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Objetivo -Testar a hipétese de que a rejeicdo apds Effects of Rejection on the Contratile Reserve of

transplante cardiaco poderia diminuir a reserva de the Graft after Heart Transplantation
contratilidade do ventriculo esquerdo (VE).
Métodos Foram estudados 11 pacientes utilizando- Purpose -To teste the hypothesis that rejection could

se metodologia nédo invasiva (ecocardiografia e pressdo affect the contractility and contractile reserve of left ven-
arterial sistémica). Os parametros ecocardiograficos e tricle after heart transplantation.
pressoricos (pressao sistolica final (PSF), frequiéncia car- Methods -Echocardiographic parameters and
diaca (FC), volumes diastolico final (VDF) e sistélico final  noninvasive blood pressure (end-systolic pressure (ESP),
(VSF), fragdo de ejecédo (FE), esforgo sistolico final (ESF) heart rate (HR), end diastolic (EDV) and end-systolic
e a relacéo de final de sistole entre o esfor¢o e o volume (ESV) volumes, ejection fraction (EF), end-systolic stress
(ESF/VSF) do VE foram obtidos em 68 estudos realizados (ESS) and the end-systolic relation (ESS/ESV) were re-
sete dias-12 meses apos o transplante. De acordo com o re-corded in 68 studies in 11 patients, seven days-12 months
sultado das biopsias, os pacientes foram divididos em dois after heart transplantation. Accordingly with the
grupos: grupo A - sem rejeicdo (53 estudos) e grupo B - com endomyocardial biopsies results were divided into two
rejeicdo (15 estudos). groups: group A - with no rejection (53 studies), and group
Resultados A infusé@o de nitroprussiato provocou B - with rejection (15 studies).
mudancas significativas e semelhantes nos dois grupos em Results -The nitroprusside infusion changed signifi-
todos os parametros, com excec¢do da relagdo ESF/VSF. cantly and in the same way, all the parameters except the
Diminuiu a PSF (A= 107115 e B=109+12mmHg), o VDF  ESS/ESV ratio (A=5.5+1.7 x B=4.8+1.5g/&mL, p=NS);
(A=68+19 e B=81+12mL), o VSF (A= 1245 e B=  there was a decrease in ESP (A= 107x15 and B=
18+12mL) e 0 ESF (A=59+13 e B= 82+20g/&raumen- 109+12mmHg, p=NS), EDV (A= 68+19 and B=81+12mL,
touaFC (A=94+9 e B=93+16bpm)eaFE (A=83t5eB= p=NS), ESV (A= 1245 and B= 18+12mL, p=NS) and ESS
79+8%), e ndo provocou modificacdo narelacdo ESF/VSF (A=59+13 and B= 82+20g/ci) p=NS); there was an in-
(A=5,5+1,7 e B= 4,8+1,5g/cAtmL). A infusdo de crease in HR (A=94+9 and B=93+16bpm, p=NS) and EF
dobutamina provocou mudancas distintas nos 2 grupos, (A=83x5and B=79+8 %, p=NS). In the dobutamine study
com excecdo da PSF que aumentou de forma similar (A= it was observed differences for both groups, except for ESP
156126 e B= 149+26mmHg). Os aumentos na FC, na FE (A= 156+26 and B= 149+26mmHg, p=NS). The inase
e na relacdo ESF/VSF foram significativamente maiores in HR, EF and ESS/ESV ratio was greater in group A (HR
no grupo A do que no grupo B (FC - A£7¢19 e B= - A=117+19 and B= 102+25bpm, p<0.05; EF - A=91+4
102+25bpm; FE - A= 91+4 e B= 78411%; ESF/VSF - A= and B=78+11%, p<0.05; ESS/ESV - A= 13,146 and B=
13,116 e B=6,1+3,1g/ciimL), bem como foram signifi- 6,1+3,1g/cnymL, p<0.05). For group A it was smaller the
cativamente menores no grupo A o VDF (57+18 x EDV (57418 x 94+35mL, p<0.05), ESV (5+3 x 24+20mL,
94+35mL), o VSF (5+3 x 24+20mL) e 0 ESF (57+21 x p<0.05) and ESS (57421 x 102+40g/€mp<0.05).
102+40g/cr). Conclusion -Rejection may notinduce changes in rest-
Concluséo -A rejeicdo pode néo alterar a funcdo ing left ventricular contractility, however, the contractile re-
contratil de repouso do VE mas deprime sua reserva de serve is depressed during an episode of moderate to severe
contratilidade. rejection.

