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Otratamento profil atico damorte stbitasofreu, nosul-
timos 15 anos, profundareformulacdo. A utilizacdo defar-
macosantiarritmicos, maior aternativadisponivel atéapri-
meirametade dadécadade 1980, mostrava-sepouco eficaz,
ineficaz oumesmo del etéria, servindo decenario parao de-
senvolvimento doscardioversores desfibriladoresimpl an-
taveis. Emfuncéo de suaeficaciae seguranca, essasprote-
sestornaram-seaprimeiraopcao detratamento naprofilaxia
secundériade morte stibitae, em algumassituactes, napro-
filaxiaprimaria

Entretanto, mesmo em portadores de cardioversor
desfibrilador implantavel, o uso de drogas antiarritmicas
pode ndo ser dispensavel. Algumas situagdes tornam ne-
cessariaaterapiafarmacol 6gica associada, tais como: 1)
prevencdo detaquicardiasinusal que motiveterapiasina
propriadasdo aparelho, frenteacircunstanciasem queafre-
guénciacardiacaatinjaniveissuperioresaolimiteinferior
estabel ecido decorteparao qual o sistemaestejaprograma-
do; 2) prevencao daocorrénciadetaguicardiassupraventri-
culares, como afibrilacdo atrial que, além dasimplicacbes
clinicas, podetambém ser responsavel por terapiasinapro-
priadasdo aparel ho; 3) reducdo darespostaventricular em
portadores defibrilacéo atrial permanente, quando os au-
mentostransitoriosdafreqiiénciacardiacaocasionamtera-
piasinapropriadas; 4) reducdo do nimero derecorréncias
detaquicardiaventricular, tendo como metaevitar terapias
freglientes pelo sistemaque, por suavez, podem implicar
em magqualidade devidaedesgaste prematuro dabateriado
aparelho.

Asdrogas antiarritmicas podem alterar os efeitos de
um choquesobreo miocardioventricular, nosentidodeele-
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var oureduzir oslimiaresde cardioversdo ou desfibrilacdo,
0 que tem suscitado um grande debate sobre a seguranca
desuautilizagdo em portadoresde cardioversor desfibrila-
dor implantavel.

Drogas antiarritmicas e limiares de
desfibrilacao

Quando seanalisam asdiversaspesquisas, jarealiza
das, sobreinteracdo entrefarmacosantiarritmicoselimiares
dedesfibrilagdo, constatam-se freqlientemente resultados
contraditérios. A razéo parataisdiscrepanciasesta, possi-
velmente, rel acionadaaheterogenei dade metodol 6gicana
realizacdo dosestudos?. Ostiposdemodel osexperimentais
ede cardiopatias, osformatos de ondas de choque empre-
gados, osprotocolosdeavaliacdo delimiares, alémdasdo-
ses e vias de administracdo das drogas antiarritmicas, séo
notadamente distintos, de série parasérie. A interferéncia
dos agentes anestési cos sobre os ef eitos da desfibrilacéo,
assim como aprépriadificuldade préticade sediferenciar
umafibrilac8o ventricular de umataquicardiaventricular
polimarfica, constituem provavel mentefatoresadicionais
dainconsisténcia nas conclusdes dos experimentos. Esta
ultimaobservacado érelevante, visto queataquicardiaven-
tricular polimorfica exige, provavel mente, montantes de
energiamais baixos parasuainterrupgdo, quando tratada
mediante cardioversdo por correntedireta.

No quadro 1 estdo relacionadas as principais drogas
de uso clinico, de acordo com aclassificagdo de Vaughn-
Williams, eseu efeito sobreoslimiaresdedesfibrilacdoven-
tricular, tendo como base os diversos estudos realizados,
envolvendo model osanimai se humanos.

