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Resumo

Brandao RM. Valor prognéstico dos padrdes eletrocardiograficos em pacientes
com sindrome coronariana sem supradesnhivelamento do segmento ST [Tese].

Sao Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2015.

Introducdo: Alguns autores estudaram o valor prognéstico do eletrocardiograma
inicial na sobrevida em longo prazo dos pacientes com sindrome coronariana
aguda sem supradesnivelamento do segmento ST. O valor progndstico de outros
tracados eletrocardiograficos na fase intra-hospitalar do tratamento foi menos
estudado. Objetivos: Avaliar o papel no prognéstico clinico dos registros
eletrocardiograficos obtidos durante o evento indice dos participantes do estudo
Estratégia de Registro de Insuficiéncia Coronariana (ERICO) com sindrome
coronariana aguda sem supradesnivelamento do segmento ST. Métodos: Foram
analisados e classificados, de acordo com o Cddigo de Minnesota, os tracados
eletrocardiogréficos intra-hospitalares de 634 participantes do estudo ERICO com
sindrome coronariana aguda sem supradesnivelamento do segmento ST, no
periodo de fevereiro de 2009 a dezembro de 2013. Foram classificados como
alterados os tracados eletrocardiograficos com infradesnivelamento do segmento
ST > 1mm e/ou com onda T negativa > 1mm. Foram construidos modelos de
regressao de Cox brutos e ajustados, para estudar se o padréo eletrocardiografico
foi um preditor independente de desfechos clinicos (morte por qualquer causa,

morte por causa cardiovascular, morte por infarto agudo do miocardio, e desfecho



combinado de morte por infarto do miocardio ou novo infarto do miocéardio ndo
fatal). Resultados: A mediana de seguimento foi de 3 anos. Encontramos uma
tendéncia nao significativa para a associacdo entre a presenca de alteracao de
segmento ST no eletrocardiograma inicial com o desfecho combinado de morte
por infarto do miocérdio ou novo infarto do miocéardio nao fatal [Hazard Ratio (HR)
ajustado: 1,64, intervalo de confianca de 95% (IC 95%): 1,00-2,70, p = 0,052].
Encontramos um risco significativamente maior de morte por infarto do miocéardio
em individuos com alteracbes do segmento ST no eletrocardiograma final (HR
ajustado: 2,04; IC 95%: 1,06-3,92). Os individuos com alteracdes do segmento ST
em qualquer tracado durante o0 evento indice apresentaram risco
significativamente maior para desfecho combinado de morte por infarto do
miocardio ou novo infarto do miocardio ndo fatal (HR ajustado: 1,71; IC 95%: 1,04-
2,79). Quando as alteracbes de onda T foram incluidas na classificacdo dos
tracados, ndo houve associacdo significativa com o prognéstico a longo prazo.
Conclusdes: Encontramos associagOes significativas entre as alteracbes de
segmento ST e pior prognostico em longo prazo. A avaliacdo sequencial dos
tracados eletrocardiograficos durante o evento indice parece adicionar informacgéo

prognostica ao ECG inicial.

Descritores: estudo observacional; eletrocardiografia; angina instavel; infarto do
miocardio; sindrome coronariana aguda; analise de sobrevida;, mortalidade;

prognastico.
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Abstract

Branddao RM. Prognostic value of electrocardiographic patterns in patients with non
ST-elevation acute coronary syndrome [Thesis]. Sdo Paulo: "Faculdade de

Medicina, Universidade de Sao Paulo"; 2015.

Introduction: Some authors have studied the prognostic value of initial
electrocardiogram in long-term survival of patients with a non-ST-segment
elevation acute coronary syndrome (NSTE-ACS). The prognostic value of other in-
hospital electrocardiographic tracings has been less studied. Objectives: To
describe the association between electrocardiogram abnormalities (in ST-segment
and T wave) during the index event and outcomes in patients with NSTE ACS in
the Strategy of Registry of Acute Coronary Syndrome (ERICO) cohort. Methods:
We analyzed and classified, according to the Minnesota Code, in-hospital ECG
tracings of 634 ERICO participants with NSTE-ACS, from February 2009 to
December 2013. We considered as altered electrocardiographic tracings with ST-
segment depression > 1 mm and / or negative T wave > 1 mm. We built crude and
adjusted Cox regression models to study if ECG pattern was an independent
predictor for clinical outcomes (death from any cause, death from cardiovascular
causes, death from acute myocardial infarction, and combined outcome of fatal or
new nonfatal myocardial infarction). Results: Median follow-up was 3 years. We
found a trend for the association between initial ECG tracing and the combined

outcome of fatal or new nonfatal myocardial infarction [Hazard Ratio (HR) adjusted:



1,64, confidence interval 95% (95% CI): 1,00-2,70, p = 0,052]. We found a
significantly higher risk of death due myocardial infarction in patients with ST-
segment abnormalities in the final ECG tracing (adjusted HR: 2,04; 95% CI: 1,06 to
3,92). Individuals with ST-segment abnormalities in any tracing had significant
higher risk for fatal or new nonfatal myocardial infarction (adjusted HR: 1,71; 95%
Cl: 1,04 2,79). When the T wave changes were included in the classification, there
was no significant association with long-term prognosis. Conclusions: We found
significant associations between ECG patterns and worse long-term prognosis.
Sequential evaluation of electrocardiographic tracings during the index event

seems to add prognostic information to the initial ECG.

Descriptors: observational study; electrocardiography; angina, unstable; acute
myocardial infarction; acute coronary syndrome; survival analysis; mortality;

prognosis.
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Introducédo 2

1.1. Conceito e epidemiologia das doencas cardiovasculares, doenca arterial

coronariana e sindrome coronariana aguda

As doencas cardiovasculares (DCV) sdo um grupo de doencas cardiacas e
dos vasos sanguineos composto pela doenca arterial coronariana (DAC), doenca
cerebrovascular (DCeV), doenca arterial periférica (DAP), doenca cardiaca
reumatica (DCR), cardiopatia congénita (CC) e trombose venosa profunda

(TVP)L2,

As DCV sédo comuns na populacao geral principalmente em pessoas acima
dos 60 anos, e, como grupo, é a principal causa de morte e incapacidade no
mundo. De acordo com dados do DATASUS, em 2012 cerca de 335.000 pessoas
morreram por DCV no Brasil. Neste mesmo ano, de um total de 1.600.000
internagcdes hospitalares as DCV foram responsaveis por cerca de 540.000

(33,0%), gerando um custo aproximado de R$ 800 milhées em nosso pais®.

A DAC é um grupo de doencas constituido por angina pectoris, infarto
agudo do miocardio (IAM) e isquemia miocardica silenciosa®. A DAC é
responsavel por aproximadamente 40,0% dos casos de DCV, e a causa mais
comum de ébito no Brasil e no mundo®8. Dados dos estudos de Framingham, do
Multiple Risk Factor Intervention Trial (MRFIT) e do Prospective Cardiovascular

Munster (PROCAM) demonstraram o indiscutivel papel das dislipidemias [por
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exemplo: Lipoproteina de baixa densidade - Low density Lipoprotein (LDL)
colesterol elevada e Lipoproteina de alta densidade — High density Lipoprotein
(HDL) colesterol diminuido], hipertensédo arterial sistémica (HAS), tabagismo,
idade (acima dos 45 anos nos homens e 55 anos nas mulheres) e diabetes
mellitus (DM) como fatores de risco independentes para a aterosclerose e

consequente DAC?6/7,

Além desses, uma série de outros fatores de risco foram descritos e
potencializam os fatores independentes; esses sao denominados fatores
predisponentes. Dentre os fatores predisponentes temos: histéria familiar precoce
de DAC (parente de 1° grau masculino < 55 anos ou feminino < 65 anos),
obesidade - principalmente a do tipo central -, sedentarismo, raca negra e fatores
psicossociais. Um terceiro grupo de fatores de risco, cujo papel na aterogénese é
provavel, contudo ainda nao totalmente demonstrado, é denominado de fatores
condicionais. Nesse grupo encontram-se triglicérides, lipoproteina A, homocisteina

e fibrinogénio?.

No Brasil, em 2012, a DAC foi responsavel por aproximadamente 242.000
(15,0%) do total de 1.600.000 internacdes hospitalares naquele ano, sendo causa
de 103.000 mortes. Somente a DAC gerou um gasto anual de aproximadamente

210 milhdes de reais®.
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Atualmente, as taxas ajustadas de mortalidade por IAM tem
progressivamente diminuido no mundo, principalmente pelo melhor tratamento
clinico tanto na fase aguda do evento, que inclui procedimentos de
revascularizacdo, quanto no tratamento apos a alta hospitalar, no qual houve
incremento  significativo do arsenal terapéutico disponivel®. Apesar dessa
diminuicdo, conforme dados do Global Burden of Disease em 2013, a doenca
cardiaca isquémica ainda foi a maior causa de morte no mundo naquele ano, com

mais de 8 milhdes de Obitos1o.

No Brasil, ocorreu fendmeno semelhante. Nos dltimos 30 anos, houve uma
diminuicdo consistente e progressiva na mortalidade por DCV no Brasil, com
queda de 19,6% no periodo de 1979 a 1996, principalmente em regides mais
desenvolvidas. Esta diminuicdo é comparavel a encontrada nos EUA e Canada
(apresentaram queda de aproximadamente 29,0%)?, e é maior do que as
reducdes encontradas em outros paises latino-americanos'®. A reducéo da taxa de
mortalidade no Brasil tem sido evidente em todas as faixas etarias, mas difere em
intensidade nas diversas regifes. Nas regides Sudeste e Sul, que contém 48,0%
da populacédo nacional, mas sdo responsaveis por 75,4% do Produto Interno
Bruto, essa reducdo tem sido mais intensa que nas regides mais pobres. As
discrepancias provavelmente podem ser parcialmente explicadas por melhorias

desiguais no controle de fatores de risco classicos para aterosclerose, mas pode
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ainda refletir diferencas significativas nos fatores de risco sociais, ainda pouco

estudados para acidente vascular encefalico (AVE) e DAC*3.

As sindromes coronarianas agudas (SCA) sdo um grupo de condi¢cbes que
inclui angina instavel (Al), infarto agudo do miocardio sem supradesnivelamento
do segmento ST (JAMSSSST) e infarto agudo do miocardio com
supradesnivelamento do segmento ST (IAMCSSST). As duas primeiras formam
um grupo denominado de SCA sem supradesnivelamento do segmento ST
(SCASSSST), por ndo apresentarem, em seus eletrocardiogramas, elevacéo
segmento ST, Esta classificacdo é especialmente Util, pois, no atual estado da
arte, as SCA com e sem elevacao do segmento ST tém marcantes diferencas em

seu tratamentol4.15,

O diagnostico destas situacdes se baseia em alteragBes clinicas,
laboratoriais e eletrocardiograficas. As alteracdes clinicas sugestivas de SCA
incluem presenca de dor toracica aguda, epigastrica, em regido cervical ou no

braco, ou ainda desconforto ou pressdo sem fonte ndo cardiaca aparente.