Palavras-chave: transplante cardiaco, rejei¢do, fungdo Key-words: heart transplantation, rejection, ventricular
ventricular function
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O transplante cardiaco constitui-se em opgao terapéu-

Instituto do Corag&o do Hospital das Clinicas - FMUSP tica de reconhecida validade para portadores de cardio-
Correspondéncia: Giovanni Bellotti - Rua Oscar Freire 2077/161 - 05409-011 . . . SV . -

S0 Paulo, SP miopatias com insuficiéncia cardiaca refrataria ao trata-
Recebido para publicacéo em 10/4/96 mento medicamentodoApesar do desenvolvimento de
Aceito em 5/6/96 novos agentes imunodepressores e da grande quantidade de

pesquisas nesse campo, fendbmenos repetidos de rejeicdo



6 Bellotti e col Arq Bras Cardiol
Efeitos da rejeicdo na reserva de contratilidade volume 67, (n° 1), 1996

sao freqlentemente observados, principalmente nos pri- e oito tinham mais de cinco.

meiros meses apos o procedimérito O protocolo do estudo foi aprovado pela Comisséo
Na vigéncia de episddios de rejeicio, resultados dis- Cientifica e de Etica e submetido aos critérios para inves-

cordantes foram descritos no comportamento da funcdo dotigagcdes em humanos previamente estabelecidos no

ventriculo esquerdo (VE}. Esses estudos, que avaliaram INCOR. Foram obtidos consentimento por escrito em to-

o desempenho sistolico do VE através de ecocardiofjrafia dos os pacientes.

8, cateterismo cardiaé®, e medicina nucleai*? utiliza- Exames ecocardiogréficos utilizando os modos M e

ram fundamentalmente indices da fase de eje¢cdo, quebidimensional, foram realizados com equipamentos co-

sabidamente apresentam limitagdes pela incapacidade demercialmente disponiveis, com transdutores mecéanicos de

distinguir anormalidades proprias do estado contrétil das 3,0MHz. As imagens obtidas do VE ao ecocardiograma

decorrentes de alteracdes na pré ou na pos’¢arga bidimensional foram utilizadas para avaliar, em tempo
Diversos indices “carga-independentes” tém sido pro- real, o padrédo de contracéo e, também, para orientar a aqui-
postos para a avaliagao do estado contratil d&¥Bm deles sicdo do modo M. Para obter, aintervalos regulares, as pres-

€ acurvadarelacdo de final de sistole entre o esfor¢o e a dimensdes arterial sistdlica, diastélica e média, foi utilizado um
sdo do VE®Z. Este parametro permite avaliar atambém de- monitor ndo invasivo de presséo arterial (PA), modelo
nominada reserva contrétil, através do uso de estimulo Dinamap 1846 Vital Signs MonitCritikon, Inc- Oregon,
inotrépico, ja que esta relacao varia linearmente com as mo- USA).
dificac6es das cargas, a partir de um dado estado c8ritratil A presséo sistolica final, expressa em milimetros de

Alguns autores, usando estes indices de contratiidade mercurio (mmHg) do VE foi estimada através do valor ob-
2 tém relatado comportamento normal da contratilidade e tido na incisura dicrética do tragado do pulso carotideo ca-
da reserva contrétil do VE em coragdes transplantados, nalibrado. Esta calibracéo foi realizada alinhando-se o pico do
auséncia de episodios de rejei¢cdo, mas a influéncia desta ndracado com o valor da presséo arterial sistdlica (PAS) e 0
estado contratil em modelos humanos ainda néo foi descrita nadir com a presséo arterial diastdlica (PAD), em maneira
2, similar ja descrita em outros trabalh@82

