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Pacientes portadores de marcapasso (MP) cardiacosiveis interferéncias das drogas nesses mecanismos,
frequentemente fazem uso de medicag&o para controle deatravés de modificagdes especificas no potencial da acéo.
problemas clinicos adicionais. Drogas como digital, O aspecto pratico dessa classificacdo é a possibilidade de
diuréticos, antiarritmicos, beta-bloqueadores, prever efeitos indesejaveis de drogas de um determinado
bloqueadores dos canais de calcio e drogas vasoativasgrupo e suas possiveis interagdes com os varios modos
podem exercer interacéo direta ou indireta com a esti- de estimulacdo dos marcapassos.
mulacao cardiaca artifical. Nesta revisdo, abordaremos As quatro classes de agdo antiarritmica e as prin-
apenas as drogas com efeitos diretos nas propriedadesipais drogas de cada classe estdo expostas na tabela I.
eletrofisiolégicas das fibras cardiacas, sem considerar as
que interferem no equilibrio hidroeletrolitico ou

metabolico. TABELA | - Classificacao das drogas antiarritmicas

.Em termf)s glmmczs, essa interagéo torna-se signifi- Classe |- Blogueadores dos canais de sédio.
cativa em trés situacdes: 1) pacientes que fazem uso de Depressdo da velocidade de conducéo
drogas antiarritmicas e que necessitam de MP para _
suporte terapéutico; 2) pacientes portadores de MP que” ~ gﬂi?]?é%d;s B‘?:Zzg?sa C‘Agfg‘;g?gr?:na
desenvolvgm ,taq_warntmla sintomatica necess_nando de Procainamida Difenilhidantoina Flecainide
drogas antiarritmicas para seu controle; 3) pacientes que Disopiramida Mexiletine Encainide
necessitam de drogas antiarritmicas associadas a Tocainide

marcapasso para controle clinico adequado, como na

. . . Classe Il - Beta-bloqueadores-agao antiadrenérgica
sindrome bradi-taqui, e nos portadores de MP com . ¢ g

mecanismo antitaquicardia. Propranolol Atenol
Timolol Metoprolol
CLASSIFICACAO DAS DROGAS Cxprenalal Acebutolol

ANTIARRITMICAS

Classe Il - Inibidores da repolarizagéo
Vaughan Williams propds, em 1970, uma classifi-  Amiodarona—Sotalol—Bretilio—N acetil procainamida
cacdo de drogas antiarritmicas, segundo sua capacidade

d dii ~ t ial d 30 das fib Classe IV- Bloqueadores dos canais de célcio
€ provocar moditricagoes no potencial de acao das fibras Verapamil — Diltiazem

cardiacas.

Esses estudos foram realizados com microeletrodos
em fibras de cora¢des de animais normais, isoladas e INTERACAO ENTRE DROGAS
desnervadas, perfundidas com solugdes eletroliticas, ANTIARRITMICAS E MARCAPASSO

equilibradas bem oxigenadas. As arritmias clinicas, no

entanto, surgem em situagdes dependentes de alteracdes O uso de drogas antiarritmicas em pacientes por-
fisiopatolégicas das fibras cardiacas, com alteracdes tadores de MP definitivo € uma ocorréncia relativa-
metabdlicas e hormonais regionais, associadas a acdomente comum. Esse fato tem despertado interesse pe-
reflexa do sistema nervoso central. Tais fatos limitam a las possiveis interferéncias de drogas no funcionamento

utilizacédo clinica dessa classificagao. do MP (tab. Il). A interacdo droga-marcapasso pode
Apesar disso, os trabalhos de Vaughan Williams e ester relacionada a: 1) acdo das varias drogas na jun-
Singlf assim como de Hondenglem e Katz{rau- ¢ao eletrodo-endocérdio, interferindo no limiar de esti-

xiliam na compreenséo de varios mecanismos eletrofi- mulac&o, de desfibrilacdo e no ritmo de escape (tab.
siolégicos envolvidos na génese das arritmias e as pos-Ill); 2) acdo das drogas antiarritmicas na fung¢éo do
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no sinusal, na capacidade de conducéo pelo né A-V e dessas modificagcdes é importante na definicao do melhor
sistema His-Purkinje (tab. IV e V). O conhecimento modo de estimulagcédo do MP.

