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Sintomas, Complicacdes e Alteracbes Hemodinamicas
Associadas a Ecocardiografia de Estresse com Dobutamina
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Curitiba, PR

Objetivo -Avaliar a seguranca e efeitos hemodina- Symptoms, Complications and Hemody-

micos da ecocardiografia de estresse com dobutamina. namic Effects Related to Dobutamine Stress
Métodos Estudo prospectivo de 735 pacientes con- Echocardiography

secutivos, submetidos a ecocardiografia de estresse com
dobutamina, para avaliar doenga coronaria e ou miocar-
diopatia. Inicialmente, a dobutamina foi administrada
via endovenosa com doses progressivas de 5, 10, 20, 30ug
kg/min a intervalos de 3min. O protocolo foi modificado
para atingir a dose méaxima de 40pg/kg/min, e, finalmente,
até o limite de 50ug/kg/min.

Resultados A dobutamina aumentou significante-
mente a freqléncia cardiaca (FC) (de 72+12bpm para
117+23bpm, p<0,0005), a pressao sistdlica (de
133+21bpm para 157+29mmHg, p<0,0005) e o duplo
produto (de 9,635+2,100 para 18,400+4,050, p<0,0001)
do estado basal para o pico de infuséo, respectivamente.
Observou-se aumento significativo (p<0,05) da FC em
cada estagio de infusé@o de dobutamina até dose de 40ug/
kg/min, além do qual se mantém inalterado. N&o ocorre-
ram morte, infarto do miocardio ou episodios de taquicar-
dia ventricular. Os efeitos colaterais mais comuns foram
nausea, ansiedade, tremor, apreenséo e cefaléia em 55
(7,4%) pacientes. Angina de peito ocorreu em 10 (1,4%).
As arritmias mais comum foram extra-sistoles ventricu-
lares em 138 (18,7%) pacientes e extra-sistolia supraven-
tricular 36 (4,9%). Houve 4 pacientes que apresentaram
taquicardia ventricular ndo sustentada, sem repercusséo
hemodinamica.

Conclusao -Ecocardiografia de estresse com
dobutamina é um método seguro e bem tolerado. Doses de
infusdo de dobutamina >40ug/kg/min ndo provocam res-
posta cronotrépica adicional, o que torna questionavel a
validade do protocolo de ecocardiografia de estresse com
doses de dobutamina >40ug/kg/min.

Purpose -This study focuses on the safety and hemody-
pamic effects of dobutamine stress echocardiography.

Methods -Seven hundred and thirty five consecutive
patients underwent dobutamine stress echocardiography
for the evaluation of coronary artery disease and or cardi-
omyopathy. Dobutamine was administered intravenously at
incremental doses of 5, 10, 20, 30ug/kg/min, at 3min inter-
vals. The maximal dose was 40 or 50ug/kg/min.

Results -Dobutamine significantly (p<0.0005) in-
creased the heart rate (from 72+12bpm 1&0d123bpm),
systolic blood pressure (from 133+21 to 157+29mmHg)
and the rate-pressure product (from 9.635+2.100 to
18.400+4.050, p<0.0001) from baseline to peak infusion
rate, respectively. There was a significant increase in
heart rate (p<0.05) at each infusion step, except for the
50ug/kg/min dose, when the heart became stable. There
were no deaths myocardial infarctions, or episodes of sus-
tained ventricular tachycardia. Common non cardiac side
effects included nausea, anxiety, headache, tremors and
urgency in 55 (7.4%) of the patients. Angina pectoris
occured in 10 (1.4%) of the patients. The most common
arrhytmias were usually mild.

