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Atualizacao

Protec&o miocérdica durante
circulacéo extracorporea

A necessidade de se proteger o miocardio durante ci-
rurgia cardiaca tem sido grande preocupagéo dos cirurgi-
Oes cardiacos, particularmente na Ultima década.

Apenas recentemente se chegou a conclusdo de que a
insuficiénciacardiaca aguda apés cirurgiacardiacaé oca
sionadapor necrose miocérdicapré-operatéria’. Reconhe-
ce-se atualmente que essa necrose miocardica pode mani-
festar-se comintensidade variavel: o paciente evoluir com
sindrome de baixo débito vindo afalecer; ter umaevolu-
¢80 pbs-operatdria normal; ou ainda, apresentar quadros
deinsuficiéncia cardiaca anos apds a cirurgia, como con-
sequiénciade fibrose miocéardica.

O reconhecimento de que mesmo paci entes que sobre-
vivem a operacdo podem manifestar necrose miocéardica
foi muito importante para o desenvolvimento dos méto-
dos de protegdo miocéardica. Sapsford e col.2, em 1973,
verificaram que, emboraamortalidade em um grupo de 31
pacientes submetidos a troca valvular adrtica fosse baixa
(2%), 15% deles apresentavam evidéncia
eletrocardiografica, deinfarto transmural e 70% evidéncia
isoenzimética de necrose miocardica. Essa necrose
miocérdi casubclinicapode manifestar-setardiamente como
fibrose miocardica. Buja e col. ® encontraram fibrose
subendocérdica em todos os cées que haviam sido sub-
metidos, 30 dias antes, a parada cardiaca andxica por 45
miNutos.

A extensdo danecrose miocérdicaé proporcional apos-
sibilidade de sobrevidado paciente®. A maisgrave forma
de necrose miocardicaintra-operatoria o chamado “ stone
heart” ou contraturaisguémicado miocérdio é essencial-
mente um infarto maci¢o* do miocérdio. O débito cardiaco
no pds-operatorioimediato éinversamente proporciona a
extensdo da necrose miocardica, sendo essa, portanto um
indicador da probabilidade de sobrevida do paciente!.

A &rea mais vulneravel a isquemia é a camada
subendocérdica do ventriculo esquerdo. Essa érearecebe
seu suprimento sangiliineo essencialmente durante a
diastole, uma vez que os vasos intramiocardicos se fe-

cham durante asistole. O suprimento sangliineo dacama-
da subendocardica é determinado pela diferenca entre as
pressfes diastdlicas adrtica e o ventriculo esquerdo e a
duracéo da diastole. Na curva de pressdo da aorta e
ventricul o esquerdo, aéreadiastélicacompreendidaentre
estas, curvas (DPTI - “diastolic pressure index™) fornece
estimativa do fluxo subendocéardico®. A &rea sob a curva
depressdo sistdlicado ventriculo esquerdo (TTI - “tension
timeindex”), é proporcional ao consumo de oxigénio pela
célulamiocardical. A necrose miocérdica é conseqiiéncia
de uma demandamaior que o suprimento durante acirur-
giacardiaca’. A razdo DPTI/TTI, ou EVR (“endocardial
viabhility ratio”) é um guia da eficiéncia da oxigenagéo
subendocardica®. A isgquemiasubendocardicaocorre quan-
do o EVR émenor do que 0,80 e o contelido de oxigénio do
sangue normal. A necrose miocérdica pode ocorrer antes,
durante ou apdsacirculacdo extracorporea, por alteractes
entre suprimento (DPTI) e demanda (TTI1) de oxigénio®. E
durante o pingamento adrtico, entretanto, que maior pos-
sibilidade existe de ocorrer necrose subendocardicae mai-
or esforgo deve ser feito paraaprotegdo miocérdica

A célulamiocérdicamantém um metabolismo aerébico
produzindo 36 molesde ATP paracadamoléculadeglicose,
guando as artérias coronérias estdo perfundidas. Com a
parada cardiaca, 0 metabolismo miocardico € essencial-
mente anaerobico e cadamoléculade glicose produz ape-
nas2a3molesde ATP. O pO tissular cai abaixo de5mm
Hg, em poucos segundos, e golfosforila(;r?lo oxidativa das
mitocOndrias cessa. Este suprimento energético pequeno
pode manter aviabilidade dacélulapor algum tempo, seo
metabolismo se mantém inalterado. Falta de substrato,
acimul o delactato acidose einibi¢do metabdlicadeenzimas
essenciais podem interferir com aprodugéo anaerdbicade
energia. Apstein e col.® notaram, nos coragdes de ratos
submetidosaisquemiairreversivel, acimulo delactato 3a
5vezesmaior do que naquel esem que aisquemiafoi rever-
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sivel. A acidoseintracel ular produz um meio desfavoréavel
paraas fungdes enziméticas, havendo inibicdo paraapro-
ducdo de ATP. Com aacentuacdo do tempo deisquemia, a
energia necesséria para manter 0s processos metabolicos
vitais se exaure. As bombas idnicas da membrana celular
deixam de funcionar havendo edema celular e manutencéo
de um estado de despol arizagéo, pela saida do potéssio da
célula. O edemaintersticial que ocorre na isquemia tem
papel importante, pois pode acarretar compressao capilar,
aumento daresi sténciavascular coronarianae diminuicéo
da complacéncia miocérdica'. Com 0 aumento do potés-
sio extracelular, ocorre entradarapidade cdlcio nacélula,
podendo atingir altos niveis.

