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Objetivo - Estudar a seguranca e exequibilidade da
ecocar diografia comestresse pela dobutamina associada
a atropina (EEDA) em pacientes com doenca arterial
coronéria (DAC) suspeita ou conhecida.

M étodos - Estudados 3000 testes consecutivos, pela
EEDA, armazenados emfor mato de banco de dados.

Resultados - Observaram-se, como maiores compli-
cacdesrelacionadas ao teste, a ocorréncia de 1 caso de
infarto agudo do miocérdio, 4 detaquicardia ventricular
sustentada e 5 de intoxicagao atropinica. Um dos objeti-
vosdo testefoi atingido em 95% dos exames.

Conclusao- AEEDA éummétodo seguro eexeqiivel
para o diagnostico de DAC.

Palavras-chaves. ecocardiografia, coronariopatia, dobu-
tamina

Safety and Feasibility of Dobutamine-
Atropine Stress Echocardiography

Purpose - To study the safety and feasibility of
dobutamine-atropine stress echocar diography (DASE) in
patientswith known or suspected coronary artery disease.

Methods- Therewere 3,000 DASE that were studied
inaprospectivefashion. All symptonsand sideeffectswere
stored in a data base format.

Results- Major test-related complications observed
included one case of myocardial infarction, four cases of
sustained ventricular tachycardia and five cases of
atropineintoxication. There was no death or ventricular
fibrillation asadirect or indirect consequence of the test.
The infusion protocol allowed to usto examine patients
using beta blockers, and led to 95% feasibility.

Conclusion - DASE isa safe and feasible method for
the study of patients with suspected or known coronary
artery disease.

Key-words echocardiography, coronary artery disease,
dobutamine
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A dobutamina, sintetizadaem 1975, é uma cateco-
laminabem tol erada, possui meia-vidade2a3mineéuma
das que mais aumentam o consumo de oxigénio pelo
miocérdio, podendo, portanto, provocar isquemia. Estas
caracteristicas fizeram com que amesmafosse possivel-
menteideal, paraprovocar estresse cardiaco.

A ecocardiografiacom estresse pela dobutaminafoi
utilizadapel aprimeiravez em 1986 paraaavaliacdo daloca
lizagdo eextensdo dadoencaarterial coronéria(DAC), pre-
cocemente, aposoinfartoagudodomiocardio (IAM), em 30
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pacientes. Foi observado excel ente perfil detol erabilidade,
com sensibilidade global de85% e especificidadeglobal de
88% paradeteccdo dedoencacoronariadistante daareade
infarto2. Desde ento, variosoutrostrabalhostém demons-
trado suaataacuraciadiagnésticaeaimportanciadeseadi-
cionar atropinaadobutamina, afim deaumentar o poder di-
agnéstico desteteste, especia mente nos pacientes em uso
de drogas betabl oqueadoras 3*.

Grandes séries s80 necessariasparaque seestabeleca
a seguranca na prética médica de qual quer método tera-
péutico ou diagndstico. Existem apenastrésestudosnalite-
raturamédi ca, analisando a seguranca daecocardiografia
peladobutaminatotaizando 4717 exames, com 10 complice
¢Oescardiacassignificativas, porém sem nenhum 6bito .
A ecocardiografiacom estresse peladobutaminango éisen-
tadeefeitoscol ateraissignificativos, quepossam gerar risco
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devida, porém, também ndo parece ser um método quegere
ndmero significativo de complicagdes. Portanto, pode-se
observar que aindanéo existem trabal hos suficientes para
analisar deformadefinitivaasegurangadoteste.

Nosso objetivo foi avaliar a segurancga e exequibili-
dade daecocardiografiacom estresse peladobutaminaas-
sociadaaatropina(EEDA), assim como autilidade daasso-
ciacdo de atropinaem 3000 testes consecutivos.

Métodos

No periododejunho/91 ajaneiro/97, 3000 EEDA foram
feitosem 2925 pacientesdeformaconsecutivano Hospital
Unicor eHospital Sdo Paulo daEscolaPaulistadeMedicina
Apobsaandlise dostestes, osresultados foram registrados
em banco de dados, utilizando planilhaExcel daMicrosoft
com 114 camposdeinformacao por paciente.