Osagentesantiarritmicosdaclasse| tém seuuso cada
vez maisrestrito, emfuncéo dosefeitos del etérioshemodi-
namicose pro-arritmicos, constituindo, entretanto, drogas
ainda (teis em situacGes individuais e especificas. Os da-
dosdisponiveissobre seusefeitosnoslimiares dedesfibri-
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Quadro I - Drogas antiarritmicas segundo a classifica¢io de Vaughn-Williams e seus efeitos sobre os limiares de desfibrilagdo ventricular, com base em
estudos envolvendo is ou hu
Droga Modelo Limiar de desfibrilagéo
Classe |
Disopiramida Animal S/Efeito 2
Quinidina Animal S/Efeito — Aumento *5
Procainamida Animal/humano S/Efeito — Aumento 57
Lidocaina Animal/humano Aumento ¢
Mexiletine Animal/humano S/Efeito — Aumento 2101
Moricizine Animal S/Efeito — Aumento 213
Encainida Animal Aumento **
Flecainida Animal S/Efeito — Aumento 21516
Propafenona Humano S/Efeito ¥
Classe Il
Atenolol Animal S/Efeito
Propranolol Animal Aumento ** 2
Classe 11
Amiodarona Animal/humano Aumento -4
Azimilide Animal Redugdo %
Dofetilide Animal/humano Redugo % 2
Ibutilide Animal Redugéo %
Sotalol Animal/humano Redugao 2*3t
Classe IV
Diltiazen Animal Aumento
Verapamil Animal/humano Aumento 3% 3

lagdo ventricular sdo controversos. Quinidina, procaina
mida, mexil etine, moricizineefl ecainidasio farmacosapon-
tados como responsaveis por elevacdesdelimiar de desfi-
brilacéio em alguns estudos; contudo, outras séries ndo
conseguiram reproduzir esses resultados, provavelmente
em funcéo dos fatores anteriormente citados®3156, A
lidocaina, um dosagentesantiarritmicosmai sextensamente
estudado, elevaoslimiaresdedesfibrilacdo ventricular, de
acordo com amaioria dos estudos realizados °; curiosa-
mente, emumasérieconduzidapor Ujhelyi ecals., esseefeai-
to sofoi observado comautilizagdo de choques monofasi-
cos, desaparecendo quando dautilizacdo de choques biféa
sicos*. A propafenona, umadrogadaclasse |, mascom
acOesdeclassell elV discretas, ndo aparentaalterar osli-
miaresdedesfibrilagdo, sendo entretanto umfarmaco pou-
€O estudado *'.

Osefeitosdosbetabl oqueadores sobreadesfibrilacéo
ventricular parecem ser varidveis, deacordo comotipo de
drogautilizada. O propranolol foi responsavel por elevagao
delimiaresem doisestudos®*®. Osautoresatribuiram este
efeito mai sasuaacdo estabilizadorademembranado quea
suaatividadebloqueadorabetadrenérgica. Taisresultados
ndo foram demonstrados com uso deatenol ol , que aparen-
tementendo induz modificacBessignificativasnoslimiares
dedesfibrilagao®®.

A excegfo daamiodarora, osagentesantiarritmicosda
classelll, ou bloqueadores dos canais de potassio, aparen-
temente reduzem oslimiares de desfibrilag8o ventricular.
Estudos com sotalol e dofetilide em seres humanos e com
ibutilideeazimilideemanimaisdemonstraram estaacéo®=L,
Essesresultados, emtese, transformam estasdrogasem me-
dicamentosantiarritmicos preferenciaisnos pacientes por-