O célcio, durante a diastole, é sequiestrado no reticulo
sarcoplasmatico; o célcio intracelular remanescente é o
gue determinaatensdo parietal diastdlica. A seqliestracéo
de célcio é um processo que depende de energia e dacon-
centracdo intracelular de célcio®. O aumento do célcio
intracelular e datensdo parietal diastdlicaprovocaaumen-
to das necessidades metabdlicas. A falhaem sequiestrar o
célcio pode levar a contraturas miocérdicas, quando seus
niveis intracelulares atingem valores elevados. Essas
contraturas podem ser observadas durante o pingamento
adrtico ou apés reperfusdo®®, A contraturado miocardio
seinicia quando os niveis de ATP atingem 55% do nivel
pré-isquémico e se completa quando a concentracdo de
ATP atinge 20% desse nivel“. A irreversibilidade dalesdo
celular é acompanhada pela perda da capacidade das
mitocondriassintetizarem ATP mesmo em meio favorével ™.
O ATP é o combustivel essencial para todos os tipos de
atividade celular, desde a contragdo muscular até a manu-
tencdo daviabilidade celular. Com atransformacdo de ATP
emADPlibera-seenergiaparaacéula. Energiaprovenien-
tedo ciclo oxidativo de Krebs ou daglicolise anaerdbicae
fosfato proveniente das reservas de fosfocreatina promo-
vem atransformacdo do ADP novamente em ATP,

A demandade emergiapelacélulamiocardicaé conse-
guénciado trabal ho el etromecénico miocérdico, datensdo
parietal e da manutencdo datemperaturacardiaca. No co-
racdo parado, muito pouca energia € usada, sendo canali-
zada para as necessidades celulares basais e manutencdo
dos gradientes de membranaintactos. A hipotermiareduz
aindamais essa necessidade energética’’ %, O coraco ba-
tendo ou fibrilando exige mais energiaque o coracdo para-
do (tab. I).

Tabelal - Necessiddade de energia.
Coragao batendo 37°C  3,5a8cc O2 por 100 g/min

Coragao batendo 22°C  2cc O2 por 100 g/min
Coraggo fibrilando 22°C  2cc O2 por 100 g/min
Coracao parado 37°C  1cc O2 por 100 g/min
Coracao parado 22°C  0,3cc O2 por 100 g/min
Coracao parado 15°C  0,27cc O2 por 100 g/min

Operacdes foram feitas com o coragdo batendo ou
fibrilando. Em operacfes com o coracdo batendo vazio, ha
reducdo nas demandas de oxigénio do miocérdio, de50 a
70%*°. Durantetaquicardia, entretanto, o coracéo drenado
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em normotermia reguer tanto oxigénio quanto o coracéo
ndo drenado, em freqiiéncias cardiacas baixas’, mostran-
do assim possivel inconstancia na relacdo suprimento/
demanda da célula miocérdica. A funcdo ventricular es-
guerda permanece preservada até apos trés horas de cir-
culacdo extracorpOrea continua’. Follette e col .2, no en-
tanto, demonstraram que o miocérdio tende a acumular
aguahavendo umadiminui¢éo dacomplacénciamiocardica
em 50% apos trés horas de duragdo da circulagdo
extracorpérea. A resisténcia vascular transmural e
subendocérdicaem cdes, em trabal ho de Steed® , foi 25%
maior que anormal no coragéo perfundido vazio demons-
trando, pois, distribuicdo anormal do fluxo sangiineo
coronariano.

A adico de hipotermiaem cirurgia com o coragéo ba-
tendo € um fator de protegdo miocérdca, uma vez que o
metabolismo basal diminui e o coracdo se torna
bradicardico’. A hipotermia, entretanto, pode tornar o
coracdo maisvulneravel aisquemia, pelo desvio dacurva
dedissociacdo dahemoglobina, pelo seu efeito inotrdpico
e pelareducdo da capacidade de autorregulagéo da circu-
lacdo coronariana. A resisténciavascular coronarianafica
aumentada, durante a hipotermia, por causa do aumento
da viscosidade sangiinea, encurtamento do periodo
diastélico e distorcdo geométrica dos vasos
subendocardicos. A hipotermiapode dar umafal sasensa-
¢80 de seguranca durante operaces com o coracgéo ba-
tendo. O risco de embolia aérea e as dificul dades técnicas
com o coragdo batendo foram fatoresimportantes no aban-
dono do método pelamaioriados servigosdecirurgiacar-
diaca.

Com afibrilagdo induzidando haperigo deemboliaeo
coracéo estd perfundido. Entretanto, a protecéo oferecida
a0 miocérdio situa-se muito aquém danecessé&riaporquea
demandaégrande duranteafibrilacdo. A 37°C, o ventriculo
esquerdo fibrilando, requer 2 a3 vezes mais oxigénio do
gue o coracdo batendo vazio e tanto oxigénio quanto o
coracdo batendo cheio®. O musculo subendocardico de-
senvolvedtatensdo intramural , pelacontracéo miocardica
assincronica, e passa a hecessitar de grande quantidade
deoxigénio. E preciso, pois, um fluxo subendocérdico ato
para assegurar uma oxigenacdo adequada durante a
fibrilag&o ventricular. O fluxo sangtiineo subendocardico,
contudo é prejudicado pela compressdo intramural das
artérias corondrias pel o miscul o cardiaco em fibrilagéio®.
Cankovic-Darracott e col .2, em andlise de pacientes sub-
metidos & troca valvular adrtica, demonstraram que a
perfusdo coronéria intermitente a 30°C, com fibrilagdo
ventricular, € um mau método de protegdo miocérdica. A
adicdo de hipotermia aumentaa margem de seguranca de
operacdes feitas com fibrilagdo induzida. No entanto, a
isquemiaque ocorre durante afibrilag8o induzidaémaior
quando ha hipotensdo (pressdo de perfusdo menor que 50
mm de Hg) ou grande hemodilui¢ao®.