Sintomas atipicos mais gerais, tais como fadiga, nauseas, vOmitos,
sudorese, fraqueza e dor nas costas, ndo devem ser utilizados isoladamente como
critério de diagnostico, embora sejam clinicamente uteis. As alteracdes
laboratoriais mais relevantes sdo as elevacdes de biomarcadores de necrose

miocardica (principalmente troponina). O eletrocardiograma (ECG) é fundamental
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no diagnostico de IAMCSSST, para o qual se deve ter a elevacao persistente do
segmento ST de = 1 mm em duas derivacfes eletrocardiograficas contiguas ou a
presenca de um bloqueio do ramo esquerdo novo ou presumivelmente novo. Para
o diagnostico de IAMSSSST ou Al, ndo ha padrdo de ECG definido, exceto pela

auséncia de critérios eletrocardiograficos para IAMCSSST# 16,

Dentre as trés entidades que formam a SCA, o percentual de distribuicao
diagndstica varia entre os principais registros americanos. De acordo com o
National Registry of Myocardial Infarction — NRMI, 29,0% dos pacientes
apresentaram IAMCSSST, 38,0% IAMSSSST e 34,0% Al; e a Americam Heart
Association — AHA afirmou que 32,0% dos casos foram de IAMCSSST, 36,0% de

IAMSSSST e 32,0% de AI3.

Em 2010, nos EUA aproximadamente 625.000 pessoas foram internadas
por SCA, sendo que 363.000 (58,0%) eram homens. Destas internacdes, 595.000
foram por IAM3. Os custos gerados por estas internacGes foram elevados e
variaram desde US$ 34.000 (pacientes que receberam apenas tratamento
medicamentoso) até US$ 87.000 (em casos onde cirurgia de revascularizacao
miocardica se fez necessaria)®>. No Brasil, a SCA foi responsavel por
aproximadamente 130.000 internacdes hospitalares, com pouco mais de 97.000
destas por IAM, o0 que gerou gastos diretos (tratamento) e indiretos (absenteismo

laboral) de aproximadamente R$ 3.8 bilhdes em 2010Y".
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1.2. Fatores prognésticos apés um episédio de sindrome coronariana aguda

Sobreviventes de um IAM enfrentam um risco substancial de novos eventos
cardiovasculares, incluindo morte, novo IAM e angina recorrente. Este progndstico
pode variar amplamente entre os individuos, de acordo inclusive com a presenca

ou a auséncia de fatores de risco presentes antes do IAM*L.

Alguns destes fatores sdo bem descritos na literatura. Os pacientes com Al
apresentam prognostico melhor quando comparados a pacientes com qualquer
tipo de infarto®18, Quando se comparou Al com IAMSSSST, a frequéncia de novos
episodios de infarto em 6 meses foi menor no primeiro (6,2% vs 9,8%, p < 0,01)
assim como a de mortalidade em 1 ano (7,0% vs 11,1%, p<0,05). Quando a
comparacao foi realizada entre pacientes com IAMCSSST e IAMSSSST, os
primeiros apresentaram maior mortalidade em 30 dias (6,1% vs 3,8%, p<0,01)%.
Gottieb et al, estudando 2.867 pacientes internados por IAM, encontraram nas
mulheres um maior nimero de comorbidades — principalmente diabetes mellitus,
idade mais avancada, conferindo um pior progndstico as mulheres com IAM [OR
1,39, intervalo de confianca de 95% (IC 95%) 1,06-1,82]%°. Rao et al, em trabalho
envolvendo aproximadamente 2.400 pacientes, encontrou que pacientes de baixa
renda (abaixo de US$ 20.000/anuais) fazem menos uso de aspirina, beta

bloqueadores e estatinas (27,0% vs. 32,2%, p < 0,01) e apresentam maior
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mortalidade em 30 dias (3,5% vs 1,9%, p <0,01) quando comparados a pacientes
de classe média (renda anual entre US$ 20.000 e US$ 60.000), denotando um
pior prognostico em curto prazo. Este fato se justificava por menor acesso a
servicos de saude (distribuidores de medicamentos) e por menor prescricdo

destes farmacos para tal populacdo?..

O tabagismo tem sido associado com uma paradoxal diminuicdo de
mortalidade apds IAM. Robertson et al??2 em trabalho que incluiu pouco mais de 13
mil pacientes com SCA sem supradesnivelamento do segmento ST, encontrou
uma menor mortalidade em 1 ano [Hazard Ratio (HR) 0,797, IC 95% 0,65 — 0,97;
p<0,027], provavelmente pelo fato dos tabagistas que apresentam IAM serem
mais jovens e terem menos comorbidades em relacdo aos ndo tabagistas que
desenvolvem um episédio de sindrome coronariana aguda. Ishihara et al®®
estudaram em 260 pacientes o fluxo coronariano apds a realizacao de fibrindlise, e
encontraram que fluxo coronariano TIMI 3 (em angiografia) foi mais comum nos
fumantes do que em nao fumantes (32,0% vs 18,0%, p=0,004), além disso a
mortalidade intra-hospitalar foi menor nos fumantes (8% vs 18%; p = 0,022).
Andrikopoulos et al** também estudaram taxas de mortalidade apés infarto do
miocardio nos tabagistas, e encontraram menor mortalidade (7,4% vs 14,5%, p<

0,001) nestes comparados aos nao fumantes.
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Comorbidades clinicas também influenciam o prognéstico dos pacientes
com SCA. Bahit et al, estudaram um total de 46.519 pacientes e concluiram que
0s pacientes que tinham insuficiéncia cardiaca prévia, apresentavam pior
prognostico durante a internagdo da SCA (OR 1,74, IC 95% 1,35-2,26)2°. Kontos
et al, analisaram 4.123 pacientes admitidos com SCA e encontraram maior
mortalidade em 30 dias (p<0,01) e 6 meses (p<0,01) nos pacientes com aumento
dos valores de troponina quando comparados a SCA sem elevacdo deste
marcador?®. Anavekar et al. analisaram 14.527 pacientes com disfuncéo renal de
todos os graus e encontraram um aumento do risco para eventos cardiovasculares
nao fatais (novo episddio de infarto e insuficiéncia cardiaca) de 1,10 (IC 95%,
1,08-1,12) e um pior prognostico nestes pacientes, muito relacionado a dificuldade

de otimizagéo terapéutica?®’.

Sintomas mentais estdo associados a maior risco cardiovascular?® e
também influenciam no prognéstico dos pacientes apés um evento de SCA3L
Meijer et al, relataram numa meta-analise, com dados de 10.175 pacientes pés
infarto em 9 centros diferentes, uma maior mortalidade por qualquer causa
(ajustado para sexo e idade) (HR 1,32, IC 95% 1,26-1,38, p<0.01), e maior
namero de eventos cardiovasculares (novo episédio de infarto, Al e cirurgia de
revascularizagdo miocérdica) (HR 1,19, IC 95% 1,14-1,24, p<0,01, em pacientes
gue apresentaram depressdo poés infarto, provavelmente pela baixa aderéncia

medicamentosa e aos programas de reabilitacdo cardiaca®?. A AHA atualmente
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considera a presenca de sintomas depressivos um fator de mau progndéstico em

pacientes sobreviventes de SCA33-36,

Alguns autores também estudaram o papel progndéstico de caracteristicas
ligadas a avaliacdo eletrocardiografica desses pacientes durante um evento de
SCA. O detalhamento dos principais estudos nessa area é objetivo da préoxima

secao.

1.2.1. Caracteristicas do ECG como determinantes do progndstico clinico

A extensdo e a gravidade da isquemia sao os principais determinantes das
alteracdes do segmento ST que ocorrem na SCA. Elevacdo do segmento ST
priméria € geralmente associado com isquemia transmural enquanto a depressao
ST (ndo relacionada com alteragBes reciprocas) estd associada com isquemia

limitada ao subendocéardio®’.

b

Quanto a extensdo da lesdo com consequente maior gravidade e pior
prognéstico no IAMCSSST, uma andlise multivariada do estudo Global Use of
Strategies to Open Occluded Coronary Arteries in Acute Coronary Syndrome Trial
(GUSTO) de 41.021 pacientes encontrou que algumas variaveis do ECG inicial

foram preditivas de mortalidade em 30 dias, tais como: soma do desvio do
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segmento ST absoluto, tanto de elevagao e depresséo, = 19 mm (OR 1,53 IC 95%
1,38-1,69); evidéncia de infarto prévio com um novo infarto de parede inferior
(OR= 2,47, IC 95% 2,02 — 3,00); frequéncia cardiaca (FC) > 84 batimentos por
minuto (OR 1,49 IC 95%, 1,41-1,59) e duragcdo do QRS =100 ms para infarto de

parede anterior (OR 1,55, IC 95% 1,43-1,68)%,

Além destes, em outro estudo, 0s autores encontraram que o0 aparecimento
de novas ondas Q que preveem uma area maior de infarto e a extensa perda de
amplitude nas ondas R (principalmente em derivacdes precordiais), denotam

maior gravidade e pior progndéstico no IAMCSSST (p< 0,05)%°.

Entre os pacientes com uma SCASSSST, o ECG pode identificar pacientes
em diferentes categorias de risco e consequente prognostico. A depressao do
segmento ST esta associada com um resultado pior quando comparada aos
tracados sem alteracdes (OR 5,73, IC 95% 2,8-11,6), sendo um dos fatores de

risco adversos no escore de risco Thrombolysis In Myocardial Infarction (TIMI)1°4°,

A importancia do ECG para o prognéstico nas SCASSSST foi demonstrada
em uma analise a partir do estudo GUSTO de mais de 12.000 pacientes de 376
hospitais em 13 paises com sintomas de isquemia cardiaca em repouso. O grupo
analisou ECGs iniciais com infradesnivelamento do segmento ST ou inverséo de
onda T, e encontraram um risco maior morte em pacientes com depressao de ST

em comparacdo aos pacientes apenas com onda T invertida no periodo da
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internacdo hospitalar (p< 0,01). A incidéncia de morte ou IAM em 30 dias foi
significativamente maior nos pacientes com depressao ST (10,5% vs. 5,5% em
pacientes com inversdo de T onda isolada) (p< 0,01). Esta diferenca de

mortalidade persistia em seis meses (15,4% vs. 8,1%) (p< 0,01)%.

Depressdo do segmento ST no ECG inicial também tem valor preditivo
de longo prazo. Isto foi ilustrado em uma revisdo de 1.234 pacientes com SCA,
sendo a taxa de morte em um ano foi significativamente mais comum em
pacientes com depressao do segmento ST 21 mm em comparagao com pacientes

com ECG normal (10,3% vs. 5,6%, p< 0,01)*L.

