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PERCUTANEOUS INTERVENTIONS FOR THE TREATMENT OF
CARDIAC ARRHYTHMIAS: TRANSLATIONAL APPROACH

RESUMO

Nos ultimos 50 anos, elegantes modelos clinicos e experimentais impulsionaram a
investigacao translacional do substrato celular e tissular das arritmias cardiacas, favore-
cendo o desenvolvimento de intervengdes nao farmacolégicas, com grandes conquistas
terapéuticas quando comparadas ao tratamento convencional com drogas antiarritmicas.
Alem do progressivo conhecimento da complexidade anatémica e eletrofisioldgica, os
métodos de mapeamento sofisticados, os cateteres especiais e os estudos clinicos
controlados favoreceram o progresso da ablagao das taquiarritmias, principalmente das
taquicardias ventriculares e da fibrilag&o atrial.

Descritores: Arritmias cardiacas; Ablagéo por cateter; Medicina translacional.

ABSTRACT

In the last fifty years, elegant clinical and experimental models have prompted new
translational concepts on cellular and tissue substrate of cardiac arrhythmias, favoring the
development of non-pharmacological interventions, with important therapeutic achieve-
ments when compared to conventional treatment with antiarrhythmic drugs. Besides the
gradually increasing knowledge of the anatomical and electrophysiological complexity,
sophisticated mapping methods, special catheters, and controlled clinical trials have
favored the progression of ablation of tachyarrythmias, particularly of ventricular tachyar-
rythmias and atrial fibrillation.

Keywords: Cardiac arrhythmias; Catheter ablation; Translational medicine.

Nos Ultimos 50 anos houve um importante avango no
entendimento dos conceitos anatomo-eletrofisiolégicos do
coracao, com grande contribuicdo para a abordagem racional
no diagnostico e terapéutica das arritmias cardiacas.

Nos anos 60, apds a introducao por Lown dos aparelhos
de desfibrilacéo de corrente direta’, houve outras contribui-
¢Oes fantasticas que, de uma forma translacional, deram o
suporte para o continuo desenvolvimento das técnicas para o
tratamento percutaneo das arritmias: o registro do feixe de His
por Scherlag,? a estimulacao elétrica do coragéo por Wellens e
Durrer®a ablagao cirirgica anatbmica das vias acessorias por
Sealy* g, finalmente, a ablagéo por cateter utilizando inicialmente
corrente direta por Scheinman,® posteriormente consolidada
com a utilizagéo da radiofrequéncia como fonte de energia.

Nesse mesmo periodo, o estudo CAST® demonstrou
a incapacidade das drogas antiarritmicas em diminuir a
mortalidade nos pacientes com arritmias ventriculares e as
arritmias atriais também n&o contavam com drogas efetivas
gue atuassem em canais especificos como os de K. Dessa
forma, aintrodugdo das técnicas de ablagdo com a utiliza-
Géo de radiofrequéncia nos Estados Unidos e Europa no fim
dos anos 19807 e no Brasil no inicio dos anos 1990, foi um

estratégia necessaria para possibilitar o controle de muitas
arritmias que procuraremos aqui abordar, seguindo as suas
bases fisiopatolégicas e translacionais.

CONCEITOS BIOFiSICOS

As intervencdes por cateter para a destrui¢éo de tecidos
arritmogénicos utilizaram, na maioria das vezes, o hipera-
quecimento com corrente direta, microondas, ultrassom,
laser e radiofrequéncia. A energia mais utilizada foi radio-
frequéncia, uma forma de corrente elétrica alternada de
500-1000 kz que, quando aplicada de forma unipolar entre
o polo distal de um cateter e uma superficie, causa efeitos
na membrana celular, citoesqueleto, nlicleo e metabolismo
celular, incluindo a resposta inflamatéria microvascular.
Apos atingir a temperatura de 50°C observam-se lesoes por
aquecimento bem delimitadas e irreversiveis, decorrentes
da lesdo do sarcolema e sobrecarga de célcio intracelular.
O monitoramento da temperatura previne aqguecimento
exagerado na ponta do cateter (que pode ser evitado
também com cateteres irrigados), formacéao de coagulos
e subida da impedancia.
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Outro mecanismo térmico é o da crioablagao onde o
nitrogénio liquido pressurizado, congela e cristaliza as es-
truturas em contato com um cateter baldo, comprometendo
de forma reversivel (até -40°C) ou irreversivel (< -40°C) as
estruturas cardiacas que estdo em contato direto com a fonte
de congelamento.

CONCEITOS ANATOMO-
ELETROFISIOLOGICOS

Automatismo

A capacidade de despolarizagéo dos midcitos é depen-
dente de um gradiente i6nico intra e extracelular, mediado
principalmente pelo influxo/efluxo de sddio e potassio. Esse
movimento idnico é controlado por multiplos canais (Figura 1A)
que, normalmente, podem se despolarizar automaticamente.
Essas células automéaticas garantem a frequéncia cardiaca
e suas variacoes, a partir de estruturas hierarquicamente
dispostas preferencialmente no né sinusal, jungéo atrioven-
tricular (AV) e no sistema His-Purkinje.