Atuamente, as operagdes cardiacas s80 quase sempre
feitas com o coragdo parado, devido amotivostécnicos (evi-
tarse embolia aérea, evita-se sangue obscurecendo 0 campo
operatério e o coracdo flécido é mais fécil de ser sutura-
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do). A precisdo dos procedimentos cirlirgicos exige um
coracdo quieto e sem sangue. Durante o pincamento
adrtico, o suprimento energético do coracdo é dado por
metabolismo aerébi co limitado, proveniente do sangue ndo
coronariano (pouco e inconstante) e do metabolismo
anaerodbico de glicogénio e glicose. O balanco adequado
entre 0 suprimento e ademandade oxigénio é que permiti-
raasobrevidadacéulamiocérdica

Durante o pingamento adrtico, aprotecdo miocardicaé
dirigida, principalmente, no sentido de evitar que ademan-
daenergéticasupere aoferta, no delicado balango dacélu-
laisquémice’.

Em normoter mia, o pincamento adrtico é tolerado no
cdo, por 30 minutos, pobremente tolerado em 45 minutose
nao tolerado em 60 minutos®. Estudando em caes o tempo
posisguemianecessério parainiciar e completar contratura
isquémica (indice importante de lesdo metabdlica
miocardica), Jones e col . encontraram valoresentre 29 e
72 minutos parainiciar acontraturaisgquémicaeentre60 e
101 minutos paracompleté-la. Estarespostavaridvel expli-
ca diferentes resultados obtidos com a parada
normotérmica. O tempo de pincamento adrtico em
normotermia, no homem, ndo deve ser superior a20 minu-
tos. Jacom 15 a 20 minutos de parada cardiacaisguémica
em normotermia, nota-se depressao do glicogénio muscu-
lar e dos compostos fosfatados altamente energéticos™.

Alguns métodos foram desenvolvidos paraminimizar a
isquemia miocérdica durante o pincamento adrtico
(perfusdo coronariana, parada cardiaca intermitente,
hipotermia cardiaca profunda). Nenhum desses métodos,
contudo, parece superior ao uso da cardioplegia gelada®.

Perfusio cor onariananor motér micaou moder adamen-
tehipotérmica, durantetrocavalvular adrtica, € acompa-
nhada de periodos variaveis de isguemia miocardica glo-
bal. Braimbridge? e Brown e col.* obtiveram melhoresre-
sultados na troca valvar adrtica com perfusdo continua
coronarianaa 30°C e perfusio coronarianaintermitente por
3minutos, de 13 em 13 minutos, a30°C, do que com perfusio
intermitente por 3 minutos, de 18 em 18 minutos, a 15°C.
Esses resultados fizeram com que se abandonasse a
perfusdo coronariana profundamente hipotérmica.

Os 0Ggtios coronarios podem ser lesados e, como con-
seguéncia, ocorrem infartos miocérdicos ou estenoses
ostiais coronarianas tardias. Estados de hiper ou
hipoperfusdo coronariana podem provocar isguemia
miocardica®. O fluxo coronariano é afetado pelo grau de
hipertrofia ventricular. Essaleva a um aumento daresis-
téncia ventricular, resultando em ma perfusdo
subendocardica®. Comumente, durante a perfuséo
coronariana ocorre fibrilacdo ventricular. Durante a
fibrilac&o ventricular, aperfusdo subendocardicaéinsufi-
ciente, umavez que hadistor¢do e compressao dos vasos
subendocérdicos, causadas pela massa muscular com sua
forma geométrica alterada®®. A hipoperfusao
subendocardicadurante afibrilacdo ventricular é maisacen-
tuada nos coragdes hipertrofiados. Os estudos de Sapsford

e col.2, em pacientes operados com perfusdo coronariana
continua, paratrocavavular adrticamostraram altainci-
dénciade necrose miocardica(70%).

Asoperagdes com par ada car diacainter mitente(15a
25 minutos), sob hipoter mia moder ada, produzem tanta
necrose miocardica quanto as operactes com perfusdo
coronariana continuat. Quantidade consideravel de san-
guetem de ser aspiradadurante acirurgia; o coragdo bate,
durante boa parte do tempo, isquémico eémaisdificil de
suturar, afastar ou dissecar que o coragdo parado; risco de
embolia coronariana ou sistémica est4 sempre presente
Adappa e col.® mostraram em pacientes submetidos a
revascularizacdo miocardica, a superioridade da
cardioplegia hipercalemica (2% de infarto de miocérdio
peroperatdrio, 8% de arritmias cardiacas e valor médio de
CPK de 22 Ul) sobre o pingcamento adrtico intermitente
com hipotermiatépica (8% de infarto do miocardio, 28%
dearritmias cardiacas e valor médio de CPK de54 Ul).

Hipoter mia car diaca profunda utilizando hipotermia
sistémica e topica foi desenvolvida por Shumway e
Lower®, em 1959. Temperaturas miocardicasentre20 e 25°C
sdo obtidas com airrigacéo de soro fisiologico a 4°C no
saco pericardico. Bonsresultadosforam conseguidos com
até 60 minutos de pincamento adrtico. Estudo em cées
feito por Schraut e col.**mostrou boa protecéo miocéardica
apos 60 minutos de pincamento adrtico, usando esse mé-
todo de protegdo variavel apds 120 minutos. Brody e col.
35, entretanto, demonstraram algumadepressdo funcional
e fibrose subendocérdica, tardiamemte, apds periodo ndo
superior a60 minutosdeisguemiacardiaca. A hipotermia
reduz a atividade metabdlica celular, preservando ainte-
gridade da membrana celular dos elementos subcelulares
e as reservas de ATP®, Essa técnica tem sido usada pelo
grupo daUniversidade de Stanford h&418 anos, em maisde
10.000 operagdes, com bons resultados °. Entretanto,
comumente o coragdo ndo fica el etromecanicamente para-
do antes de 20 ou 30 minutos apds o pingamento adrtico.

Sapsford e cal .2 notaram intensidade idénticade necrose
miocérdicaapbstrocava vular adrticaem grupos submeti-
dosal eatoriamente acirurgiacom hipotermiaprofundaou
perfusdo coronariana. Aparentemente, aprotecdo of ereci-
da pela hipotermia cardiaca profunda ndo € téo eficiente
como aof erecida pel acardiopl egia hipotérmica*’.