Foram estudados 1811 homense 1189 mul heres, com
idade médiade 56,4 (3 a89) anos, sendo que 838 submete-
ram-se a0 exame, enquanto se encontravam internados e
2162fizeramexamesem ambitoambulatorid. A historiaclini-
cademonstrava que 1589 eram hipertensos, 1375 tinham
histériade DAC emmembrosde1°graudafamilia<60anos,
1047 hipercol esterolemiae428 eram diabéticos.

Nos 3000 testes, os pacientes estudados possuiam
umaou mais das seguintes caracteristicas clinicas pre-
gressas; estavam em periodo apdsinfarto do miocérdiore-
cente (menosqueduassemanas) (239); jAhaviamtidopelo
menos um episodio deinfarto do miocérdio antigo (maior
gueduassemanas) (700); tinham sido submetidosa revas-
cularizag@o do miocardio (344); tinham sido submetidosa
angioplastiatransluminal coronaria (477); apresentavam
grau severo dedisfuncdo ventricul ar esquerda(246) e hou-
ve 9 criangas estudadas afim de se avaliar a presencade
isquemiaeviabilidade miocardicapor presencadefistulas
corondrias, origem andmala de coronéria e arterite de
Takayasu. Como ndofoi solicitadaasuspensdo demedica-
mentos, 1042 pacientesestavam emuso denitratos; 600 em
uso de bloqueadores dos canais de célcio e 688 em uso de
betabl oqueadores.

Oscritériosdeinclusdo foram: 1) pacientescom qua-
droclinicodeinsuficiénciacoronariaeimpossibilitadosde
realizar testeergométrico, ouentdo, orealizaramdeforma
ineficaz por razbes ortopédicas, neurol bgicas, vasculares
ouidadeavancada; 2) avaliacdo deviabilidademiocérdica;
3) pacientesrestritosaoleito; 4) pacientescom quadro cli-
nico sugestivo de insuficiéncia coronéria e teste ergomé-
trico negativo ou duvidoso; 5) pacientes assintométicos
com teste ergométrico positivo ou duvidoso; 6) presenca,
no el etrocardiograma(ECG), deblogueiosderamo; 7) pre-
sencadeinfradesnivelamento desegmento ST em repouso,
semquadro clinico deinsuficiénciacoronériasignificativa;
8) pacientesem usodedrogaspodendoalterar oresultadodo
testeergométrico; 9) estratificacdo derisconafasesubaguda
do infarto do miocérdio ndo complicado; 10) acom-
panhamento apos realizacdo de angioplastia ou revascu-
larizagdo do miocéardio; e os de exclusdo - 1) doenca
valvular grave; 2) quadro clinicoinstavel; 3) pacientesem
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periodo apéslIAM complicado; 4) anginainstavel ; 5) hiper-
tensdo arterial sistémica ndo controlada; 6) arritmia
ventricular graveoudedificil controle; 7) gravidez; 8) dergia
adobutamina. ContrarindicagBesparao uso deatropina- 1)
glaucoma; 2) doencaprostética.
Paraqueotestefosse considerado eficaz, eranecessa-
rio que se al cangasse um dos seguintes objetivos: 1) 85%
dafrequénciacardiacamaximaparaaidade cal culadapelo
nimero 220 menos o valor numeérico daidade; 2) observa-
¢do desinaisdeisquemiamiocérdica; 3) término do proto-
colo deinfusdo. Caso ocorressem arritmias cardiacas gra-
vesou efeitos colaterais significativos antes de se atingir
umdosobjetivosdo teste, 0o mesmo erainterrompido econ-
Sideradoineficaz.
Umaveiaperiféricaerapuncionadasempre com cate-
ter venosotipo Gel coR. Doissistemaseram entdo instalados
econectadospor torneirade duplavia; um com sorofisiol 6-
gicoa0,9% paramanutencao dapermeabilidadevenosafora
dos periodos de infusdo de drogas, e outro, com solugéo
formadapor 230mL de soro fisiol 6gico a0,9%, no qual se
adicionava 20mL de solug¢éo contendo 250mg de dobu-
tamina, resultando em uma concentragéo de 1mg de
dobutaminapor mililitro. A administrac&o endovenosade
dobutaminaeracontrol adapor bombadeinfusdo, com do-
ses crescentes, em estagios com 3min de duragdo, corres-
pondentes a doses progressivas de 5mcg/kg/min até
40mcg/kg/min. Caso até o 3°min do estagio de 40mcg/kg/
min, o paci entendo apresentasse sinai sdeisquemiamiocar-
dicaevidentesao ecocardiograma(ECO) endotivesseatin-
gido 85% dafreqiiénciacardiacamaximapreditaparaaida-
de, atropinaeraadministradaduranteainfusdo continuade
dobutamina, com doses de 0,25mg por minuto, até adose
maximaacumulativade 1mg?®. Havendo efeito col ateral sig-
nificativo ouisguemiamiocéardica5mg de metoprolol eram
injetadosviaendovenosa(fig. 1). A cadaestagio, determina-
vam-seapressao arterial eafreqiiénciacardiaca. A monito-
rizacdo el etrocardiogréficaerafeitaemtrésderivacBesconti-
nuas durante o teste. Os aparel hos utilizados narealizacdo
dosexamesforam: Ultramark 9HDI, Ultramark 9 Digital plus,
Ultramark 4 plus, Ultramark 8, Ultramark 6eSIM 7000.
Ossistemasdedigitalizacdo deimagensforam online
e off line da Novamicrosonics. Asimagens ecocardio-
gréficas gravadas em fitaVHS, utilizando-se um VCR-
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Ecocardiograma bidimensional
Eletrocardiograma em 3 deriva¢8es no monitor
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Fig. 1 - Protocolo deinfusdo de dobutaminaassociadaaatropina
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Fig. 2- Imagemdigital doscortesapicaisdeduas(inferior) equatro camaras (superi-
or) em repouso (direita) e no pico deinfusdo (direita) em um exame negativo para
isquemia.