Por automatismo ou atividade deflagrada (despolariza-
¢Oes precoces ou tardias), existe um aumento da despolari-
zacao das ceélulas com ritmos mais rapidos localizados topica
(n6 sinusal, n6 AV, system His-Purkinje) ou atopicamente
no coracao direito (jungdo com a veia cava superior, crista
terminalis, vias de saida de ventriculo direito) ou esquerdo
(veias pulmonares, apéndice atrial esquerdo, via de saida
do ventriculo esquerdo e mUsculos papilares) (Figura 1B).

A base ibnica das pés-despolarizagoes tardias esta rela-
cionada a sobrecarga de célcio no mioplasma e no reticulo
sarcoplasmatico e a liberagéo secundaria desse fon apos a
repolarizacéo, principalmente na presenca de catecolaminas ou
AMP ciclico. Geralmente séo ritmos focais, e a precocidade num
mesmo local permite estabelecer, se acessivel percutaneamente,
ofoco de origem e 0 mapeamento para a ablagao dessa arritmia.

Reentrada

Na vigéncia de alteragdes na condugao, a ativagao elétrica
navega por tecidos com diferentes propriedades de condugao
e refratariedade. Dessa forma, existe a possibilidade do esti-
mulo ter a sua condugao perpetuada ao encontrar, antes de se
extinguir, um tecido adjacente funcionando como um circuito
de conducéo e periodos refratarios heterogéneos, diferentes
do tecido normal. Esse fendbmeno (figura 2) de reentrada
pode reproduzir em laboratério as taquiarritmias monomor-
ficas nodais, atrioventriculares e ventriculares; podem estar
relacionadas a tecidos normais ou patolégicos, sendo estes
Ultimos representados por cicatrizes nos &trios e ventriculos,
decorrentes de isquemia ou processos degenerativos.

As arritmias sustentadas mais frequentes com mecanis-
mos reentrantes foram as primeiras a serem abordadas por
meio de ablagdo com cateteres, notadamente as taquicardias
por reentrada nodal, atrioventricular e ventricular, que serédo
descritas a seguir. Posteriormente, as arritmias por auto-
maticidade foram também manuseadas por essa técnica.

Taquicardias reentrantes nodais (TRN)

O no atrioventricular (NAV) € o filtro natural para a condu-
¢éo mais vagarosa do potencial de agéo dos atrios para os
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Figura 1. (A) Correntes idnicas determinantes do potencial de ac&o: as
com orientagéo inferior séo dirigidas de fora para dentro da célula; as
com orientagéo superior sdo oriundas de dentro da célula e dirgidas
para 0 meio extra-celular. (B) Células automaticas, com oscilagbes
no seu potencial de agao por fluxos iénicos precoces (PDP= pds
despolarizagoes precoces) e tardios (PDT).°

Reentrada

Figura 2. A) tecido com alterag&o estrutural ou funcional na condugdo
sem prejudicar a passagem no estimulo em condigbes normais;
B) Na presenga de uma ectopia existe bloqueio bidirecional; C) Na
vigéncia de uma ectopia mais precoce existe um blogueio anterégrado
unidirecional e, pela demora da condugao, existe tempo para
possibilitar a ativagdo retrograda e desencadeamento da arritmia.
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ventriculos garantindo, pela lentificagdo do impulso no NAV, a
sequéncia fisioldgica contrétil atrioventricular e a protegdo da
condugéo para o ventriculo de ritmos atriais rapidos como o
da fibrilag&o atrial. Essa velocidade de condugdo mais lenta é
determinada pelos pequenos didametros dos midcitos nodais,
interposi¢ao de tecido conjuntivo e, principalmente, pelas falhas
de continuidade determinada pelas conexinas. Dessaforma, o
mapeamento Optico, histoldgico e ensaios imunolégicos com
proteinas marcadoras demonstraram, junto com o registro do
potencial de acdo, a coexisténcia de vias nodais rapidas (tecido
transicional) e lentas (extensdes nodais inferiores), caracteri-
zadas respectivamente por grande e pequena expressao das
conexinas Cx40 e Cx43."° Em 20% dos individuos, vias mais
lentas (Figura 3) com periodo refratério curto sédo encontradas
na proximidade do NAV e, podem, em circunstancias especiais,
desencadear a taquicardia por reentrada nodal.

O posicionamento dos cateteres e a ablacao da via len-
ta dos pacientes com taquicardia por reentrada nodal é
geralmente simples, com sucesso em 95% dos pacientes;
consiste na localizagéo topografica radioscopica (Figura 3D)
e eletrofisiolégica dos potenciais da via lenta para a aplicagéo
de radiofrequéncia (30-50W, 1 minuto, temperatura 40-50°C).
As complicagdes estao relacionadas ao acesso vascular
(1% de trombose venosa profunda) e proximidade do NAV
(1% de Bloqueio AV total) sendo a recorréncia em 1 ano de 5%.