tadoresdecardioversor desfibrilador implantavel . Fato apli-
cado ao sotalol, farmaco amplamente utili zado eestudado,
com“defeitos’ e“virtudes’ jaconhecidos® . Entretanto,
osdemais agentesde classelll “puros’ sdo drogas de de-
senvolvimento recente, ndo podendo aindaser considera-
dascomo medicamentosde primeiraescolha, antesquees-
tudos ampl os definam sua eficacia e seguranca. De modo
distinto, aamiodarona, de acordo com diferentes séries, &
consistentemente apontada como umadroga que elevaos
limiaresdedesfibrilacio ventricular emmodelosanimaise
humanos, tanto com uso de formatos de onda de choque
monoféasicos como bifésicos?-2, Em sérierecente, envol-
vendo model oshumanaos, com cardiopatiaisquémicae ndo-
isquémicaaliadaagravedisfuncéo ventricular esquerda, 0
uso croni co deste medi camentofoi responsavel por umau-
mento médio de62% noslimiaresdedesfibrilaco ventricu-
lar %, Estefarmaco ndo € um agentebloqueador “ puro” dos
canaisdepotéassio, pois, além depossuir umaagao antiadre-
nérgica, aamiodaronagozadepropriedadesclassel elV, ja
guetambém éum bloqueador dos canaisde sodio ecélcio,
sendo estapossivelmentea, razéo dos seusefeitos diferen-
ciadossobreoslimiaresdedesfibrilacdo, quando compara-
dos aos de outros agentesdaclassel11. Em funcdo de seu
baixo efeito pré-arritmico emiocardiodepressor, aamiodaro-
naéhojeumadrogaantiarritmicaextensamente utilizada,
portanto, considerando suaac&o sobreoslimiares de desfi-
brilagdo, umaatencéo especial deve ser dadaaos pacientes
portadoresde cardioversor desfibrilador implantavel.

Os efeitos dos bloqueadores dos canais de calcio so-
breoslimiaresde desfibrilacéo ventricular ndotém sido ex-
tensamente estudados. Os dados disponiveisindicam que
overapamil eodiltiazen promovem elevacdo delimiar, em
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model os animaisehumanos, com formatosde ondade cho-
gue monofasicos %23, efeitos que ndo foram observados
comuso denifedipina

Recomendacdes para uso de drogas
antiarritmicas em portadores de
cardioversor desfibrilador implantavel

Apesar de todas as consideracGes feitas, histéricae
evolutivamente, observa-se um declinio no uso de drogas
antiarritmicasem portadoresdecardioversor desfibriladorim-
plantavel, quando seanalisam asdiferentes publicactesre-
lacionadasaexperiénciaclinicacomessaprétese. Se, nass&-
riesiniciais, aterapiafarmacol gicaesteve presenteemcerca
de 70% dos pacientes, nas séries mais atuai s esses indices
cairam paraval oresinferioresad0% %, comrazbespossivel-
mente diversas, como o desenvolvimento dastécnicas de
ablacdo por cateter, que propiciaram tratamento definitivo
paraastaquicardias supraventricul ares, apropriaevolucdo
tecnol 6gicadosdesfibriladoresimplantéveis, hojeincorpora:
daasofisticadosrecursosdediscriminagdo detaquicardiase
terapiaspor estimul agéo, amudancano perfil dospacientes
submetidos ao implante dessas préteses e, finalmente, os
préprios resultados dos estudos clinicos, envolvendo dro-
gasantiarritmicas, salientando seusefeitosdel etérios.

A despeito daslimitages dos diversos estudos sobre
ainteracdo entrefarmacosantiarritmicoselimiaresdedesfi-
brilac&o, a gumas deducdes e recomendacdes podem ser
extraidas de seus resultados e aplicadas naquel as circuns-
tancias, quando o emprego dessas drogas éinevitavel.

Asrecomendactes agui apresentadastém como fun-
damento exclusivo ainfluénciapotencia dosfarmacosan-
tiarritmicossobreoslimiares dedesfibrilago. E dbvio que,
no processo de deci s0 terapéutica, varios outros fatores
devem ser levadosem consideracao, como o tipo dedistar-
bio do ritmo aser tratado, adoencade base, afuncdo mio-
cardica, as doencas coexistentes etc. Entretanto, esses as-
pectos fogem aos objetivos deste artigo.

