocárdio é essencial-
mente um infarto maciço4 do miocárdio. O débito cardíaco
no pós-operatório imediato é inversamente proporcional à
extensão da necrose miocárdica, sendo essa, portanto um
indicador da probabilidade de sobrevida do paciente1.

A área mais vulnerável à isquemia é a camada
subendocárdica do ventrículo esquerdo. Essa área recebe
seu suprimento sangüíneo essencialmente durante a
diástole, uma vez que os vasos intramiocárdicos se fe-

cham durante a sístole. O suprimento sangüíneo da cama-
da subendocárdica é determinado pela diferença entre as
pressões diastólicas aórtica e o ventrículo esquerdo e a
duração da diástole. Na curva de pressão da aorta e
ventrículo esquerdo, a área diastólica compreendida entre
estas, curvas (DPTI - “diastolic pressure index”) fornece
estimativa do fluxo subendocárdico5. A área sob a curva
de pressão sistólica do ventrículo esquerdo (TTI - “tension
time index”), é proporcional ao consumo de oxigênio pela
célula miocárdica6. A necrose miocárdica é conseqüência
de uma demanda maior que o suprimento durante a cirur-
gia cardíaca7. A razão DPTI/TTI, ou EVR (“endocardial
viability ratio”) é um guia da eficiência da oxigenação
subendocárdica8. A isquemia subendocárdica ocorre quan-
do o EVR é menor do que 0,80 e o conteúdo de oxigênio do
sangue normal. A necrose miocárdica pode ocorrer antes,
durante ou após a circulação extracorpórea, por alterações
entre suprimento (DPTI) e demanda (TTI) de oxigênio9. É
durante o pinçamento aórtico, entretanto, que maior pos-
sibilidade existe de ocorrer necrose subendocárdica e mai-
or esforço deve ser feito para a proteção miocárdica.

A célula miocárdica mantém um metabolismo aeróbico
produzindo 36 moles de ATP para cada molécula de glicose,
quando as artérias coronárias estão perfundidas. Com a
parada cardíaca, o metabolismo miocárdico é essencial-
mente anaeróbico e cada molécula de glicose produz ape-
nas 2 a 3 moles de ATP. O pO

2
 tissular cai abaixo de 5 mm

Hg, em poucos segundos, e a fosforilação oxidativa das
mitocôndrias cessa. Este suprimento energético pequeno
pode manter a viabilidade da célula por algum tempo, se o
metabolismo se mantém inalterado. Falta de substrato,
acúmulo de lactato acidose e inibição metabólica de enzimas
essenciais podem interferir com a produção anaeróbica de
energia. Apstein e col.10 notaram, nos corações de ratos
submetidos à isquemia irreversível, acúmulo de lactato 3 a
5 vezes maior do que naqueles em que a isquemia foi rever-
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sível. A acidose intracelular produz um meio desfavorável
para as funções enzimáticas, havendo inibição para a pro-
dução de ATP. Com a acentuação do tempo de isquemia, a
energia necessária para manter os processos metabólicos
vitais se exaure. As bombas iônicas da membrana celular
deixam de funcionar havendo edema celular e manutenção
de um estado de despolarização, pela saída do potássio da
célula. O edema intersticial que ocorre na isquemia tem
papel importante, pois pode acarretar compressão capilar,
aumento da resistência vascular coronariana e diminuição
da complacência miocárdica11. Com o aumento do potás-
sio extracelular, ocorre entrada rápida de cálcio na célula,
podendo atingir altos níveis.

O cálcio, durante a diástole, é seqüestrado no retículo
sarcoplasmático; o cálcio intracelular remanescente é o
que determina a tensão parietal diastólica. A seqüestração
de cálcio é um processo que depende de energia e da con-
centração intracelular de cálcio12. O aumento do cálcio
intracelular e da tensão parietal diastólica provoca aumen-
to das necessidades metabólicas. A falha em seqüestrar o
cálcio pode levar a contraturas miocárdicas, quando seus
níveis intracelulares atingem valores elevados. Essas
contraturas podem ser observadas durante o pinçamento
aórtico ou após reperfusão13,14. A contratura do miocárdio
se inicia quando os níveis de ATP atingem 55% do nível
pré-isquêmico e se completa quando a concentração de
ATP atinge 20% desse nível4. A irreversibilidade da lesão
celular é acompanhada pela perda da capacidade das
mitocôndrias sintetizarem ATP mesmo em meio favorável15.
O ATP é o combustível essencial para todos os tipos de
atividade celular, desde a contração muscular até a manu-
tenção da viabilidade celular. Com a transformação de ATP
em ADP libera-se energia para a célula. Energia provenien-
te do ciclo oxidativo de Krebs ou da glicólise anaeróbica e
fosfato proveniente das reservas de fosfocreatina promo-
vem a transformação do ADP novamente em ATP16.