Tabela Il - Principais interferéncias das drogas antiarritmicas no funcionamento dos mareapassos

Desfavoraveis Efeitos
Aumento do limiar de estimulacéo — Perda de comando (Niveis plasmaticos aumentados ou associa¢6es de drogas)
Depresséao da fungao sinusal — AAI funcionamento contindobateria) VDD VVI
Depresséo da conducao AV AAlI = DDD
AAI= VVI
Depresséo da conducéo V-A BbD = Taquicardia mediada
Depresséo do foco de escape — Dependéncia extrema do MP
Diminuigao da freqiiéncia da TQ — Marcapasso antitaquicardia ndo identifica a taquicardia - TQ refrataria ao PACING
Aceleracéo do circuito da TQ — Marcapasso antitaquicard®TiQrilacéo
Aumento do limiar de DFV — Desfibrilador = vida 0¥l FV refratéria
Favoraveis
Sindrome bradi-taqui — Auxilio no controle das crises de taquicardia
Depresséo da condugéo V - A — Controle da sindrome do marcapasso (VVI)
Diminuicéo na freqiiéncia das recorréncias — Diminui¢&o da atuagcao do marcapasso antitaquicardia ou do desfibrilador automatico
de taquicardia
Diminuicéo da frequiéncia da taquicardia ~ — Facilitando a interrupgao e diminuindo a possibilidade de aceleracédo da taquicardia
Aumento do limiar de fibrilacéo — Durante a tentativa de interrupgéo da TQ ha menor possibilidade de fibrilagao
TABELA Il - Acdo das drogas antiarritmicas no limiar de Tabela V - Modificagbes esperadas na funcgao sinusal e intervalos

estimulagdo, limiar de desfibrilacdo e foco de escape béasicos com uso das drogas das classes Il,Il e IV e digital.

Classe Limiar de Limiar de Foco de I m v Digital
estimulagao desfibrilagéo escape

Fung&o sinusal v Vv s =¥

Ig T * i Intervalo P-A = = = =
8 = ) M Intervalo A-H A 0 () ()

" Tf'r T ¥ Intervalo H-V = = = =

_ R Duragdo QRS = = = =

:\I} - (ou_¢ ?) T t Intervalo QT =* Y = 7

* O uso cronico de beta-bloqueadores pode levar a aumento do intervalo QT
** A bradicardia sinusal esta associada a presenca de disfuncéo sinusal.

Acéo das Drogas Antiarritmicas na Juncéo Eletrodo-
Endocérdio e no Ritmo de Escape

Alguns trabalhos recentes foram realizados com o
objetivo de esclarecer se a agdo das drogas antiarritmicas
no limiar de estimulac&o, na amplitude da onda R TabelalV - Modificacées esperadas na fungéo sinusal e nos intervalos
(sensibilidade) endocéardica e no ritmo de escape tinha Pasicos com uso das drogas da classe I.
importancia clinica. Huang e éavaliaram a agéo de

A . . : ; IA 1B IC
sete drogas antiarritmicas (procainamida, lindocaina,
tocainide, flecainide, propranolol, amiodarona e Fungéosinusal =* =* v
verapamil) no limiar crénico de estimulag&o ventricular, :”Ee“’a:o Z‘ﬁ LE( v = I