Conclusion -Dobutamine stress echocardiography is
safe, and well tolerated. In this study complications such
as myocardial infarction, death, ventricular tachycardia
or fibrillation did not occur. There was no additional in-
crease in heart rate with doses greater than 40ug/kg/min.
The advantage of stress echocardiography protocol with
peak doses of 50ug/kg/min is questionable.
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Dobutamina é uma amina simpaticomimética sintética
Santa Casa de Misericérdia de Curitiba gue possui propriedades adrenérgicas alfa-1, beta-1 e'beta-2
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Recebido para publicagio em 16/6/97 receptores beta-1 séo primariamente estimulados, provo-
Aceito em 2/7/97 cando resposta inotrépica maior do que a cronotrépica.
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Com doses mais elevadas, observa-se estimulo dos recepmin e aumentada para 10, 20 e 30pg/kg/min cada 3min nos
tores beta-1 e beta-2 com resposta cronotrépica e inotropicaprimeiros 300 pacientes. O protocolo foi subsequentemente
equivalentes. alterado e 40ug/kg/min foram usados como dose maxima ou
O uso de dobutamina como agente provocador de 50ug/kg/min quando a frequiéncia cardiaca (FC) ndo atingia
isquemia foi publicado pela primeira vez em 1984, associado 85% da maxima prevista paraaidade.
a cintilografia com talié. Nos ultimos anos, o teste de es- Os critérios para interrupgéo do teste foram 1) FC de
tresse com dobutamina combinada a ecocardiografia tem se85% da maxima prevista para a idade; 2) presséo arterial
difundido, como método néo invasivo, na avaliagdo de sistélica (PAS) >230mmHg ou diastélica (PAD) >120mmHg;
isqguemia miocardic. Mais recentemente, tem se expandi- 3) queda na pressao arterial (PA) sistémica >20mmHg; 4)
do sua aplicagdo nas mais diversas situagdes clihicas novas anormalidades de contragdo segmentar; 4) angina de
Embora alguns estudos demonstrem a seguranca da ecocarpeito; 5) taquicardia ventricular sustentada (TVS) ou ndo
diografia de estresse com dobutamina, existem poucas in- (definida como menos de cinco extra-sistoles ventriculares
formacdes quanto aos defeitos colaterais. As altera¢cdesconsecutivas); 6) taquicardia supraventricular e 7) sintomas
hemodindmicas em pacientes, especialmente em uso de blointoleraveis.
gueadores beta-adrenérgicos, sdo também pouco conheci-  As imagens ecocardiograficas nas posi¢des paraes-
dos. O protocolo da ecocardiografia de estresse com doseternal de eixo longo, curto e apical de quatro e duas cama-
ideal de dobutamina para induzir altera¢cdes hemodinamicas, ras, PA e FC eram monitorizadas continuamente e 0 ECO
ainda é controverso. Os laboratérios de ecocardiografia gravado em fita de video em condicdo basal e no fim de cada
usam doses maximas que variam entre 30, 40 ou 50ug/kg/minestagio.
com ou sem associacado de atropina. Melhor conhecimento Para andlise estatistica, os dados hemodinamicos fo-
daresposta hemodindmica nos diferentes estagios da infu-ram agrupados como média + 2DP. As diferencas entre 0s
séo de dobutamina pode ajudar na definicdo do protocolo subgrupos foram testadas pelo teste de t ndo pareado. O
ideal. Os propésitos desta investigacao foram: 1) rever, valor de p<0,05 foi considerado significativo.
analisar e avaliar a experiéncia do servico de ecocardiografia
da Santa Casa de Curitiba com este método, para determinar
sua seguranca e efeitos colaterais; 2) observar a resposta
hemodindmica com as diferentes doses de dobutamina.

Resultados

N&o se observaram eventos adversos importantes,
como morte, IM, TVS ou sincope. A FC subméxima néo foi
atingida em 25% dos pacientes que tiveram o teste sus-
penso sem resposta isquémica. As doses maximas foram:

Foram estudado&35 pacientes, submetidos a eco-  30ug/kg/min em 318 exames; 40ug/kg/minem 274 e de 50ug/
cardiografia de estresse , no periodo de 1992 a 1994, senddkg/min em 86. Os 57 estudos restantes tiveram interrup¢ao
254 mulheres e 481 homens, com idades variando de 19 a 86&com doses menores de 30ug/kg/min por protocolo de viabi-
(média de 57+12) anos. As indicacfes para a ecocardio- lidade, teste positivo para isquemia ou efeitos adversos.
grafia de estresse com dobutamina incluiram: esclarecimen-
to de dor precordial (h=368), avaliag&o de risco operatério