A demanda de emergia pela célula miocárdica é conse-
qüência do trabalho eletromecânico miocárdico, da tensão
parietal e da manutenção da temperatura cardíaca. No co-
ração parado, muito pouca energia é usada, sendo canali-
zada para as necessidades celulares basais e manutenção
dos gradientes de membrana intactos. A hipotermia reduz
ainda mais essa necessidade energética17 18. O coração ba-
tendo ou fibrilando exige mais energia que o coração para-
do (tab. I).

em normotermia requer tanto oxigênio quanto o coração
não drenado, em freqüências cardíacas baixas17, mostran-
do assim possível inconstância na relação suprimento/
demanda da célula miocárdica. A função ventricular es-
querda permanece preservada até após três horas de cir-
culação extracorpórea contínua20. Follette e col.21, no en-
tanto, demonstraram que o miocárdio tende a acumular
água havendo uma diminuição da complacência miocárdica
em 50% após três horas de duração da circulação
extracorpórea. A resistência vascular transmural e
subendocárdica em cães, em trabalho de Steed22 , foi 25%
maior que a normal no coração perfundido vazio demons-
trando, pois, distribuição anormal do fluxo sangüíneo
coronariano.

A adição de hipotermia em cirurgia com o coração ba-
tendo é um fator de proteção miocárdca, uma vez que o
metabolismo basal diminui e o coração se torna
bradicárdico17. A hipotermia, entretanto, pode tornar o
coração mais vulnerável à isquemia, pelo desvio da curva
de dissociação da hemoglobina, pelo seu efeito inotrópico
e pela redução da capacidade de autorregulação da circu-
lação coronariana. A resistência vascular coronariana fica
aumentada, durante a hipotermia, por causa do aumento
da viscosidade sangüínea, encurtamento do período
diastólico e distorção geométrica dos vasos
subendocárdicos. A hipotermia pode dar uma falsa sensa-
ção de segurança durante operações com o coração ba-
tendo. O risco de embolia aérea e as dificuldades técnicas
com o coração batendo foram fatores importantes no aban-
dono do método pela maioria dos serviços de cirurgia car-
díaca.

Com a fibrilação induzida não há perigo de embolia e o
coração está perfundido. Entretanto, a proteção oferecida
ao miocárdio situa-se muito aquém da necessária porque a
demanda é grande durante a fibrilação. A 37ºC, o ventrículo
esquerdo fibrilando, requer 2 a 3 vezes mais oxigênio do
que o coração batendo vazio e tanto oxigênio quanto o
coração batendo cheio19. O músculo subendocárdico de-
senvolve alta tensão intramural, pela contração miocárdica
assincrônica, e passa a necessitar de grande quantidade
de oxigênio. É preciso, pois, um fluxo subendocárdico alto
para assegurar uma oxigenação adequada durante a
fibrilação ventricular. O fluxo sangüíneo subendocárdico,
contudo é prejudicado pela compressão intramural das
artérias coronárias pelo músculo cardíaco em fibrilação23.
Cankovic-Darracott e col.24, em análise de pacientes sub-
metidos à troca valvular aórtica, demonstraram que a
perfusão coronária intermitente a 30ºC, com fibrilação
ventricular, é um mau método de proteção miocárdica. A
adição de hípotermia aumenta a margem de segurança de
operações feitas com fibrilação induzida. No entanto, a
isquemia que ocorre durante a fíbrilação induzida é maior
quando há hipotensão (pressão de perfusão menor que 50
mm de Hg) ou grande hemodiluição5.

Atualmente, as operações cardíacas são quase sempre
feitas com o coração parado, devido a motivos técnicos (evi-
ta-se embolia aérea, evita-se sangue obscurecendo o campo
operatório e o coração flácido é mais fácil de ser sutura-

Tabela I - Necessiddade de energia.
Coração batendo 37ºC 3,5 a 8cc O2 por 100 g/min
Coração batendo 22ºC 2cc O2 por 100 g/min
Coração fibrilando 22ºC 2cc O2 por 100 g/min
Coração parado 37ºC 1cc O2 por 100 g/min
Coração parado 22ºC 0,3cc O2 por 100 g/min
Coração parado 15ºC 0,27cc O2 por 100 g/min

Operações foram feitas com o coração batendo ou
fibrilando. Em operações com o coração batendo vazio, há
redução nas demandas de oxigênio do miocárdio, de 50 a
70%19. Durante taquicardia, entretanto, o coração drenado
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do). A precisão dos procedimentos cirúrgicos exige um
coração quieto e sem sangue. Durante o pinçamento
aórtico, o suprimento energético do coração é dado por
metabolismo aeróbico limitado, proveniente do sangue não
coronariano (pouco e inconstante) e do metabolismo
anaeróbico de glicogênio e glicose. O balanço adequado
entre o suprimento e a demanda de oxigênio é que permiti-
rá a sobrevida da célula miocárdica.

Durante o pinçamento aórtico, a proteção miocárdica é
dirigida, principalmente, no sentido de evitar que a deman-
da energética supere a oferta, no delicado balanço da célu-
la isquêmica5.

Em normotermia, o pinçamento aórtico é tolerado no
cão, por 30 minutos, pobremente tolerado em 45 minutos e
não tolerado em 60 minutos25. Estudando em cães o tempo
pós isquemia necessário para iniciar e completar contratura
isquêmica (índice importante de lesão metabólica
miocárdica), Jones e col.26 encontraram valores entre 29 e
72 minutos para iniciar a contratura isquêmica e entre 60 e
101 minutos para completá-la. Esta resposta variável expli-
ca diferentes resultados obtidos com a parada
normotérmica. O tempo de pinçamento aórtico em
normotermia, no homem, não deve ser superior a 20 minu-
tos. Já com 15 a 20 minutos de parada cardíaca isquêmica
em normotermia, nota-se depressão do glicogênio muscu-
lar e dos compostos fosfatados altamente energéticos27.