Recomendacgdes para selecao do farmaco
antiarritmico

O sotalol éumfarmaco capaz dereduzir oslimiaresde
desfibrilac&o ventricular e deve ser considerado um agente
preferencial, quando setornanecessriaterapiaantiarritmica
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em portadores de cardioversor desfibrilador implantavel,
desdequeadequado com baseemavaliacdoindividualizada.

Oazimilide, odofetilideeoibutilide (ndo disponiveis
aindaem nosso mei 0) sfo agentescapazesdereduzir oslimi-
ares de desfibrilagco ventricular; contudo, ndo devem ser
consideradas opgdes preferenciais, até que estudos mais
ampl os sobre sua eficaciae segurancaestgjam disponivels.

Quando o objetivo daterapiaantiarritmicaépuramente
aobtencdo deumaatividade bloqueadorabetadrenérgica, o
atenol ol parece ser adrogamai s adegquada, considerando-
sequeo propranolol podeelevar oslimiaresdedesfibrilagdo
€ que ndo existem até o momento estudos envolvendo ou-
tros betabl oqueadores.

Osfarmacos cujaacdo antiarritmicapredominantese
deve ao blogueio celular da entrada de sddio (agentes da
classel), osbloqueadores dos canais de calcio e, especial -
mente, aamiodarona sdo agentes capazes de elevar osli-
miares de desfibrilagdo e devem ser evitados como drogas
preferenciais, em especial nassituagdesem queesseslimia
resjasg am naturalmenteel evados, isto &, proximosamaxi-
macapacidadede cargado aparelho (limiares® 20 Joules).

Ossistemasimplantaveis, hojedisponiveis, sdofacil -
menteoperadospor telemetria, permitindo préticaesimples
determinagdo doslimiaresdedesfibrilagdo deformanéoin-
vasiva. Com base nestas consideracdes, frente a necessi-
dadede utilizag&o de algumadrogaque potencia mentein-
terfiracom aeficaciadesfibrilatériado aparel ho, é prudente
umareavaliacdo desses|imiares apds suaintroducao.

Conclusao

Os cardioversores desfibriladoresimplantéaveis ocu-
pamumlugar dedestaque dentro do arsenal terapéutico das
arritmiascardiacas. Por maisque muitosestudoscontrol a-
dos venham demonstrando a superioridade dessas préte-
sessobreasdrogas antiarritmi casno tratamento de pacien-
tesdeadtorisco paramorte stibitapor taquicardiasventricu-
lares, seu emprego ndo dispensa o uso desses farmacos
(imperiosoemmuitascircunstancias). Eimportanteo cardio-
logistater em mente que amaioriadosagentesantiarritmi-
cos pode elevar oslimiares de desfibrilag8o ventricular e
gue seu emprego é capaz de comprometer asegurangados
portadoresde cardioversor desfibrilador implantavel. Um
conhecimento basico sobre a interacéo entre drogas
antiarritmicaselimiaresdedesfibrilagdo éfundamental, no
momento dasel ecdo de um determinado agente.
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* Quadro 1V - Grausderecomendagao daecodoppl ercardiografiae suasdiversasmodalidades(pag 7): na4°

classificagdo (4% 1inha) — Pesquisadetrombosintracavitérios, na42 coluna (ecocardiografiacontrastada por

microbolhas), ondeseléll A/C, leia-selll/D.

* Quadro 1V na5° classificacdo (5*linha) — Pesquisaderegurgitacdo valvar, na3° coluna(ecocardiografia

contrastadapor microbolhas) (pag 7) ondeselél/AC, leiaselll D.

* Quadro XV 111 —Terapiainotrépicaendovenosa: grausderecomendacdo eniveisdeevidéncia, (pag 21) no

1°item—L evosimendan paratratamento, por curto periodo, de pacientescom | C descompensadacom sindrome

debaixo débito, sem choque., nacolunadeClasseondeselél, leia-sella
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