Outros autores tém estudado o melhor momento para se valorizar as
alteracdes eletrocardiograficas, quanto ao seu papel prognéstico. Damman P et al
estudaram 5.420 participantes com seus ECGs iniciais e concluiram que a
presenca de depressdo do segmento ST =21 mm (HR ajustado 1,43, 1IC95% 1,25-
1,63) foi independentemente associada com maior morte cardiovascular e infarto
do miocardio a longo prazo*?. Isto é consistente com os achados de outros

autores*344,

No entanto, pouco se sabe sobre o significado prognostico de alteracdes
eletrocardiograficas de acompanhamento durante a internacdo. Um dos raros
estudos se refere a analise secundaria de dados de 900 pacientes com

IAMSSSST do ensaio clinico Platelet Antagonist for the Reduction of Acute
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Coronary Syndrome (PARAGON). Este estudo sugeriu que as alteracdes do
segmento ST em ECGs iniciais que persistiram nos ECGs finais estdo associadas
a maiores indices de morte ou re-infarto em 6 meses quando comparado a ECGs

iniciais normais, risco relativo ajustado foi de 5,18 (IC 95%, 1,45-18,5, p=0,011)%.

Em outro estudo, Yan RT et al analisaram os ECGs iniciais e de
acompanhamento de 3.877 participantes e encontrou que 0S pacientes que
apresentavam depressdo do segmento ST em ambos os ECGs apresentaram
maior mortalidade em 30 dias (HR = 1,60, IC 95% 1,29-1,98, p <0,01) e 6 meses
(HR =1,17, IC 95% = 1,03 -1,32, p = 0,016), em relacdo aos que tiveram seus

ECGs normalizados?é.

1.3. A Estratégia de Registro de Insuficiéncia Coronariana (ERICO) no

Hospital Universitario da Universidade de Sao Paulo (HU-USP)

A Estratégia de Registro de Insuficiéncia Coronariana (ERICO) se
caracteriza pelo registro prospectivo e seguimento de longo prazo dos individuos
atendidos no HU-USP. O HU-USP é um Hospital Secundario de ensino com 260
leitos no Bairro do Butantd, cidade de S&o Paulo. Em 2010, o bairro do Butanta

tinha uma populacdo aproximada de 428 mil habitantes, e um indice de
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desenvolvimento humano (IDH) de 0,716. Para efeitos de comparacdo, o IDH
médio no nosso pais naquele ano foi 0,699 e, na cidade de Séo Paulo, 0,80545. O
HU-USP tem atividade assistencial organizada essencialmente nas areas médicas
basicas (clinica médica, cirurgia geral, pediatria e ginecologia/obstetricia) em
servicos de ambulatorio, pronto-socorro, enfermaria e terapia intensiva. O HU-USP
ndo é, portanto, um centro de referéncia cardiolégica®’.

A frequéncia de pacientes com SCA em HU-USP é de aproximadamente
um paciente por dia. Individuos com SCA sdo tratados no departamento de
emergéncia, na enfermaria de clinica médica ou na unidade de terapia intensiva
geral. Os pacientes com indicacdo de procedimento intervencionista sdo na sua
maioria referenciados ao Instituto do Coracédo da Universidade de Sdo Paulo (a
aproximadamente oito quildmetros do HU-USP). O estudo teve inicio em fevereiro
de 2009 e o periodo de incluséo finalizou em dezembro de 2013, com 1.085
participantes (295 participantes com IAMCSSST, 450 com IAMSSSST e 340 com

Al).

1.3.1. Critérios de inclusdo no estudo ERICO

Todos os pacientes que deram entrada no HU-USP com diagnostico de

SCA e 18 anos de idade ou mais foram convidados a participar do estudo ERICO.

Para participar do estudo, era necessaria a assinatura do Termo de
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Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Anexo 1) e diagnéstico de uma das
formas de SCA de acordo com o protocolo do estudo durante o evento indice.

Os casos do estudo ERICO foram revisados por dois meédicos. Os critérios
diagnoésticos utilizados para diagnéstico das sindromes coronarianas agudas
foram similares aos do estudo Global Registry of Acute Coronary Events
(GRACE)*.

IAM: Presenca de sintomas consistentes com isquemia cardiaca nas 24
horas que antecederam a admisséo hospitalar e dosagem de troponina | acima do
99° percentil com coeficiente de variacéo teste-especifico menor que 10%.

IAMCSSST: Diagnéstico de IAM acompanhado de elevacdo persistente do
segmento ST 21 mm em duas derivagbes eletrocardiograficas contiguas ou
presenca de BRE novo ou supostamente novo.

IAMSSSST: Diagnoéstico de IAM e auséncia de elevacdo persistente do
segmento ST 21 mm em duas derivacdes eletrocardiograficas contiguas ou
presenca de Bloqueio de Ramo Esquerdo (BRE) novo ou supostamente novo.

Al: Sintomas compativeis com isquemia miocardica nas ultimas 24 horas,
auséncia de critérios para IAM e ao menos um dos seguintes: (1) histdria de DAC
prévia; (2) teste de estratificacdo coronaria (invasivo ou nao invasivo) positivo para
doenca coronariana; (3) alteracdo dinamica do segmento ST >0,5 mm durante a
evolugdo, (4) alteracdo dinamica da onda T >1mm durante a evolugdo ou (5)

concordancia diagnostica de dois medicos independentes.
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1.3.2. Protocolo de pesquisa do estudo ERICO

Foram coletadas informacfes sociodemograficas, tempo de dor, fatores de
risco primarios, histéria de DAC e seu tratamento, histéria de insuficiéncia
cardiaca e AVE, avaliacdo do eletrocardiograma inicial e registrados os resultados
de alguns exames laboratoriais [creatina quinase isoenzima MB (CKMB),
troponina, creatinina, potassio, hemograma, glicemia], em formulario padronizado
(Anexo 2). Além disso, foram realizados coleta e armazenamento de material
biolégico dos participantes que assim concordaram, incluindo a criopreservacao
em tanques de nitrogénio, para estudos posteriores. Foram obtidas informacdes
sobre o tratamento intra-hospitalar, incluindo a terapia de reperfuséao utilizada. O
tratamento intra-hospitalar ndo sofreu influéncia da equipe do estudo, e transcorria
a critério da equipe médica assistente.

Em artigo com dados do estudo ERICO recentemente publicado?®, foi
relatado que a aspirina foi administrada a 98,3% dos pacientes, clopidogrel em
95,9%, heparina em 96,0%, estatinas em 91,9%, betabloqueadores em 83,6% e
os inibidores da enzima conversora da angiotensina (IECA) e / ou bloqueadores
dos receptores da angiotensina (BRA) em 84,0%. Estas taxas de tratamento
farmacoldgico foram semelhantes ou ligeiramente mais elevadas, em comparacao
com outros hospitais brasileiros incluidos no estudo Registro Brasileiro de

Sindromes Coronarianas Agudas (BRACE)®, trata-se de um registro nacional,
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incluindo 71 hospitais e que teve por objetivo analisar o comportamento destes
servicos especializados, representativos de diferentes regides do pais, no que se
refere a utilizacdo de terapéuticas comprovadamente Uteis no tratamento de
pacientes portadores de coronariopatia aguda. A maior frequéncia de
administracdo de medicamentos no estudo ERICO pode estar associada a uma
menor frequéncia de contraindicacfes, por tratar-se de estudo em um hospital de
comunidade. Nesse cenario, os pacientes em geral ttm um menor nimero de
comorbidades comparados aqueles tratados em hospitais terciarios. Dados
preliminares referentes as estratégias de estratificacdo evidenciam que 69,9%,
82,0% e 48,3% dos pacientes com IAMSSSST, IAMCSSST e Al respectivamente,
foram submetidos a angiografia coronariana no evento indice. A mediana de
hospitalizacdo duracao foi de quatro dias para os individuos com Al e oito dias
para individuos com IAMCSSST e IAMSSSST, com uma taxa de 3,0% de
mortalidade intra-hospitalar.

Os participantes foram reavaliados em 30 dias. Eram aplicados
questionarios sobre sintomas depressivos [Patient Health Questionnaire (PHQ9)],
de frequéncia alimentar, de atividade fisica, de atividade sexual e apneia do sono
(questionario Berlin) por entrevistadores treinados. Era realizada revisdo do
prontuario, consulta clinica, eletrocardiograma e coleta dos seguintes exames
laboratoriais: acido urico, colesterol total e fracdes, uréia, creatinina, glicemia de

jejum (nos pacientes diabéticos) ou curva glicémica (jejum e 120 minutos, nos
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pacientes ndo diabéticos), hemoglobina glicada e microalbumindria. Foram
realizadas medidas ndo invasivas de aterosclerose de grandes vasos (indice
tornozelo-braquial, espessura da intima-média de carotida e velocidade de onda
de pulso) e da variabilidade da frequéncia cardiaca e coletada nova amostra de
sangue para o biobanco. Caso o participante ndo pudesse comparecer a consulta
de 30 dias, eram coletadas as informacfes passiveis de obtencdo por contato
telefonico.

Apos 180 dias e anualmente é realizado contato telefénico direcionado a
busca de informacBes sobre desfechos clinicos (morte e reeventos). A
complementacao dos dados sobre o status vital dos individuos é feita baseada em
consulta ao Programa de Aperfeicoamento das Informacdes de Mortalidade (PRO-
AIM) e a Fundacdo Sistema Estadual de Analise de Dados (Seade) que
concentram os dados de mortalidade relativos ao municipio e Estado de S&o

Paulo, respectivamente.

1.4. Justificativa

Apesar da existéncia de outros estudos sobre o papel prognéstico do ECG
inicial e o reconhecimento de que alteracdes eletrocardiograficas podem ocorrer
apos esse periodo, a atual literatura traz dados escassos sobre o papel

prognostico das alteracdes eletrocardiograficas presentes durante o periodo intra-
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hospitalar. A imensa maioria dos estudos realizados neste contexto somente
acompanham os pacientes por periodo de 6 meses, sendo que tais dados séo
necessarios para solidificar o uso dos ECGs realizados durante a internacdo como

um discriminador do progndstico destes pacientes.

Nesse sentido, a existéncia do estudo ERICO (vide descricdo em
materiais e métodos), cria um cenario favoravel, com boa relacéo custo-beneficio,
para o estudo da possivel influéncia da presenca dessas alteracdes no

progndstico de pacientes apds um evento coronariano agudo.



2. Objetivos




O Estudo Estratégia de Registro de Insuficiéncia Coronariana -
Eletrocardiograma (Estudo ERICO-ECG) tem como objetivo geral avaliar o registro
evolutivo dos ECGs dos participantes do estudo ERICO, com enfoque no seu
papel no prognadstico clinico nos primeiros anos apds o evento coronariano agudo

em pacientes com SCASSSST (Al e IAMSSSST).

Os objetivos especificos séo: (1) Identificar, nos pacientes com Al e
IAMSSSST, a frequéncia de alteracdes no ECG realizado na admissao e nos
subsequentes durante a internacgéo; (2) avaliar o valor da presenca de alteracdes
nos registros de ECG subsequentes realizados durante a internacdo e apos 30
dias do evento indice na incidéncia de eventos cardiovasculares, tais como: morte
por qualquer causa, morte por causa cardiovascular, morte por IAM e desfecho
combinado de morte por IAM ou novo IAM nao fatal, pelo periodo de até cinco

anos apos o evento indice.