Alguns métodos foram desenvolvidos para minimizar a
isquemia miocárdica durante o pinçamento aórtico
(perfusão coronariana, parada cardíaca intermitente,
hipotermia cardíaca profunda). Nenhum desses métodos,
contudo, parece superior ao uso da cardioplegia gelada28.

Perfusão coronariana normotérmica ou moderadamen-
te hipotérmica, durante troca valvular aórtica, é acompa-
nhada de períodos variáveis de isquemia miocárdica glo-
bal. Braimbridge29 e Brown e col.30 obtiveram melhores re-
sultados na troca valvar aórtica com perfusão contínua
coronariana a 30ºC e perfusão coronariana intermitente por
3 minutos, de 13 em 13 minutos, a 30ºC, do que com perfusão
intermitente por 3 minutos, de 18 em 18 minutos, a 15ºC.
Esses resultados fizeram com que se abandonasse a
perfusão coronariana profundamente hipotérmica.

Os óstios coronários podem ser lesados e, como con-
seqüência, ocorrem infartos miocárdicos ou estenoses
ostiais coronarianas tardias. Estados de hiper ou
hipoperfusão coronariana podem provocar isquemia
miocárdica31. O fluxo coronariano é afetado pelo grau de
hipertrofia ventricular. Essa leva a um aumento da resis-
tência ventricular, resultando em má perfusão
subendocárdica9. Comumente, durante a perfusão
coronariana ocorre fibrilação ventricular. Durante a
fibrilação ventricular, a perfusão subendocárdica é insufi-
ciente, uma vez que há distorção e compressão dos vasos
subendocárdicos, causadas pela massa muscular com sua
forma geométrica alterada19. A hipoperfusão
subendocárdica durante a fibrilação ventricular é mais acen-
tuada nos corações hipertrofiados. Os estudos de Sapsford

e col.2, em pacientes operados com perfusão coronariana
contínua, para troca valvular aórtica mostraram alta inci-
dência de necrose miocárdica (70%).

As operações com parada cardíaca intermitente (15 a
25 minutos), sob hipotermia moderada, produzem tanta
necrose miocárdica quanto as operações com perfusão
coronariana contínua1. Quantidade considerável de san-
gue tem de ser aspirada durante a cirurgia; o coração bate,
durante boa parte do tempo, isquêmico  e é mais difícil de
suturar, afastar ou dissecar que o coração parado; risco de
embolia coronariana ou sistêmica está sempre presente
Adappa e col.32 mostraram em pacientes submetidos à
revascularização miocárdica, a superioridade da
cardioplegia hipercalemica (2% de infarto de miocárdio
peroperatório, 8% de arritmias cardíacas e valor médio de
CPK de 22 UI) sobre  o pinçamento aórtico intermitente
com hipotermia tópica (8% de infarto do miocárdio, 28%
de arritmias cardíacas e valor médio de CPK de 54 UI).

Hipotermia cardíaca profunda utilizando hipotermia
sistêmica e tópica foi desenvolvida por Shumway e
Lower33, em 1959. Temperaturas miocárdicas entre 20 e 25ºC
são obtidas com a irrigação de soro fisiológico a 4ºC no
saco pericárdico. Bons resultados foram conseguidos com
até 60 minutos de pinçamento aórtico. Estudo em cães
feito por Schraut e col.34 mostrou boa proteção miocárdica
após 60 minutos de pinçamento aórtico, usando esse mé-
todo de proteção variável após 120 minutos. Brody e col.
35, entretanto, demonstraram alguma depressão funcional
e fibrose subendocárdica, tardiamemte, após período não
superior a 60 minutos de isquemia cardíaca. A hipotermia
reduz a atividade metabólica celular, preservando a inte-
gridade da membrana celular dos elementos subcelulares
e as reservas de ATP36. Essa técnica tem sido usada pelo
grupo da Universidade de Stanford há 18 anos, em mais de
10.000 operações, com bons resultados 5. Entretanto,
comumente o coração não fica eletromecanicamente para-
do antes de 20 ou 30 minutos após o pinçamento aórtico.

Sapsford e col.2 notaram intensidade idêntica de necrose
miocárdica após troca valvular aórtica em grupos submeti-
dos aleatoriamente à cirurgia com hipotermia profunda ou
perfusão coronariana. Aparentemente, a proteção ofereci-
da pela hipotermia cardíaca profunda não é tão eficiente
como a oferecida pela cardioplegia hipotérmica1,37.

Cardioplegia

A indução de parada eletromecânica por meio da
cardioplegia foi introduzida por Melrose e col.38 em 1955.
Hooker39, em 1929, já descrevia a parada cardíaca produzi-
da pela hipercalemia. O objetivo da cardioplegia
farmacológica é manter um meio em que as demandas
miocárdicas de energia sejam reduzidas ao mesmo tempo
em que energia é produzida para satisfazer tais demandas.