= = . . ) . ntervalo A- =0 = =

em caes. N&o gnc_:ontraram qualq~uer efeno_ significativo | oo Hov A _ A
em relacdo ao limiar de estimulagéo e amplitude da onda puragso QRS A = A
R endocardica com o uso oral ou endovenoso dessasintervalo QT ) v A
drogas. * Pode haver bradicardia nos pacientes com disfuncéo sinusal
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Estudos clinicos em portadores de MP definitivo ttm funcdo do né sinusal-conducéd pelo né AV e sistema
sido contraditorios. Assim, Preston e®awdio acharam His-Purkinje. Essas modificagbes podem limitar o modo
modificacdes significativas no limiar de estimulacéo de de estimulacdo e, por vezes, interferir no modo de
pacientes em uso de procainamida, lidocaina e quinidina. estimulacéo previamente establecido (interagéo negativa).
Nielsert® ndo observou modificacdo no limiar de Por outro lado, podem ser indispensaveis no controle das
estimulacdo agudo e cronico, apds uso de amiodaronaarritmias associadas as sindromes bradicardicas ou na
oral. Doenecke e cdlobservaram aumento de 40% no presencga de conducdo retrograda V-A indesejavel
limiar de estimulagcdo apos uso de propranolol EV entre (interacao positiva).

0 terceiro e quinto dia apés o implante do MP. Hellestrand As vérias drogas antiarritmicas, incluindo o digital,

e col*®* documentaram aumento agudo e cronico do tém maior ou menor acdo depressora na fungédo do no
limiar de estimulacéo ventricular apos uso de flecainide. sinusal (tab. IV e V). Nos pacientes com fun¢éo sinusal
O maior aumento (200%) foi nos pacientes com MP normal, a bradicardia secundaria a drogas como beta
definitivo, recebendo flecainide oral cronicamente. bloqueadores, amiodarona e propafenona estéa relacionada

A perda de comando do MP e a perda de sensibi- a agdo antiadrenérgica. O digital provoca bradicardia
lidade pelo aparelho (undersensing) foram descritas sinusal por agéo indireta, através do aumento do ténus
somente na intoxicagdo medicamentosa com procai- vagal, ou por indugdo de blogueio sinoatrial, préximo de
namida* e disopiramidals e na associacao entre varias niveis toxico&’. Em presenca de doenga do no sinusal, as
drogas antiarritmicas (disopiramida, procainamida e outras drogas também tém efeito depressor. Drogas do
amiodarondy. Algumas dessas situacdes foram tratadas grupo la, principalmente quinidina e disopiramida que,
com sucesso, restaurando o comando e a sensibilidade domormalmente, exercem efeito depressor atenuado pela
MP, ap0s a infusdo de bicarbonato, lactado de sodio e agdo anticolinérgica secundaria, apresentam nesse caso
isoproterenot. manifestacdo predominante depressora. Drogas do grupo

Em relagdo a acao depressora das drogas antiarritmicadb, IC e IV podem também agravar a bradicardia sinusal
nos ritmos de escape, observaram-se também divergénciapré-existent®. Portanto, em pacientes que tém indicagao
entre as investigacdes realizadas em animais e serede MP de dupla camara deve-se evitar o uso de modo
humanos. Cosin e célinvestigaram a acdo de drogas VDD na possibilidade de disfuncéo sinusal precipitada
antiarrimicas em cées anestesiados nos quais se induziypor drogas, pois fatalmente o MP funcionara em VVI. O
bloqueio atrioventricular total (BAVT). N&o foi melhor modo de estimulagdo nesse caso € o DDD.
demonstrada modificacéo significativa na frequéncia do Pacientes portadores de disfuncdo do né sinusal
ritmo de escape ap6s infusdo de procainamida, xilocaina,sintomatica e conducdo Av aparentemente normal, antes
disopiramida, quinidina e propranolol. Houve aumento na de serem submetidos a implante de MP-AAI, devem ser
freqiiéncia do ritmo de escape com o uso de verapamil EV. submetidos a avaliagao da funcdo do né AV, para afastar