Taquicardias reentrantes atrioventriculares (TAV)

As vias acessorias séo feixes anémalos compostos de
células miocardicas inseridas livremente ao longo do anel mitral
(60%), tricuspideo (15%) ou no lado septal D/E dessas valvas
(25%). Raramente as vias acessoérias emergem diretamente
dos étrios (atriofasciculares), do né AV (nodofasciculares, no-
doventriculares) ou do feixe de His (His-fasciculares). Podem
ser multiplas em 13% das vezes e, na presenga de doenga de
Ebstein, sdo 4 vezes mais frequentes (52%). Podem também
apresentar condugao decremental como as fibras laterais
direitas de Mahaim com condugao apenas anterégrada, com-
portando-se funcionalmente como um feixe de His duplicado
na regido lateral do anel trictspideo e inserido distalmente no
sistema His-Purkinje direito, perto do apex do ventriculo direito.
Finalmente, existem também as fibras postero-septais com
condugéo decremental exlusivamente retrograda, geradoras
da taquicardia de Coumel que, por ser incessante, pode levar
ao desenvolvimento de taquicardiomiopatia.

As técnicas radiologicas e eletrofisiolégicas procuram
definir a insercao das vias ao longo dos anéis atrioventricu-
lares, sendo o sucesso e desfecho clinico da ablagéo das
vias acessorias semelhantes aos das TRN. Existe maior
dificuldade técnica na ablagao das vias epicardicas, vias
multiplas ou quando as vias acessérias estdo associadas
as cardiopatias complexas.
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Figura 3. (A e B) Anatomia das estruturas relacionadas com a taquicardia por reentrada nodal que obedece os mesmos principios da
reentrada da (C) identificacéo eletrocardiogréfica do salto na condugao pelo né atrioventricular que antecede a taquicardia. (D) Radiologia
dos cateteres utilizados em projecéo obliqua anterior esquerda e suas posigdes: ADA = é&trio direito alto, H = His, SC = seio coronario,

ABL = cateter de ablagéao.
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Algumas fibras musculares que envolvem o seio coronario
e suas veias tributarias podem funcionar como uma ponte mus-
cular conectora entre os atrios e ventriculos. Quando existe a
necessidade de ablagao nesse local de fluxo sanguineo limitado,
utiliza-se irrigagéo na ponta do cateter; dessa forma a lesao sera
formada sem o aumento limitante da impedéancia e temperatura.
A proximidade das artérias coronérias (principalmente a artéria
descendente posterior) com 0s ramos do seio venoso, exige
definicao anatémica e cuidados especiais durante a ablagéo.

Dependendo das peculiaridades anatémicas dos feixes
andmalos, podem ser utilizadas bainhas para estabilizar o
mapeamento de anéis maiores como o tricuspideo, para o
acesso transeptal nas vias esquerdas e para acesso peri-
céardico para vias epicardicas.

Taquicardias reentrantes ventriculares

O substrato cicatricial da taquicardia ventricular (TV)
sustentada apds o infarto do miocardio forneceu um modelo
reprodutivel de reentrada, intensamente estudado pela ele-
trofisiologia contemporanea. A regiao da cicatriz € composta
n&o apenas por uma cicatriz densa, mas também por tecidos
circunvizinhos com fibrilas miocérdicas inseridas na intimidade
da cicatriz, caracterizados por alteracdes da conexina 43,
diminuicdo do acoplamento intercelular, condugéo lenta e
predisposicao a taquicardia ventricular reentrante. Alteragoes
adaptativas no sistema nervoso simpético e parassimpatico
com aumento das eferéncias e diminuicao das aferéncias
neuronais da &rea infartada, resultam em maior heterogenei-
dade e multiplicidade de circuitos do substrato arritmogénico,

identificados pelos potenciais fracionados, potenciais tardios
e atividade ventricular localizada anormal (Figura 4).

O remodelamento estrutural do miocardio esta associado
ao aparecimento de miofibroblastos, células fundamentais e
base biologica translacional do substrato da TV. Estudos animais
recentes demonstram que apos seis semanas do infarto experi-
mental, os istmos das TV apresentam uma altissima densidade
de miofibroblastos (aumento de cinco vezes) e maior vascu-
larizacao (aumento de 1,7 vezes) nas bordas das cicatrizes,
devido ao aumento de recrutamento celular ou, ent&o, por fatores
pro-angiogénicos dessas mesmas células miofibroblasticas.
Existem também pontes celulares entre os miofibroblastos e
os cardiomiécitos restantes, com heterogeneidade organizada
nas bordas da cicatriz e isoladas por septos de coldgeno, com
heterogeneidade tissular e resisténcia alteradas, devido ao aco-
plamento heterocelular ndo uniforme entre os cardiomidcitos. '
Esses achados experimentais fundamentam as hipoteses sobre
arelagéo entre a heterogeneidade elétrica com as alteragoes da
condugéo e a inducibilidade de arritmias ventriculares.

A presenca de um substrato estavel, caracterizado por
uma cicatriz com tecido miocardico viavel no seu interior,
estabelece as condicdes para 0 mecanismo de reentrada
e, com isso, a reprodugéo das taquicardias ventriculares
monomadrficas humanas em laboratério.

