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de Estresse com Dipiridamol e Atropina: comparacao entre jovens e idosos

Safety and Hemodynamic Response during Dipyridamole-Atropine Stress Echocardiogram:
comparison between young and old people
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Resumo

Fundamentos: Com o envelhecimento da populagdo, no
Brasil e no mundo, cresce o nimero de doengas crdnicas,
dentre elas a doenga arterial coronariana. Faz-se, portanto,
necessdria a adogdo de estratégias racionais na avaliagdo
dessa populagéo.

Objetivos: Avaliar seguranga, exeqiiibilidade e resposta
hemodindmica do ecocardiograma de estresse com
dipiridamol e atropina (Eco-Dip-Atro) num grupo idoso
(265 anos — Grupo I), comparando os achados com um
grupo jovem (<65 anos - Grupo II).

Métodos: Um total de 203 pacientes consecutivos com
suspeita ou com coronariopatia conhecida (Grupo I -n=69;
Grupo II - n=134) realizaram o Eco-Dip-Atro seguindo o
protocolo do estudo EPIC 2, ou seja, dipiridamol (até
0,84mg/kg em 10min) e atropina (até 1mg em 4 min).
Resultados: O indice de exames conclusivos ou em que o
protocolo pdde ser completado foi de 78,9% no Grupo L e
92,5% no Grupo II (p<0,001). Por apresentarem glaucoma,
14% dos pacientes do Grupo I nao receberam atropina. Tal
fato ndo prejudicou o indice de positividade que foi
semelhante nos dois grupos (p=ns). O indice de reacdes
adversas relacionadas ou nao a isquemia foi de 12,6% no
Grupo I e 8,1% no Grupo II. Nenhuma complicagdo maior
foi observada. A variagdo da pressdo arterial e a freqiiéncia
cardiaca (FC) ao longo das etapas foram idénticas entre os
grupos (p=ns). Observou-se um incremento significativo
da FC ao longo do protocolo nos dois grupos (p<0,001).
Conclusdo: O Eco-Dip-Atro mostrou-se um método seguro,
independente da idade. O comportamento hemodinadmico
durante o teste foi idéntico e a co-administragdo de atropina
conseguiu produzir o incremento desejado da freqiiéncia
cardfaca em ambos o0s grupos.

Palavras-chave: Ecocardiograma de estresse, Dipiridamol,
Atropina, Seguranca e resposta hemodindmica

Abstract

Background: Aging populations in Brazil and worldwide
are subject to more chronic illnesses, including coronary
artery disease. It is thus vital to adopt rational strategies for
evaluating this population.

Objectives: To assess the safety, feasibility, and hemodynamic
response to dipyridamole atropine stress echocardiography
(Echo-Dip-Atro) in an elderly group (265 years - Group I),
comparing these findings with a young group (<65 years
- Group II).

Methods: A total of 203 consecutive patients with
suspected or known coronaropathy (Group I - n=69;
Group II -n=134) underwent Eco-Dip-Atro, following the
EPIC 2 Study Protocol, namely: dipyridamole (up to
0.84mg/kg in 10 minutes) and atropine (up to 1mg in 4
minutes).

Results: The number of conclusive examinations or cases
where the protocol could be competed reached 78.9% in
Group I and 92.5% in Group II (p<0.001). Atropine could
not be administered to 14% of the Group 1 patients with
glaucoma, with no adverse effects on the positivity index,
which was similar for both groups (p=ns). The adverse
reactions index, related to ischemia or not, was 12.6% in
Group I and 8.1% in Group II. No serious complications
were noted. Variations in blood pressure and heart rate
(HR) during the stages were identical in both groups
(p=ns). A significant increase in HR was noted during the
Protocol in both groups (p<0.001).

Conclusion: The Echo-Dip-Atro test proved a safe method,
regardless of age, with identical hemodynamic behavior
during the test; the co-administration of atropine managed
to produce the desired increase in HR for both groups.

Keywords: Stress echocardiogram, Dipyridamole, Atropine,
Safety and hemodynamic response
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Introdugao andlise hemodinamica do ecocardiograma de estresse

O envelhecimento da populagdo em paises
industrializados tem se revelado uma verdadeira
revolugdo demogrdfica'. Segundo cédlculos da Organizacao
Mundial de Satide, no ano de 2025, o contingente de
idosos ultrapassard 30% do total da populagdo
européia, daf resultando um aumento de pelo menos
50% na demanda por tratamento da doenga
coronariana?. No Brasil, o processo de envelhecimento
da populagdo é comparavel em intensidade ao que se
observa nos paises desenvolvidos, exceto pelo fato de
que enquanto nestes o processo encontra-se em fase
de estabilizacdo, aqui a situagdo é de franca
escalada’.

