Oconponent e AF das osci | agbes da presséo
arterial edointerval ocardiacoséofortenente
acopl ados a respi ragdo. Ha nui t o se conhece que
umi ndi ce da nodul agdo par assi npét i ca sobre o
cor agdo € a osci | agéo da f regiénci a car di aca que
ocorre comarespi ragéo (arritma si nusal respi-
ratéria). Essa oscil acéo é quase que conpl e-
tanent e abol i da pel o bl oquei o dos recept or es
nuscar i ni cos col i nérgi cos emhunanos, ratos e
out ras espéci es e é si ncrona comosci | agdes
si nil ares observadas na ati vi dade ner vosa vagal
cardiaca. Assim o conponent e AF das fl ut uagdes
do i nterval o cardi aco t emsi do consi der ado cono
umi ndi ce de nodul acdo vagal cardiaca. J4 a
variddlidederespradriadapressioarteria parece
gue se deve uni canent e ao fat or necani co decor -
rente das al teracfes da pressdointrapl eural no
enchi nento ventri cul ar e débi to cardi aco.

Desse nodo, apesar de una certa conpl exi -
dade e da f al ta de una padr oni zag&o net odol Ogi ca
adequada, a andl i se de fl ut uagbes do | Ce da PA

t emse t or nado umcr escent e f oco de i nt er esse
emest udos que envol vemo cont r ol e aut ondm co
car di ovascul ar, ndo sé emhunanos, nas, tam
bém emdi ver sos nodel os experinentai s. A ém
donais, ova or preditivoderisco card ovascu ar
de véri os i ndi ces espectrai s de vari acdes do
interval ocardiacoedapressdo arteria temsido
conpr ovado por Vvari os estudos cl i ni cos. Por
exenpl o, registros antbul at ori ai s de 24 horas de
pressdo arteria nostraramque una vari abi | i dade
aunent ada da presséo arteria coincidiuisol a
danent e comumdano renal aunentado em
paci ent es hi pert ensos. Empaci ent es comi nsu-
fici énci a cardiaca, reducdes do conmponent e BF
do i nterval o car di aco par ecemdet er nhnar umpi or
progndsti co e umri sco aunent ado de nort e sdbi ta
Assi m apesar do anpl o debat e sobre a sua
interpretacdofisio Ogi ca, 0 estudo das vari agdes
dapressdo arteria edointerval ocardiacotem
si do al vo de crescente i nteresse por parte de
cdincosecarddogstas.

Mecani snos que | evamao edena como uso de ant agoni s-
tas dos canai s de cal ci 0 e condut as prat i cas nest es casos
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G ant agoni st as dos canai s de cél ci o consti -
t uemumgr upo conpost o por di ver sas subst an-
cias, quimcanente nuito diferentes entre si,
por émt odas i nt er agi ndo coma estrut ura prot é ca
que forna o canal de cél ci o na nentorana cel ul ar.
no sdo di ferentes, ositiodeligacdo protéica
nao é senpre o mesno o0 que | eva a agbes
di ferent es de cada grupo emrel agdo a cél ul as
diferentes. Vari os sdo os canai s de cél cio
exi st ent es nas nenbr anas cel ul ares de vari os
teci dos, e os que i nterferemcoma corrente de
ca ciodefornasignificativaerel aci onados ao
si st ena cardi ovascul ar sdo os canais L e T,
podendo ser nwodi fi cados por essas subst anci as.
Anbos os canai s jativerama sua conposi ¢ao
devi danent e est abel eci da bemcono j & f oram
cl onados, ou sej a, revel ou-se a sequénci a de
nucl eot i deos necesséri a para a conposi ¢ao do

DNA e RNAm que det er m nama f or nacdo da
seqliénci a de am noédci dos que conpdemsuas
proteinas. G doi s canai s exi stemnas cél ul as
nuscul ares |isas dos vasos e t anbémnos
mi6ci tos. Nestes, ha diferentes densi dades ou
expressdo dos canai s L e T, que est &o present es
nos nés sinusal eatrioventricul ar, nas quase ndo
exi st e expressdo dos canai s T na nuscul at ura
ventricul ar nornal , enquant o os canai s L exi stem
emgquant i dade nos ventricul os. Atual nente, para
uso cl i ni co, sb exi stemos ant agoni st as dos canai s
decalciodotipol e, por seremquimcanente
diferentes, os véri os farnacos t émagdo nai or ou
nenor dependendo da cél ul a e, portanto, do érgao
emaquest 80. Assim os diidropiridini cos témnai or