A possibilidade de mapeamento das taquicardias ven-
triculares sustentadas (TVS) por técnicas eletrofisioldgicas
definiu localizagdes que guardavam boa correlagdo com o
eletrocardiograma de superficie, oferecendo a possibilidade
de diagndstico ndo invasivo da sua origem (Figura 5).
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Figura 4. Derivagao de superficie (V6) e eletrograma de cateter de ablagao (Cartod). Potenciais fragmentados e tardios observados em ritmo
sinusal no alvo do substrato arritmogénico de pacientes com taquicardia ventricular sustentada, submetido a ablacéo por radiofrequéncia.
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Figura 5. A) Corte sagital e B) Transversal do coragdo. A) A apresentacao da TV com BCRE em V1 sugere origem no VD, compreendendo
as TV VSVD idiopéticas, as TV por reentrada de ramo e as TV relacionadas as cicatrizes, onde os exemplos mais frequentes sao as
displasias arritmogénicas do VD, cardiomiopatias e a sarcoidose. A morfologia de BCRD define quase sempre a origem no VE, sendo
excepcionalmente encontradas em doengas severas do VD ou em cicatrizes complexas decorrentes de cirurgias reparadoras da Tetralogia
de Fallot. As derivagbes V3 e V4 conseguem caracterizar as regides basais e apicais do VE conseguindo, pela resultante vetorial no ECG,
diferenciar as origens das TVS basais (ondas R predominantes ) das apicais (ondas S predominantes).

Rev Soc Cardiol Estado de Sao Paulo 2018;28(1):71-80



INTERVENCOES PERCUTANEAS PARA O TRATAMENTO DAS ARRITMIAS CARDIACAS: ABORDAGEM TRANSLACIONAL

O substrato da TVS consiste de regides de miocéardio
anormal onde a musculatura ventricular foi substituida por
tecido fibroso, criando com isso regides de condugao lenta
e ocorréncia de reentrada, caracterizadas regionalmente
por locais de baixa atividade elétrica e déficit segmentar
da contragédo. A resposta dessas regides a estimulagao
elétrica programada, reproduzindo laboratorialmente a TVS
clinica em pacientes com infarto do miocérdio pregresso,
foi um dos marcos translacionais mais importantes para o
entendimento do mecanismo arritmogénico da eletrofisio-
logia moderna. Subsequentemente, o advento da radiofre-
guéncia como fonte de energia incentivou a precisdo do
mapeamento cardiaco pelas técnicas eletrofisioldgicas,
aprofundando também o conhecimento de importantes
bases fisiopatolégicas da arritmogénese.

Nesses pacientes com doenga cardiaca e TVS monomor-
fica, a presenga mais frequente de macrocircuitos reentrantes
facilita a investigacao dos locais criticos de manutencéo
dessas arritmias, localizados no endocérdio, epicardio
ou na regiao intramural dos ventriculos. Esses circuitos
sao constituidos geralmente de cicatrizes que possuem
midcitos residuais sobreviventes, constituindo verdadeiros
canais condutores (Figura 6). Esses canais, denominados
de istmos, sé&o corredores de miocérdio circundados por
barreiras inexcitaveis anatémicas (cicatriz, &nulos valvares)
ou funcionais (bloqueio da condugéo durante a taquicardia),
que permitem, pela condugéao lenta do impulso elétrico, que
a frente de onda perpetue a TVS.

Alem das caracterizag&o dos circuitos, as técnicas ele-
trofisiolégicas possibilitaram a localizagéo e tratamento néo
farmacoldgico das TV, que evoluiram com as técnicas de
mapeamento eletroanatémico, para a localizagao mais precisa
dos circuitos arritmogénicos (Figura 7)

No endocérdio existe maior velocidade na propagagéo
do impulso elétrico aos ventriculos, gragas a participagao
do sistema de Purkinje. Quando a taquicardia tem origem
no epicardio, existe uma maior duragédo do complexo QRS,
auséncia das ondas R iniciais nas derivagdes relacionadas

Bystander
remaota

Figura 6. Modelos de reentrada em um esquema representado por
areas roseas de fibrose sem condugéo, circundadas por musculo
viavel que permite a passagem do estimulo na forma de “figura em
8". Areas “bystander” néo participam ativamente do circuito mas
podem se comunicar com as algas externas do estimulo que vai entrar
em uma canal central denominado istmo, um verdadeiro corredor
de tecido viavel, circundado por barreiras de tecido inexcitavel, que
auxilia na estabilidade e perpetuagéao da arritmia. Esse mecanismo
define a reentrada, uma propagacao continua, repetitiva e circular
da frente de onda, que retorna e reativa o seu local de origem.

a origem da TV, incluindo a presencga de onda pseudo-delta
com maior deflexdo intrinsecdide consequente a condugéo
mais lenta pelo epicardio, devido a inexisténcia do sistema
especifico de conducéo (Figura 8).

Cabe frisar que as taquicardias epicardicas sdo mais
frequentes nas cardiomiopatias, principalmente na Cardio-
patia Chagasica onde sdo responséaveis por mais de 50%
dos casos.