A prevaléncia da doenca arterial coronariana (DAC)
difusa e extensa aumenta com a idade para ambos os
sexos, dobrando a cada dez anos no grupo de idosos*.
Dentre os métodos diagndsticos ndo-invasivos para o
estudo da DAC, destacam-se o teste ergométrico (TE),
a cintigrafia miocdrdica de perfuséo e a ecocardiografia
sob estresse, sejam estes provocados por esforco fisico
ou por meio de agente farmacolégico.

A técnica de ecocardiografia sob estresse para o estudo
da DAC vem sendo amplamente empregada em
centros médicos dos Estados Unidos e da Europa. No
Brasil, esse método tem merecido crescente atencdo
por parte da comunidade médica.

Por independer de esforgo fisico ou de um
eletrocardiograma livre de alteragdes que
obscurecem a detec¢do deisquemia, a ecocardiografia
sob estresse com fdrmacos torna-se uma opgéo
atrativa para a avalia¢do da doenca coronariana em
idosos nos quais, mais comumente, verificam-se
testes ergométricos submdaximos, ou mesmo de
execugdo impossivel. Agregue-se a isto, 0 menor
indice de efeitos adversos e o baixo custo do
dipiridamol no pais, e delineia-se, entdo, o perfil
de um farmaco seguro e previsivel para a indugao
de estresse farmacol6gico em idosos.

Até o momento, pouco se conhece sobre a
ecocardiografia sob estresse com dipiridamol e
atropina (Eco-Dip-Atro) nos idosos, pois a maioria dos
estudos publicados, avaliando especificamente a
populacdo de idosos, valeu-se do dipiridamol
isoladamente®® ou da dobutamina'®"® como indutores
de isquemia.

Assim, tem este estudo os seguintes objetivos: (1)
avaliar a exeqiiibilidade e o perfil de seguranca do
Eco-Dip-Atro nos idosos e comparar os achados com
um grupo de pacientes mais jovens; (2) realizar uma

com dipiridamol e atropina na populagdo jovem e
idosa.

Metodologia

Foram realizados 204 Eco-Dip-Atro em 203 pacientes,
sendo 110 do sexo feminino e 93 do sexo masculino.
Os pacientes foram estratificados em dois grupos de
acordo com a idade: Grupo I constituido por 69
pacientes com idade =65 anos, e Grupo II constituido
de 134 pacientes com idade <65 anos.

Protocolo de exame empregado

As seguintes orientagdes foram dadas aos pacientes:
jejum de trés horas antes do exame, ndo fumar ou fazer
uso de derivados xantinicos como chd, café ou coca-
colano dia do exame e suspender a terapia antianginosa
como nitratos, bloqueadores dos canais de célcio ou
betabloqueadores caso ndo houvesse contra-indicagdo
especifica a sua suspensdo. Essa suspensdo foi
considerada adequada quando ocorrida pelo menos
48 horas para nitratos e bloqueadores dos canais de
célcio e 72 horas para os betabloqueadores.

Os seguintes dados foram colhidos junto ao paciente:
nome completo, idade, data de nascimento, sexo,
endereco, telefone de contato, peso, altura, medicacado
em uso e tempo de suspensao, indicagdo para o exame,
infarto pregresso, cirurgia de revascularizagdo ou
angioplastia pregressa, fatores de risco sendo estes:
tabagismo, hipertensdo arterial, dislipidemia, diabetes,
histéria familiar e indicagdo do exame.

Um ECG basal, precedido de preparo adequado da
pele, foi obtido através da colocagdo de eletrodos
descartdveis no térax e regido inferior do abdome,
registrando-se assim nove derivag¢des (todas as
derivagdes periféricas e trés precordiais V1, V4 e Vo).
Foram adotadas apenas nove derivagdes, visando a
obter uma melhor drea no térax do paciente para o
registro ecocardiogréfico. Para o registro da pressao
arterial utilizou-se um esfigmandémetro anerdide
colocado segunda as normas no brago contra-lateral
ao da pungdo venosa. A freqiiéncia cardiaca foi obtida
pelos cabos de monitorizagdo do ecocardidgrafo. Essa
monitorizagao foi utilizada ndo s6 para o registro da
freqiiéncia cardiaca como também para a deteccdo
precoce de eventuais arritmias.

Um ecocardiograma basal foi obtido, utilizando-se os
cortes ecocardiogrdficos, segundo as normas da
Sociedade Norte-americana de Ecocardiografia. As
seguintes varidveis foram estudadas: espessura do
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septo interventricular, parede posterior e ventriculo
esquerdo (VE) em didstole, VE em sistole e fragdo de
ejecdo (FE) (método de Teichholz) obtidos através do
modo—-M no corte paraesternal esquerdo ao nivel das
cordoalhas tendinosas, presenca de alteracdes tais
como trombos intracavitdrios, derrame pericardico ou
comprometimento orovalvar significativo que de
alguma forma pudessem influir no resultado do exame
e prognostico do paciente. Por dltimo, realizou-se
uma andlise da fungao segmentar dividindo-se o VE
em um modelo de 16 segmentos. Cada segmento
recebeu uma pontuagdo de acordo com sua
contratilidade: 1=normocinético, 2=hipocinético,
3=acinético e 4=discinético. A soma dos pontos foi
dividida pelo nimero de segmentos analisados,
obtendo-se dai o escore de motilidade parietal (EMP).
O indice de massa foi calculado a partir da férmula
de Devereux.