Cardioplegia

A inducdo de parada eletromecanica por meio da
cardioplegiafoi introduzidapor Melrose e col . em 1955.
Hooker®, em 1929, jadescreviaaparadacardiaca produzi-
da pela hipercalemia. O objetivo da cardioplegia
farmacolégica é manter um meio em que as demandas
miocérdicas de energia sejam reduzidas ab mesmo tempo
em que energia é produzida para satisfazer tais demandas.

Melrose e col. obtiveram cardioplegia com
0 uso de sangue gelado hipertdnico, ao qual foi
adicionado citrato de potassio, em concentra-
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cOes que variavam de 9 a 245 mEq/I*. Osresultadosinici-
ais ndo foram bons e o uso da cardioplegiafoi abandona-
do por quase 20 anos. Mc Farland e col.* descreveram
necrose miocérdica apds o0 uso de citrato de potassio em
sangue heparinizado, com uma concentracdo de potassio
de 245 mEg/I. Posteriormente Tyerse col .t mostraram que
o efeito deletério dasolugdo de Melroseresidiano fato de
ser elaacentuadamente hipercal émicae hiperosmolar. A
alta concentragdo de citrato nessa solucdo também era
danosa, porque podia produzir niveis perigosos de
hipocalcemia e interferir com a producéo de energia pela
célula®. As investigacOes prosseguiram e, nos anos 60,
duas solugdes se popularizaram na Europa: a solucdo de
Brettschneider* - hiponatriémica, discretamente
hipercalémica (7 mEg/l), sem célcio, com procaina- e da
Kirsch® - hiporosmolar, hipermagnésica (159 mEg/l), com
procaina sem sédio, potéssio ou célcio. A solucédo de
Kirsch era usada em normotermia. Entretanto, ja conhe-
cendo aprotecdo do frio, Gay e Ebert*, em 1974, demons-
traram adequada protecdo miocérdicaapds 60 minutos de
isquemiacom cardioplegiacristal 6ide potassicagelada. A
abrupta cessacéo da atividade el etromecénica do coracéo
no inicio daisquemia associada a hipotermia miocéardica
oferece melhor protecdo do que qual quer dos métodosem
separado®’*,

Follette e col.%, em 1977 demonstraram a eficacia da
protecdo miocardica com cardioplegia. potéssica apds 24
horas deisquemia. Posteriormente, Conti e col.*, em paci-
entes submetidos a revascularizagdo miocérdica, encon-
traram menos necrose miocérdica em grupo submetido a
cardioplegiageladado que em grupo submetido aisquemia
hipotérmica profunda.

A preservacdo miocérdicacom cardioplegiagel adaba-
seia-se no fato de que essa reduz o consumo de oxigénio
miocéardico a niveis tdo baixos, durante o periodo
isquémico, que as reservas de energia poupadas pela pa
rada cardiacarépida, sdo suficientes paramanter aintegri-
dade celular.

Os principios que regem acomposi ¢do de qual quer so-
lucdo cardioplegica sdo os seguintes. parada cardiacaime-
diata; hipotermia; provisdo de substrato; tamponamento
para um pH apropriado; hiperosmolaridade, para evitar
edema; estabilizagdo damembrana.

Com aparadacardiacaimediata, ademandade energia
miocérdica é reduzida pela auséncia de trabalho
eletromecénico, detal modo que o pequeno suprimento de
energiaanaerdbico produzido pelacélulaisgquémicasetorna
suficiente paraamanutencdo daintegridade celular. Coma
parada cardiacaimediata pretende-se, ainda, manter asre-
servas de ATP, que seriam gastas no periodo de atividade
eletromecanica antes da parada isquémica. Essa parada
cardiacaimediata pode ser conseguidacom solucfesricas
em potéssio e magnésio, que provoguem hipocalcemiaou
gue contenham procaina.

O potéssio é o ion usado na maioria das solucdes
cardioplégicas. A hipercalémica provoca assistolia, pela
despolarizacdo damembranacelular e pelamanutencéo de
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um estado de didstole. A hipotermiareduz aquantidade de
potassio necessdria para provocar cardioplegia Hearse e
col.® conseguiram obter cardioplegiacom apenas 13 mEg/
1 a 24°C. As concentragBes de potassio ndo devem ser
muito altas, provavelmente ndo excedendo 40 mEg/l.
Brettschneider e col.** comprovaram que o consumo de
oxigénio miocérdico dobraem coragdes perfundidos com
solucdes cardioplégicas com ata concentrago de potas-
sio quando comparado com coragBes perfundidos com
solugBes menos concentradas. 1sso porque altas concen-
tragdes de potéassio alteram amembranacelular, permitin-
do aentrada de célcio nacélula. Contraturas miocardicas
s80 encontradas quando a concentracdo de potassio no
veiculo cardioplégico é superior a100 mEg/l. Com concen-
tragdes de potassio entre 15 e 35 mEg/l, haum blogueio da
fase inicial rdpida (entrada de sédio na célula) da
despolarizagdo miocardica. A fasetardia(com entradade
sodio ecdlcio nacélula) dadespolarizacdo miocéardicando
€ blogueada pelo potéssio; dai a agdo cardioplégica de
solucdes potassicas ser potenciaizada pelo frio.