Métodos

em cirurgia vascular (n=11), avaliacdo de miocardiopatia
S . . 180 150
incipiente na forma indeterminada de doenca de Chagas
(n=26), pacientes com bloqueio de ramo esquerdo (20), con- 160 b o
trole pés-cirdrgico de revascularizag&o coronaria, angio- PA sistolica 1130
plastia transluminal com baldo (68), e os restantes por razdes 140 b
diversas. = 4110 _

Trinta e sete pacientes tinham histéria de infarto do Jé 120 F =
miocardio (IM), 40 haviam sido submetidos a angioplastia % o0 =
coronaria e 28 a cirurgia de revascularizagéo. Eram portado-| &= 100 F ¢ &
res de hipertenséo arterial (HA) 210 pacientes e 36 de diabe-
tes mellitus. As medica¢Bes ndo foram suspensas antes da 80 O 1°

. . . PA diastolica

ecocardiografia de estresse. No grupo estudado, 353 paci
entes estavam sendo tratados por angina e ou HA e as dro} 60 ——+—"~4—"~4—1—1—L15
gas em uso incluiam nitratos, bloqueadores beta-adrenér- ¢ 5 10 20 30 40 50
gicos, antagonistas de célcio, inibidores da enzima conver- Dose de Dobutamina
sora da angiotensina, diuréticos e digitalicos, sendo que 189 {mag/kg/min)

(25%) usavam dois ou mais medicamentos.

Vinte mililitros de solucdo aquosa de dobutamina na
concentracdo de 12,5mg/mL eram diluidos em 250mL de
soro fisioldgico, dando a concentragéo final de 1000ug/mL.
Ainfusdo de dobutamina foi iniciada com dose de 5ug/kg/
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Fig. 1 - Efeitos hemodinamicos de doses progressivamente maiores de dobutamina
até 50ug/kg/min. A freqiiéncia cardiaca (FC) aumentou significativamente em todos
os estagios de infusdo acima de 5ug/kg/min, exceto com dose de 50ug/kg/min que
ndo se alterou. A presséo arterial sistélica aumentou até dose de 20pg/kg/min, man-
tendo-se constante com doses maiores. A presséo arterial diastélica ndo se alterou do
repouso ao pico de infusdo. PA- pressao arterial; bpm- batimento por minuto.
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Tabela | - RazBes para interrupgéo da infuséo de dobutamina apresentaram dor precordial, sendo que apenas dois deles
necessitaram 5mg de nitrato sublingual para tratamento do
N % sintoma.

Dose maxima 404 55 Apresentaram arritmias 197 (27%) pacientes (tab. I1),

85% da frequéncia cardiaca prevista 158 21 sendo a mais comum a extra-sistolia ventricular (ESV), fre-

g;tgisanéo cardincos B Y, gliente em nimero de seis ou mais por minuto, ocorrida em

Aumento da pressao sistélica>230mmHg 26 35 87 (12%) pacientes. Extra-sistolia supraventricular (ESSV),

Hipotenséo 6 0,8 freqUente em ndmero de seis ou mais, ocorreu em 28 (3,8%)