Apbs os procedimentos preliminares descritos,
iniciava-se o exame de acordo com o protocolo EPIC II.
Esse protocolo preconiza a infusdo intravenosa do
dipiridamol em duas etapas: a primeira, denominada
de dose baixa, constituida de 0,56mg/kg de peso e
infundida continuamente ao longo de quatro minutos.
Segue-se um intervalo de quatro minutos de
observagdo, apds o qual se passa a infusdo da segunda
etapa, denominada de dose alta, e constituida de
0,28mg/kg de peso a ser infundida continuamente em
dois minutos. Ao final dessa etapa, observa-se por
mais dois minutos e passa se a infusdo de atropina em
bolus cumulativos de 0,25mg a cada minuto até a dose
total de Img. Ao final do perfodo de observagao, injeta-
se lentamente parte da ampola de aminofilina,
quantidade essa que pode variar de acordo com a
quantidade de dipiridamol infundida ou de acordo
com a reversdo dos sintomas como cefaléia ou calor
referidos pelo paciente. A aminofilina, que é o antidoto
especifico do dipiridamol, deve ser sempre
administrada mesmo que o exame tenha sido negativo
para isquemia, pois a meia-vida do dipiridamol é de
aproximadamente dez horas, evitando-se, portanto,
liberar um paciente com niveis de dipiridamol
circulante. Sdo critérios de interrupg¢do do protocolo:
aparecimento ou piora de uma dissinergia,
infradesnivelamento igual ou superior a2mm no ECG,
efeitos colaterais limitantes ao prosseguimento do
protocolo ou finaliza¢do do protocolo.

As imagens ecocardiogrdficas foram obtidas
continuamente e registradas em videocassete ao final
de cada etapa do protocolo ou quando necessdrio. A
freqiiéncia cardfaca assim como eventuais arritmias
foram monitoradas por meio do tragado
eletrocardiografico do ecocardiégrafo. A pressdo
arterial foi aferida ao final de cada etapa ou sempre
que necessdrio.

Ao final do exame todos os pacientes permaneceram
em observacdo por pelo menos 15 minutos na sala de
espera, periodo esse que poderia se prolongar em caso
de positividade do exame ou aparecimento de efeitos
colaterais. Os exames nos quais permanecia alguma
didvida em relagdo a contratilidade segmentar foram
revistos na fita de video.

Para a correlagdo das varidveis foi realizada andlise
univariada, utilizando-se o teste t de Student para a
comparacdo de médias de amostras independentes,
ou o teste de Mann-Whitney, para varidveis com
distribuigdo ndo-paramétrica. Para comparagdes de
proporgdes foi utilizado o teste do qui-quadrado ou
teste exato de Fisher.

Resultados

As principais indicagdes para a realizagdo do Eco-Dip-
Atro estdo listadas na Tabela 1, sendo que alguns
pacientes apresentaram mais de uma indicac¢do. O
maior percentual de indicagdes foi para o esclarecimento
de dor precordial atfpica ou tfpica - esta mais prevalente
entre os idosos (23,2% wversus 13%). Uma proporcao
semelhante de pacientes (44,4% jovens versus 44,9%
idosos) realizou o TE como primeiro passo na pesquisa
para DAC. O resultado no grupo idoso, porém, ndo
foi conclusivo em 48,4% daqueles que o realizaram.

Tabela 1
Indica¢des primarias e secundarias para a realiza¢ao do
ecocardiograma de estresse com dipiridamol e atropina

Idosos
16 (23,2%)
18 (26,0%)

Jovens
18 (13,0%)
35 (26,0%)

Dor precordial tipica

Dor precordial atipica

Teste ergométrico inconclusivo 9 (6,7%) 15 (22,0%)
Teste ergométrico positivo 32 (239%) 5 (7,0%)
Teste ergométrico negativo 13 9,7%) 3 (4,3%)
ECG basal alterado 13 97%) 0

Eco basal alterado 3 (20%) 0

Impossibilidade para o esfor¢o 7 (5,0%) 9 (13,0%)
Estratificacdo pés-IAM 5 (37%) 7 (10,0%)
Passado de IAM 19 (142%) 5 (3,7%)
Pés-procedimento de revasc. 9 (7,0%) 6 (87%)
Estratificagdo de risco cirdrgico 3 2,0%) 8 (11,0%)
Pesquisa de viabilidade 4 (B,0%) 2 (3,0%)
Outras 4 (30%) 1 (1,0%)