Hiper magnesemia € usada na solugdo cardioplégica
proposta por Kirsch e col.*. A hipermagnesemiatambém
blogueiao metabolismointracel ular, diminuindo asdeman-
das de energia do miocéardio. Os trabalhos de Hynge e
col.® mostraram ser de 15 mEq/| a concentragéo ideal de
magnésio e provaram ser perigosas as concentracoes al-
tasdemagnésio (321 meg/l) dasolugdo deKirsch. Osbons
resultados obtidos por Bleese e col .52 com essa solugdo se
devem, provavel mente, alavagem dasolugéo pelo sangue
ndo coronariano, durante o pingamento adrtico. H4 um
suprimento sanguiineo irregular einconstante parao cora-
¢80, derivado de vasos mediastinais e bronquicos. O fluxo
sanguineo cardiaco ndo coronariano em circulacao
extracorpérea é maior durante a parada cardiaca e pode
promover a lavagem de qualquer solugéo cardioplégica
colocada em contato com o coragéo. Pacientes com
hipertrofiacardiacaou coronariopatiatém maior fluxo car-
diaco n&o coronério’.

A hipocal cemia extracelular produz cardioplegia, uma
vez que ndo h4 célcio ibnico para iniciar a contragdo
miocardica. Com ahipocal cemia, ocorre diminuicdo dade-
mandade energiamiocardica, devido adiminui¢do daquan-
tidade de calcio a ser sequestrado. A hipocal cemia pode
ser produzida clinicamente pela infusdo de solugdes
cardioplégicas contendo citrato®, nifepidina® ou
verapamil®. O citrato provoca hipocal cemia por suaagéo
guelante, enquanto anifepidinae o verapamil bloqueiam a
entrada de calcio na célula miocérdica (fase lenta da
despolarizagdo miocardica). A cardioplegiapode aindaser
obtidacom atetrodotoxina, que bloqueiaaentradade sodio
na célula, impedindo a despolarizacdo celular®. O
propranolol também foi usado experimentalmente parapro-
vocar cardioplegia®. Ele inibe a entrada de célcio nas
mitocOndrias e nos lisossomas, provavelmente por blo-
quear o efeito das catecolaminas na ativacdo da
adenilciclase. O resultado final pode ser idéntico ao da
nifepidina e do verapamil, que bloqueiam os canais
lentos de calcio. Além disso, o propranolol pa-
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rece ser um agente estabilizador damembranacelular.

Hipocalcemiaextremaédeletéria, umavez quea guma
guantidade de célcio é necessaria para a estabilizacdo da
membrana celular. Em coragdo isolado de rato, Jynge o
col.%2 mostraram pioranarecuperacao funcional com solu-
¢cBesacalcicas (Brettschneider, Kirsch) , quando compara-
das com a solugdo do Hospital St. Thomas, que contém 4
mEg/l. de cllcio. Aparentemente, “invivo”, com perfusio
extracorpérea normocalcémica e presenca de fluxo
sangliineo ndo coronariano durante parada cardiaca, esta-
dos de extremahi pocal cemiando ocorrem, particularmente
guando se usa sangue como veiculo da solucéo
cardioplégica. Follette e col.2, tomando como base o tra-
balho de Jynge ecol >, acreditam ser mais seguro adicio-
nar pequenas quantidades de célcio quando se emprega
cardioplegiaassangiinea. Zimmerman e col . notaram le-
sdo celular grave em coragdes de ratos e caes perfundidos
por 3 minutos com solu¢des acélcicas e a seguir
reperfundidas com solu¢Bes normocal cémicas. Essefend-
meno, chamado “ paradoxo do célcio”, é causado pelaper-
dade cécio durante aperfusdo acélcicae por umaentrada
excessiva e incontrolével de célcio na célula durante
reperfusdo normocél cica. Umagrande lesdo ultraestrutu-
ral ocorre, com deposi¢do de particulas de fosfato de cal-
ciointracelular e presencade faixas de contratura, haven-
do perda da atividade €l étrica e mecanicado coracao®. O
“paradoxo do cédlcio” pode ser diminuido ou abolido por
hipotermiae hiponatriemiaextracelular®, o que explicaos
bons resultados clinicos obtidos mesmo com solucgdes
cardioplégicas acélcicas. A intensidade do “ paradoxo do
cécio” éproporcional adiminuicdo daquantidade de cal-
cio naperfusdo inicial, sendo maxima quando a auséncia
decélcio étotal. Seria, pois, Util ter algumaquantidade de
calcio nas solucBes cardioplégicas assangliineas®. Do
mesmo modo, parece Util manter o calcio idnico baixo du-
rante o inicio da reperfusdo™ 2,

A procaina produz cardiopl egia por mecanismo ainda
desconhecido. E um agente estabilizador da membrana e
talvez suaacdo cardioplégicaocorra por impedir apropa-
gacdo do estimulo elétrico. O efeito cardiopl égico de solu-
¢Bes com procaina, ao contrario do que sucede com solu-
¢Bes hipercalémicas, persiste mesmo depois que tenham
sido lavadas pelo fluxo sangiiineo ndo coronariano, néo
estando mais, portanto, em contato com acé ulamiocérdica
Assim, aprocainaasseguraaeficiénciade cardioplegiaem
dose Unica, por manter aduracdo daassistolia. O trabalho
de Nelson e col.% mostra a eficécia da cardioplegia com
procaina durante 60 minutos de pingamento adrtico. Os
estudos de Kay e col.® em caes com cardioplegiaem dose
Unica mostraram que, apés 90 minutos de pincamento
aortico, houve melhor recuperacdo funcional no grupo
procaina-potéssio-hipotermia (recuperacdo funciona de
90%) do que no grupo potassio hipotermia (recuperacéo
funcional de 80%). A procainando é necessariaquando a
solucéo cardioplégica é reinfundida intermitentemente a
cada 20 minutos®. O inconveniente maior do uso da
procainaem solugdes cardioplégicas é o tempo quelevao

coracdo a voltar a bater (20 a 30 minutos), depois que a
aorta é despingada.