3. Métodos
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3.1 Desenho do Estudo ERICO-ECG

O Estudo ERICO-ECG € um estudo ancilar que incluiu apenas os
participantes com diagnostico de IAMSSSST e Al do estudo ERICO. Conforme
descrito anteriormente, no periodo de fevereiro de 2009 a dezembro de 2013
foram incluidos no estudo ERICO 1.085 pacientes [295 (27,0%) com IAMCSSST,
450 (41,0%) com IAMSSSST e 340 (32,0%) com Al]. Dos 790 individuos com
diagnoéstico IAMSSSST ou Al, foram excluidos 96 (12,0%) pacientes dos quais
nao foi possivel recuperar a informacédo completa, 55 (7,0%) devido presenca de
alteracdes que impediram a analise do ECG (sendo: 15 BRE, 12 Taquicardia
Supra Ventricular Paroxistica , 10 Blogueios de Ramo Direito - BRD + Bloqueio
Divisional Antero-Superior, seis BRD, seis fibrilacdo atrial conduzindo com
aberrancia, cinco flutter atrial e um por taquicardia ventricular) e cinco (0,6%) por
apresentarem ritmo de marca passo. Assim, o presente estudo ancilar (ERICO-
ECG) foi consistido por 634 pacientes, 359 (56,0%) com IAMSSST e 275 (44,0%)

com Al.

3.1.1 Analise do ECG

Todos os ECGs foram obtidos em formato padrdo de 12 derivacdes

(simultaneas 3 a 3), com velocidade de 25 mm/s e calibracdo de 10 mm/mV. O
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ECG inicial foi definido como o primeiro ECG realizado na entrada ao hospital. O
ECG final foi definido como o ECG realizado na consulta médica de 30 dias ap0s a
alta. Para os casos nos quais este ECG nao foi realizado, o ultimo ECG realizado
durante a internacdo foi considerado como o ECG final. Todos os outros ECGs
realizados durante a internacédo foram chamados de ECGs subsequentes.

Todos os ECGs iniciais e finais foram analisados e classificados de acordo
com o Cddigo de Minnesota (CM)°!, em formulario padronizado (Anexo 3), por
dois médicos independentes e cegos sobre o diagnostico e desfecho dos casos
(concordéancia entre observadores de 97,0%). Os casos de discordancia das
analises foram resolvidos por consenso entre os avaliadores.

O CM é o sistema de classificacdo de ECGs mais utilizada nos grandes
estudos epidemiolégicos e ensaios clinicos desde sua introducdo, em 19604°. Tal
codigo foi desenvolvido para superar a falta de padronizacdo da avaliacdo de
ECGs por diferentes grupos de pesquisadores, com consequente dificuldade de
comparacdo entre os laudos dos tracados eletrocardiograficos®?-%5. Comparado a
outros sistemas de classificacdo de ECG, o CM mostrou ter melhor especificidade
em alteracdes isquémicas, com consequente melhor previsdo de mortalidade geral
ou por DAC®S,

Conforme o CM, as alteracdes dos ECGs sao codificadas dependendo de
sua morfologia e em qual parede miocardica. As alteracbes sugestivas de

isquemia, de interesse para esta pesquisa, no segmento ST foram classificadas
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como Codigo de Minnesota - Cédigo 4 e Cédigo 9 (CM-C4 e CM-C9) e alteracdes
em onda T como Cddigo 5 (CM-C5), acompanhando a descricdo original do

sistema®?.

Tabela 1: Classificagcdo das alteragdes eletrocardiograficas segundo o CM:

AlteracfOes do segmento ST

Localizacdo: Parede antero-lateral (derivacdes |, aVL, V6), parede inferior
(derivacoes I, Ill, aVF) e parede anterior (V1, V2, V3, V4, V5)

4-1-1: Depressao ST = 2,0 mm e segmento ST horizontal ou descendente em
gualquer das derivagoes.

4-1-2: Depresséo ST = 1,0 milimetros, mas < 2,0 mm e segmento ST horizontal
ou descendente em qualquer uma das derivacoes.

9-2: Elevacéo do segmento ST = 1,0 mm em qualquer das derivagdes.

Alteracbes daonda T

Localizacdo: Parede antero-lateral (derivacdes |, aVL, V6), parede inferior
(derivacoes I, Ill, aVF) e parede anterior (V1, V2, V3, V4, V5)

5-1: Onda T negativa = a 5,0 mm em qualquer das derivacdes.

5-2: Onda T negativa ou bifasica (tipo positivo-negativo ou negativo-positivo)
com a fase negativa de pelo menos 1,0 mm, mas ndo mais de 5,0 mm em

qualquer das derivagoes.

Adicionalmente a essa classificacdo, os demais ECGs realizados durante a
internacéo também foram revistos, a procura de alteracdes dinamicas comparadas

ao ECG inicial.
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3.1.2. As variaveis do estudo

Os participantes foram classificados de acordo com os tracados dos
eletrocardiogramas durante o evento indice utilizando-se os critérios mostrados na
tabela 2. Complementarmente, os tracados foram considerados normais, dentro
de cada uma das classificacbes, quando ndo apresentavam quaisquer dos

cddigos apontados naquele critério.

Tabela 2: Critérios utilizados para classificacdo dos tracados eletrocardiogréaficos

do evento indice:

Segmento ST

Segmento STouonda T

Alteracdes no
ECG inicial

Alteracdes no
ECG final

Alteracdes no
ECG durante o

evento indice

Presenca, no tragado inicial,
de qualquer dos cddigos:
4-1-1, 4-1-2 ou 9-2

Presenca, no tracado final, de
qualquer dos coédigos:
4-1-1, 4-1-2 ou 9-2

Presenca, em qualquer dos
tracados do evento indice, de
qgualquer dos cédigos:
4-1-1, 4-1-2 ou 9-2

Presenca, no tracado inicial,
de qualquer dos cédigos:
4-1-1, 4-1-2, 5-1, 5-2 ou 9-2

Presenca, no tracado final, de
gualquer dos cédigos:
4-1-1, 4-1-2, 5-1, 5-2 ou 9-2

Presenca, em qualquer dos
tracados do evento indice, de
gualquer dos cbdigos:
4-1-1, 4-1-2, 5-1, 5-2 ou 9-2
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Na linha de base do estudo foram utilizados dados auto relatados para
diagnoéstico de condicdes prevalentes (HAS, DM, dislipidemia, sedentarismo e
DAC prévia) e tabagismo (nunca, ex-tabagista ou tabagista atual). A escolaridade
foi categorizada como sem educacao formal, 1-7 anos, 8-11 anos e mais de 11

anos.

3.1.3 Desfechos

Os desfechos clinicos considerados foram morte por qualquer causa, morte
por causa cardiovascular, morte por IAM e o desfecho combinado de 1AM fatal ou
novo IAM ndo fatal, ocorridos até dezembro de 2014.

A informacdo do o6bito foi obtida através de registros oficiais municipais e
estaduais de todos os participantes onde se teve informacdo de seu Obito. Vale
salientar que os atestados de 6bito da regido metropolitana de S&o Paulo sdo

preenchidos habitualmente de forma adequada®”’.

3.1.4 Anélise estatistica

Os dados categoricos foram apresentados como frequéncias e percentuais.

As variaveis continuas foram relatadas como mediana e intervalo interquartil.

Testes de Qui-quadrado e Kruskal-Wallis foram utilizados sempre que aplicaveis.
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Noés apresentamos as probabilidades de sobrevida utilizando curvas de Kaplan-
Meier. Nessas analises, os participantes foram classificados de acordo com o
padrao eletrocardiografico apresentado. O teste de Log-rank foi utilizado para
avaliar a diferenca entre as curvas. Foi utilizado modelo de regressdo de Cox
bruto e ajustado (para idade, sexo e subtipo de SCA) para estudar se o padrdo
eletrocardiografico durante o evento indice era preditor independente para morte
por qualquer causa, morte por causa cardiovascular, morte por IAM, e desfecho
combinado de morte por IAM ou novo IAM néo fatal em nossa coorte. Para isto,
construimos modelos comparando (1) o padréo eletrocardiografico do ECG inicial;
(2) o padrao eletrocardiografico do ECG final e (3) o padrédo eletrocardiografico
durante todo o evento indice, conforme descrito anteriormente.

Diferentes modelos foram construidos considerando relevantes para a
classificacdo dos tracados (1) apenas as alteracdes de segmento ST e (2)
alteracdes de segmento ST ou onda T. Também avaliamos, em separado, 0s
individuos com angina instavel e IAMSSST no evento indice. Nesses casos, sdo
mostrados os resultados de modelos de regressédo de Cox brutos e ajustados para
idade e sexo. O nivel de significancia foi estabelecido em 0,05. As anadlises
estatisticas foram realizadas utilizando o programa estatistico R (versdo 3.0.2)%8 e

pacotes epicalc® e survival®®.
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3.1.5 Consideracdes éticas

Foi obtida aprovacéo pelo Comité de Etica em Pesquisa do HU-USP e do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da USP. Todos os participantes
concordaram e assinaram o TCLE para o estudo principal. Por tratar-se de revisédo
de prontuéario cuja autorizacdo ja estava expressa no TCLE original, o presente

estudo foi dispensado de TCLE especifico pelo Comité de Etica em Pesquisa.



4. Resultados
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4.1 Classificacdo dos tracados considerando apenas as alteracdes de

segmento ST

4.1.1 Caracterizagcdo da amostra

Um total de 790 participantes com Al ou IAMSSST no estudo ERICO eram
elegiveis para o estudo. As causas de exclusdo (N=156) foram supracitadas no
item 3.1. A amostra do presente estudo, portanto, foi composta por 634 individuos,
com um tempo total de seguimento de 1.675 pessoas-ano (mediana de

seguimento, 3,0 anos).

Considerando somente alteracdes em segmento ST para a classificacao
dos tracados, a maioria dos pacientes, 449 (70,0%), tinha ECGs inicial,
subsequentes e final normais, e uma minoria, 185 (30,0%) apresentou alguma
alteracdo em seus ECGs (inicial e/ou subsequentes e/ou final). A mediana de
idade dos participantes na entrada do estudo foi de 64 anos (intervalo interquartil
de 54-74), para todos os padrdes eletrocardiograficos.

Dentre os tipos de SCA, a maior parte apresentou IAMSSST. Exceto no
grupo de padréo eletrocardiografico com ECG inicial normal com alteracdo nos

subsequentes, a maioria dos pacientes era do sexo masculino. Os fatores de risco
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cardiovascular primarios mais comuns foram hipertensdo arterial sistémica e
inatividade fisica, em qualquer dos dois padrdes eletrocardiograficos. As
caracteristicas dos participantes da amostra sdo mostradas na tabela 3.