O objetivo deste estudo foi avaliar, utilizando indices As medidas das dimens@es do VE e da espessura do
independentes de carga, ainfluéncia dos episodios de rejei-miocardio, expressas em centimetros (cm), obtidas no final
¢&o no comportamento do estado contratil e de sua reservada sistole e da diastole, foram realizadas conforme as reco-

apos transplante cardiaco ortotopico. mendacdes da Sociedade Americana de Ecocardiggrafia
Através do monitor de PA quantificando o pulso caro-
Métodos tideo, e uma derivacéo eletrocardiogréfica de referéncia, os

tracados foram registrados simultaneamente com os obti-

Foram estudados 11 pacientes do sexo masculino, comdos no modo M, tendo sido determinado para todas as va-
idades variando entre 37 e 51 (média 45+3) anos, subme-ridveis um valor médio correspondente a cinco ciclos car-
tidos a transplante cardiaco ortotépico. O esquema de diacos consecutivos.
imunodepressao foi realizado utilizando-se prednisona na Os volumes sistdlico final e diastdlico final do VE,
dose diaria de 0,2 a 0,4mg/kg, azatioprina na dose de 1,0 aexpressos em mililitros (ml), foram estimados através do
2,5mg/kg e ciclosporina na dose de 2,8 a 9,0mg/kg. Agen- método do Cub®. O calculo do esforgo sistélico final cir-
tes natriuréticos, quando utilizados, tiveram seu uso sus- cunferencial da parede do VE, expresso em gramas por cen-
penso 24h antes do estudo. Nenhum paciente fazia uso deaimetro quadrado (g/cip foi realizado através da férmu-
beta-bloqueadores. la de Timoshenko modificaéfaTambém foram analisadas

Os pacientes foram submetidos a 68 biopsias endomio- a fracéo de ejecao (FE) (em porcentagem), e a relacéo esfor-
cérdicas, realizadas no mesmo dia do estudo ecocardio-co sistélico final/volume sistélico final.
grafico. De acordo com a presenca ou nédo da rejei¢cdo foram Todos os pacientes foram estudados em posi¢cao
constituidos dois grupos: grupo A, auséncia de rejeicdo ou supina e os tracados foram obtidos em trés condicdes: 1)
presenca de rejeicao discreta que ndo necessitou de tratamentoondigéo de repouso (R), obtida ap6s 15min de repouso do
medicamentoso; e grupo B, com rejei¢cdo, moderada ou seve-paciente. Foram avaliados a frequiéncia cardiaca (FC), a PA
ra. e o estado contratil basal do VE; 2) condicdo nitroprussiato

As biopsias endomiocardicas foram realizadas através de sddio (NP), apds os registros em repouso, todos os paci-
de técnica convencional e para o diagndstico de rejeicdo agu-entes receberam infusdo de nitroprussiato de sédio, na dose
da foram utilizados os critérios descritos por Billingiam de 6pg/kg/min administrados por 5min ou até ser observa-

Quando o estudo foi iniciado, trés pacientes ja haviam da diminuicdo de 20% da PAS. Neste momento, com sinais
sido submetidos a 12 biopsias endomiocardicas, mas emvitais constantes, novos registros foram realizados definin-
somente uma observou-se rejeicdo severa, que foi resolvi-do esta condi¢éo; 3) condicdo dobutamina (D), obtida apds
da antes da inclus&o do paciente neste estudo. O tempo dea infusdo progressiva de dobutamina, com incrementos a
corrido entre a cirurgia e 0 1° estudo variou de sete dias atécada 5min, gartir da dose de 5pg/kg/min. Os critérios de
guatro meses e com relacao ao Ultimo estudo variou de uminterrupcéo foram o alcance da dose maxima de 40ug/kg/min
a 12 meses. Trés pacientes tinham menos de quatro estudosu a observacao de importante diminui¢céo do volume sistélico
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Tabela I- Parametros de fungdo do ventriculo esquerdo nas condi¢des R e NP nos grupos A e B
Grupo A Grupo B
R NP R NP
PSF (mmHg) 140+18 107+15* 131+19 109+12*
FC (bpm) 85+15 94+9* 84+16 93+16*
VDF (mL) 95+18 68+19* 107+28 81+12*
VSF (mL) 23+7 12+5* 29+15 18+12*
FE (%) 765 83+5* 748 79+8*
ESF (g/cm) 109+24 59+13* 115+36 82+20*
ESF/VSF (g/crfimL) 5,0+1,1 5,5+1,7 4,7+1,1 4,8+1,5
R- condicao repouso; NP- condicao nitroprussiato de sédio; D- condicéo dobutamina; PSF- presséo sistdlica final; FCefnetjiéacitDF- volume diastdlico final;
VSF- volume sistélico final; FE- fracao de ejecéo; ESF- esforgo sistélico final; * - p<0,05, quando se compararam R, bitla Brepo.