Arritmias ventriculares e Sistema His-Purkinje

O sistema His-Purkinje (HP) € composto por fibras espe-
cializadas insuladas desde a sua origem até a sua arborizagao
periférica. No ventriculo direito apresentam-se com um Unico
ramo e no esquerdo por dois fasciculos interconectados,
coordenando a condugéo elétrica do NAV até as células
cardiacas. Tem estruturas celulares, idnicas e eletrofisiolégicas
diferentes do restante do sistema de condugéo, podendo
originar ectopias ou taquicardias ventriculares abordaveis
pelas técnicas convencionais de ablagao.

O conhecimento das arritmias do sistema HP auxiliou
numa importante quebra de paradigmas em eletrofisiologia,
explicando morte subita e tempestades elétricas em coragdo
normal. A constatacao de que alguns pacientes com fibrilagao

Figura 7. Mapeamento eletroanatémico em projegdes anterior e
posterior demonstrando regides de baixa voltagem em vermelho
que, combinadas as técnicas de eletrofisiologia convencional,
determinaram o local da ablagao no epicérdio do ventriculo esquerdo
(regiéo infero-apical-seta).

Figura 8. Tragado de paciente com TVS de foco epicardico,
observando-se a pseudo onda delta (entre linhas amarelas nas
derivagOes precordiais V1 a V6) originada pela condugéo lenta da
ativacéo epicardica.
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ventricular (FV) idiopatica tinham como fator desencadeador
ectopias localizadas do sistema HP estimulou a procura
de técnicas e estratégias para a eliminagdo desses focos.
Ablagdes oportunisticas' em situagdes onde a ectopia esta
presente facilitam o mapeamento, ablacéo e o controle dessa
delicada e catastrdfica situagéo clinica (Figura 9).

Situagdes muito semelhantes de uma ectopia do sistema
HP foram também reconhecidas em casos de FV associada
a presenca de banda moderadora do VD, Sindrome do QT
longo e Sindrome da repolarizagéo precoce.

Taquicardias ventriculares focais

O mecanismo das TV monomérficas idiopaticas focais
pode ser secundério a automaticidade, microrreentrada ou
atividade deflagrada relacionada a atividade do AMP ciclico.*
Dessa forma, a estimulagéo dos receptores beta-adrenér-
gicos pelas catecolaminas resultam na liberagéo de célcio
do reticulo sarcoplasmético e, subsequentemente, um au-
mento do célcio intracelular, pés despolarizagdes tardias e
desencadeamento da TV. Essas TV estao mais frequente-
mente localizadas nas vias de saidas dos ventriculos direito
(TV VSVD) e esquerdo (TV VSVE).

As TV da VSVD séo as mais encontradas e se localizam
mais frequentemente no septo do que na parede livre do VD.
Na VSVE o local mais frequente € o das cuspides, seguido
pela regido inferior a clspide coronéria esquerda, denominada
também como continuidade mitro-adrtica.

A VSVD esta posicionada a esquerda e anteriormente
em relacéo a VSVE enquanto a valva pulmonar esta posicio-
nada superiormente em relagdo a valva aorta. A cuidadosa
colocagéo dos eletrodos na regido anterior do térax permite
que o registro eletrocardiografico das derivagdes precordiais
possibilite o diagndstico diferencial entre as TV VSVD com
as TV VSVE (Figura 10). A morfologia tipica do complexo
QRS ¢ a de blogueio completo do ramo esquerdo (BCRE),
com eixo inferior. A transicao do aparecimento da onda R nas
derivagbes precordiais, sugere via de saida do VE quando
ela ocorre em V2 e, ocasionalmente em V3. A definicdo dos
detalhes anatémicos auxilia no sucesso do procedimento,
chegando ao redor de 90% nas séries publicadas.™

Figura 10. Corte sagital do coragéo demonstrando as relagoes entre
a VSVD (Via de saida do ventriculo direito), Aorta, Atrio esquerdo e
Ventriculo esquerdo (VE) e a morfologia do complexo QRS na derivagéo
V1 nas cinco possibilidades de origem da TV. Observa-se o crescimento
da onda R & medida que a origem das TV ou extrassistoles ventriculares
(EV) esta mais posterior. Modificado de Avisartham.™

IMAGEM DURANTE A ABLACAO
DA TAQUICARDIA VENTRICULAR

Os recursos de imagem para suporte investigacional
dos pacientes com TV tem se expandido. A ecoDopplercar-
diografia transtorécica, um método simples e rotineiramente
realizado, consegue analisar o espessamento da parede
e inferir a presenca de cicatriz, apresentando entretanto
limitagOes na definicao da imagem em 10-15% dos casos. '