Tabela 3: Caracteristicas dos participantes de acordo com a presenca de
alteracdes no segmento ST durante a evolugao:

Alteracdes de segmento ST durante o evento

indice
Ausentes Presentes Total
N= 449 N= 185 N= 634
(70%) (30%) (100%)
Idade (anos)
Mediana 64 64 64
Intervalo interquartil 55-74 55-74 54-74
Sexo masculino (%) 266(59) 90(48) 356(56)
Hipertensao (%) 356(79) 151(81) 507(79)
IAMSSST (%) 247(55) 112(60) 359(56)
Diabetes (%) 180(40) 79(42) 259(40)
Dislipidemia (%) 227(50) 87(47) 314(49)
Histéria de tabagismo
Nunca (%) 146(34) 57(31) 203(32)
Passado (%) 168(40) 68(36) 236(37)
Atual (%) 111(26) 48(26) 159(25)
Sedentarismo (%) 303(67) 122(65) 425(67)

Continua
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Anos de escolaridade
Sem educacéao formal (%)
1 -7 (%)

8 -11 (%)
> 11 (%)

DAC prévia (%)

60 (14)
269 (59)
81 (18)
39 (9)

133 (29)

31 (16)
128 (70)
17 (9)
9 (5)

45 (24)

Concluséao

91 (15)
397 (62)
98 (16)
48 (7)

178 (28)

4.1.2 Probabilidade de sobrevida

As figuras de 1 a 3 mostram as curvas de sobrevida (Kaplan-Meier) de

acordo com o padrdo eletrocardiografico dos participantes, para 0s quatro

desfechos observados no estudo: morte por qualquer causa, morte por causa

cardiovascular, morte por IAM e desfecho combinado de morte por IAM ou novo

IAM nao-fatal.
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Na figura 1, mostramos as curvas de KM para os desfechos clinicos
estudados, levando em consideragcdo somente alteracbes em segmento ST no
ECG inicial. O teste de Log-rank confirmou uma menor incidéncia do desfecho
combinado morte por IAM ou novo IAM nao fatal (p=0,024) nos pacientes com
alteracdo no ECG inicial quando comparados aos pacientes com ECG inicial
normal.

Na figura 2, mostramos as curvas de KM considerando somente alteracoes
em segmento ST no ECG final. O teste de Log-rank confirmou uma menor
sobrevida por morte por IAM (p=0,008) nos pacientes com alteracdo no ECG final
guando comparados aos pacientes com ECG final normal.

Na figura 3, mostramos as curvas de KM, ainda levando em consideracao
somente alteracdes em segmento ST, porém analisando em conjunto todos o0s
ECGs do evento indice. O teste de Log-rank confirmou uma menor sobrevida por
morte por IAM (p=0,020) e pelo desfecho combinado morte por IAM ou novo IAM
nao fatal (p=0,016) nos pacientes com alteracdo de segmento ST em qualquer
ECG (inicial e/ou subsequente e/ou final), quando comparados aos pacientes com

todos os ECGs do evento indice normais.
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4.1.3 Modelos de regressao de Cox para a amostra total

Na tabela 4, s&o descritos os riscos relativos (Hazard Ratio - HR) para
mortalidade geral, mortalidade cardiovascular, morte por IAM, e ocorréncia de
morte por IAM ou novo IAM néao fatal, considerando as alteracbes somente em
segmento ST, nos ECGs inicial, final e nos subsequentes, em todos os pacientes
da amostra.

Ao classificar os participantes apenas de acordo com o padrdo do tracado
eletrocardiogréfico inicial, aqueles com alteracdo de segmento ST no ECG inicial
tiveram um maior risco de morte por IAM ou novo IAM nédo fatal durante o
seguimento, comparados aos participantes com ECG inicial normal (HR
ajustado:1,64; intervalo de confianca de 95% [IC95%]: 1,00 — 2,70; p = 0,052).

Analisando apenas o0s pacientes que apresentaram alteracbes em
segmento ST no ECG final, tiveram maior risco de morte por IAM (HR ajustado:
2,04; 1C95%: 1,06 — 3,92; p=0,03), quando comparados aos pacientes que
apresentaram ECG final normal. Resultado similar foi observado na analise
comparativa utilizando-se informacao dos tracados durante todo o evento indice.
Comparados aos individuos que tiveram todos os tracados eletrocardiograficos
normais, aqueles que apresentaram alteracdo do segmento ST em algum dos
tracados tiveram maior risco de morte por IAM ou novo IAM nao fatal (HR

ajustado: 1,71; 1C95%: 1,04 — 2,79; p=0,03).



Tabela 4: Hazard ratios para os desfechos clinicos associados as alteracdbes em segmento ST nos

eletrocardiogramas realizados durante o evento indice:

Morte por
gualquer causa

Morte por causa
cardiovascular

Morte por IAM

Morte por IAM
ou novo IAM nao
fatal

Alteracoes
no ECG
inicial

Alteracbes
no ECG
final

Alteracbes
no ECG
durante o
evento
indice**

Modelo
cru

Modelo
ajustado*

Modelo
cru

Modelo
ajustado*

Modelo
cru

Modelo
ajustado*

1,19 (0,81-1,74)

0,99 (0,68-1,46)

1,43 (0,93-2,19)

1,25 (0,81-1,91)

1,26 (0,87-1,83)

1,08 (0,74-1,56)

1,52 (0,95 — 2,43)

1,29 (0,80 — 2,06)

1,66 (0,98 — 2,83)

1,44 (0,85 — 2,44)

1,56 (0,98 — 2,49)

1,35 (0,84 — 2,15)

1,82 (0,98-3,36)

1,56 (0,84-2,90)

2,37 (1,23-4,56)

2,04 (1,06-3,92)

2,03 (1,10-3,72)

1,76 (0,96-3,25)

1,76 (1,07-2,89)

1,64 (1,00-2,70)

1,29 (0,70-2,37)

1,19 (0,65-2,19)

1,82 (1,11-2,97)

1,71 (1,04-2,79)

*Modelo ajustado para tipo de SCA, sexo e idade. ** Referéncia: ECGs inicial normal, subsequentes e final normais.
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4.1.4 Modelos de regressdo de Cox estratificado por subtipo de SCA no
evento indice
Analisamos também em separado os participantes de acordo com o subtipo

de SCA no evento indice (angina instavel ou IAMSSST).

4.1.4.1 Angina instavel

Na tabela 5, sdo descritos os riscos (hazard ratios) para os quatro
desfechos principais estudados, ainda considerando apenas as alteragcdes em
segmento ST para classificagcdo dos tracados. Nao se observou associagao
significativa de pior progndéstico entre padréo eletrocardiografico durante o evento

indice e desfechos estudados.



durante a evolugéo em participantes com Al:

Tabela 5: Hazard ratios para os desfechos clinicos associados as alteracées em segmento ST nos ECGs realizados

Morte por
gualquer causa

Morte por causa
cardiovascular

Morte por IAM

Morte por IAM
ou novo |IAM néao
fatal

Alteracoes
no ECG
inicial

Alteracbes
no ECG
final

Alteracbes
no ECG
durante o
evento
indice**

Modelo
cru

Modelo
ajustado*

Modelo
cru

Modelo
ajustado*

Modelo
cru

Modelo
ajustado*

0,91 (0,43 - 1,94)

0,69 (0,32 - 1,49)

0,76 (0,27 - 2,14)

0,59 (0,21 - 1,68)

0,84 (0,40 - 1,78)

0,64 (0,30 - 1,38)

0,99 (0,36 - 2,75)

0,74 (0,26 - 2,10)

0,79 (0,18 - 3,42)

0,62 (0,14 - 2,69)

0,92 (0,33 - 2,57)

0,70 (0,25 - 1,97)

1,36 (0,34 - 5,46)

1,30 (0,31 - 5,39)

1,86 (0,39 - 8,98)

1,78 (0,36 - 8,82)

1,28 (0,32 - 5,11)

1,21 (0,29 - 5,02)

2,00 (0,80— 5,00)

2,18 (0,86 - 5,54)

0,74 (0,17 - 3,19)

0,75 (0,17 - 3,30)

1,82 (0,73 - 4,53)

1,98 (0,78 - 5,03)

*Modelo ajustado para tipo de SCA, sexo e idade. ** Referéncia: ECGs inicial normal, subsequentes e final normais.
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4.1.4.2 Infarto agudo do miocardio sem supradesnivelamento do segmento

ST

Nos participantes com IAMSSST durante o evento indice (tabela 6),
observamos que alteragcdes no ECG final estiveram associadas com mortalidade
por IAM (HR ajustado: 2,22; 1C95%: 1,07 - 4,59; p=0,03), quando comparados a
pacientes com ECG final normal.

Resultado similar foi observado utilizando-se informacdo dos tracados
durante todo o evento indice. Comparados aos individuos que tiveram todos os
tracados eletrocardiograficos normais, aqueles que apresentaram alteracdo do
segmento ST em algum dos tracados apresentaram maior risco de morte por IAM
(HR ajustado: 2,04; 1C95%: 1,03 - 4,05; p=0,04). Nao encontramos associacao

significativa com os demais desfechos.



Tabela 6: Hazard ratios para os desfechos clinicos associados as alteragbes em segmento ST nos ECGs realizados
durante a evolucéo em participantes com IAMSSST:

Morte por
gualquer causa

Morte por causa
cardiovascular

Morte por IAM

Morte por IAM
ou novo IAM nao
fatal

N Modelo
Alteracoes cru
no ECG
inicial Modelo
ajustado*
Modelo
Alteracdes cru
no ECG
final Modelo
ajustado*
Alteracbes Modelo
no ECG cru
durante o
evento Modelo
indice**  ajustado*

1,28 (0,82 - 1,99)

1,17 (0,75 - 1,82)

1,54 (0,96 - 2,48)

1,56 (0,97 - 2,51)

1,41 (0,92 - 2,18)

1,33 (0,86 - 2,05)

1,68 (0,98 - 2,88)

1,54 (0,90 - 2,64)

1,76 (0,98 - 3,14)

1,66 (0,93 - 2,95)

1,76 (1,04 - 2,99)

1,67 (0,98 - 2,83)

1,90 (0,95 - 3,79)

1,73 (0,87 - 3,46)

2,22 (1,08 - 4,58)

2,22 (1,07 - 4,59)

2,18 (1,10 - 4,32)

2,04 (1,03 - 4,05)

1,65 (0,91 - 2,98)

1,56 (0,86 - 2,83)

1,39 (0,71 - 2,74)

1,44 (0,73 - 2,84)

1,77 (0,99 - 3,17)

1,70 (0,95 - 3,06)

*Modelo ajustado para tipo de SCA, sexo e idade.