final do VE. grupo B, notou-se aumento da FC e FE, diminuicéo da PAS
Para a andlise estatistica das variaveis obtidas nas di-final, do volume diastdlico final, do volume sistélico final
versas condi¢des estudadas foram utilizados dois diferen- e esforco sistélico final. N&o se observaram modificagbes na
tes modelos. Em ambos um valor de p<0,05 foi considera- relagéo esforco sistolico final/ivolume sistélicofinal (tab. I e l).
do estatisticamente significativo. Modelo 1 - teste “t” de Quando foram comparados os dados obtidos no gru-
Student para amostras ndo pareadas com corre¢ao pargo A com os do grupo B, ndo foi observada diferenca signi-
multiplas comparacdes, utilizado para se fazer a compara-ficativa em nenhum dos parametros analisados.
¢éo entre os dados dos dois grupos, em qualquer das trés
condig¢8es; modelo 2 - analise de variancia com um critério Condi¢éo dobutamina -Em ambos o0s grupos, foi
de classificac@o para amostras repetidas, utilizado para aobservado o aumento da PAS final e da FC, apesar do me-
comparacao entre as trés condi¢des dentro de cada gruponor aumento desta nos pacientes do grupo B (A - 25%; B -
9%). O volume diastdlico final ndo apresentou diferenca
Resultados significativa na comparacéo entre as duas condicdes (NP e
D) em ambos os grupos, assim como o esforco sistélico fi-
No grupo A ocorreu auséncia de rejeicdo em 32 nal, O volume sistdlico final diminuiu 58% no grupo A, ndo
biopsias endomiocardicas, rejeicdo discreta em 21. No gru- apresentando diferenca significativa no grupo B. Este acha-
po B foi evidenciada rejeicdo moderada em 13 biopsias e dedo foi a causa das alteragdes encontradas no comportamen
grau severo em duas. to da FE onde ocorreu aumento de 10% no grupo A e nao
Né&o houve diferencas significativas entre os dois gru- houve alteragdes significativas no grupo B. A analise da
pos (A e B) com relagéo aos valores das variaveis PAS final, relagao esfor¢o sistélico final/volume sistélico final mos-
FC, volume diastdlico e sistoélico final, esforgo sistélico fi-  trou importante modificagdo, com um aumento de 138% no
nal, FE, e darelagao esforgo sistdlico final/volume sistdlico grupo A e altera¢es néo significativas no grupo B (tab. Il,

final (tab. I). fig. 1).
Quando foram comparados os grupos A e B, ndo se
Condicao nitroprussiato de sédio No grupo A, hou- notou diferenca significativa apenas em relacdo a PAS fi-

ve aumento da FC e FE; diminuicao da PAS final, do volu- nal. Os demais parametros apresentaram diferencas sig-
me diastdlico final, do volume sistdlico final e do esforco nificativas: FC, FE, volume diastdlico final, volume
sistolico final. N&o se observou alteracao significativa na sistélico final, esforc¢o sistélico final, e relacdo esfor¢o/
relacao esforgo sistélico final/volume sistélico final. No  volume no final da sistole.