Aravindaksham e c8ladministraram lidocaina (EV) a possibilidade de disfuncdo binodal, principalmente se
em 18 pacientes portadores de BAVT poés-hisiano e necessitarem de drogas como digital, propranolol,
documentaram modificagdes no ritmo de escape. Em 40% propafenona e amiodarona. Na presenca de bloqueio
dos pacientes, houve queda abrupta da frequéncia dobifascicular associado, a reserva do sistema His-Purkinje
ritmo de escape devido a bloqueio de saida 2:1 OU 3:1 deve ser avaliada através de estudo eletrofisiolégico. A
Kwo e Reddy administraram lidocaina endovenosa a 10 duracado do intervao H-V deve ser avaliada: 1) em ritmo
pacientes com BAVT pré-hisiano. Em 7 pacientes (grupo sinusal; 2) apés estimulagdo atrial continua; 3) apos
1), o bloqueio néo foi relacionado a infarto agudo do infus@o de drogas do grupo I. Intervalo H-V, maior ou
miocardio, em 3 (grupo 1), o bloqueio foi secundario a igual a 70ms, bloqueio poés-hisiano com freqiiéncia atrial
IAM inferior. No grupo | a lidocaina ndo provocou menor que 130 bpm, alongamento do intervalo H-V em
alterac6es significativas no ritmo de escape, porém no mais de 100 ms ou inducéo de bloqueio de 2° ou 3° grau,
grupo Il houve bradicardia severa e assistolia. Concluiram p6s-hisiano, apds o uso da droga, contra-indicam esse
gue existe risco na adminitracdo de lidocaina a pacientesmodo de estimulacao. Indicar MP-VVI ou DDD.
com BAVT e ritmo de escape, com QRS alargado, ou na Em relacéo aos sistemas de dupla cAmara com modo
fase aguda do infarto do miocardio, mesmo que o QRS de estimulacdo DDD, lembra que as drogas antiarritmicas

seja estreito. podem retardar a conducao ventriculo-atrial, quando
presente, e predispor a taquicardia mediada pelo

Interacdo entre Drogas Antiarritmicas e o Modo de marcapasséa Se houver taquicardia mediada apds uso de
Estimula¢cédo do Marcapasso drogas do grupo la ou Ic, ndo controladas com a
reprogramacado do periodo refratario atrial, tentar uma

Sindromes Bradicardicas droga do grupo Ib ou reprogramar o MP para modo DVI.

Uma interacdo muito frequente entre drogas anti-
Talvez a interacao clinica mais importante entre arritmicas e marcapasso € na sindrome bradi-taqui.
drogas e MP na sindrome bradicardica seja decorrente dasEmbora o MP atrial pareca reduzir o desenvolvimento
modificagcdes provocadas pelas drogas antiarritmicas nada fibrilacao atrial crénica em relagdo ao MP ventricu-
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lar®?, 40% dos pacientes necessitam utilizar pelo menos Esses pacientes foram controlados com a associacao de
uma droga na tentativa de controlar as crises de metroprolol, que tornou as taquicardias mais lentas. Um
taquiarritmi&®. O MP atrial, além de regularizar a ativi- outro paciente apresentou fibrilacdo atrial durante as
dade elétrica atrial, faz a profilaxia da bradicardia sinusal tentativas de interrupcéo e foi controlado com quinidina.
severa que pode ser induzida pela droga antiarritmica. No grupo de Fisher e égl15 pacientes com taqui-
Pacientes portadores de MP-VVI que apresentam cardia paroxistica supraventricular (TPSV) portadores de
sindrome de MP, devido a conducgao retrograda V-A 1:1, MP antitaquicardia foram seguidos por 68 + 45 meses.
podem beneficiar-se sintomaticamente com a associacdoNesse periodo, todos os pacientes necessitaram usar
de drogas que dificultam a conducgédo V-A, como digital, drogas antiarritmicas associadas. Trés desenvolveram
amiodarona e verapaiilNo entanto, observamos alguns fibrilacdo atrial e foram submetidos a ablacéo da juncéo
pacientes que inicialmente ndo apresentavam sindrome doAV apés 20, 64 e 100 meses.
MP e tinham conducéo VA intermitente e que, com 0 uso Outros autorés® que utilizaram MP antitaquicardia
da amiodarona, passaram a apresentar bradicardiapara controlar o TPSV refratarias, necessitaram
sinusal, conducédo VA 1:1 persistente e manifestacdes deadminitrar associadamente drogas antiarritmicas, em 20