Panasonic edigitalizadaslado alado (fig. 2). O ventriculo
esquerdo foi avaliado em quatro planos ecocardiogréficos
padrbes: paraesternal longitudinal, paraesternal transversal
ao nivel dos muscul os papilares e apical quatro e duas c&
maras, divididosem 16 segmentoscomo recomendado pela
Sociedade Americanade Ecocardiografia®. A segurancado
pacientenarealizacdo daEEDA foi avaliadaem 3000 testes
consecutivos.

Efeito colateral menor foi definido comoaquelerever-
sivel em pequeno periodo detempo e, potencial mente, inca-
paz de desencadear situagéo que levasse arisco de vida
iminente. Hipotensdo arterial foi definidacomo quedada
pressdo sistdlicadepelo menos20mmHgemrelagdo apres-
sdo sistolicaderepouso e hipertensdo arterial severacomo
pressdo diastdlica acimade 130mmHg e presséo sistdlica
acimade240mmHg. Efeito colateral maior foi definido como
aqueleque, potencial mente, pudessegerar situagdo quele-
vasseaiminenteriscodevida. Efeito colateral comriscode
vidafoi definido como ao quelevassediretamenteiminente
risco devidaao paciente.

Este estudo foi aprovado pelas comissdes de éticamé-
dicadaEscolaPaulistadeMedicinaedoHaospital Unicor.

Resultados

Os objetivos do exame foram al cangados em 95%
(2840/3000) dostestes, portanto, em 5% doscasoso exame
foi inconclusivodevido aefeito colateral limitanteou o exa-
mefoi interrompido precocementeapedido do paciente.

Dos 3000 exames, 2027 (68%) foram negativose 973
(32%) positivosparapresencadeisquemiamiocérdica. Dos
testesnegativos, 1324 (65%) ndo necessitaram deatropina
paraatingir um dos objetivos do teste e em 703 (35%) a
atropinafoi necesséria. Dostestespositivos, 701 (72%) ndo
precisaram daadi¢do de atropinaparase positivar, enquan-
t0272(28%) sSm.