Tabela Il - Parametros de fungéo do ventriculo esquerdo nas condi¢des NP e D nos grupos A e B

Grupo A Grupo B
NP D NP D
PSF (mmHg) 107+15 156+26* 109+12 149+26*
FC (bpm) 94+9 **117+19* 93+16 **102+25*
VDF (mL) 68+19 **57+18* 81+23 **94+35
VSF (mL) 1245 **5E3* 18+12 **24+20
FE (%) 8315 *91+4* 7948 *»78+11
ESF (g/cr) 59+13 57121 82+20 **102+40
ESF/VSF(g/crifmL) 5,5+1,7 **13,146* 4,8+1,5 **6,1+3,1

R- condicao repouso; NP- condicéo nitroprussiato de sédio; D- condi¢éo dobutamina; PSF- presséo sistdlica final; FCefnetiiéaci£DF- volume diastdlico final;
VSF- volume sistélico final; FE- fragéo de ejecéo; ESF- esforgo sistélico final, * - p<0,05, quando se compararam R, N&daDreo; ** - p<0,05, quando se
compararam os grupos A e B, em cada condigé&o.
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A diminuig&o significativa do volume sistdlico final no
T Gmupo A — - Grupo B grupo sem rejeicao (58%) deve-se provavelmente ao fato de ter
ocorrido um significativo aumento da contratilidade e da FE.
A diferenca do comportamento da contratilidade e da
reserva contrtil entre os grupos com e sem rejeicao foi
melhor observada quando se analisou a representacao gra-
fica darelagéo esforgo/volume no final da sistole (fig. 1). Os
dados obtidos com uma ampla variac¢éo de carga (condig&do
R para NP) com infus&o de nitroprussiato, mostraram um
comportamento similar entre os dois grupos, com ambas as
curvas permanecendo dentro do intervalo de confianga,
confirmando, portanto, que a contratilidade nado é afetada
pela presenca darejeicdo. Quando analisados os dados ob-
0 ¥ ' a tidos durante a infuséo de dobutamina, apos a interrupgéo
R NP D ' do nitroprussiato (condi¢cdo NP para D) constatou-se um
comportamento bastante diverso entre as curvas dos dois
Fig. 1- Relago de final de sistole entre esforgo (ESF) e volume (VSF). R- condicdo de grupos. O grupo A apresentou diminui¢éo significativa do
repouso; NP- nitroprussiato; D- dobutamina. volume sistélico final, mantendo valores similares de esfor-
¢o sistélico final, como demonstrado pelo deslocamento
para a esquerda desta curva. Assim, o coragdo transplanta-
Discussao do tem sua reserva de contratilidade preservada na ausén-
ciade rejeicdo, em concordancia com os achados de Borow
Ainfluéncia darejeicéo nafuncéo sistdlicado VE tem e coP®e de Scheidt e c8INo grupo com rejeicéo, apesar do
sido estudada utilizando-se metodologia invasiva e ndo estimulo inotrépico com dobutamina, a relacdo esforco
invasiva1*28 Em sua maior parte, estes estudos utilizaram sistolico final/volume sistolico final néo apresentou alteragéo
indices da fase de ejecéo para avaliar o desempenho cardisignificativa, permanecendo na mesma curva de
aco. Alteracdes estruturais na valva, pericardio ou nas con- contratilidade, o que nos leva a admitir que na presenca de
dicdes de pré ou poés carga podem, em presenca de uma funrejeicdo, o VE de pacientes transplantados tem sua reserva de
cdo contratil normal, deprimir os tradicionais indices de contratilidade deprimida.
funcéo do VE, como, entre outros, a FE, a fracdo de encur- Vérias hipéteses foram aventadas para explicar os
tamento e o débito cardiaco. Ao contrario do desempenho mecanismos que provocariam a diminuicéo da reserva de