Melrose e col. obtiveram cardioplegia com
o uso de sangue gelado hipertônico, ao qual foi
adicionado citrato de potássio, em concentra-
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ções que variavam de 9 a 245 mEq/l38. Os resultados inici-
ais não foram bons e o uso da cardioplegia foi abandona-
do por quase 20 anos. Mc Farland e col.40 descreveram
necrose miocárdica após o uso de citrato de potássio em
sangue heparinizado, com uma concentração de potássio
de 245 mEq/l. Posteriormente Tyers e col.41 mostraram que
o efeito deletério da solução de Melrose residia no fato de
ser ela acentuadamente hipercalêmica e hiperosmolar42. A
alta concentração de citrato nessa solução também era
danosa, porque podia produzir níveis perigosos de
hipocalcemia e interferir com a produção de energia pela
célula43. As investigações prosseguiram e, nos anos 60,
duas soluções se popularizaram na Europa: a solução de
Brettschneider44 - hiponatriêmica, discretamente
hipercalêmica (7 mEq/l), sem cálcio, com procaína - e da
Kirsch45 - hiporosmolar, hipermagnésica (159 mEq/l), com
procaína sem sódio, potássio ou cálcio. A solução de
Kirsch era usada em normotermia. Entretanto, já conhe-
cendo a proteção do frio, Gay e Ebert46, em 1974, demons-
traram adequada proteção miocárdica após 60 minutos de
isquemia com cardioplegia cristalóide potássica gelada. A
abrupta cessação da atividade eletromecânica do coração
no início da isquemia associada à hipotermia miocárdica
oferece melhor proteção do que qualquer dos métodos em
separado47,48.

Follette e col.21, em 1977 demonstraram a eficácia da
proteção miocárdica com cardioplegia. potássica após 24
horas de isquemia. Posteriormente, Conti e col.49, em paci-
entes submetidos à revascularização miocárdica, encon-
traram menos necrose miocárdica em grupo submetido à
cardioplegia gelada do que em grupo submetido à isquemia
hipotérmica profunda.

A preservação miocárdica com cardioplegia gelada ba-
seia-se no fato de que essa reduz o consumo de oxigênio
miocárdico a níveis tão baixos, durante o período
isquêmico, que as reservas de energia poupadas pela pa-
rada cardíaca rápida, são suficientes para manter a integri-
dade celular.

Os princípios que regem a composição de qualquer so-
lução cardioplegica são os seguintes: parada cardíaca ime-
diata; hipotermia; provisão de substrato; tamponamento
para um pH apropriado; hiperosmolaridade, para evitar
edema; estabilização da membrana.

Com a parada cardíaca imediata, a demanda de energia
miocárdica é reduzida pela ausência de trabalho
eletromecânico, de tal modo que o pequeno suprimento de
energia anaeróbico produzido pela célula isquêmica se torna
suficiente para a manutenção da integridade celular. Com a
parada cardíaca imediata pretende-se, ainda, manter as re-
servas de ATP, que seriam gastas no período de atividade
eletromecânica antes da parada isquêmica. Essa parada
cardíaca imediata pode ser conseguida com soluções ricas
em potássio e magnésio, que provoquem hipocalcemia ou
que contenham procaína.

O potássio é o ion usado na maioria das soluções
cardioplégicas. A hipercalêmica provoca assistolia, pela
despolarização da membrana celular e pela manutenção de

um estado de diástole. A hipotermia reduz a quantidade de
potássio necessária para provocar cardioplegia Hearse e
col.50 conseguiram obter cardioplegia com apenas 13 mEq/
1 a 24ºC. As concentrações de potássio não devem ser
muito altas, provavelmente não excedendo 40 mEq/l.
Brettschneider e col.41 comprovaram que o consumo de
oxigênio miocárdico dobra em corações perfundidos com
soluções cardioplégicas com alta concentração de potás-
sio quando comparado com corações perfundidos com
soluções menos concentradas. Isso porque altas concen-
trações de potássio alteram a membrana celular, permitin-
do a entrada de cálcio na célula. Contraturas miocárdicas
são encontradas quando a concentração de potássio no
veículo cardioplégico é superior a 100 mEq/l. Com concen-
trações de potássio entre 15 e 35 mEq/l, há um bloqueio da
fase inicial rápida (entrada de sódio na célula) da
despolarização miocárdica. A fase tardia (com entrada de
sódio e cálcio na célula) da despolarização miocárdica não
é bloqueada pelo potássio; daí a ação cardioplégica de
soluções potássicas ser potencializada pelo frio.

Hipermagnesemia é usada na solução cardioplégica
proposta por Kirsch e col.45. A hipermagnesemia também
bloqueia o metabolismo intracelular, diminuindo as deman-
das de energia do miocárdio. Os trabalhos de Hynge e
col.51 mostraram ser de 15 mEq/l a concentração ideal de
magnésio e provaram ser perigosas as concentrações al-
tas de magnésio (321 mEq/l) da solução de Kirsch. Os bons
resultados obtidos por Bleese e col.52 com essa solução se
devem, provavelmente, à lavagem da solução pelo sangue
não coronariano, durante o pinçamento aórtico. Há um
suprimento sangüíneo irregular e inconstante para o cora-
ção, derivado de vasos mediastinais e brônquicos. O fluxo
sangüíneo cardíaco não coronariano em circulação
extracorpórea é maior durante a parada cardíaca e pode
promover a lavagem de qualquer solução cardioplégica
colocada em contato com o coração. Pacientes com
hipertrofia cardíaca ou coronariopatia têm maior fluxo car-
díaco não coronário17.