IAM=infarto do miocdrdio; Pés-procedimento de revasc.=p0s-

procedimento de revascularizagio

Somando-se o percentual de TE inconclusivos em
relagdo a populacdo total de idosos (22%), a pacientes
impossibilitados para o esforco fisico (13%) e aqueles
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com um tragado eletrocardiografico de repouso
prejudicado, no caso um BRE de Il ou III grau ou BRD
de II ou III grau (20%), obtém-se 55% de pacientes
idosos onde o TE néo foi conclusivo, ou ndo pode ser
realizado como se pode ver na Figura 1. No grupo
jovem este percentual ndo ultrapassou os 21%, valor
este semelhante ao relatado na literatura mundial.

13%

13%

45% 20%

7%

22%

Impossibilidade BRE BRD
de fazer TE 3° Grau 3° Grau

TE Demais
Inconclusivo  Pacientes

Exeqiiibilidade do Eco-Dip-Atro

O indice de exames conclusivos ou naqueles em
que o protocolo pode ser completado foi de 92,6%
no grupo jovem e 78,9% no grupo idoso (p<0,001).
O elevado indice de exames subméximos no grupo
idoso se deu a custa da elevada prevaléncia de
glaucoma nessa populagdo (14%). Tal fato, porém,
ndo prejudicou o indice de positividade do exame
que foi semelhante nos dois grupos. A Figura 2
mostra o indice de positividade do exame e em que
etapa do protocolo a positividade foi alcangada.

Figural

Prevaléncia de testes ergométricos inconclusivos ou
prejudicados no grupo de idosos

BRD 3° Grau= bloqueio de ramo direito do 3° grau; BRE 3° Grau=
bloqueio de ramo esquerdo do 3° grau; TE=teste ergométrico

Dos 69 pacientes do Grupo I, 32 eram do sexo feminino
e 37 do sexo masculino (p=ns), com média de idade
de 7144,1 anos. Dos 134 pacientes do GrupoIl, 73 eram
do sexo feminino e 62 do sexo masculino (p=ns), com
a média de idade de 51,9+7,3. Ndo se observou
diferenca significativa quanto a distribui¢do por sexo
entre os grupos. A Tabela 2 apresenta as caracteristicas
demograficas dos dois grupos.

Tabela 2
Caracteristicas demograficas dos dois grupos estudados
Grupo Grupo P
Idoso Jovem
(n=69) (n=86)
Idade média (anos) 71 52,5 < 0,001
indice de massa (g/m?) 120,8 92,9 < 0,001
BRE 10 9 ns
Terapia antiisquémica 10 11 ns
HAS 49 48 0,052
Fumo 21 24 ns
Dislipidemia 24 35 ns
Diabetes 12 6 < 0,05
Histéria familiar 19 24 ns
IAM prévio 12 14 ns

BRE=bloqueio de ramo esquerdo; IAM=infarto do miocdrdio;
HAS=hipertensao arterial sistémica

lATRO= 54,4% I ATRO= 48,8%

Dip 2= 27,3% Dip 2= 42,8%
B Dip 1= 15,2% B Dip 1= 14,3%

/ /

100 -
23,7
801 29,6
60 -
%
40
20
0 |
Jovem Idoso
n=135 n=71
. Positivos Negativos

Figura 2

Indice de positividade do Eco-Dip-Atro no grupo de jovens
e de idosos
Atro=atropina; Dip=dipiridamol

A Tabela 2 lista as reagdes adversas apresentadas
por ambos os grupos. A maior parte dessas reagoes
ndo limitou a conclusdo do exame. Algumas delas
relacionaram-se com a presenga de isquemia, como
foi o caso da insuficiéncia ventricular esquerda
observada em um paciente que apresentou isquemia
da parede poéstero-inferior, acompanhada de
aumento da regurgitacdo mitral e da presséo
sistdlica de artéria pulmonar. Um dos pacientes com
broncoespasmo também foi positivo para isquemia,
jd o outro apesar de ndo ter apresentado nova
alteracdo segmentar, apresentava marcada alteragdo
segmentar em repouso com regurgitacdo mitral
grave, tendo o exame sido suspenso ap6s a primeira
dose de dipiridamol. No caso dos pacientes com
extra-sistolia, em dois deles o fendmeno associou-se
a isquemia; jd nos demais, ndo foram observadas
outras alteracdes e o exame pdde ser concluido.
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Em relagdo a atropina, o dnico efeito adverso que
poderia lhe ser atribuido foi um episédio de
insuficiéncia do VE observado em uma paciente
apods a terceira dose de atropina (0,75mg). Essa
paciente apresentava um VE dilatado, com
disfuncgao sist6lica de grau moderado ja em repouso.
Um incremento de 35bpm da FC durante o teste,
induzido principalmente pela atropina, pode ter
desencadeado o quadro de descompensacao, jd que
nenhum outro parametro se alterou e tampouco se
observou uma resposta isquémica.