A maior parte das técnicas de ablacao de TV esté re-
lacionada aos sistemas eletro-anatémicos (Carto, Biosense
Webster, Inc; NAVX, St Jude Medical; Rhythmia Mapping,
Boston Scientific Inc). Apesar do grande salto tecnolégico
permitir a reconstrugéo de um érgao virtual pelo contato do
cateter, detalhes das cicatrizes e da espessura miocérdica
podem ficar incorretamente estimadas. A utilizagdo da resso-
nancia magnética cardiaca permite delineamento endocérdi-
co, epicéardico ou mesmo intramural da cicatriz, com melhor
equacionamento da estratégia da ablagdo. Da mesma forma,
aintegracédo da ressonancia magnética cardiaca (RMC) com
0 mapeamento eletro-anatémico (MEA), permite identificar
regides heterogéneas onde a transmuralidade e as bordas
da cicatriz correspondem frequentemente aos istmos dos
circuitos reentrants, potenciais alvos da ablagao.'®'

e
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Figura 9. Paciente com FV idiopatica relacionada ao sistema His-Purkinje. A) Tragado eletrocardiografico demonstrando que a extrassistole
ventricular que desencadeia A TV polimdrfica tem a morfologia compativel com origem no sistema His-Purkinje da regido postero-inferior
do VE. B) Registro dos sinais de cateter de ablagao posicionado nessa regido (VEd e VEp) demonstrando os potenciais e a provavel

regido de condugéo lenta que da origem a TV polimorfica.
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Esses avancos da Ecocardiografia, Tomografia Compu-
tadorizada Cardiaca com multiplos detectores, RMC e MEA
podem fornecer imagens hibridas integradas para, muito
além da simples fragao de ejecao, fornecer detalhes com-
plementares da inervagao, metabolismo cardiaco, arquitetura
da cicatriz e ativagéo elétrica. A utilizagdo dos métodos de
imagem do préprio paciente tem possibilitado modelos para
estudos de prova de conceito para predizer ndo sé o substrato
arritmogénico e as caracteristicas dos seus circuitos, como
também a capacidade predizer eventos arritimicos futuros.

ASPECTOS TRANSLACIONAIS DA
ABLACAO DA FIBRILACAO ATRIAL (FA)

O aumento da prevaléncia da FA esta relacionado a maior
sobrevida da populagéo e a alta incidéncia das doengas
cardiovasculares. Estima-se que 1-2% da populagéo tenha
FA e, em casos selecionados, principalmente na falha do
tratamento farmacolégico, a ablagéo pode estar indicada.?!
A percepgéo dos sintomas da FA € muito variavel sendo mais
frequentemente assintomética em homens, idosos e em FA
persistente. Apds a ablagao muitas FA mudam a expressao
clinica e recorrem de forma assintomatica, dificultando o
critério clinico de efetividade do procedimento.

Substrato da FA

Além dos cardiomidcitos, células vasculares, nervosas e
tecido fibroso estao presentes nos atrios. Apds alguns dias
da presenca de FA, existe remodelamento elétrico atrial,
encurtamento do potencial de agéo e da refratariedade com
menor velocidade e heterogeneidade da condugéo, fatores
que favorecem o mecanismo da reentrada. Apds meses, existe
fibrose intersticial com instalagdo de FA persistente, alteragao
da expressédo dos canais ibnicos e supresséo da atividade
das correntes de Ca e Na (ICaL e INa e incremento de IK1).

Por décadas as hipdteses conceituais mecanisticas da FA
foram a) multiplas ondas reentrantes, b) focos automaticos e
¢) reentrada Unica com condugao fibrilatéria. Recentemente,
uma série de estudos sofisticados envolvendo simulagbes
computacionais (in vitro e in-vivo), mapeamentos superficiais
e utilizagdo de cateteres esféricos (basket), indicam também
outras possibilidades: atividades automaticas gerando mul-
tiplas frentes de onda com a presencga de rotores ou ondas
espirais que resultam na fragmentagéao periférica das frentes
de atividade elétrica. Dessa forma, o conhecimento atual
indica que atividades ectépicas e fendbmenos reentrantes,
ancorados em estruturas anatdbmicas complexas ou regides
fibréticas atriais, podem gerar e manter a FA. A medida que
o tempo passa a FA, inicialmente relacionada com “gati-
lhos” deflagradores, fica mais dependente das alteragdes
do substrato e do remodelamento estrutural que acontece
na sua histéria natural.??

O sistema nervoso auténomo (SNA) com os seu com-
ponentes simpatico (S) e parassimpético (PS) extrinseco
(neurdnios cerebrais e medula) e intrinseco (plexos gan-
glionares epicardicos predominantemente PS) apresentam
maior densidade na regiéo epicardica do antro, nos 5 mm
proximais da jungao atrial E com as veias pulmonares. Esta
proximidade entre as estruturas nervosas e miécitos propicia
grandemente a atividade ectdpica local, estimulagdo S ou
PS com agao proé-arritmica no &trio e, consequentemente,

encurtamento do periodo refratério e aumento da heteroge-
neidade da repolarizagéo. Apesar da atividade PS estar mais
ligada a génese da FA nos pacientes sem doenca cardiaca
e a simpatica nos pacientes com cardiopatia estrutural, a
descarga simpatico-vagal é fortemente pro-arritmogénica e
pro-fibrilatéria, deflagrando frequentemente paroxismos de
taquicardia atrial e FA. Os resultados da modulagdo autononi-
ca como estratégia terapéutica adjunta na ablagdo da FA séo
controversos: resultados favoraveis 2% e desfavoraveis, 2
além de evidéncias experimentais de aumento de indugéo
de FA com denervagao vagal parcial. A possibilidade de
outras localizagbes das eferéncias nervosas e a capacidade
de reinervagao sugerem que as interacoes entre 0 SNA e FA
$80 muito mais complexas do que o conhecimento atual,
com variagoes e respostas individuais diferentes.