A hipocalcemia extracelular produz cardioplegia, uma
vez que não há cálcio iônico para iniciar a contração
miocárdica. Com a hipocalcemia, ocorre diminuição da de-
manda de energia miocárdica, devido à diminuição da quan-
tidade de cálcio a ser sequestrado. A hipocalcemia pode
ser produzida clinicamente pela infusão de soluções
cardioplégicas contendo citrato53, nifepidina54 ou
verapamil56. O citrato provoca hipocalcemia por sua ação
quelante, enquanto a nifepidina e o verapamil bloqueiam a
entrada de cálcio na célula miocárdica (fase lenta da
despolarização miocárdica). A cardioplegia pode ainda ser
obtida com a tetrodotoxina, que bloqueia a entrada de sódio
na célula, impedindo a despolarização celular56. O
propranolol também foi usado experimentalmente para pro-
vocar cardioplegia57. Ele inibe a entrada de cálcio nas
mitocôndrias e nos lisossomas, provavelmente por blo-
quear o efeito das catecolaminas na ativação da
adenilciclase. O resultado final pode ser idêntico ao da
nifepidina e do verapamil, que bloqueiam os canais
lentos de cálcio. Além disso, o propranolol pa-
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rece ser um agente estabilizador da membrana celular.
Hipocalcemia extrema é deletéria, uma vez que alguma

quantidade de cálcio é necessária para a estabilização da
membrana celular. Em coração isolado de rato, Jynge o
col.52 mostraram piora na recuperação funcional com solu-
ções acálcicas (Brettschneider, Kirsch) , quando compara-
das com a solução do Hospital St. Thomas, que contém 4
mEq/l. de cálcio. Aparentemente, “in vivo”, com perfusão
extracorpórea normocalcêmica e presença de fluxo
sangüíneo não coronariano durante parada cardíaca, esta-
dos de extrema hipocalcemia não ocorrem, particularmente
quando se usa sangue como veículo da solução
cardioplégica. Follette e col.21, tomando como base o tra-
balho de Jynge e col.51 , acreditam ser mais seguro adicio-
nar pequenas quantidades de cálcio quando se emprega
cardioplegia assangüínea. Zimmerman e col.58 notaram le-
são celular grave em corações de ratos e cães perfundidos
por 3 minutos com soluções acálcicas e a seguir
reperfundidas com soluções normocalcêmicas. Esse fenô-
meno, chamado “paradoxo do cálcio”, é causado pela per-
da de cálcio durante a perfusão acálcica e por uma entrada
excessiva e incontrolável de cálcio na célula durante
reperfusão normocálcica. Uma grande lesão ultra estrutu-
ral ocorre, com deposição de partículas de fosfato de cál-
cio intracelular e presença de faixas de contratura, haven-
do perda da atividade elétrica e mecânica do coração59. O
“paradoxo do cálcio” pode ser diminuído ou abolido por
hipotermia e hiponatriemia extracelular60, o que explica os
bons resultados clínicos obtidos mesmo com soluções
cardioplégicas acálcicas. A intensidade do “paradoxo do
cálcio” é proporcional à diminuição da quantidade de cál-
cio na perfusão inicial, sendo máxima quando a ausência
de cálcio é total. Seria, pois, útil ter alguma quantidade de
cálcio nas soluções cardioplégicas assangüíneas61. Do
mesmo modo, parece útil manter o cálcio iônico baixo du-
rante o início da reperfusão54,62.

A procaína produz cardioplegia por mecanismo ainda
desconhecido. É um agente estabilizador da membrana e
talvez sua ação cardioplégica ocorra por impedir a propa-
gação do estímulo elétrico. O efeito cardioplégico de solu-
ções com procaína, ao contrário do que sucede com solu-
ções hipercalêmicas, persiste mesmo depois que tenham
sido lavadas pelo fluxo sangüíneo não coronariano, não
estando mais, portanto, em contato com a célula miocárdica.
Assim, a procaína assegura a eficiência de cardioplegia em
dose única, por manter a duração da assistolia. O trabalho
de Nelson e col.63 mostra a eficácia da cardioplegia com
procaína durante 60 minutos de pinçamento aórtico. Os
estudos de Kay e col.48 em cães com cardioplegia em dose
única mostraram que, após 90 minutos de pinçamento
aórtico, houve melhor recuperação funcional no grupo
procaína-potássio-hipotermia (recuperação funcional de
90%) do que no grupo potássio hipotermia (recuperação
funcional de 80%). A procaína não é necessária quando a
solução cardioplégica é reinfundida intermitentemente a
cada 20 minutos53. O inconveniente maior do uso da
procaína em soluções cardioplégicas é o tempo que leva o

coração a voltar a bater (20 a 30 minutos), depois que a
aorta é despinçada.

A hipotermia reduz o metabolismo cardíaco e aumenta
a segurança do pinçamento aórtico. As soluções
cardioplégicas usadas são hipotérmicas (4ºC). A hipotermia
isolada oferece menos proteção cardíaca do que quando
associa da à cardioplegia64, do mesmo modo que
cardioplegia em normotermia não é eficaz65. Parada cardía-
ca cardioplégica em normotermia é discretamente superior
à parada normotérmica não modificada 966,67 e é inferior à
hipotermia de superfície68,69. Behremt e Jochim70 estuda-
ram o efeito da temperatura das soluções cardioplégicas,
demonstrando que a demanda de energia durante isquemia
é menor com soluções hipotérmicas. Os estudos de Ebert
e col.20 mostraram adequada proteção miocárdica no cão
após 60 minutos de isquemia, com infusão de sangue gela-
do não modificado por soluções cardioplégicas. Follette e
col.53 verificaram, entretanto, com 120 minutos de
pinçamento aórtico, nítida superioridade da infusão aórtica
de sangue a 20ºC com agentes cardioplégicos sobre a in-
fusão de sangue a 20ºC não modificado. Bernhard e col. 71,
em 1960 já haviam usado sangue gelado na raiz da aorta,
durante o pinçamento aórtico, para proteger o miocárdio e
seus resultados foram inconstantes.