Comportamento hemodinamico

A andlise do comportamento pressérico ao longo
do Eco-Dip-Atro foi feito com aqueles pacientes que
alcangaram uma ou mais etapas de Atro. A Figura 3
mostra o grafico com o comportamento da PAS e
PAD basal e ao longo das etapas. Verificou-se que
o nivel médio da PAS basal no grupo idoso (n=42)
era significativamente mais elevado que no grupo
jovem (n=105) (p<0,001), e que a variagdo da PAS
ao longo das etapas em relagdo a PAS basal foi
semelhante nos dois grupos. O valor médio da PAD
basal foi semelhante em ambos os grupos (p=ns) e
variou de forma semelhante nos dois grupos ao
longo das etapas (p=ns). Resumindo, apesar de a
PAS partir de um nivel basal significativamente
maior no grupo idoso, seu comportamento ao longo
das etapas do Eco-Dip-Atro foi semelhante com
variagdo aproximadamente constante para ambos
os grupos. Os mesmos achados se aplicam para a
PAD, que também variou de forma constante ao
longo das etapas em ambos os grupos.

O comportamento da FC ao longo do Eco-Dip-Atro
foi analisado naqueles que completaram todas as
etapas do protocolo proposto, ou seja, duas etapas de
Dip e quatro etapas de Atro; apesar de, com isto, se
ter reduzido o grupo idoso para 30 pacientes e o grupo
jovem para 72 pacientes, considerou-se que apenas
uma curva completa da FC poderia dar informagées
fiéis quanto a influéncia da co-administragdo de Atro
sobre o comportamento da resposta cronotrépica.

A FC mostrou uma tendéncia ndo significativa de ser
mais baixa no grupo idoso em condi¢Ges basais
(p=0,08) e em cada etapa do protocolo (p=0,06). Apesar
disso, ambas as curvas tiveram um comportamento
semelhante (p=ns), com a FC aumentando de forma
consistente e significativa em cada uma das etapas
(p<0,001), como mostra a Figura 4. A Figura 5 mostra
o incremento da FC ao longo das etapas. O incremento
da FC de pico em relagdo a basal foi de 36,1+13bpm no
grupoidoso, e de 41,3+14,3bpm no grupo jovem (p=ns).

140 -
130
120
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120
) -
3
7Y -

Basal Dip 1 Dip 2 Atro 2 Atro 4

——— Idoso n= 30 ——@— Jovem n=72

170 -
Figura 4
150 = R N N N Média da freqtiéncia cardfaca ao longo do exame para
130 L o o - - aqueles que completaram todas as etapas do protocolo.
p=ns ambos os grupos apresentaram comportamento semelhante
110 + ao longo do teste; p=0,004 para o nivel médio a FC ao longo das
etapas entre ambos os grupos e p<0,0001 para a FC e entre cada
90~ s - — o — etapa em cada grupo individualmente.
70F
50 1 1 1 J
Basal Dip 1 Dip 2 Atro
PAS Idoso ——0—— PAD Idoso
A PAS Jovem - PAD Jovem
Figura 3

Variagao da PAS e PAD ao longo das etapas

PAD=pressao arterial diast6lica; PAS=pressdo arterial sistélica
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comparados os resultados do TE do grupo idoso com
50 0 grupo jovem, notou-se, dentre os que se submeteram
451 ao TE, um indice de resultados inconclusivos
40 significativamente maior no grupo idoso.
35
30 Num dos poucos trabalhos disponiveis na literatura
25 mundial, Riley et al." verificaram que em uma amostra
20 inicial de 544 pacientes idosos candidatos ao TE,
15 somente 70% estavam aptos para se exercitar. Os
10k demais foram excluidos por apresentar deformidades
fisicas, dispnéia ou um tragado eletrocardiogréfico
g i . . . . basal alterado a ponto de prejudicar a andlise. Dos 280
Dip 1 Dip 2 Atro 2 Atro 4 pacientes que realizaram o TE, apenas 60%
ultrapassaram 80% da FC méxima prevista para a
—@— Idoson=30 -——®—— Jovem n=72 idade.
Figura 5 Na presente casuistica, observou-se uma diferenga

Variagdo absoluta da freqtiéncia cardiaca em relag¢do ao valor
basal (Incremento)

p=0,06 para o nivel de incremento da FC entre os grupos ao longo
das etapas; p<0,0001 para o incremento de FC ao longo das etapas
em ambos 0s grupos e p=ns para intera¢do grupo* momento.