** Referéncia: ECGs inicial normal, subsequentes e final normais.
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4.2 Classificacdo dos tracados considerando as alteracdes de segmento ST

ouemondaT

4.2.1 Caracterizagcdo da amostra

A tabela 7 considera, para a classificagcdo dos tracados, alteracbes em
segmento ST ou em onda T. Com este critério, apenas 169 (26,0%) dos pacientes
apresentaram todos os ECGs normais e 465 (74,0%) dos pacientes apresentaram
algum tipo de alteracdo em alguns dos ECGs (inicial e/ou subsequentes e/ou

final).
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Tabela 7: Caracteristicas dos participantes de acordo com a presenca de
alteracdes no segmento ST e onda T durante a evolucao:

Alteracfes de segmento ST e onda T durante o

evento indice

Ausentes Presentes Total
N=169 N= 465 N= 634
(26%) (74%) (100%)
Idade (anos)
Mediana 63 63 63
Intervalo interquartil 54-74 54-74 54-74
Sexo masculino (%) 108(63) 248(53) 356(56)
Hipertensao (%) 135(79) 372(80) 507(79)
IAMSSST (%) 97(57) 262(56) 359(56)
Diabetes (%) 67(39) 192(41) 259(40)
Dislipidemia (%) 79(46) 235(50) 314(49)
Histéria de tabagismo
Nunca (%) 61(38) 142(32) 203(33)
Passado (%) 55(35) 181(41) 236(39)
Atual (%) 41(27) 118(27) 159(28)
Sedentarismo (%) 111(65) 314(67) 425(67)

Continua
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Concluséo
Anos de escolaridade
Sem educacéao formal (%) 23(14) 68 (14) 91(15)
1 -7 (%) 102(60) 296 (64) 397(62)
8 -11 (%) 32(19) 66 (14) 98(16)
> 11 (%) 12(7) 36 (8) 48(7)
DAC prévia (%) 51 (30) 127 (27) 178(28)

4.2.2 Probabilidade de sobrevida

As figuras de 4 a 6 mostram as curvas de KM de acordo com o padréo
eletrocardiogréafico dos participantes, para os quatro desfechos observados no
estudo: morte por qualquer causa, morte por causa cardiovascular, morte por IAM

e desfecho combinado de morte por IAM ou novo IAM nao-fatal.
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Figura 5. Curvas de sobrevida de acordo com a presenca de alteracdes do
segmento ST e/ou onda T no eletrocardiograma final.
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Na figura 4, mostramos as curvas de KM para os desfechos clinicos
estudados, levando em consideracao alteracdes em segmento ST e/ou onda T no
ECG inicial. O teste de Log-rank confirmou uma menor sobrevida por morte por
causa cardiovascular (p=0,048) nos pacientes com alteracdo no ECG inicial
guando comparados aos pacientes com ECG inicial normal.

Na figura 5, mostramos as curvas de KM considerando alteracbes em
segmento ST e/ou onda T no ECG final. O teste de Log-rank ndo mostrou
diferenca quanto aos desfechos estudados nos pacientes com alteracdo no ECG
final quando comparados aos pacientes com ECG final normal.

Na figura 6, mostramos as curvas de KM também levando em consideracao
alteracdes em segmento ST e/ou onda T e analisando em conjunto todos os ECGs
do evento indice. O teste de Log-rank ndo mostrou diferenca quanto a ocorréncia
destes desfechos nos pacientes com alteracdo de segmento ST e/ou onda T em
qualquer ECG (inicial e/ou subsequente e/ou final), quando comparados aos

pacientes com todos os ECGs do evento indice normais.

4.2.3 Modelos de regressao de Cox para a amostra total

Na tabela 8, com todos os pacientes da amostra, agora considerando as
alteracdes em segmento ST ou onda T para classificacdo dos eletrocardiogramas,
nao se observaram associacdes independentes entre o padrao eletrocardiografico

e 0 prognostico para qualquer dos desfechos estudados.



Tabela 8: Hazard ratios para morte por qualquer causa, morte por causa cardiovascular, morte por IAM, e morte por
IAM ou novo IAM néo fatal associados as alteragcdes em Segmento ST ou onda T nos eletrocardiogramas realizados

durante a evolugéo:

Morte por
gualquer causa

Morte por causa
cardiovascular

Morte por IAM

Morte por IAM
ou novo IAM nao
fatal

Alteracoes (I\:/:(Jdelo

no ECG

inicial Modelo
ajustado*
Modelo

Alteracdes cru

no ECG

final Modelo
ajustado*

Alteracbes Modelo

no ECG cru

durante o

evento Modelo

indice** ajustado*

1,18 (0,81 - 1,70)

1,00 (0,69 - 1,44)

0,91 (0,63 - 1,29)

0,88 (0,62 - 1,26)

1,00 (0,67 - 1,50)

0,82 (0,55 - 1,24)

1,90 (1,13 - 3,19)

1,67 (0,99 - 2,82)

1,18 (0,73 - 1,88)

1,18 (0,74 - 1,90)

1,83 (0,99 - 3,40)

1,60 (0,86 - 2,99)

1,81 (0,91 - 3,60)

1,65 (0,83 - 3,29)

1,34 (0,71 - 2,56)

1,38 (0,72 - 2,62)

1,49 (0,69 - 3,21)

1,35 (0,62 - 2,93)

1,53 (0,90 - 2,62)

1,45 (0,85 - 2,48)

1,19 (0,72 - 1,98)

1,19 (0,71 - 1,98)

1,33 (0,72 - 2,44)

1,25 (0,68 - 2,31)

*Modelo ajustado para tipo de SCA, sexo e idade.

** Referéncia: ECGs inicial normal, subsequentes e final normais.
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4.2.4 Modelos de regressdo de Cox estratificado por subtipo de SCA no

evento-indice

4.2.4.1 Angina Instavel

Na tabela 9, apresentamos os resultados restritos aos participantes com
angina instavel, e considerando as alteragbes em segmento ST ou em onda T
como significativas para a classificagdo dos tracados. N&o se observou
associacfes significativas entre o padrao eletrocardiografico e os desfechos
analisados. Dado o baixo nUmero de mortes por infarto no grupo sem alteracdes
de segmento ST ou onda T durante todo o evento indice, ndo foi possivel o célculo

do hazard ratio para esse desfecho.



Tabela 9: Hazard ratios para os desfechos clinicos associados as alteracdes em Segmento ST ou onda T nos
eletrocardiogramas realizados durante a evolugdo em participantes com angina instavel:

Morte por IAM
Morte por IAM ou novo IAM né&o
fatal

Morte por Morte por causa
qualquer causa  cardiovascular

Modelo 0,96 (0,49 - 1,87) 1,67 (0,60 - 4,63) 2,08 (0,43-10,00) 2,22 (0,74 - 6,68)

Alteracdes oI
no ECG
inicial Modelo 0,74 (0,37 -1,46) 1,32 (0,47 -3,76) 2,04 (0,42-9,96) 2,31(0,76 — 7,00)

ajustado*

Modelo 1,04 (0,54- 2,00) 2,02 (0,73-5,60) 5,83(0,73-46,63) 2,65 (0,88 -7,97)
Alteracdes cru

no ECG

final Modelo 0,97 (0,50-1,87) 1,89(0,68-5,28) 5,79 (0,72-46,28) 2,68 (0,89 - 8,10)
ajustado*

Alteracbes Modelo 0,97 (0,47- 2,00) 3,03(0,70-13,12) xkx 6,18(0,83- 46,33)

no ECG cru

durante o

evento Modelo 0,78 (0,37 -1,62) 2,53(0,58 - 11,06) Fkx 6,54 (0,87-49,13)

indice** ajustado*

*Modelo ajustado para tipo de SCA, sexo e idade. ** Referéncia: ECGs inicial normal, subsequentes e final normais.
***Devido ao baixo nimero de eventos, o0 modelo estatistico ndo convergiu.
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4.2.4.2 Infarto agudo do miocéardio sem supradesnivelamento do segmento

ST

Na tabela 10, considerando as alteracbes em segmento ST ou onda T para
classificacdo dos tracados, e restringindo a analise aos participantes com
IAMSSST, observamos que alteracées no ECG inicial estiveram associadas com
mortalidade por causas cardiovasculares (HR ajustado: 1,85; 1C95%: 1,01 - 3,39;
p=0,04), quando comparados a pacientes com ECG inicial normal. Nao foi
observado aumento significativo do risco de morte para quaisquer dos outros

desfechos estudados, associados ao padréo eletrocardiogréfico.



Tabela 10: Hazard ratios para os desfechos clinicos associados as alteracbes em Segmento ST ou onda T nos

eletrocardiogramas realizados durante a evolugédo em participantes com IAMSSST:

Morte por
gualquer causa

Morte por causa
cardiovascular

Morte por IAM

Morte por IAM
ou novo |IAM nao
fatal

Alteracoes c'\:/:ﬁdelo

no ECG

inicial Modelo
ajustado*
Modelo

Alteracbes cru

no ECG

final Modelo
ajustado*

Alteragcbes Modelo

no ECG cru

durante o

evento Modelo

indice** ajustado*

1,33 (0,85 - 2,06)

1,17 (0,75 - 1,82)

0,84 (0,55 - 1,28)

0,90 (0,59 - 1,38)

1,03 (0,64 - 1,67)

0,89 (0,55 - 1,46)

2,06 (1,13 - 3,78)

1,85 (1,01 - 3,39)

0,96 (0,56 - 1,65)

1,06 (0,62 - 1,82)

1,61 (0,81 - 3,19)

1,48 (0,74 - 2,96)

1,83 (0,85 - 3,94)

1,68 (0,78 - 3,61)

0,99 (0,49 — 2,00)

1,12 (0,55 - 2,26)

1,11 (0,50 - 2,47)

1,02 (0,45 - 2,30)

1,40 (0,76 - 2,60)

1,29 (0,70 - 2,39)

0,89 (0,49 - 1,60)

0,95 (0,53 - 1,72)

0,96 (0,50 - 1,86)

0,88 (0,45 - 1,71)

*Modelo ajustado para tipo de SCA, sexo e idade.

** Referéncia: ECGs inicial normal, subsequentes e final normais.
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Neste estudo, analisamos o valor prognéstico dos padrées de ECG durante
0 evento de sindrome coronariana aguda de entrada dos participantes do estudo
ERICO na sobrevida em longo prazo. Encontramos associacdes significativas
entre os padrdoes de ECG e pior prognostico, e a analise dos tracados
subsequentes ao eletrocardiograma inicial adicionam informacdo prognostica. A
presenca de alteracbes do segmento ST em qualquer eletrocardiograma do
evento indice foi independentemente associada ao desfecho combinado de IAM
fatal ou novo IAM néo fatal. Além disso, alteracées do segmento ST no tracado ao
final do evento indice foram independentemente associadas a um maior risco de
morte por infarto do miocardio. A presenca de alteracfes isoladas da onda T nao
parece trazer informacao progndstica em longo prazo.

Em nossa amostra de 634 pacientes, a maior parte deles (449; 70,0%) néo
apresentou alteracdes do segmento ST em nenhum dos tracados de ECGs
durante o evento indice. Alteracbes de onda T, como esperado, foram mais
frequentes e ocorreram nos eletrocardiogramas do evento indice em 280 (44,1%)
participantes do presente estudo.