Bases anatémicas translacionais
para a ablacéo da FA

Uma das observagdes seminais de Haissaguerre® foi a
do comportamento dos cardiomiécitos que, ao se imbricarem
nas veias pulmonares, favorecem o surgimento de focos
automaticos e atividades microreentrantes. As licbes anato-
micas do passado® demonstraram que a transigao muscular
entre os &trios e as veias é geometricamente favorecedora
para distUrbios elétricos e sdo um alvo importante para o
mapeamento e ablagdo por cateter da FA (Figura 11).

Dessa forma a eliminacao dos gatilhos deflagradores e
do substrato arritmogénico devem fazer parte da estratégia
terapéutica da FA, utilizando a ablagdo por cateter que con-
siste basicamente na confecgéao de lesdes circunferenciais
ao redor das veias pulmonares direitas e esquerdas, abor-
dando as juncdes veno-atriais, locais criticos para a génese
e manutencao da FA pela sua capacidade automatica, mi-
croreentrante e rica em plexos ganglionares.

Provas de conceito foram consolidadas nas Ultimas déca-
das e, dessa forma, foi reafirmado clinica e experimentalmente
o papel fundamental das veias pulmonares na génese da
FA. A monitorizacao seletiva das veias (Figura 12) determi-
nando a veia culpada, taquicardias venosas deflagrando

Figura 11. Vista posterior do atrio esquerdo observando-se (circulo
vermelho) que a malha complexa de fibras musculares encontra
maior entralagamento no 6stio das veias pulmonares, possibilitando
condugao anisotrépica e fendmenos arritmogénicos. Modificado
de Nathan.?
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Figura 12. Imagens relacionadas a ablagéo da FA direcionadas as veias pulmonares (A) radioscopia em projegdo pdstero anterior
demonstrando a insercao de microcateteres em veias pulmonares para detectar a veia culpada (B) durante a indugdo da FA. (C) Término
de taquicardia venosa e controle da FA apds a aplicagao de radiofrequéncia na VPSE em outro paciente. (D) Mapeamento eletroanatomico
acoplado a tomografia computadorizada do é&trio esquerdo em projegdo pdstero-anterior, com imagem tridimensional demonstrando a
area de ablagao antral e isolamento das veias pulmonares (pontos em vermelho).

FA, e a capacidade da ablag&o antral apoiada por sistemas
sofisticados de imagem, estruturaram técnicas que permitem
eliminar clinicamente a FA em aproximadamente 70%-80%
dos pacientes.?®

Fatores deflagradores nao
relacionados as veias pulmonares

Taquicadias supraventriculares (TRN ou TAV) podem estar
presentes em 4% dos casos. Doses altas de isoproterenol
(20-30 ug/minuto) podem revelar outros locais deflagradores
para serem abordados durante a ablagdo da FA: parede pos-
terior do atrio esquerdo, VCS, crista terminalis, fossa ovalis,
valva de Eustaquio, ligamento de Marshall, adjacéncias dos
anulos valvares e apéndice atrial esquerdo.

Abordagem de Eletrogramas
fracionados (CFAE), fibrose, rotores
e apéndice atrial esquerdo

O sucesso da ablagao dos pacientes com FA paroxistica
de até 80% quando se considera multiplos procedimentos,
nao foram alcangados nos pacientes com FA persistente
(> 1 semana) ou FA persistente de longa duracao (>1 ano),
provavelmente por envolvimento de outros mecanismos.

A necessidade de novas estratégicas percutaneas para
abordar casos mais crénicos procurou reproduzir a cirurgia de
Maze (labirinto) criando linhas no teto atrial E e no istmo mitral,
abordou regides de condugdo mais lenta com ablagao de
eletrogramas fracionados complexos (CFAES) e, finalmente,
direcionou as estratégias para a complexa fisiopatologia da
FA, utilizando andlise de mapas de fase para a deteccao e
ablagao de rotores descritos no estudo FIRM. %

Apesar das bases fisiopatoldgicas envolvidas no dire-
cionamento técnico empregado na ablagdo de casos de FA
persistente, os resultados animadores iniciais®'* ndo foram
reprodutiveis e ndo se mostraram superiores as técnicas
convencionais de abordagem isolada das veias pulmonares.
Observagoes clinicas e laboratoriais sugerem atualmente
que alguns sinais, como os eletrogramas fracionados (0,06-
0,25mV ou ciclo < 120ms), representam provavelmente sinais
elétricos passivos, resultantes da colisdo de frentes de onda,
né&o significam atividade intrinseca local, ndo havendo nenhum
beneficio demonstrado na sua abordagem nos trials STAR
AF II** e CHASE AF-TRIAL %