Os efeitos col aterai s menores observados nos 3000
examesforam: precordialgiaem 380 (12,6%); hipotensioem
301 (10%); nauseaem 110(3,6%0); hipertensdo arteria severa
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em69(2,3%); cefa@aem 56 (1,9%); mal estar geral etontu-
rasem 21 (0,7%); urgénciamicciona em20(0,6%); disonéia
em 14 (0,5%); tremores em 10 (0,3%); vémitosem dois
(0,06%); tosseemum (0,03%); asteniaemum (0,03%) eder-
gialeveemum (0,03%). Hipotensio severanecessitando da
infusdo de solucdo fisiol dgica salina pararecuperacao dos
niveispressoricosbasaisem um examenegativo (0,03%).

Asarritmias observadas foram: extra-sistoliaventri-
cular em 923 (31%); extra-sistoliasupraventricular em 296
(9,9%); taquicardia ventricular ndo sustentadaem 103
(3,4%); bradicardiaem 59 (1,9%); taquicardiaparoxistica
supraventricular em 23 (0,8%); fibrilagdo atrial ou flutter
atrial em25(0,8%); ritmojunciona emnove(0,3%); bloque-
iosatrioventricul arestemporériosemoito (0,3%). Doispaci-
entesnecessitaram amiodaronaparareversdo defibrilacdo
atrial e, um paciente, paraum episodio de taquicardia
paroxisticasupraventricular. Onze pacientesque apresenta-
ramfibrilagdoatrial ou flutter atrial receberam metoprolol
paraareversdo daarritmia. Quatro pacientes com testes
negativos paraisguemiativeram um episodio de taqui-
cardiaventricul ar lenta sem comprometimento hemodi-
namico, revertidosespontaneamentepararitmosinusa . Os
demaispacientescomoutrasarritmiascardiacasrecobraram
oritmosinusal comainterrupcdo dainfusdo dedobutamina
ou aposaadministragdo demetoprolol.

Foram observados nove efeitos col aterais maiores,
sendo cinco casosdeintoxicagdo por atropinaemindividu-
osidosos que receberam dose total (1mg) e apresentaram
estado de torpor seguido por alucinagBes com duracdo de
vérias horas, necessitando de observagao hospitalar por
24h® equatro casosdetaguicardiaventricul ar sustentada
sem comprometi mento hemodi némico significativo, associ-
ados apresenca deisquemiamiocérdica. Emtréshouve a
necessi dadedemetoprol ol parareversdo pararitmosinusa
e, emum, elaocorreu deformaespontanea.

Tambémfoi observadoum caso deefeito colateral com
risco devida, 20min apos o término dainfusdo de dobuta-
mina, totalizando 0,17% de complicacdes cardiacasgraves
(efeito colateral maior oucomriscodevida). Tratava-sede
pacientequeapresentou | AM em paredeanterior aposexa-
meem que seutilizou dose méximade dobutaminaassocia-
daa0,5mg deatropina, atingindo afreqiiénciacardiacade
pico de 156bpm. N&o foram observadasal teragtes sugesti-
vasdeisquemiano ECG eno ECO. VinteminutosapGsotér-
mino do exame, o paci enteapresentou dor precordial stbita,
acompanhadade supradesnivelamento do segmento ST ao
ECG e discinesiade parede antero-septo-apical ao ECO,
necessitando de revascul arizag8o miocérdicade urgéncia.
Permaneceu sem outras complicagdes até o Ultimo segui-
mento trés anos apos.

Discussao

A ecocardiografiacom estresseem suasvariasformas
€ um meétodo rel ativamente novo, com pouco mais de 10
anos desde os primeiros rel atos. Pode-se entender que da-
dosrelativosasegurancado mesmo ndo sejamtéo extensos
guanto aosjaconhecidosem ergometriae em medicinanu-
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clear. A ecocardiografiacomesforco, provavel mente, reflete
os dados rel ativos a seguranca do teste ergométrico, pois
esta segue protocol os semel hantes aos padronizados no
passado para essa técnica. E estimado que acada 10.000
testes ergomeétricos hgjatrés eventos graves (0,03%) eum
Obito como conseqiiéncia™.

N&o houve 6bito secundario a EEDA relatado até o
momento naliteratura. Emestudocom1118individuos®néo
seobservaram complicagBesgraves(0%) e, emoutro, foram
avaliados 650 pacientes, tendo sido observado um caso de
fibrilag&o ventricular (0,15%) *. No estudo EDIC, (Echo
Dobutamine I nter national Cooper ative Study) > avaliando
2949 testes, observaram-se hove complicagdes cardiacas
graves (0,3%), sendo doisinfartos, duasfibrilaces ventri-
culares, duashi potensdesprol ongadas, umai squemiaprol on-
gadaedoiscasosdetaquicardiaventricular. N&o houvedhito.