cardiaco global, a contratilidade € uma propriedade intrin- contratilidade, durante episddios de rejeicéo, pois o trans-
seca da fibra muscular e reflete os processos bioquimicos eplante cardiaco ortotopico torna o cora¢éo sem inervacéao,
mecanicos gque provocam a geragao de forga e encurtamentaom respostas peculiares aos mais diferentes estithulos
do midcito do VE®. Os sistemas de controle intrinseco (efeitos Frank-
Neste estudo foi utilizada a curva construida com da- Starling, Bowditch e Anrep) séo préprios do masculo car-
dos obtidos da relacéo entre o esfor¢o circunferencial da diaco e ndo dependem da inervagéo. Assim, o coracao
parede e o volume no final da sistole, que é independente ddransplantado na auséncia de rejeicdo, exibe
pré-carga e incorpora a pos-carga. Estes parametros, quaneontratilidade norm&?2*3¢ Poder-se-ia especular a pos-
do relacionados linearmente através de uma ampla varia- sibilidade de necrose ou injuria dos miécitos, decorrentes
cdo de cargas, permitem a avaliacédo do estado contréatil e,da rejeicdo, serem responsaveis pela diminuicéo da reser-
guando associados a estimulacéo inotrépica, permitem va contratil do VE. Contra esta teoria reside o fato de que
andlise da reserva de contratilid&tg@s-34 a alteracéo nareserva de contratilidade reverte plenamen-
A auséncia de depresséo de contratilidade em repou- te apos a terapéutica com sucesso, além de néo ocorrer
S0 com ou sem rejeicao, confirmado por outros estifios prejuizo na contratilidade em repouso. Provavelmente, a
permite supor que alteracdes celulares, observadas duraninjdria que ocorre nos miocitos, e ndo a necrose, bem
te episddios de rejeicdo moderada ou severa, detectadasomo alteracdes da geometria destes miécitos pelo edema
através das biopsias programadas, ndo séo suficientes, enintersticial, tem uma contribui¢@o na diminuicdo da reser-
quantidade ou qualidade, para deprimir a fungéo contréatil va contratil de uma maneira reversi/ét
em repouso do VE. Outra possibilidade seria a diminui¢cdo da reserva coro-
No estudo da andlise da reserva de contratilidade com nariana, durante os episddios de rejeicéo, relatada por
dobutamina (amina sintética simpatomimeética cardioativa Nitenberg eol®*. Esta poderia contribuir para diminuicéo
gue estimula os adrenoreceptores beta-1, beta-2 ®alfa) temporaria da reserva de contratilidade, muito embora, n&o
aumento menos significativo no grupo com rejeicéo da FC seja possivel, afastar a presenca de ateroesclerose corona-
pode sugerir que receptores responsaveis pela respostaiana acelerada, comum em pacientes apos um ano de seguli-
cronotrépica (adrenérgicos) tenham sofrido alguma inji- mento, como mecanismo de redugéo da reserva coronaria
ria durante a rejeic&é 4041
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Uma terceira hipotese seria a presencga de um defeito poderiam deprimir as vias de estimulagéo cronotrdpica
reversivel na via beta-receptor-proteina-G-adenililciclase contribuindo para uma menor resposta contratil. O menor
causada pela rejei¢éo. Esta proteina, em ultima instancia,aumento da FC observado no grupo B, ap6s a infuséo de do-
aumentaria a concentragao intracelular de calcio, via AMP butamina, poderiger se ter significativa influéncia na
ciclico e, portanto, este defeito prejudicaria a estimulac@o analise da reserva de contratilidade.