A hipotermia excessiva parece danosa. Tyeres e col.72

mostraram, em corações isolados de ratos, melhor prote-
ção a l5ºC do que a 4ºC. Shragge e col.73 não encontraram
queda do glicogênio miocárdico em corações isquêmicos
ou perfundidos, em temperaturas abaixo de 10ºC indican-
do inibição do processo de glicólise. Em situações clíni-
cas, ou em experiências que simulem as condições clíni-
cas, é praticamente impossível manter a temperatura
miocárdica abaixo de 10ºC (a solução cardioplégica a 4ºC é
lavada pelo fluxo coronariano com temperatura igual à do
perfusato). O mais adequado é manter a temperatura
miocárdica o mais próximo possível de l0ºC, durante o pe-
ríodo de isquemia74.

Embora excelentes resultados tenham sido obtidos com
hipotermia tópica profunda75, observa-se um resfriamento
desigual do miocárdico, principalmente ao nível do septo
e da camada subendocárdica do ventrículo esquerdo. A
perfusão de solução cardioplégica gelada na raiz da aorta
provoca uma queda maior na temperatura septal cardíaca
do que a obtida com hipotermia tópica apenas76. Uma pro-
teção miocárdica superior é oferecida pela adição de
hipotermia tópica à cardioplegia gelada, durante o
pinçamento aórtico63,77.

Alguma provisão de substrato deve ser feita durante o
período de isquemia, para que o metabolismo anaeróbico
produtor de energia permaneça em funcionamento. Um
aumento nas reservas de glicogênio resulta em uma pro-
dução maior de fosfatos de alta energia durante a anóxia
cardíaca, o que pode ser crítico para manutenção da viabi-
lidade celular 78. O substrato pode ser infundido em soluções
cardioplégicas sob a forma de glicose. Sua eficácia ainda não
foi conclusivamente provada. Em situações clínicas, o
substrato é mantido pela glicose do fluxo colateral não
coronariano. Seria, pois, mais útil aumentar as reservas de gli-
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cogênio pela dieta no pré-operatório e infundir glicose
antes e durante o pinçamento aórtico. Lolley e col.79 mos-
traram que um melhor estado nutritivo pré-operatório re-
presentado por aumento das reservas de glicogênio
miocárdico, ajuda o coração a tolerar períodos de isquemia
transoperatória.

O tamponamento, para um pH apropriado, permite a con-
tinuação do metabolismo em qualquer temperatura e con-
trabalança a acidose da isquemia. A produção anaeróbica
de energia está diminuída, uma vez que a acidose intracelular
promove a inibição da fosfofrutoquinase, que é uma enzima
importante na glicogenólise anaeróbica80. O pH ideal para
o metabolismo miocárdico é mais alcalótico durante
hipotermia, sendo em torno de 7,7 a 28ºC e 8,0 a 17ºC7. Esse
tamponamento pode ser com THAM (tromethamina) ou
bicarbonato. THAM parece preferível, porque seu melhor
efeito tampão ocorre entre pH 7,9 e 8,1; porém, em nosso
meio, o bicarbonato é mais facilmente obtido.

Hiperosmolaridade, para evitar o edema conseqüente à
isquemia miocárdica, parece importante. É vantajoso tor-
nar a solução cardioplégica discretamente hiperosmolar
(370 a 380 mOsm/1), para combater o edema miocárdico.
Soluções cardioplégicas com 370 mOsm/1 produzem 2%
de desidratação miocárdica e não pioram a função
miocárdica21. Tyeres e col.41 mostraram efeito deletério so-
bre a função miocárdica de soluções cardioplégicas acen-
tuadamente hiperosmolares (450 mOsm/l). Soluções hipo-
osmolares (272 mOsm/1) podem causar edema miocárdico81.
Com a solução discretamente hiperosmolar, não há neces-
sidade de aumentar a pressão oncótica da solução
cardioplégica com albumina. A osmolaridade da solução
cardioplégica pode ser aumentada com manitol ou sódio.

Estabilização da membrana celular pode ser obtida com
procaína ou esteróides. Os esteróides têm a vantagem de
causar vasodilatação e aumentar o fluxo sangüíneo
subendocárdico pós-isquêmico. Entretanto, estudos ex-
perimentais mostram que proteção miocárdica completa
pode ser obtida sem estabilização da membrana após duas
horas de pinçamento aórtico62.

A proteção miocárdica oferecida por reinfusões a cada
20 minutos é superior àquela oferecida por uma única dose
de cardioplegia82. A reinfusão de solução cardioplégica
traz as seguintes vantagens: mantém o coração parado,
mantém a hipotermia, provê substrato, mantém o pH ideal,
lava metabólitos ácidos e combate edema celular. :É essen-
cial evitar embolia aérea durante a reinfusão e manter baixa
a pressão de infusão, para impedir edema no coração
flácido. A reinfusão deve ser feita sempre que houver ati-
vidade eletromecânica ou que a temperatura miocárdica
for superior a 20ºC28.