No presente estudo, osefeitoscol ateraismenores, em
suagrandemaioria, desapareceram comasimplesinterrup-
¢&o dainfusdo dadroga. Houve cinco casos deindividuos
idosos que apresentaram quadro clinico de intoxicagdo
atropinica, necessitando internagéo hospitalar. Todos os
sintomas desapareceram num intervalo méximo de 24h.
Como estes casos ocorreram em pessoas mais velhas que
58 anosdeidade, apartir de 1994, ndo maisforam utilizadas
doses maiores de 0,5mg em individuos acima dessafaixa
etéria. Também observamos quatro casos de taquicardia
ventricular sustentada, um caso de |AM, resultando em
umaincidénciade eventoscardiacosgraves0,17%. O caso
deinfarto pode ser explicado pel o fato deadobutaminapo-
der causar espasmo coronario e aumento da atividade
plaquetaria>®,

Também cabe enfatizar que ndo houve caso defibri-
lac&o ventricular ou 6bito, como consequiénciadiretaou
indiretado exame, no presente estudo.

A experiénciade cadacentro investigativo também
deverepresentar papel importante no perfil de segurancae
tolerabilidade dostestesde estresse, poisamesmaédireta-
menterel acionadaacapaci dade de o médico operador reco-
nhecer imediatamente os sinais ecocardiograficos de
isquemiamiocardica. A utilizagdo deprotocolosmaisagres-
sivos hainfuséo de dobutamina e sua associagéo com a
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atropina, afim deseal cancar maior acuraciadiagnésticado
exame, podeter colaborado parao aparecimento deal gumas
complicacOesrelatadasnaliteraturaetambém nesteestudo.

No presente estudo, os ef eitos col ateraismenoresem
suagrande mai oriadesapareceram com asimplesinterrup-
¢éo dainfusdo dadroga. Houve cinco casos deindividuos
idosos que apresentaram quadro clinico de intoxicagdo
atropinicanecessitando internacéo hospitalar. Todos os
sintomasdesapareceram numintervalo maximo de 24 horas.
Como estes casos ocorreram em pessoas mais velhas que
58anosdeidade, apartir de 1994 ndo maisforam utilizadas
doses maiores de 0,5 mg em individuos acima destafaixa
etaria. Também observamos quatro casos de taquicardia
ventricular sustentada, um caso de infarto agudo do
miocérdio, resultando emumaincidénciadeeventoscardi-
acos graves 0,17%. O caso deinfarto pode ser explicado
pel o fato deadobutaminapoder causar espasmo coronério
eaumento daatividade plaguetaria’? 3.

Também cabe enfatizar que ndo houve caso de
fibrilag&o ventricular ou 6hito, como consequénciadiretaou
indiretado exame no presente estudo.

A experiénciade cadacentro investigativo também
deverepresentar papel importante no perfil desegurancae
tolerabilidade dostestesde estresse, poisamesmaédireta-
menterel acionadaacapaci dade de o médico operador reco-
nhecer imediatamente os sinais ecocardiograficos de
isquemiamiocardica. A utilizagdo deprotocolosmaisagres-
sivos nainfusdo de dobutamina e sua associacdo com a
atropina, afim deseal cancar maior acuraciadiagnésticado
examepodeter colaborado parao aparecimento deal gumas
complicacOesrelatadasnaliteraturaetambém nesteestudo.
A populagdo estudadaem cadatraba hotambém difere. No
estudo EDIC3, 43% dos pacientes estavam no periodo apos
infarto do miocardio recente, a0 passo que em NOsso estu-
do, menos de 8% dos paci entes foram estudados nesse pe-
riodo.

Concluindo, aEEDA mostrou ser um método diagnés-
tico seguro e exequivel, quando empregado ao nivel
ambulatorial ehospitalar em grandevariedadede pacientes,
comousemDAC. A adicdo deatropinafoi necessériapara
gue fosse atingido um dos objetivos, em 32% dostestes.
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