Discussao

O eco de estresse para a avaliagdo da DAC no idoso
surgiu como uma opg¢do mais econdmica, capaz de
fornecer informacgdes adicionais sobre o estado
cardfaco e de prover informagdes diagndsticas e
prognosticas semelhantes as da cintigrafia miocardica.
Yeo et al.”® estudaram 75 pacientes idosos com Eco-
Dob, sendo que 80% deles também receberam atropina.
Nao ocorreram complicagdes maiores, sendo que
reagdes autolimitadas e prontamente revertidas se
manifestaram em seis pacientes: trés com hipotensdo
transitéria, um com fibrilacdo atrial paroxistica, um
com ritmo juncional e outro com taquicardia
ventricular sustentada. Estudos, comparando a
exeqiiibilidade do Eco-Dob® ou Eco-Dip>” entre jovens
e idosos, mostraram que o indice de efeitos limitantes
foi semelhante nos dois grupos. A maioria deles ndo
prejudicou a conclusio do teste, sendo que em nenhum
deles ocorreram complica¢des maiores como fibrilacdo
ventricular ou infarto.

Em relagdo aos jovens, o grupo idoso talvez tenha sido
mais bem explorado ao optar-se pelo método como
alternativa, principalmente aqueles incapazes de
serem avaliados pelo TE, considerado o método de
primeira linha para uma populagdo apta ao esforco
fisico e com um tragado eletrocardiogréfico confidvel.
No atual trabalho, o indice de pacientes com TE
inconclusivo ou néo realizado alcangou 55%. Talvez
este valor tenha sido superestimado, pois pacientes
com TE conclusivo, possivelmente ndo tenham
necessitado de outro exame. Entretanto, quando foram

significativa entre os grupos idoso e jovem em relacdo
a exequibilidade do protocolo proposto (p<0,001). Isto
porque em 14% dos idosos a atropina ndo foi
administrada devido a presenga de glaucoma, situagao
na qual convém evitar seu uso devido ao risco, embora
remoto, de fechamento de angulo. Outra potencial
contra-indicagdo é a hipertrofia prostética, pelo risco
de reten¢do urindria aguda induzida pelo farmaco.
Nao houve, porém, pacientes com este achado na atual
casuistica. Excluido este aspecto, foi idéntica a
exeqibilidade entre os dois grupos em relagdo aos
efeitos limitantes do Eco-Dip-Atro.

Interessante notar também que o fato de um percentual
significativo de idosos ndo conseguir completar o
protocolo proposto ndo alterou o indice de positividade
do Eco-Dip-Atro, semelhante nos dois grupos
(p=ns).

A co-administragdo de atropina no Eco-Dip tem sido
proposta, visando a aumentar a sensibilidade
diagnostica do método, principalmente na DAC
anatomicamente menos extensa. Picano et al.’
observaram um aumento de 15% na sensibilidade
global do Eco-Dip-Atro (85%) em relagdo ao Eco-Dip
(72%). Este aumento foi mais significativo para DAC
de um vaso, onde a sensibilidade passou de 55% para
76%. Lanzarini et al.'® encontraram resultados
semelhantes ao co-administrar atropina em seus
pacientes. Verificaram também que, na angiografia
coronariana quantitativa, os pacientes com positividade
alcancada na etapa de atropina apresentavam um
diametro percentual de estenose de 72+24% contra
80+13% naqueles em que o teste foi positivo jd na etapa
de dipiridamol.

No presente estudo, portanto, a possivel justificativa
para a semelhanca dos resultados entre os dois grupos,
a despeito do maior ntimero de idosos que ndo
utilizaram atropina, reside na prevaléncia e gravidade
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reconhecidamente maiores da DAC entre os mais
velhos.

Aincidéncia de reagdes adversas limitantes ou ndo
para um exame conclusivo foi semelhante em
ambos os grupos. Muitas foram conseqiientes a
propria isquemia e nenhuma gerou complicacdes
maiores, tendo-se alcangado rdpida reversdo apds
aminofilina ou nitrato EV. Trés pacientes do grupo
idoso e quatro do grupo jovem ndo receberam
atropina por terem apresentado sintomas
relacionados ao efeito do dipiridamol tais como
cefaléia, vOmitos, rubor facial intenso e
polissintomatologia inespecifica. Tais sintomas
costumam ser freqiientes no Eco-Dip, mas em geral
bem tolerados e limitados ao periodo de infusdo do
antidoto. Nos pacientes em questdo, entretanto, os
sintomas ndo foram bem tolerados, tendo sido
requerida a infusdo imediata de aminofilina apds
a segunda dose de dipiridamol.

Ferrara et al.®, assim como D'Angelo et al.® verificaram,
em estudo comparativo com Eco-Dip, que jovens e
idosos apresentavam o mesmo indice de efeitos
colaterais durante a infusdo de dipiridamol, dentre
eles: hipotensdo, nduseas, rubor intenso, cefaléia e
dispnéia.