Comparar a frequéncia das anormalidades no ECG durante a fase intra-
hospitalar de tratamento das SCA entre os estudos € dificil devido a
desigualdades nos critérios de diagndstico. Alguns estudos anteriores
quantificaram a propor¢do de pacientes que se apresentam com alteragdes

eletrocardiogréaficas durante um evento de sindrome coronariana aguda.
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Em nossa analise, consideramos como anormalidades um desvio do
segmento ST> 0,10 milimetros, bem como a maioria das publicacdes importantes
sobre este tema'®!%6l Além disso, utilizamos o Cdédigo de Minnesota como
referéncia. O Cddigo de Minnesota foi publicado em 1960 com o objetivo de
permitir uma avaliacdo sistematica, reprodutivel e segura de tracados
eletrocardiogréaficos, tornando possivel a comparacdo de estudos com dados
eletrocardiogréaficos realizados em diferentes populacdes e paises 2. O Cédigo de
Minnesota foi validado em estudos subsequentes e assim se tornou o método de
escolha para estudos epidemioldgicos que utilizam eletrocardiografia nos dias
atuais®*. Desta forma, conseguimos aumentar a comparabilidade e
reprodutibilidade dos nossos resultados.

Quando comparamos a proporcdo de pacientes com alteracdes em
segmento ST em nosso estudo com importantes publicacbes do tema,
encontramos resultados semelhantes aos descritos por Yan RT et al (28,6%)'8,
porém mais elevados que os encontrados por Alkaab S et al (19,4%)5%. Esse
estudo, entretanto, teve uma alta taxa de participantes excluidos (cerca de 20,0%)
em virtude de alteracbes que potencialmente influiriam na avaliacdo do tracado,
como bloqueios de ramo e sobrecarga ventricular esquerda. Como a presenca de
infradesnivelamento de segmento ST é um dos critérios diagndsticos para

sobrecarga ventricular esquerda®3-%, por exemplo, esse critério de exclusédo pode
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explicar, em parte, a menor frequéncia de alteracdes de segmento ST na amostra
do estudo supracitado.

Hersi et al.*®, no entanto, encontraram taxas mais elevadas de
anormalidades do segmento ST (59,0%). Tal achado pode ser explicado devido a
critérios de inclusdo seletivos. Em seu estudo, eles incluiram pacientes de trés
centros terciarios para o estudo PARAGON-III. Para serem incluidos nesse ensaio
clinico, os participantes com SCASSSST deveriam ter ECG ou biomarcador (MB
creatinina-quinase ou troponina) alterados. Isso provavelmente levou a excluséo
de um namero significativo de individuos com menor risco (por exemplo, pacientes
com Al), que permaneceram representados em nossa amostra.

Como relatamos, as alteracdes de segmento ST trouxeram importante
informacé&o progndstica a longo prazo em nosso estudo. Encontramos associacao
significativa entre a incidéncia de morte por IAM ou novo IAM néo fatal (HR 1,71
IC 95% 1,04 — 2,79) quando se considera alteracbes em segmento ST em todo o
evento indice e uma tendéncia com significancia limitrofe para o mesmo desfecho
(HR 1,64 IC 95% 1,00 — 2,70) nos participantes com alteracdes de segmento ST
no eletrocardiograma inicial. Quando se considerou apenas alteracbes em
segmento ST no ECG final, os participantes com tais alteracbes apresentaram
risco de morte por IAM mais elevado (HR 2,04 IC 95% 1,06 — 3,92) em relag&o

aos pacientes com ECG final normal.
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Nossos achados com relacdo ao valor prognoéstico do ECG inicial se
assemelham com os resultados de outros autores. Cannon et al.*® analisaram um
total de 1.416 pacientes do registro TIMI lll, sendo essa amostra muito semelhante
a nossa. Esses autores também avaliaram participantes com diagnostico de
SCASSSST e utilizaram, como critério para a classificacdo dos tracados, a
presenca de alteracdo do segmento ST de pelo menos 1 mm no ECG inicial.

Comparados aos participantes sem alteracbes eletrocardiograficas, os
participantes com alteracdo em segmento ST apresentaram maior taxa de
mortalidade e de IAM em 1 ano (p < 0,001). Uma diferenga importante foi a menor
taxa de ECGs iniciais alterados (14,3%), menos da metade da taxa que
encontramos (30,0%). Resultados similares foram encontrados por Damman et
al.*?, utilizando uma amostra de 2.901 participantes de trés ensaios clinicos. Os
autores encontraram um maior risco de morte cardiovascular e de IAM (HR 1,43
IC 95% 1,25-1,63, p<0,001 e HR 164 IC 95% 1,18-2,28, p=0,003,
respectivamente), persistindo cinco anos apds o evento indice em pacientes com
SCASSSST com depressao do segmento ST 21 mm na admissao.

Com critério de inclusdo eletrocardiografico diferente (considerando
depressdo do segmento ST > 0,05 mV no ECG inicial), Yan AT, et al*
encontraram em participantes com SCASSSST do Canadian ACS Registry maior
mortalidade por todas as causas em um ano (RC ajustado 1,77, 95% ClI 1,21-
2,63, p = 0,004). Trata-se de estudo com 2.590 pacientes, onde os autores

encontraram um padrdo dose-resposta, com razOes de risco ajustadas mais
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elevados em individuos com depressdao do segmento ST mais grave. O mesmo
critério eletrocardiografico foi usado por Tans et al.’” para analisar os tragados
eletrocardiogréaficos iniciais de 7.343 individuos com SCASSSST do Canadian
Acute Coronary Syndrome Registry e do Global Registry of Acute Coronary Events
(GRACE). Esses autores descreveram uma maior mortalidade em 6 meses ou
novo infarto nos pacientes com depressao do segmento ST (p<0,001).

Para analisar as alteracbes em onda T, utilizamos os codigos 5-1 e 5-2 do
Cddigo de Minnesota. Esse conjunto de cdodigos corresponde a ondas T com
amplitude negativa de pelo menos 1 mm, e € critério semelhante aos adotados
nos principais estudos. Em nossa amostra, como ja citado, tivemos 280 (44,1%)
pacientes com alteracbes em onda T. Nao encontramos nenhuma associacdo
significativa entre a presenca de alteracdo de onda T e/ou de segmento ST e o
prognéstico em longo prazo, em qualquer dos desfechos clinicos estudados. Uma
possivel explicacdo para esse fendmeno é que alteragcbes de onda T estdo
associadas a quadros menos graves que as alteracdes de segmento ST68-6°,
Outra possibilidade € que alteracGes de onda T sdo inespecificas, e podem estar
presentes em proporcdo significativa dos tracados eletrocardiograficos fora do
ambiente de emergéncia’®’!. E de se esperar que essas alteracdes tenham menor
valor progndstico comparado as alteragfes de segmento ST. Desta forma, nossos
resultados estdo alinhados aos reportados por outros autores*3-%” que concluiram

que a presenca de alteragbes em onda T (isoladas ou acompanhadas de
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alteracdes em segmento ST), ndo tém associacao independente com aumento de

mortalidade ou novo episddio de IAM.

A adicado mais forte para o conhecimento atual que nosso estudo traz, em
nossa opiniao, € o valor prognéstico dos ECGs subsequentes realizados durante o
evento indice. Esta é uma andlise encontrada em poucos estudos. Encontramos
um aumento significativo na mortalidade por IAM (HR 2,04; IC 95%: 1,06-3,92,
p=0,008) em individuos com tracado final alterado comparacdo a pacientes com
ECG final normal. Além disso, a presenca de qualquer anormalidade do segmento
ST durante o evento indice foi preditiva de morte por IAM ou novo IAM néo fatal
em nosso estudo (HR 1,71; IC 95%: 1,04-2,79, p=0,016).

Alguns autores também avaliaram o valor progndstico dos tracados
eletrocardiogréaficos obtidos ao longo do tratamento de um evento coronariano
agudo. Yan RT et al*® analisaram ECGs iniciais e de acompanhamento (primeiras
12-24h da internagao) de 3.877 pacientes no estudo SYNERGY e encontraram
nos pacientes que apresentaram infradesnivelamento do segmento ST >1,0 mm
apos esse periodo de tratamento uma maior incidéncia de morte HR 1.60 (IC 95%:
1,29-1,98, p=0,01), novo episodio de infarto HR 1,19 (IC 95%: 1,03-1,36,
p=0,025) e do desfecho combinado de morte ou novo episodio de infarto HR 1,17
(IC 95%: 1,03-1,32, p=0,004) em 30 dias. Essas diferencas permaneceram
significativas depois de seis meses de seguimento. Algumas diferencas entre o
estudo de Yan RT et al. e nosso estudo podem ser apontadas. Naquele estudo,

foram estudados dados obtidos durante um ensaio clinico voltado a avaliacdo de
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efeito de medicacdo anticoagulante no tratamento da sindrome coronariana
aguda. Tipicamente, participantes de ensaios clinicos compdem uma amostra
bastante selecionada, diferente da encontrada na pratica clinica habitual. Além
disso, o referido estudo apenas incluiu pacientes com idade > 60 anos e com
consequentemente maior numero de fatores de risco cardiovascular. Outros
resultados, derivados de 918 participantes do ensaio clinico PARAGON-B, foram
relatados por Hersi et al**. Nagquele estudo, os autores encontraram maior
incidéncia de morte por todas as causas em 6 meses (6,0% vs 0,9%); HR 5,18 (IC
95%, 1,45 — 18,5, p=0,001), , novo episbédio de IAM (16,3% vs 7,4%; p=0,002), e
do evento combinado de morte por qualquer causa ou novo IAM (20,0% vs 8,3%);
HR 2,58 (IC 95% , 1,56 — 4,27 p<0,001) em individuos com alteracao persistente
do segmento ST durante toda a internacdo quando comparados ao grupo que nao
apresentaram qualquer alteracdo do segmento ST durante o evento indice.

Embora a associacdo entre depressao do segmento ST no ECG inicial e
pior prognostico tenha sido previamente estudada, nosso estudo amplia essas
descobertas a uma amostra ndo selecionada, com base em um hospital de base
comunitaria. Comparado aos estudos prévios, que usaram dados de ensaios
clinicos, nosso estudo aumenta a validade externa desses resultados para
situacdes da vida real. Além disso, apresentamos informagfes de seguimento em
mais longo prazo, com uma mediana de tempo de seguimento de 3 anos.