A hipoter miareduz o metabolismo cardiaco e aumenta
a seguranca do pincamento adrtico. As solucdes
cardioplégicas usadas sdo hipaotérmicas (4°C). A hipotermia
isolada oferece menos protegéo cardiaca do que quando
associa da a cardioplegia®, do mesmo modo que
cardioplegiaem normotermiando é eficaz®. Paradacardia-
cacardioplégicaem normotermiaé discretamente superior
aparada normaotérmicanéo modificada 9% e éinferior a
hipotermia de superficie®®®. Behremt e Jochim™ estuda-
ram o efeito da temperatura das solugdes cardiopl égicas,
demonstrando que ademandade energiaduranteisquemia
€ menor com solugBes hipotérmicas. Os estudos de Ebert
e col.? mostraram adequada protecdo miocérdica no cdo
apo6s 60 minutosdeisquemia, cominfusdo de sangue gela-
do ndo modificado por solucdes cardioplégicas. Follette e
col.®® verificaram, entretanto, com 120 minutos de
pingamento aorti co, nitida superioridade dainfusdo adrtica
de sangue a 20°C com agentes cardioplégicos sobre ain-
fusdo de sangue a20°C ndo modificado. Bernhard ecol. 71,
em 1960 j& haviam usado sangue gelado naraiz da aorta,
durante o pincamento adrtico, paraproteger o miocardio e
seus resultados foram inconstantes.

A hipotermia excessiva parece danosa. Tyeres e col.™
mostraram, em coragdes isolados de ratos, melhor prote-
¢do al5°C do que a4°C. Shragge e col.”™ ndo encontraram
guedado glicogénio miocérdico em coragdes i squémicos
ou perfundidos, em temperaturas abaixo de 10°C indican-
do inibicdo do processo de glicolise. Em situagdes clini-
cas, ou em experiéncias que simulem as condi¢des clini-
cas, é praticamente impossivel manter a temperatura
miocardicaabaixo de 10°C (asolugdo cardioplégicaa4°C é
lavada pel o fluxo coronariano com temperaturaigual ado
perfusato). O mais adequado é manter a temperatura
miocérdicao mais proximo possivel del0°C, durante o pe-
riodo deisquemia™.

Emboraexcelentes resultadostenham sido obtidos com
hipotermiatdpica profunda™, observa-se um resfriamento
desigua do miocérdico, principalmente ao nivel do septo
e da camada subendocérdica do ventriculo esquerdo. A
perfusdo de solucdo cardioplégica geladanaraiz da aorta
provoca uma queda maior natemperatura septal cardiaca
do que aobtidacom hipotermiatdpicaapenas’. Umapro-
tec8o miocérdica superior é oferecida pela adi¢do de
hipotermia topica a cardioplegia gelada, durante o
pincamento adrtico® ™.

Algumaprovisdo desubstrato deve ser feitadurante o
periodo de isguemia, para que o metabolismo anaerdbico
produtor de energia permaneca em funcionamento. Um
aumento nas reservas de glicogénio resulta em uma pro-
ducdo maior de fosfatos de alta energia durante a anoxia
cardiaca, 0 que pode ser critico paramanutengéo daviabi-
lidade celular 8. O substrato pode ser infundido em solugdes
cardioplégicassob aformadeglicose. Suaeficaciaaindando
foi conclusivamente provada. Em situac@es clinicas, o
substrato € mantido pela glicose do fluxo colateral ndo
coronariano. Seria, pois, maisUtil aumentar asreservasdegli-
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cogénio pela dieta no pré-operatério e infundir glicose
antes e durante o pingcamento adrtico. Lolley e col.” mos-
traram que um melhor estado nutritivo pré-operatorio re-
presentado por aumento das reservas de glicogénio
miocérdico, gjudao coracdo atolerar periodosdeisquemia
transoperatoria.

O tamponamento, paraum pH apropriado, permiteacon-
tinuac&o do metabolismo em qual quer temperatura e con-
trabalancaaacidose daisguemia. A producdo anaerdbica
deenergiaestadiminuida, umavez queaacidoseintracelular
promove ainibicdo dafosfofrutoquinase, queéumaenzima
importante naglicogendlise anaerébica®. O pH ideal para
0 metabolismo miocérdico € mais alcal6tico durante
hipotermia, sendoemtornode 7,7 a28°Ce8,0a17°C’. Ese
tamponamento pode ser com THAM (tromethamina) ou
bicarbonato. THAM parece preferivel, porque seu melhor
efeito tampdo ocorre entre pH 7,9 € 8,1; porém, em nosso
meio, o bicarbonato é maisfacilmente obtido.

Hiperosmolaridade, paraevitar o edemaconseqientea
isquemia miocérdica, parece importante. E vantajoso tor-
nar a solucdo cardioplégica discretamente hiperosmolar
(370 2380 mOsm/1), paracombater o edemamiocardico.
Soluces cardiopl égicas com 370 mOsm/1 produzem 2%
de desidratacdo miocérdica e ndo pioram a funcéo
miocéardica?. Tyeresecol.* mostraram efeito deletério so-
bre afunc¢éo miocérdica de solugdes cardiopl égicas acen-
tuadamente hiperosmolares (450 mOsm/I). Solugdes hipo-
osmolares (272 mOsm/1) podem causar edemamiocardico®™.
Com asolugdo discretamente hiperosmolar, ndo haneces-
sidade de aumentar a pressdo oncética da solucdo
cardioplégica com albumina. A osmolaridade da solugéo
cardiopl égica pode ser aumentada com manitol ou sodio.

Estabilizacio damembranacdular pode ser obtidacom
procaina ou esterdides. Os esterdides tém a vantagem de
causar vasodilatacdo e aumentar o fluxo sanguliineo
subendocérdico pés-isquémico. Entretanto, estudos ex-
perimentais mostram que prote¢do miocérdica completa
pode ser obtidasem estabilizacdo damembranaapds duas
horas de pingamento adrtico®.