beta-adrenérgica pela dobutamina.
Outro aspecto a ser considerado é o fato do coracao plante cardiaco apresenta, em auséncia de episodio de re-
transplantado apresentar supersensibilidade do n6 sinusajeicéo, estado contrétil e reserva de contratilidade normais.

(de origem pré-sinaptica) a catecolaminas circuldftes

também supersensivéisAssim, os episodios de rejeicao
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Concluindo, o VE de pacientes submetidos a trans-

Na presenca de episédio de rejeicdo, os pacientes podem
bem como tem os outros receptores adrenérgicos intactos eapresentar estado contrétil normal, porém, com depressao

da reserva de contratilidade.

Referéncias

The Registry of the International Society for Heart and Lung Transplantation: twelfth
official report - 1995. JHeart Transplant 1995; 14: 805-15.

Disesa VJ, Masetti P, Diaco M, Schoen FJ, Marsh JD, Cohn LH - The mechanism
of heartfailure caused by cardiac allograft rejection. J Thorac Cardiovasc Surg 1991;
101:46-9.

Winters GL - The pathology of heart allograft rejection. Arch Pathol Lab Med 1991,
115:266-72.

Ciliberto GR, Cataldo G, Cipriani M et al - Echocardiographic assessment of cardiac
allograft rejection. Eur Heart J 1989; 10: 400-8.

Graziosi P, Fiorelli A, Cattani C et al - Importancia da rejeicdo aguda na evolucéo
morfolégico-funcional do VE no transplante cardiaco. Arg Bras Cardiol 1992;
59(supl I1): 206.

Antunes ML, Spotnitz HM, Clark MB et al - Long-term function of human cardiac

allografts assessed by two-dimensional echocardiography. J Thorac Cardiovasc Surg

1989;98: 275-84.
Paulsen W, Magid N, Sagar K, Hastillo A et al - Left ventricular function of heart

allografts during acute rejection: an echocardiographic assessment. J Heart Transplant

1985;4:525-9.

Graziosi P, Fiorelli A, Cattani C et al - Andlise evolutiva da geometria e funcéo de VE
em 5 anos de transplante cardiaco. Arq Bras Cardiol 1992; 59(supl I1): 205.

Frist WH, Stinson EB, Oyer PE, Baldwin JC, Shumway NE - Long-term
hemodynamic results after cardiac transplantation. J Thorac Cardiovasc Surg 1987;
94:685-93.

Greenberg ML, Uretsky BF, Reddy S et al - Long-term hemodynamic follow-up of
cardiac transplant patients treated with cyclosporine and prednisone. Circulation
1985;71:487-94.

Reid CJ, Yacoub MH - Determinants of left ventricular function one year after cardiac
transplantation. Br Heart J 1988; 59: 397-402.

Follansbee WP, Kiernan JM, Curtiss El, Zerbe TR, Mock C, Kormos RL - Changes
inleftventricular systolic function that accompany rejection of the transplanted heart:
a serial radionuclide assessment of fifty-three consecutive cases. Am Heart J 1991;
121:548-56.

Mcgiffin DC, Karp RB, Logic JR, Tauxe WN, Ceballos R - Results of radionuclide
assessment of cardiac function following transplantation of the heart. Ann Thorac
Surg 1984; 37: 382-6.

Wisenbaugh T - Does normal pump function belie muscle dysfunction in patients
with chronic severe mitral regurgitation? Circulation 1988; 77: 607-12.

Weber KT, Janicki JS - The dynamics of end-systolic measures of ventricular
performance. Fed Proc 1984; 43: 2418-22.

Carabello BA, Spann JF - The uses and limitations of end-systolic indexes of v
funcion. Circulation 1984; 69: 1058-64.

Borow KM, Green IH, Grossman W, Braunwald E - Left ventricular end-systolic

stress-shortening and stress-lenghtrelations in humans: normal values and sensitivity

toinotropic states. Am J Cardiol 1982; 50: 1301-8.

Colan SD, Borow KM, Neuman A - The left ventricular end-systolic wall stress-
velocity of fiber shortening relation: a load independent index of myocardial
contractility. J Am Coll Cardiol 1984; 4: 715-24.

Borow KM, Grossman W - Clinical use of pressure-dimension and stress-shortening
relations in systole and diastole. Fed Proc 1984; 43: 2414-17.

Borow KM, Neumann A, Wynne J - Sensitivity of end-systolic pressure-dimension
and pressure-volume relations to the inotropic state in humans. Circulation 1982; 65:
988-97.

Sagawa K, SugaH, Shoukas A, Bakalar KM - End-systolic pressure/volume ratio:
anew index of ventricular contractility. Am J Cardiol 1977; 40: 748-53.

Weyman AE - Principles and Practice of Echocardiogragkey. Philadelphia: Lea

and Febiger, 1994.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

Borow KM, Neumann A, Arensman FW, Yacoub MH - Left ventricular contractility
and contractile reserve in humans after cardiac transplantation. Circulation 1985;
71866-72.