dos pacientes. As ESV, embora frequentes, foram bem tole-
radas, ndo requerendo tratamento medicamentoso, mas
A dose maxima média de dobutamina foi de 32ug/kg/ causando ainterrupgao do teste em 66 (8,9%) pacientes, no
min. A dobutamina aumentou significantemente a FC de inicio da experiéncia. Em nenhum paciente houve interrup-
72+12bpm para 117+23bpm no pico de infusdo. Observou- ¢ao do exame por ESSV.
se aumento significativo da FC a cada estagio de infusdode ~ Taquicardia ventricular ndo sustentada (TVNS) ocor-
dobutamina, exceto com 50pg/kg/min, quando se manteve reu em quatro (0,5%) pacientes . Estes episodios foram de
constante (fig. 1). curta duracdo e ndo necessitaram de tratamento e observa-
A PAS também aumentou significativamente do esta- do em um paciente com 50ug/kg/min. Em trés casos, a
do basal ao pico de infuso (de 13220 a 157+29mmHg, taquicardia ocorreu com dose de 20ug/kg/min. Um deles
p<0,0005), mas n&o mostrou aumento adicional com dosesapresentava IM previo e dois a forma indeterminada da do-
>20pg/kg/min (fig. 1). APAD manteve-se inalterada do esta- enca de Chagas.
do basal até dose de pico (de 79+10mmHg a 79+12mmHg, Fibrilag&o atrial foi induzida em dois pacientes, no pico
p<0,01) (fig. 1). do estresse. Embora estivessem assintomaticos e hemodi-
O duplo produto aumentou significativamente do es- namicamente estaveis, foram medicados com 300mg de
tado basal até o pico de infuséo (de 9,635+2,100 para amiodarona endovenosa, com reversao a ritmo sinusal apos
18,400+4,050, p<0,0001). 15min. Um destes pacientes apresentava histéria de taqui-
Os 81 pacientes em uso de betabloqueadores adre-cardia paroxistica.
nérgicos apresentavam menor FC (92+28 vs 117+23bpm, Quatro (0,5%) portadores da forma indeterminada da
p<0,00005), como também maior PAS (169+33 vs 157+29, doenca de Chagas apresentaram ritmo juncional tempora-
p<0,0005 e PAD no pico (82+10vs 79+12mmHg, p<0,01).  rio, todos revertidos espontaneamente a ritmo sinusal.

O duplo produto no pico de infus&o foi maior em paci- Hipotens&o arterial foi induzida pela dobutamina em 6
entes recebendo betabloqueadores (17,657 4,851 vs 14,9571,3%) pacientes, sendo que trés apresentavam ritmo jun-
+4,851, p<0,005). cional e trés bradicardia. Dois deles referiram tontura. Esse

As razdes mais freqiientes para o término de infus&o €feito foi resolvido prontamente interrompendo-se a infu-
foram: atingiu-se FC subméaxima (21%) ou a dose maxima de S80, exceto em dois pacientes, com hipotensao mais prolon-
dobutamina (55%). Anormalidade de contracdo segmentar gada, tratados com infusdo rapida de soro fisiologico.
induzido pelo estresse foi causa de interrupgéo dotesteem  HA que necessitou interrupgao do teste ocorreu em 26
9% dos casos (tab. I). (3,5%) pacientes, 20 dos quais iniciaram o0 exame com pres-

Os efeitos colaterais n&o cardiacos ocorreram em 55 Sa0 alta.

(7,4%) pacientes. Os mais comuns foram nauseas (n=10), ) .

ansiedade (n=12) dor de cabega (n=5), tremor (n=15) e apre- Discussao

ensdao (13). Esses sintomas, embora bem tolerados, foram

motivos de interrupcéo do teste em 23 pacientes, nafasede  Ecocardiografia com dobutamina esta sendo cada vez

aprendizado. Sintomas cardiacos foram observados em 205Mais aceito como método de estresse para detec¢ao néo

(28%) pacientes, sendo que em apenas 77 (10%) houve neinvasiva da doenca arterial coronaria (DAC). Adicionalmen-

cessidade de interrupcéo do exame. Dez (1,4%) pacienteste, novas aplicacdes da técnica vém sendo investigadas,
em diferentes grupos populacionais, incluindo pacientes
com DAC avancada, na estratificacdo de progndstico pés