A protecdo miocardica oferecida por reinfusdes a cada
20 minutos € superior aquelaoferecidapor umaunicadose
de cardioplegia®. A reinfusdo de solugéo cardioplégica
traz as seguintes vantagens. mantém o coracdo parado,
mantém ahipotermia, prové substrato, mantém o pH ideal,
lavametabdlitos &cidos e combate edemacel ular. :E essen-
cial evitar emboliaaéreaduranteareinfusdo e manter baixa
a pressdo de infusdo, para impedir edema no coragdo
fl&cido. A reinfusdo deve ser feita sempre que houver ati-
vidade eletromecénica ou que a temperatura miocérdica
for superior a20°C%,

A medidadatemperaturaintramiocardicaéindispensd
vel paraque ainfusdo de solucdo cardioplégica seja ade-
guadamente controlada. O trabalho de Chiu e col . mostra
gue o resfriamento miocérdico ap6s infusdo de solucéo
cardioplégicageladaéimprevisivel, instével edesigual. O
monitoramento da temperatura intramiocérdica, permite
saber quando é necesséria infusdo adicional de solucéo
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cardioplégica.

A reperfusdo apds um periodo de isquemia pode des-
mascarar uma lesdo ja presente no periodo de isquemia.
Atualmente, muita atencéo tem sido dada ao periodo de
reperfusdo. Necrose subendocardica pode ser produzida
experimental mente sem circul agdo extracorpireaao seres-
tabel ecer o fluxo sangiiineo a segmentos miocardi costem-
porariamente i squémicos®®, Estudo feito por Bresnahan
e col.®, ocluindo a artéria descendente anterior por 5 ho-
ras e depois reperfundindo-a, mostrou a presenca de he-
morragia miocardica, apresentando a area prevista de
infarto do miocardio em metade dos cées. Em porcos, en-
tretanto, Campbell e col.®” ndo notaram diferencas no ta-
manho da érea de infarto ao reperfundir a artéria
coronariana descendente anterior, 3 horas apds oclusio.

A lesdo de reperfusdo caracteriza-se por acimulo de
célciointracelular, edemacelular, miocardicointenso eim-
possibilidade do miocardio em utilizar oxigénio®. Engelman
e col.% estudaram o papel da reperfusdo como causa de
lesfo cardiaca pos-isquemiamiocardica, mostrando o efei-
to deletério de pressdes arteriais altas na raiz da aorta,
durante o despingamento adrtico. O coragdo frio, flécido, é
particularmente suscetivel apressdesarteriaisaltas. Pres-
sbes de perfusdo abaixo de 50 mm Hg até que o coragéo
ganhe tonus (fibrilando ou batendo), faz diminuir aleso
de reperfusdo®. Follette e col . mostraram que alesdo de
reperfusdo pode ser evitada pela ajustagem apropriada do
pH, conteldo de célcio e osmolaridade do sangue que
reperfunde o coragdo. A manutencdo do coragdo parado
imediatamente apds o periodo de isquemia, ja sendo
reperfundido, permite que asenergiasdacélulamiocérdica
sejam canalizadas paraarecuperacéo metabdlicae em vez
de transformadas em trabalho eletromecanico®. Lazar e
col. mostraram ser possivel recuperar dano miocardico pos-
reperfusdo, parando novamente o coragdo com uma se-
gunda solucdo cardioplégica, de modo aque acélulapos-
sausar oxigénio parareconstituir suasreservasde energia
e reparar as lesdes. Esta segunda cardioplegia permitiu
mel hor recuperagdo funcional miocardicado que aobtida
Nos casos em que se voltou acirculagdo extracorpéreaou
em gue se fez uso de dopamina™.

A cardioplegiatecnicamente bem feitapermite que pelo
menos 60, e provavel mente 120 minutos deisquemiaglo-
bal, sejam acompanhados de baixa incidéncia de necrose
miocardica®. Roe e col.* descreveram até 208 minutos de
isquemiaem coragdo protegido por solucdo cardioplégica
gelada contendo potéssio, com bom resultado. Ellisecol %,
entretanto, encontraram disfuncdo ventricular discreta(re-
ducdo na fragdo de gjecdo) em reestudo pds-operatorio,
em pacientes submetidos a cardioplegia superior a70 mi-
nutos.

O grau de lesdo miocérdica € determinado mais pela
qualidade da protecdo miocérdica durante a interrupcéo
dacirculagdo coronarianado que peladuracdo daisguemia.
Buckberg” mostrou, em laboratério, que 15 minutos de
i squemiacardiaca normotérmicacausam maisdano do que
120 minutos de pingamento adrtico com cardioplegia. Um
dos maiores problemas encontrados para avaliar adequa-
damente as solucBes cardioplégicas € a dificuldade que
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temos para diagnosticar o grau de lesdo miocardica
transoperatoria®.

A solug&o cardiopl égicapode ser infundidacom veicu-
lo sangliineo ou acelular. A vantagem de usar-se 0 san-
gue como veicul o dacardioplegiaé proporcionar um meio
oxigenado acélulamiocardica, duranteaisguemiacardia-
ca®. Grande quantidade de reservas de ATP pode ser gas-
ta no breve periodo de atividade eletromecénica antes da
parada cardiaca farmacol6gica®”. Ocorre metabolismo
aerobico, com maior producdo de energia, quando acélula
miocardica, submetida a paradaisquémica, recebe oxigé-
nio. Assim, com reinfusdo de cardioplegia sangliinea, os
niveis de energia celular podem ser refeitos, gragas ao
metabolismo aerdbico. Parece, pois, importante manter um
mei 0 rico em oxigénio durante a parada cardiaca.