A medida da temperatura intramiocárdica é indispensá-
vel para que a infusão de solução cardioplégica seja ade-
quadamente controlada. O trabalho de Chiu e col.83 mostra
que o resfriamento miocárdico após infusão de solução
cardioplégica gelada é imprevisível, instável e desigual. O
monitoramento da temperatura intramiocárdica, permite
saber quando é necessária infusão adicional de solução

cardioplégica.
A reperfusão após um período de isquemia pode des-

mascarar uma lesão já presente no período de isquemia.
Atualmente, muita atenção tem sido dada ao período de
reperfusão. Necrose subendocárdica pode ser produzida
experimentalmente sem circulação extracorpórea ao se res-
tabelecer o fluxo sangüíneo a segmentos miocárdicos tem-
porariamente isquêmicos84,85. Estudo feito por Bresnahan
e col.86, ocluindo a artéria descendente anterior por 5 ho-
ras e depois reperfundindo-a, mostrou a presença de he-
morragia miocárdica, apresentando a área prevista de
infarto do miocárdio em metade dos cães. Em porcos, en-
tretanto, Campbell e col.87 não notaram diferenças no ta-
manho da área de infarto ao reperfundir a artéria
coronariana descendente anterior, 3 horas após oclusão.

A lesão de reperfusão caracteriza-se por acúmulo de
cálcio intracelular, edema celular, miocárdico intenso e im-
possibilidade do miocárdio em utilizar oxigênio88. Engelman
e col.86 estudaram o papel da reperfusão como causa de
lesão cardíaca pós-isquemia miocárdica, mostrando o efei-
to deletério de pressões arteriais altas na raiz da aorta,
durante o despinçamento aórtico. O coração frio, flácido, é
particularmente suscetível a pressões arteriais altas. Pres-
sões de perfusão abaixo de 50 mm Hg até que o coração
ganhe tônus (fibrilando ou batendo), faz diminuir a lesão
de reperfusão90. Follette e col.91 mostraram que a lesão de
reperfusão pode ser evitada pela ajustagem apropriada do
pH, conteúdo de cálcio e osmolaridade do sangue que
reperfunde o coração. A manutenção do coração parado
imediatamente após o período de isquemia, já sendo
reperfundido, permite que as energias da célula miocárdica
sejam canalizadas para a recuperação metabólicae em vez
de transformadas em trabalho eletromecânico92. Lazar e
col. mostraram ser possível recuperar dano miocárdico pós-
reperfusão, parando novamente o coração com uma se-
gunda solução cardioplégica, de modo a que a célula pos-
sa usar oxigênio para reconstituir suas reservas de energia
e reparar as lesões. Esta segunda cardioplegia permitiu
melhor recuperação funcional miocárdica do que a obtida
nos casos em que se voltou à circulação extracorpórea ou
em que se fez uso de dopamina94.

A cardioplegia tecnicamente bem feita permite que pelo
menos 60, e provavelmente 120 minutos de isquemia glo-
bal, sejam acompanhados de baixa incidência de necrose
miocárdica49. Roe e col.95 descreveram até 208 minutos de
isquemia em coração protegido por solução cardioplégica
gelada contendo potássio, com bom resultado. Ellis e col.96,
entretanto, encontraram disfunção ventricular discreta (re-
dução na fração de ejeção) em reestudo pós-operatório,
em pacientes submetidos à cardioplegia superior a 70 mi-
nutos.

O grau de lesão miocárdica é determinado mais pela
qualidade da proteção miocárdica durante a interrupção
da circulação coronariana do que pela duração da isquemia.
Buckberg7 mostrou, em laboratório, que 15 minutos de
isquemia cardíaca normotérmica causam mais dano do que
120 minutos de pinçamento aórtico com cardioplegia. Um
dos maiores problemas encontrados para avaliar adequa-
damente as soluções cardioplégicas é a dificuldade que
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temos para diagnosticar o grau de lesão miocárdica
transoperatória97.

A solução cardioplégica pode ser infundida com veícu-
lo sangüíneo ou acelular. A vantagem de usar-se o san-
gue como veículo da cardioplegia é proporcionar um meio
oxigenado à célula miocárdica, durante a isquemia cardía-
ca53. Grande quantidade de reservas de ATP pode ser gas-
ta no breve período de atividade eletromecânica antes da
parada cardíaca farmacológica67. Ocorre metabolismo
aeróbico, com maior produção de energia, quando a célula
miocárdica, submetida à parada isquêmica, recebe oxigê-
nio. Assim, com reinfusão de cardioplegia sangüínea, os
níveis de energia celular podem ser refeitos, graças ao
metabolismo aeróbico. Parece, pois, importante manter um
meio rico em oxigênio durante a parada cardíaca.