Nas doses preconizadas no protocolo (Img total), a
co-administragdo de atropina demonstrou ser segura.
Neste trabalho, o dnico paciente que apresentou
complicagdo atribuivel a co-administracdo de atropina
foi uma paciente do grupo idoso com VE dilatado e
disfungdo ventricular de grau moderado em repouso.
Essa paciente apresentou, apds a terceira dose de
atropina (0,75mg), um quadro de insuficiéncia
ventricular esquerda caracterizada por dispnéia e
crepitagdes pulmonares. O dnico parametro que se
alterou foi a FC que passou de 107bpm em repouso
para 140bpm (em ritmo sinusal), no pico de estresse,
com 0s demais parametros permanecendo inalterados,
inclusive a contratilidade segmentar. A hipétese mais
provével para este caso é a de que a paciente com
fungdo ventricular deprimida em repouso néo tolerou
o aumento do cronotropismo induzido pela
atropina.

Sao poucos os relatos de efeitos adversos relacionados
especificamente ao seu emprego. No estudo
multicéntrico EDIC (Echo-Dobutamine International
Cooperative)'” que avaliou a seguranga e tolerabilidade
do ecocardiograma sob estresse com dobutamina e
atropina em 2942 pacientes, foram observados sinais
de intoxicagdo atropinica em cinco deles. Picano et al."®
verificaram em 167 pacientes submetidos ao Eco-Dip-
Atro apenas um caso de taquicardia supraventricular
relacionada a atropina.

O mecanismo através do qual o Eco-Dip-Atro
desencadeia a isquemia em nada se assemelha ao do
TE ou do Eco-Dob. O aumento da demanda miocérdica
de O2 néo é o fator determinante. Como previamente
descrito, o que ocorre é um fenémeno de diminuicédo
seletiva da oferta de O2 por meio de mecanismos
complexos ainda ndo completamente elucidados.
Alguns estudos comprovaram que o duplo-produto
pouco se altera durante a infusdo de dipiridamol.
Feldman et al.”” estudaram a resposta hemodindmica
ao dipiridamol em 13 pacientes submetidos a
angiografia coronariana e verificaram em relagdo ao
comportamento pressorico que, embora houvesse uma
queda significativa da pressdo sistélica e média da raiz
adrtica, secunddria ao aumento do fluxo coronariano
induzido pelo dipiridamol, essa variagdo nédo se
refletiu em alteragdo da PAS sistémica. Picano et al.?,
em estudo avaliando o papel do consumo de O2
miocdrdico no Eco-Dip, verificaram que os pacientes
com resposta isquémica atingiam um duplo-produto
significativamente mais baixo no Eco-Dip do que
durante o TE. J4 num modelo canino, Bin et al.?!
sugeriram que a taquicardia reflexa provocada pelo
Dip teria papel fundamental para desmascarar a
isquemia subendocdrdica provocada por essa droga.

Sabe-se que a perfusdo miocdrdica ocorre
predominantemente na didstole e que na vigéncia de
uma obstrugdo coronariana, o componente sistélico
da perfusdo pode ser totalmente abolido, pois a
pressdo de perfusao distal a obstrugdo € menor do que
a pressdo sistdlica parietal do VE. Com isso, o tempo
diastdlico passa a ser um importante determinante da
perfusdo miocdrdica, principalmente em relagdo ao
subendocdrdio®. Dentre os farmacos disponiveis, a
atropina parece ser um dos tinicos dotados dessa
propriedade potencialmente importante no
desencadeamento da isquemia miocardica®.

A co-administra¢do da atropina com o dipiridamol
tem, portanto, como objetivo através de um aumento
da FC, encurtar o perfodo diastdlico, levando a uma
diminuicdo da perfusdo do leito subendocérdico, este
jd inadequadamente perfundido pela acdo do
dipiridamol®. Deve se ressaltar, porém, que mesmo
nessa etapa, o objetivo maior ndo é provocar um
aumento na demanda miocdrdica de O2, mas
novamente diminuir ainda mais a sua oferta. Conrad?,
em interessante estudo sobre os efeitos da atropina no
tempo diastélico, verificou que mesmo pequenos
aumentos a FC induzidos pela acdo da atropina, no
caso ja a partir de um incremento de 12 batimentos,
foram capazes de diminuir significativamente o tempo
de perfusdo diastdlica.

Ao monitorar o comportamento hemodindmico dos
dois grupos ao longo das etapas do protocolo,
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procurou-se verificar se a infusdo de atropina seria
capaz de provocar um aumento da FC no grupo idoso,
bem como se o comportamento da PA poderia
determinar algum aumento do consumo de O2
miocdrdico e, portanto, facilitar o desencadeamento
de isquemia.