O método mais conveniente para manter o meio
extracelular oxigenado durante a parada cardiaca
cardioplégica é usar sangue como veiculo para a solugéo
cardioplégica. Pode-se, ainda, borbulhar oxigénio dentro
de soluces cardiopl égicas acel ulares™. Takahashi ecol.89
estudaram, em coragdes isolados de ratos, solucdes
cardiopl égicas em que fizeram borbulhar 95% de oxigénio
e5% de gés carbbnico. Comprovaram nitidasuperioridade
das solucBes car diopl égicas oxigenadas sobr easnao oxi-
genadas, demonstrando que bastante oxigénio pode ser
dissolvido nessas solugdes e ser capaz de manter 0 meta-
bolismo aerdbico do coragao i squémico hipotérmico. Ain-
da ndo recomendam o uso clinico dessa técnica porgque
ndo h& certeza de que, com o aguecimento de tais solu-
¢Oes, ndo possam ser liberadas bolhas de ar na circulacéo
coronariana. Kanter e col.* estudaram em coragfesisola-
dos de coelhos a eficécia de solucbes cardiopl égicas oxi-
genadas por compostos sintéticos com alta solubilidade
de oxigénio. Usaram o fluosol“®, que é uma emulsdo de
perfluorotributilamina perfluorocarbono, jausadacom éxi-
to como substituto sangliineo em animais. Os resultados
alcangados com solugdo cardioplégica oxigenada por
fluosol foram superiores aos obtidos com cardioplegia
sanguiineaou cardioplegiacristal 6ide. Encontraram gran-
de consumo de oxigénio apds cada infusdo de solucéo
cardioplégicacom fluosol, indicando converséo parame-
tabolismo aerdbico nos coragdes isquémicos. Nao acha-
ram superioridade da cardioplegia sangiiinea sobre a
cardioplegiacristal ide. Atribuiram o fato ao desvio paraa
esquerda, durante hipotermia da curva de dissociagdo da
hemoglobina. Nacardiopl egiasangiinea hipotérmica, ape-
nas 10% do oxigénio foi realmente oferecido ao miocardio
(calculado peladiferencaartéria-seio coronério nasatura
¢80 de oxigénio). Ostrabal hos com fluosol est&o noinicio
€ maiores pesquisas experimentais sG0 necessarias para
estabelecer a eficacia dessa droga em soluges
cardioplégicas.

Outra vantagem da cardioplegia com sangue é prover
um meio com substrato suficiente e com pressdo oncética
proximaao normal. Kanter e col.® encontraram menor quan-
tidade de &gua miocérdica nos coelhos tratados com
cardioplegia sangiinea do que nos tratados com
cardioplegia cristal 6ide. Esses resultados sdo semelhan-
tes aos obtidos por Lucas e col.X®, usando manitol duran-

te areperfusdo cardiaca.

A diminuic&o do edemamiocérdico pode ser rel aciona-
dacom amelhor recuperacdo funcional pés-isquemia. H&4
também menor risco de hemodiluicdo excessivadurantea
cardiologia com sangue.

As desvantagens potenciais da cardioplegia sanglinea
s80 as seguintes: 1) mau controle da composicdo ibnica
especifica. 2) presenca, ha microcirculagdo coronariana,
de produtosindesejéveisdacirculacdo extracorpérea, tais
como as catecolaminas. 3) Maior consumo de energia du-
rante aisquemia, uma vez que a temperatura miocardica
com cardioplegia sanglinea ndo atinge niveis téo baixos
como os obtidos com acardioplegiacristal 6ide. Follette e
col. sugerem que o limite minimo de temperatura da
cardioplegia sangiiinea sgja 22°C, parando aterar em de-
masia a reologia sangliinea. O uso da cardioplegia
cristal 6ide a4°C permite um resfriamento miocérdico mais
profundo. A adicdo de hipotermia tépica a perfusio de
solugdo cardioplégica faz cessar essa desvantagem po-
tencial. 4) A quantidade de potéssio paraproduzir assistolia
€ provavelmente maior na cardioplegia sangtiinea do que
na cristal6ide. Follette e col.* acharam que doses de 28 a
30 mEg/1 depotéssio eram asideais paraproduzir assistolia
a 20°C com cardioplegia sangliinea enquanto Hearse e
col.%, com cardioplegiacristal 6ide a24°C, acharam ser ide-
a adose de 13 mEQ/1 de potassio. Essesresultadostalvez
expressem arealidade, umavez que Folletteecol. trabalha-
ram com cées, ssimulando condi¢des clinicas, e Hearse e
col. trabalharam com coragdo isolado de rato. Essamaior
guantidade de potéssio necessériapara produzir assistolia
pode ser decorrente do menor resfriamento miocérdico com
acardioplegiasangliinea. Por outro lado, a hipotermiapa-
rece proteger 0 miocérdio contra concentragdes excessi-
vas de potassio. Jellinek e col.'®* mostraram, com
cardiopl egia sangliineaem cées, que durante ahipotermia
concentragOes de até 240 mE/1 de potéssio sdo segurase
ndo apresentam efeitos adversos. N&o encontraram van-
tagens, entretanto, em usar concentragfes de potéssio
superioresa30 mEg/l. 5) Alteractes das caracteristicasdo
sangue a baixas temperaturas com aumento da viscosida-
de sangiiinea e empilhamento de heméacias. O aumento da
viscosidade sangliinea eleva a resisténcia vascular
coronarianatomando aperfusdo miocardicamaisdificil. 6)
Necessidade de um sistemamais elaborado paraainfusdo
dacardioplegia. 7) Maior risco de hipercaliemia, em crian-
¢as, ou durante pincamento adrtico prolongado com mul-
tiplas reinfusfes de solugéo cardioplégica, umavez quea
solucgo cardioplégicando pode ser aspirada para forado
campo operario. 8) Aparecimento de crioagl utininas abai-
X0de22°C.

Cardioplegiasangiiineaem muiltiplasreinfusdes, combi-
nadacom profunda hipotermiamiocardica, tem sido usada,
clinicamente, como excel entes resultados®. Cunningham e
col .12 mostraram a necessidade de uma técnica perfeitana
infusdo de soluctes cardiopl égicas paraaobtencdo de bons
resultados, uniformemente. Clinicamente ndo tem sido de-
monstradaa superioridade da cardioplegiasangliineasobre
cristalide, ou vice-versa, e muita discussdo persistel,
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