insuficiénca cardiaca. a 60% dos pacientes, para obter controle clinico
adequado.
Sindromes Taquicéardicas Nos pacientes com taquicardia ventricular mono-

morfica sustentada, a estimulacdo programada também

O desenvolvimento da técnica de estimulacdo pode restaurar o ritmo sinusal. Porém, sempre h& o risco
programada, associada ao registro eletrocardiografico com de aceleracéo e degeneracao em fibrilacao ventricular.
multiplas deriva¢gbes simultaneas, periféricas e O sucesso da reversdo esta relacionado, principal-
intracavitarias possibilitou a compreenséo dos varios mente, com a freqiéncia da taquicardia e a técnica de
mecanismos envolvidos nas taquicardias supraventri- estimulagéo aplicada. Mason e Winékldemonstraram
culares. O reconhecimento das taquicardias reentrantes eque a ténica de “rajada” foi a mais efetiva. No entanto,
a individualizacéo das vias envolvidas no circuito tornou 32% dos pacientes tiveram aceleracdo da taquicardia com
ndo so6 a terapéutica farmacoldgica mais racional, como deterioracdo hemodinamica, necessitando cardioversdo
possibilitou o uso de técnicas nao farmacolégicas, como elétrica.
a ablacédo cirdrgica, ablacao por cateter e o MP Keren e cdf estudaram 31 pacientes com taquicardia
antitaquicardia. Este ultimo esta indicado nos pacientes ventricular monomorfica sustentada (TVS). Em 30 deles,
portadores de taquicardias juncionais reentrantes (nodaisa TVS foi reproduzida com freqiiéncia cardiaca média de
ou atrioventriculares) refratarios a medicacdo 252 + 15 bpm. Com a técnica de “entrainment”,
antiarritimica, sem condigéo clinica para o tratamento obtiveram reversdo em 27% dos casos, resultado
cirdrgico e nos quais 0 marcapasso possa interromper desemelhante ao obtido com a técnica de “rajada”. Trinta e
forma constante (mais de cem vezes) a taquicardia sete por cento dos pacientes tiveram a TVS acelerada apds
induzida, sem degeneracao para fibrilacdo atrial, em a rajada e 47% do total necessitaram de desfibrilagéo
avaliagcao pré-implante definiti¥o elétrica. Correlacionando a freqiiéncia da taquicardia

Existem, basicamente, dois processos de ativagdo dosventricular com a incidéncia de reverséo, aceleragéo e
marcapassos: um, pelo préprio paciente, através de umdesfibrilacdo elétrica, observaram o seguinte: a) com
programador externo (radiofreqiiéncia); outro automatico, freqiiéncia entre 150 e 200 bpm, sucesso em 96% (22/23)
no qual o aparelho reconhece a taquicardia e ativa o dos casos, somente um necessitando desfibrilacao; b)
programa antitaquicardia. Vale lembrar que, apesar de frequiéncia entre 201 e 250 bpm, sucesso em 45% (10/22);
toda técnica utilizada, pode haver insucesso na em 12 casos foi necessaria desfibrilagdo; c) quando a
interrupcdo da taquicardia, ou dengeneracéo em fibrilacdo freqtiéncia variou entre 251 e 325 bpm, 63% dos
atrial durante a tentativa de interrupcdo. Esse Ultimo episddios necessitaram de desfibrilacdo; somente seis
problema contra-indica o MP antitaquicardia nos episdédios em 30 puderam ser interrompidos com
pacientes portadores de sindrome de WPW que podem,marcapassos. Apds a introducao de lorcainide, houve
durante fibrilac&o atrial, apresentar resposta ventricular reducéo da freqiéncia cardiaca média de 250 bpm para
excessivamente rapida. 203 bpm e o sucesso da interrup¢cdo com marcapasso