A PAS, apesar dos ja esperados niveis basais mais
elevados no grupo idoso em fun¢do da maior
prevaléncia de HAS nessa faixa, comportou-se de
forma constante ao longo das etapas nédo tendo
influenciado o consumo de O2 miocardico. O mesmo
aconteceu com a PAD, que chegou a mostrar discreta
redugdondo significativa apés ainfusao do dipiridamol,
tampouco tendo influenciado o consumo de O2
miocdrdico ou exercido suposto efeito de roubo
periférico. Em suma, o comportamento da PA nao
contribuiu para a modulagdo da resposta isquémica
do teste em nenhum dos grupos e foi semelhante a
resposta pressorica dos idosos ao Eco-Dip-Atro
quando comparado ao grupo mais jovem.

Com o envelhecimento, além de certo grau de
deterioragdo e diminui¢do do ntiimero de células do
marca-passo e sistema de condugéo cardfacos, ocorre
queda da atividade nervosa autondmica
secundariamente a deplecdo das reservas cardiacas de
noradrenalina®, achados estes que podem gerar uma
diminuicdo da resposta cronotrépica do idoso ao
bloqueio da acetilcolina produzido pela atropina®.
Essas observagoes, entretanto, ndo parecem ter se
aplicado nesta série, pois a adi¢do de atropina gerou
nos dois grupos ao longo das etapas e em cada uma
delas, aumento desejado, consistente e significativo
da FC.

Anthopoulos et al.!* avaliaram 128 pacientes idosos
com Eco-Dob e Eco-adenosina e obtiveram significativo
aumento da FC de pico comparativamente aos valores
basais para ambos os fdrmacos, apesar do aumento
mais expressivo para a dobutamina. Poldermans et al.'
verificaram uma resposta cronotrépica adequada num
grupo idoso quando submetido ao Eco-Dob ou Eco-
Dob-Atro, com 92% dos pacientes atingindo a FC
submadxima preconizada para a idade.

Limitac¢des do estudo

Este trabalho foi um estudo observacional que utilizou
uma amostra de conveniéncia e, como tal, sujeita a gerar
dados tendenciosos. Como se pode ver na Tabela 2
(indicagdes para o exame), a populagdo encaminhada
para este estudo, foi a mais heterogénea possivel,
compreendendo desde pacientes com baixa
probabilidade pré-teste para DAC até pacientes
sabidamente coronariopatas.

Outra possivel critica foi o tipo de andlise empregada -
andlise direta com revisao em fita de video em vez da
aquisicao digital em quad-screen. Esse tipo de técnica
apesar de diddtica e prética para revisdao, ndo é um
fator determinante para a acurdcia diagnéstica, que
estd muito mais dependente de uma boa qualidade de
imagem e da experiéncia do examinador, pois mesmo
com métodos de aquisigdo digital, a andlise continua
sendo subjetiva, devendo-se comparar lado a lado
cortesidénticos nem sempre faceis de serem adquiridos.
A maioria dos grandes estudos que validaram o eco
de estresse, ndo utilizou a técnica de aquisicao digital
e nem por isso seus resultados tiveram menor
importancia.

Implicagdes clinicas

O eco de estresse surgiu para a populacdo idosa como
uma excelente opgdo na avaliagdo da DAC. Ele
permite, de forma ndo-invasiva, discriminar aqueles
de maior ou menor risco, evitando-se assim cateterismos
cardfacos desnecessdrios que inclusive apresentam
um maior risco na populagdo idosa?. Sabe-se hoje que
mais importante do que as informag¢des anatdmicas
sdo as informagdes funcionais que um método pode
oferecer e, neste aspecto especifico, o eco de estresse
suplanta também a cintigrafia miocardica, pois avalia
aresposta isquémica em tempo real, propiciando uma
avaliacdo espacial e temporal do fenémeno. O eco de
estresse também pode reproduzir e explicar os
sintomas de cansaco, como no caso da insuficiéncia
mitral por dilatagdo isquémica do VE ou disfungdo do
musculo papilar péstero-medial, achado este observado
em um dos pacientes desta casuistica.

Sem duvida, a incorporagdo desse método, na rotina
de avaliacdo da DAC, acrescenta informacgdes
importantes, a um custo econdémico pequeno e um
risco desprezivel e deve, portanto, ser considerado
como alternativa de primeira linha para os individuos
idosos.

Conclusoes

A ecocardiografia sob estresse com dipiridamol e
atropina mostrou ser um método seguro na populagado
idosa. O comportamento hemodinamico durante o
teste foi idéntico entre os grupos. A co-administragdo
de atropina conseguiu produzir o incremento desejado
da freqtiéncia cardfaca em ambos os grupos.

Potencial Conflito de Interesses

Declaro ndo haver conflitos de interesses pertinentes.
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