O impacto clinico da abordagem da fibrose como subs-
trato ainda néo esté definido. O realce tardio obtido pela
RMC para classificar as mudangas estruturais do atrio em
graus progressivos de fibrose (estadios I-IV de Utah), sdo
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de dificil reproducéo e, da mesma forma, a abordagem
eletrofisiolégica dos locais de fibrose (< 0,5 mV -fibrose
densa ou 0,5-1,5mV -fibrose moderada) ndo trouxeram
resultados clinicos consistentes. Finalmente, a ablagao
guiada pela identificagao de areas atriais com atividade
rotacional e fibrilatéria promotoras da FA (rotores com >50
rotacoes sustentadas) no estudo FIRM,% pela imagem
eletrocardiografica- ECGi®** ou pela anélise de frequéncia
dominante ndo foram reprodutiveis® ou ndo demonstraram
superioridade ao isolamento das veias pulmonares.®<7

Modelos de ablacao com balao
e outras fontes de energia

A necessidade de abordagem do tecido atrial nas areas
adjacentes (antro) das veias pulmonares incentivou o de-
senvolvimento de modelos simples para otimizar o acesso
e contato dessas regides. Cateteres circunferenciais com
multieletrodos e baldes especialmente desenvolvidos para
ocluir o éstio das veias pulmonares e realizar ablagdes pro-
ximais estao sendo testados com diversas modalidades de
energia. S4o exemplos os cateteres PVAC e nMARQ para
radiofrequéncia circular, os sistemas de balao a laser (6xido
de deutério D20), ultrassom, radiofrequéncia (“hot balloon”)
e, finalmente, o de crioablagdo com resultados clinicos se-
melhantes aos de RF.#®

Imagem perioperatoria na ablacdo da FA

O escore de risco trombogénico mais utilizado é o
CHA2DS2-VASc (C= insuficiencia cardiaca, H = hiperten-
sdo arterial, A=idade >65 anos, A2 = idade > 75 anos,
S= acidente vascular prévio, V = doencga vascular, S =
sexo feminino). A trombogénese da FA ndo valvar, mediada
principalmente pelo apéndice atrial esquerdo apresenta
risco < 0,3% quando o score CHA2DS2-VASc = 0 e >5%
quando o CHA2DS2-VASc = 2. Pacientes com escore = 2
recebem anticoagulagao oral que normalmente é mantida
ininterrupta durante a ablag&o. Nesses pacientes a ecocar-
diografia transesofagica pré-operatéria € sempre realizada
para afastar trombos no pré-operatério. Além da capacidade
em detectar trombos, a Angiografia Tomogréafica compu-
tadorizada e o Ultrasom intracardiaco fornecem imagens
importantes que podem ser Uteis durante o procedimento,
seja para o acoplamento de imagens como também para
0 monitoramento ecocardiogréfico intracardiaco online das
estruturas atriais e cateteres, configurando maior seguranca
ao procedimento.

Embora a ablagado da FA n&o dispense a anticoagula-
¢éo crénica em pacientes com CHA2DS2-VASc = 2, alguns
estudos sugerem que essa conduta pode ser possivel nos
pacientes com ablagdo com sucesso, quando 0 monitora-
mento meticuloso demonstra auséncia dessas arritmias.®
Estudos em andamento como o EAST (Early Treatment of Atrial
Fibrillation for Stroke Prevention Trial ClinicalTrials.gov identifier
- NCT01288352), CABANA (Catheter Ablation vs Anti-arrhyth-
mic Drug Therapy for Atrial Fibrillation Trial - NCT00911508)
e OCEAN (Optimal Anticoagulation for Higher Risk Patients
Post-Catheter Ablation for Atrial Fibrillation-NCT02168829)
poderdo fornecer dados mais seguros para essa conduta.

A presencga de microembolia cerebral silenciosa em
pacientes com ablagao de FA pode ser detectada de forma
muito sensivel pela ressonancia magnética de difusdo (com
ou sem FLAIR) 30 minutos apos a ablagéo e, dependendo
dos sistemas de ablagao utilizados, estar presente em até
50% dos procedimentos. Esses achados preocupantes
que exigem observagado mais meticulosa e prolongada,
podem também estar presentes em outros procedimentos
invasivos como cinecoronariografia, colocagao de stents
nas artérias caroétidas e nas insergdo de préteses valvares.
Felizmente a maioria dos estudos demonstram regressao
sem sequelas gliais, com normalizagdo completa dos exa-
mes de imagem em 3 meses,* ndo havendo nenhum dado
solido sobre declinio das fungdes neurocognitivas*' nas
populagdes estudadas.

CONCLUSAO

A investigagdo translacional das arritmias cardiacas
garantiu o desenvolvimento de técnicas de ablagao percuta-
nea com resultados definitivamente superiores, incluindo a
cura de algumas taquiarritmias como as supraventriculares,
taquicardias ventriculares sem cardiopatia estrutural e ca-
sos selecionados de fibrilagdo atrial paroxistica. Algumas
fronteiras do conhecimento, como os casos de taquicardia
ventricular com cardiopatia estrutural e fibrilagao atrial per-
sistente de longa duragéo, sao desafios medicos de grande
importancia com necessidade de extensa investigagao
clinica e experimental.
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