Spurrell e caP utilizaram, em 13 pacientes, aparelhos aumentou de 30 pare 71%. A lidocaina, que ndo mudou
ativados automaticamente, com programa de um ou dois a frequiéncia cardiaca média significativamente (259 para
extra-estimulos e encurtamento progressivo dos intervalos 252 bpm), ndo modificou o perceptual de interrupcdo
de acoplamento até a interrupcdo da taquicardia, com (30%).
retencdo na memoéria do acoplamento de sucesso, para Roy e col* analisaram o modo de interrupcédo da
utilizé-lo na proxima crise. Durante o acompanhamento TVS com o comprimento do ciclo, em 123 pacientes.
clinico de 1 a 36 meses, dois pacientes apresentaramFoi utilizada a técnica de extra-estimulos isolados,
insucesso na interrup¢do da taquicardia, provavelmente inicialmente um, subseqiientemente dois ou trés, ou
porque as crises foram desencadeadas durante atividadeestimulagéo rapida. O indice de sucesso pare a técnica
fisica e a “janela” da taquicardia ficou muito estreita. aplicada (1-2-3 estimulagao rapida), foi, respectiva-
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mente, 27%, 65%, 44% e 76% e a incidéncia de acele- interrompida, necessitando de voltagens maiores e, por
racdo da taquicardia ventricular foi 1,2%; 3,2%; 13% e vezes, tornando-se refrataria a desfibrilacao elétrica. Essa
35%. A eficacia da procainamida em determinar a TVS situagdo clinca foi descrita com amiodartna
foi avaliada em 23 pacientes, nos quais a droga falharaflecainidé?, em pacientes com func¢éo ventricular esquerda
em prevenir a reinducdo da taquicardia ventricular. A deprimida. Em conclusdo, a associacéo entre MP e drogas
dose média de procainamida administrada foi 1,595 mg antiarritmicas € uma situacéo clinica comum e fre-
e o ciclo médio da taquicardia ventricular passou de 280 qliientemente benéfica. As drogas podem interferir no
para 392 ms. Em 30% dos casos, o modo de interrupcaolimiar de estimulagcédo e de sensibilidade, porém, mani-
nao foi modificado com o aumento do ciclo em 49 + festacOes clinicas sdo incomuns, exceto em casos de dose
42ms. Em 26%, a interrupcéo foi mais dificil com o excessiva ou associagbes abusivas. E importante o
aumento o ciclo de 142 + 108 ms. Em um desses conhecimento das modificacbes provocadas pelas drogas
pacientes, o ciclo passou de 175 para 600 ms, tornandoantiarritmicas na fungéo do né sinusal, na condugédo AV
a taquicardia incessante, ndo podendo ser interrompidae pelo sistema His-Purkinje, para a selecdo do melhor
com estimulacdo programada ou cardioversao elétrica. modo de estimulacdo do MP. A introducdo de aparelhos
Em 44% dos pacientes, a interrupcao foi mais facil com com possibilidade de identificar taquicardias
0 aumento do ciclo em 138 £ 110 ms. ventriculares, refratrias ao tratamento convencional, com
Em conclusao, a estimulagdo programada pode inter- possibilidade de cardioverséao e desfibrilagdo automatica,
romper as taquicardias ventriculares em torno de 70% dosrepresentara um grande avancgo terapéutico em nosso
casos. A técnica de extra-estimulos € eficaz com ciclos meio. O manuseio das drogas antiarritmicas nesses
maiores de 300 ms; abaixo desse valor, geralmente épacientes devera ser realizado com muito critério, para
necessario utilizar estimulacéo rapida, com maior evitar interacdes indesejaveis.
probabilidade de acelera¢cédo da taquicardia. Embora a
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