ScheidtW, NeudertJ, Erdmann E, Kemkes BM, Gokel JIM, Autenrieth G - Contractility
of the transplanted, denervated human heart. Am Heart J 1991; 121: 1480-8.
Billingham M - Myocardial biopsies for detection of acute rejection for the
transplanted heart. J Heart Transplant 1982; 1: 25-30.

Marsh JD, Green IH, Wynne J, Cohn PF, Grossman W - Left ventricular end-systolic
pressure-dimension and stress-lenght relations in normal human subjects. Am J
Cardiol 1979;44:1311-17.

Hagan AD, De Maria AN - Clinical applications of two-dimensional
echocardiography and cardiac dopphée@. Boston: Little Brown 1989.

Bolling SF, Putnam JB, Abrams GD, Mckay AM, Deeb GM - Hemodynamics versus
biopsy findings during cardiac transplant rejection. Ann Thorac Surg 1991; 51: 52-
5

Borow K - Anintegrated approach to the noninvasive assessment of left ventricular

systolic and diastolic performance. In: Sutton MSJ, Oldershaw PJ. ed - Textbook of
Adultand Pediatric Echocardiography and Doppler. Boston: Blackwell Scientific
Publications, 1989; 97-153.

Grossman W, Braunwald E, Mann T, Mclaurin IP - Contractile state of the left
ventricle in mass as evaluated from end-systolic pressure-volume relations.
Circulation 1977; 56: 845-52.

Moraes AV, Marrara JP, Rati M et al - Analise das propriedades mecanicas do
ventriculo esquerdo em portadores de valvopatia adrtica. Arg Bras Cardiol 1989; 53:
327-32.

Mckay RG, Aroesty JM, Heller GV et al - Left ventricular pressure-volume diagrams
and end-systolic pressure-volume relations in human beings. J Am Coll Cardiol 1984;
3:301-12.

Reichek N, Wilson J, Sutton MSJ - Noninvasive determination of left ventricular
end-systolic stress: validation of the method and initial application. Circulation 1982;
65:99-108.

CohnJN, Burke IP - Diagnosis and treatment - drugs five years later: nitroprusside.
Ann Intern Med 1979; 91: 752-57.

Majerus TC, Dasta JF, Bauman JL - Dobutamine: ten years later. Pharmacotherapy
1989; 9:245-54.

KentKM, Cooper T - The denervated heart - a model for studying autonomic control
ofthe heart. N Eng J Med 1974; 291: 1017-21.

Nitenberg A, Tavolaro O, Benvenuti C etal - Recovery of a normal coronary vascular
reserve after rejection therapy in acute human cardiac allograft rejection. Circulation
1990; 81:1312-18.

Gao SZ, Alderman EL, Schroeder JS, Silverman J, Hunt S - Accelerated coronary
vascular disease in the heart transplant patient: coronary arteriographic findings. J Am
Coll Cardiol 1988; 12: 334-40.

Mcmahon JT, Ratliff NB - Regeneration of adult human myocardium after acute heart
transplant rejection. J Heart Transplant 1990; 9: 554-67.

Hosenpud JD, Norman DJ, Cobanoglu A, Floten HS, Conner RN, Starr A - Serial
echocardiographic findings early after heart transplantation: evidence for reversible right
ventricular dysfunction and myocardial edema. J Heart Transplant 1987; 6: 343-7.

Narrod J, Kormos R, Armitage J, Hardesty R, Ladowski J, Griffith B - Acute rejection
and coronary artery disease in long - term survivors of heart transplantation. J Heart
Transplant 1989; 8: 418-21.

Gilbert EM, Eiswirth CC, Mealey PC, Larrabee P, Herrick CM, Bristow MR - Beta-
adrenergic supersensitivity of the transplanted human heartis presynaptic in origin.
Circulation 1989; 79: 344-9.

Heinz G, Laufer G, Ohner T, Gasic S, Laczkovics A - Analysis of heart rate changesin
cardiac transplantrecipients related to graft rejection. Am J Cardiol 1990; 66: 647-8.




	Índice 