- , IM, na avaliacdo de miocardiopatias e doencas valvares.
Tabela Il - Arritmia durante o ecocardiograma de estresse com . . . . . §
dobutamina Assim, o uso cada vez mais difundido da ecocardiografia de
estresse com dobutamina torna necessaria documentacao
N % cuidadosa da seguranca e da resposta hemodinamica. Vari-
Extra-sistole ventricular (6>min) 87 12 0s protocolos utilizam doses mais altas do que as terapéuti-
Extra-sfstole supraventricular (6>min) 28 38 cas*®’, aumentando, potencialmente, o risco de arritmias. A
Blogueio de ramo esquerdo freqiéncia dobutamina é uma amina simpaticomimética com efeito
cardiaca dependente 5 0,7 L. . L. L
Taquicardia ventricular ndo sustentada 4 0,5 cronotropico e inotrépico positivo. Como observado neste
Ritmo juncional 4 0,5 estudo, a droga aumenta a FC até a dose de 40pg/kg/min,
Fibrilagdo atrial 2 0> acima da qual ndo ha resposta cronotrépica adicional. Ques-
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tionamos a eficicia de protocolos com doses de 50ug/kg/ Em nosso estudo ndo foram observadas complicacdes
min. A tolerancia a droga pode ser menor sem aumento damaiores nos pacientes que apresentaram resposta isqué-
precisdo diagndéstica. A infusdo de dobutamina provoca mica. TVNS ocorreu em apenas um paciente comisquemia,
aumento da PAS, com diminui¢&o ou estabilidade da PAD. O portanto ndo parece haver associagao causal entre isque-
aumento da FC € inibido pelos betabloqueadores, mas ob-mia e arritmia. Nestas casos, a taquicardia pode ser atribui-
servou-se que pacientes em uso de betabloqueador tendi-da a estimulac¢éo do receptor beta-1 ou a redugéo do potas-
am a ter maior PAS e PAD. Este efeito na pressao pode sersio plasmatico induzida pela dobutamiha
devido a bloqueio da vasodilatagcéo periférica, mediada pelo O indicador clinico para ocorréncia de ESV freqliente
receptor beta-2, induzido pela dobutamina. A PA é depen- foi histéria de arritmia prévia. A presenca de TVNS néo foi
dente do débito cardiaco e resisténcia periférica. O menor associada a altas doses de dobutamina.
aumento da FC nos pacientes betabloqueados pode ser  Hipotenséo arterial associada a diminuicdo da FC e
parcialmente compensado pela menor diminuigio da resis- tontura pode ter sido desencadeada pelo reflexo cardio-
téncia periférica total pelo concomitante blogueio beta. Ainda vascular vasodepressor da dobutarffirginterrupgéo da
assim, o duplo produto foi maior nos pacientes nédo infusdo de dobutamina é freqiientemente suficiente para a
betablogueados, em contraposi¢éo aos dados de Hays e calapida reverséo dos sintomas. O perfil farmacoldgico da
& gue demonstraram duplo produto similar em pacientes com dobutamina é bastante favoravel, sendo sua vida média no
ou sem betabloqueador. Tal resultado pode se dever ao fatdecido de apenas 2mih Nesta investigacdo os pacientes
de que apenas 10 de seus pacientes usavam betabloqueadaom crise de angina severa, ou que persistia por mais de
A ecocardiografia de estresse com dobutamina foi 5min, receberam vasodilatador sublingual.
realizado com seguranga, mesmo nos pacientes com multi- Em concluséo, ecocardiografia destresse com
plos problemas médicos e grau avancado de DAC. Nestedobutamina é método seguro e bem tolerado. A estimu-
estudo a frequiéncia de efeitos colaterais foi de 33%, sendolac¢do inotropica e cronotrépica da dobutamina nao é
estes bem tolerados e de curta duracéo. observada com doses >40ug/kg/min. Questionamos,
Efeitos colaterais importantes que levaram ainterrom- portanto, o fundamento dos protocolos que utilizam
per ainfuséo de dobutamina ocorreram em apenas 15% dosdose de pico de 50ug/kg/min. Os pacientes em uso de
pacientes. Outros estudos também demonstraram que efeibetabloqueador apresentam duplo produto mais eleva-
tos colaterais significantes sao r&ro'8. As arritmias mais do secundario ao aumento da PAS.
frequentes foram ESV e ESSV. N&o ocorreu taquicardia ou
fibrilag&o ventricular. Em estudos prévios ndo houve relato
de morté°. Picano e cdf relataram em 2949 exames de
ecocardiografia com dobutamina e atropina, dois casos de
IM e um episaddio de fibrilag&o ventricular.
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