O método mais conveniente para manter o meio
extracelular oxigenado durante a parada cardíaca
cardioplégica é usar sangue como veículo para a solução
cardioplégica. Pode-se, ainda, borbulhar oxigênio dentro
de soluções cardioplégicas acelulares50. Takahashi e col.89
estudaram, em corações isolados de ratos, soluções
cardioplégicas em que fizeram borbulhar 95% de oxigênio
e 5% de gás carbônico. Comprovaram nítida superioridade
das soluções cardioplégicas oxigenadas sobre as não oxi-
genadas, demonstrando que bastante oxigênio pode ser
dissolvido nessas soluções e ser capaz de manter o meta-
bolismo aeróbico do coração isquêmico hipotérmico. Ain-
da não recomendam o uso clínico dessa técnica porque
não há certeza de que, com o aquecimento de tais solu-
ções, não possam ser liberadas bolhas de ar na circulação
coronariana. Kanter e col.99 estudaram em corações isola-
dos de coelhos a eficácia de soluções cardioplégicas oxi-
genadas por compostos sintéticos com alta solubilidade
de oxigênio. Usaram o fluosol43, que é uma emulsão de
perfluorotributilamina perfluorocarbono, já usada com êxi-
to como substituto sangüíneo em animais. Os resultados
alcançados com solução cardioplégica oxigenada por
fluosol foram superiores aos obtidos com cardioplegia
sangüínea ou cardioplegia cristalóide. Encontraram gran-
de consumo de oxigênio após cada infusão de solução
cardioplégica com fluosol, indicando conversão para me-
tabolismo aeróbico nos corações isquêmicos. Não acha-
ram superioridade da cardioplegia sangüínea sobre a
cardioplegia cristalóide. Atribuíram o fato ao desvio para a
esquerda, durante hipotermia da curva de dissociação da
hemoglobina. Na cardioplegia sangüínea hipotérmica, ape-
nas 10% do oxigênio foi realmente oferecido ao miocárdio
(calculado pela diferença artéria-seio coronário na satura-
ção de oxigênio). Os trabalhos com fluosol estão no início
e maiores pesquisas experimentais são necessárias para
estabelecer a eficácia dessa droga em soluções
cardioplégicas.

Outra vantagem da cardioplegia com sangue é prover
um meio com substrato suficiente e com pressão oncótica
próxima ao normal. Kanter e col.99 encontraram menor quan-
tidade de água miocárdica nos coelhos tratados com
cardioplegia sangüínea do que nos tratados com
cardioplegia cristalóide. Esses resultados são semelhan-
tes aos obtidos por Lucas e col.100, usando manitol duran-

te a reperfusão cardíaca.
A diminuição do edema miocárdico pode ser relaciona-

da com a melhor recuperação funcional pós-isquemia. Há
também menor risco de hemodiluição excessiva durante a
cardiologia com sangue.

As desvantagens potenciais da cardioplegia sangüínea
são as seguintes: 1) mau controle da composição iônica
específica. 2) presença, na microcirculação coronariana,
de produtos indesejáveis da circulação extracorpórea, tais
como as catecolaminas. 3) Maior consumo de energia du-
rante a isquemia, uma vez que a temperatura miocárdica
com cardioplegia sangüínea não atinge níveis tão baixos
como os obtidos com a cardioplegia cristalóide. Follette e
col.21 sugerem que o limite mínimo de temperatura da
cardioplegia sangüínea seja 22ºC, para não alterar em de-
masia a reologia sangüínea. O uso da cardioplegia
cristalóide a 4ºC permite um resfriamento miocárdico mais
profundo. A adição de hipotermia tópica à perfusão de
solução cardioplégica faz cessar essa desvantagem po-
tencial. 4) A quantidade de potássio para produzir assistolia
é provavelmente maior na cardioplegia sangüínea do que
na cristalóide. Follette e col.53 acharam que doses de 28 a
30 mEq/1 de potássio eram as ideais para produzir assistolia
a 20ºC com cardioplegia sangüínea enquanto Hearse e
col.50, com cardioplegia cristalóide a 24ºC, acharam ser ide-
al a dose de 13 mEq/1 de potássio. Esses resultados talvez
expressem a realidade, uma vez que Follette e col. trabalha-
ram com cães, simulando condições clínicas, e Hearse e
col. trabalharam com coração isolado de rato. Essa maior
quantidade de potássio necessária para produzir assistolia
pode ser decorrente do menor resfriamento miocárdico com
a cardioplegia sangüínea. Por outro lado, a hipotermia pa-
rece proteger o miocárdio contra concentrações excessi-
vas de potássio. Jellinek e col.101 mostraram, com
cardioplegia sangüínea em cães, que durante a hipotermia
concentrações de até 240 mEq/1 de potássio são seguras e
não apresentam efeitos adversos. Não encontraram van-
tagens, entretanto, em usar concentrações de potássio
superiores a 30 mEq/l. 5) Alterações das características do
sangue a baixas temperaturas com aumento da viscosida-
de sangüínea e empilhamento de hemácias. O aumento da
viscosidade sangüínea eleva a resistência vascular
coronariana tomando a perfusão miocárdica mais difícil. 6)
Necessidade de um sistema mais elaborado para a infusão
da cardioplegia. 7) Maior risco de hipercaliemia, em crian-
ças, ou durante pinçamento aórtico prolongado com múl-
tiplas reinfusões de solução cardioplégica, uma vez que a
solução cardioplégica não pode ser aspirada para fora do
campo operário. 8) Aparecimento de crioaglutininas abai-
xo de 22ºC.

Cardioplegia sangüínea em múltiplas reinfusões, combi-
nada com profunda hipotermia miocárdica, tem sido usada,
clinicamente, como excelentes resultados5. Cunningham e
col.102 mostraram a necessidade de uma técnica perfeita na
infusão de soluções cardioplégicas para a obtenção de bons
resultados, uniformemente. Clinicamente não tem sido de-
monstrada a superioridade da cardioplegia sangüínea sobre
cristalóide, ou vice-versa, e muita discussão persiste1,28.
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