acdo nos vasos e nenor nas cél ul as car di acas,

enbora, emdoses nai ores, possamt anbémt er

ef el tos no coragdo. Asubst anci a-ndie desse gr upo
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éanifedi pina de cujabase nol ecul ar surgiram
varias outras apartir de nodifi cagdes nos seus
radi cai s. As benzoti azepi nas t émsonente o
di I ti azemcono nol écul a si nt eti zada e at uamem
nenor i ntensi dade nas cél ul as dos vasos e em
nai or i ntensi dade no coracgédo, quando conpar ada
aosdidropiridinicos. Dentreas fen | a qui l annes,
0 gal opani| e o verapanil sdo as duas Uni cas,
nas sO o ver apanil é di sponi vel para uso cl ini co.
Overapani| € o que tema nai or intensi dade de
acdo no coragdo, emrel acdo aos doi s grupos ant e-
riores, tanto nas cél ul as de geragdo e conducdo
doestinioe étrico, quantononocard o. Ror fim
a Uni ca subst anci a conheci da que i nt erage com
oscanais Téombefradi|. Gmefeitos intensos
tant o nos vasos quant o no t eci do de geracéo e
conducdo do est i nul o cardi aco, entbora prati ca-
nent e semqual quer acdo nomocardio, fol retirado
do ner cado pel ol aborat ori o fabri cante por apresen
tar interages comvarios outros férnacos, devi do
a sua vi a de el i mnagéo pel o ci t ocrono P450 dos
hepat dci t os. Gonheci dos os ant agoni st as dos
canaisdecécio, ficanaisfécil entender oneca
ni sno pel o qual propi ci amo apar eci nent o do
edena de nenforos i nferiores. Mas ndo antes de
se entender quai s 0s necani snos que cont ri buem
para o seu acont eci nent 0. Oedena i ntersti ci al
depende dos segui ntes fatores: pressdo capil ar,
pressao oncéti ca do pl asna e pressdo teci dual . A
presséo capi | ar depende das pressdes pré e pos-
capilar, ousg a pressbes marterid aenavénd a
Al émdesses, a perneabi | i dade desses vasos
pode ser al terada, por exenpl o, nos processos
i nflamat 6ri os, quando h& aunent o da per nea-
bi | i dade da vénul a e conseqiient e edena
inersticia. Tanbémcontribu paraoedenaofluxo
na regi 8o da nicroci rcul agdo e a vol ema. Sabe-
NoS que 0s ant agoni st as dos canai s de cél ci 0 ndo
i nt erferemna pressdo oncoti ca do pl asna e nao
propi ci amnai or vol em a, poi s ndo | evama
retencdode sodio, aocontrario, sdonatri uréti cos.
Gertanent e todos jaconstataram aoiniciar ouso
de umdesses f arnacos, o rel at o dos paci ent es
quant o a est aremcomnai or di urese. Ouso desses
farmacos ndo | eva ao ganho de peso e 0 edena
t anbbémné&o se rel aci ona como desenvol vi nent o
de i nsufici énci a cardiaca. Nanai ori a das vezes,
0 edena acont ece s nos tornozel os, nas ha
casos de edena pré-tibial e, ndoraro, de grande
nagni tude. G diidropiridini cos sdo os que nai s
propi ci ama ocorrénci a de edena sendo que,
quant o nai s pot ent es na sua agéo ant i - hi pert en-

Siva, tanto nai or é a chance de | evar ema edena.

d aro est & que esses ef ei t os sdo t anbémdose-
dependent es. E conpr eensi vel que os dii dropiri-
di ni cos promovammai s ederma, COMo ver enos,

poi s séo os que at uamcomnai or i nt ensi dade nos
vasos, ou, pel onenos, nas arteriol as, emrel agdo
ao di | ti azeme verapaml, este propi ci ando o nenor
indi ce de ocorrénci a de edena. Cono vasodi -
| at ador es exer cemi npor t ant e reducdo na presséao
pré-capilar, notivo pel o qual reduzema presséo
arterial. Todavi a, interferemde nodo i nportante
na per neabi | i dade das vénul as, cono denons-
trado experi nent al nent e emni cr oci r cul agdo de
orel ha de coel ho. Assi mf azendo, propi ci ama
ocorrénci a de edena. Por outro | ado, par ecemndo
pronover dil at acdo venul ar, o que pode ser o
necani sno pel o qual aunent ama per neabi | i dade
por nei o destas. Assim dil atando i nt ensanent e
as arteriol as e ndo as vénul as, pronovemaunent o
de at € 50%na per neabi | i dade venul ar e conse-
guent e edena. Esse efeito € i ndependent e de
qual quer efeitotipoinflanat&rioe, curi csanente,

emani nai s de experi nent agdo pode- se reduzi r
esse aunent o da per neabi | i dade venul ar como
uso de i not r &pi cos comcapaci dade vasodi | at ador a,

que s&o beta-esti nul ant es e propi ci amdi | at agdo
venul ar tantém Por esse notivo, os diidropiri-

dincos, mitonaispatentesparad|latar arterid as
gue os outros doi s grupos de subst anci as, séo os
que nai s propi ci amo apar eci nent 0 de edena. Por
esses noti vos, o edena ndo é necessari ament e
sO vespertino, podendojaestar presente desde o
acordar e, onaisinportante, ndo regri demcomo
uso de di uréticos, poi s ndo dependemde r et encdo
hi drosal i na. Assim as Uni cas nanei ras de se
aliviar o edena de mai or magni t ude séao: 1)

aunent ando a presséo t eci dual, como uso de
nei as el asticas, e 2) dil atando as vénul as. Para
tal, a associ acdo de umi ni bi dor da ECA ao
ant agoni st a do cél ci o t emse denonst rado ef eti va
na redugdo da freqiénci a de edena de nentor os
inferiores, cono se temobservado, emest udos,

como uso de for mul agbes comdoses fi xas de
anbos os grupos de subst anci as, conpar ando-
as comos est udos comant agoni st as de cél ci o.

Quando o edena passa a ser umséri o probl ena,

aunicaaternativaéaretiradado nedi canent o,

substitui ndo-o por outro anti-hi pertensivo. Td vez,

por taniémdil atar as vénul as, a ocorrénci a de
edena rel at ada como mbefradi| tenha sido
senpr e nenor, quando conpar ado a anl odi pi na e
anfedpma
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