Nosso estudo tem alguns pontos fortes. E voltado para um procedimento

de baixo custo, cujo papel na pratica clinica é universalmente aceito, e
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rotineiramente repetido durante a fase intra-hospitalar de tratamento destes
pacientes. Utilizamos registros oficiais de 6bito para confirmar a causa da morte e
obtivemos tal informacédo em mais de 90% dos participantes falecidos. Realizamos
o estudo em um hospital de base comunitaria, um cenario geralmente sub-
representado nos estudos de sindrome coronariana aguda, apesar de expressiva
proporcao de pacientes com essa condicdo serem tratados em hospitais de nivel
secundario’>’4. Qutro ponto positivo foi a elevada concordancia entre os
avaliadores dos ECGs (97,0%), comparavel aos estudos com os maiores indices
75_

Também existem limitacbes em nosso estudo, e € preciso interpreta-lo
dentro de seu contexto. Primeiro, € um estudo unicéntrico, e deve-se ter cautela
ao se generalizar seus resultados para outros cenarios. NOs tivemos que excluir
alguns participantes por registros incompletos. No entanto, a propor¢cdo de
individuos excluidos foi semelhante a outros estudos'®!®45, Como o ERICO-ECG
se trata de um estudo observacional, ndo houve influéncia sobre o protocolo de
tratamento médico. Como foram avaliados os tracados de eletrocardiogramas de
12 derivac0Oes, alteracfes na parede dorsal ou de ventriculo direito podem néo ter
sido diagnosticadas. Essa metodologia, entretanto, € a estabelecida na maioria
dos estudos na areal819.37.38404245 E nossjvel que os individuos com anomalias
no ECG possam ter recebido mais atengédo dos funcionarios do hospital, além de
tratamento mais agressivo. Entretanto, considerando esse possivel viés, este é um

argumento que fortalece nossos resultados positivos. A associagdo com pior
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sobrevida permaneceu significativa nesse grupo mesmo em vigéncia de uma
possivel terapia mais intensa ou vigilancia mais proxima. Nao conseguimos
recuperar os certificados de Obito de uma pequena parcela (8,8%) dos
participantes falecidos. Acreditamos, no entanto, que essas perdas nao sao
diferenciais e elas provavelmente ndo afetaram os principais resultados em nosso

trabalho.



6. Conclusdes




Conclusdes 67

Neste estudo, encontramos associacdes significativas entre os padroes
eletrocardiogréficos registrados durante o tratamento intra-hospitalar de uma
sindrome coronariana aguda sem supradesnivelamento do segmento ST e o
prognostico ap6s uma mediana de trés anos de seguimento. A presenca de
alteracdes no ECG inicial esteve associada, apenas com significancia limitrofe, ao
desfecho combinado de morte por IAM ou novo IAM néo fatal. A presenca de
alteracdes do segmento ST no ECG final foi independentemente associada a um
maior risco de morte por IAM. A presenca de qualquer anormalidade do segmento
ST durante o evento indice foi preditiva para o desfecho combinado de morte por
IAM ou novo IAM néo fatal em nosso estudo. A avaliagdo sequencial dos tracados
eletrocardiogréficos durante o evento indice parece adicionar informacéo

prognostica, a longo prazo, ao ECG inicial.
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PROJETO INSUFICIENCIA CORONARIANA
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
Apresentacgao do estudo:

O Projeto ERICO (Estratégia de Registro da Insuficiéncia Coronariana) é uma pesquisa sobre a
doenca coronariana que acomete a populacdo adulta, como o infarto (ataque do coracdo). E um
estudo que sera realizado no Hospital Universitdrio — USP e acompanhard os casos de infarto que
chegarem ao hospital para avaliacdo das condi¢Ges de salde nos pacientes com essa coronariana.

Participac¢do no estudo:

O/A Sr./a é convidado/a a participar do estudo que envolve o acompanhamento dos participantes
por pelo menos dois anos, com a realizagcdo de entrevistas por telefone ou presencial no Hospital
Universitario-USP ao final do primeiro més depois do infarto, dos primeiros 6 meses e depois
anualmente. Inicialmente, o/a Sr./a fara a primeira parte da entrevista logo apds a chegada ao
hospital. Enquanto o Sr(a) estiver internado sera coletado sangue para realizacdo de exames.
Junto com a realizacdo desses exames serao colhidos mais 30 ml de sangue, 10 ml de saliva, 10 ml
de urina que ficardo guardados para exames a serem realizados no futuro, incluindo extracdo de
DNA e RNA, em ocasides distintas (durante internagdo e pds 30 dias do infarto). O total de sangue
coletado ndo traz inconveniéncias para adultos. Apenas um leve desconforto pode ocorrer
associado a picada da agulha. Algumas vezes pode haver sensagdo momentanea de tontura ou
pequena reagdo local, mas esses efeitos sdo passageiros e ndo oferecem riscos. Esse sangue
guardado é fundamental para futuras analises que possam ampliar o conhecimento sobre as
doencas em estudo. Apds esta primeira etapa do estudo, o/a Sr/a. serd periodicamente
contatado/a por telefone, correspondéncia ou e-mail para acompanhar as modificacdes no seu
estado de salde e para obtencdo de informacbes adicionais. Por isso, é muito importante
informar seu novo enderego e telefone em caso de mudanga. Para poder monitorar melhor sua
situacdo de saude, é essencial ter acesso ao seu prontudrio médico caso o Sr(a) apresente algum
problema de saude depois da alta. Andlises adicionais, de carater genético ou ndo, que ndo foram
incluidas nos objetivos definidos no protocolo original da pesquisa, somente serdo realizadas
mediante a apresentacdo de projetos de pesquisa especificos, aprovados pelo Comité de Etica da
instituicao incluindo a assinatura de novos Termos de Consentimento Livre e Esclarecido.

Seus direitos como participante:

Sua participacdo é inteiramente voluntaria. Todos os procedimentos realizados serdo
inteiramente gratuitos. Todos os resultados dos exames realizados serdo entregues ao Sr(a).
Todas as informacdes obtidas do/a Sr/a. serdo confidenciais, identificadas por um nimero e sem
mengao ao seu nome. Elas serdo utilizadas exclusivamente para fins de analise cientifica e serdo
guardadas com segurancga - somente terdo acesso a elas os pesquisadores envolvidos no projeto.
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Uma cdpia deste Termo de Consentimento lhe serd entregue. Se houver perguntas ou
necessidade de mais informagBes sobre o estudo, ou qualquer intercorréncia, o/a Sr/a. pode
procurar o Professor Paulo Andrade Lotufo, Professora lIsabela Bensefior ou Dra Alessandra
Carvalho Goulart no Hospital Universitario — USP na Av. Lineu Prestes 2565, telefone (11) 3091-
9271 coordenadores do projeto no CI-SP. O Comité de Etica e Pesquisa do Hospital Universitario
da USP pode ser contatado pelo seguinte telefone: (11) 3091-9457.

Sua assinatura abaixo significa que o/a Sr/a. leu e compreendeu todas as informacées e concorda
em participar da pesquisa.

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
NOME d0/a PArtICIPANTE: .eiveeiieeeiiieteecte ettt et e ere e re e e s e e e te e ebeebeestaeebeesteeenreesanes
Documento de [dentidade: ........ooviiiiiiiiiie e .
Data de NASCIMENTO: .iiiiiiiiie ettt e e e s e e e st bee e e e s sbeeeesesnbaeeeesnnns

oo [T =Y ol o H PR

Declaro que compreendi as informacGes apresentadas neste documento e dei meu
consentimento para participagdo no estudo. Autorizo os pesquisadores do estudo a obter
informagdes sobre a ocorréncia de hospitalizagdes, licencas médicas, eventos de saude,
aposentadoria, ou afastamento de qualquer natureza em registros de saude junto ao Hospital
Universitario - USP e a outras instituicdes de saude publicas ou privadas, conforme indicar a
situacdo especifica. No caso de hospitalizagdo, autorizo, adicionalmente, que o/a representante
do estudo devidamente credenciado/a, copie dados constantes na papeleta de internagdo, bem
como resultados de exames realizados durante minha internagdo. As informagdes obtidas
somente poderdo ser utilizadas para fins estatisticos e deverdao ser mantidas sob protecdo,
codificadas e sem minha identificagdo nominal.

Assinatura

Local Data / /

NOME O/ ENTIrEVISTATOI/A: weiiiiieiieieeeeie ettt ettt e e ettt e e s e bt e e e s eeaee e s s ssbeeesssaaees

Assinatura:
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FICHA SEGUIMENTO INICIAL

Nome:

Registro ERICO:

Data guestionario:

Entrevistadora:

NOME:

DATA DE NASC

3EXO

2 Masculing 2 Ferinino

RG HU:

Procedéncia

Unidade de Ocorréncia Data de Entrada Data:
PS-HL: 0
O pa, CASA
O UTIFSEMI O 5AMU
Hora de Entrada Hora
) Enfermaria PE-HU: O UBs
Cor ou raga? Estado civil Mivel de escolaridade
O Branco ) Solteira O Casado O Sem estuda formal O Fundamental incompleto
0 Mulato ou Pardo () Divorciado/Separado () Vidvo { Fundamental completo O hédio incompleta
2 Amigad
O Megra O Ig;n;?:doquéo consta (O Médio completo 2 Superior incompleto
O Agidtico 0 Superior completo O Pés graduagéo
ANTECEDENTES DE RISCO:
TABAGISMO Se tabagista atual, Fuma ha quantos anos?
O Tabagista atual O Ex-Tabagista| guantos cigarros por dia?
O Nunca fumou O N#o sabe e Hé quant tempo parou?
O DI (dados insuficientes)
Uso de cocaina ou crack? | HAS DM DISLIPIDEMIA SEDENTARISMO
O Sim O Nao O Sim ONgo || O Sim QO Néo | O sim ONac | O Sim O Nao
O Ngo sabe QDI ONsosabe ODI || ONfosabe ODI | ONsosabe ODl | O Ngosabe QDI
INSUFICIENCIARENAL | MENOPAUSA MENOPALBA A OUTROS ANTECEDENTES?
O Sim Ongo | ©Sim ONéo | guanTos aNOS
QU Naosabe QDI
OnNiosabe QDI . :
O N&o se aplica
ICOPREVIS | TIPODEICOPREVIA | sgoutros | 1°EYENTOHAQUANTOSANOS® | CONTRACEPGAC | SE SIM,HA
) OU TRH? QUANTOS
O sim CJIAM Previo S aMPreio [ ] ANOS 2
. i Osi
O Nio LIATC Freva ATCPeia [ ] "
O Nio sabe | CIRM Previa o e O Néo
O sam inf OOutros el l:l O Nio sabe
ANTECEDENTE FAMILIAR DE ICO PRECOCE ICC: AVCZ- APRESENTOU 2 OU MAIS EF’\SODlOS DE
CIFAMILIAR MASCULING < 55 ANOS O Sim O Sim DOR PRECORDIAL NAS ULTIMAS 24H?
O Nao O Néo .
CIFAMILIAR FEMININO < 85 ANOS i i O Sim O Nao
. . O N&o sabe O Néo sabe
Onio [NAosaBe (DI o ool O Nao sabe ool




Consome café?

) Sirn, com cafeina

Quantidade consurnida por vez (xicaras)?

) Sirn, sem cafeina

) Mén ol
Frequéncia com que consame café? Qual o tipo de café que o senhor usualmente consome?
3 Wais de 3 vezes a0 dia (2 Passada em filtra ou coador

22 a3 vezes ao dia

1 vez ao dia

)5 ab vezes na sefmana

2 a4 vezes na semmana

1 vez na semana
1 a3vezes ao més

) Nunca/guase nunca

(0 Expressa

(3 Cafeteira italiana
 Solivel {instantanen)
(0 Dados Insuficientes

(3 Outro, especifique;

ELETROCARDIOGRAMA
DATA DO ECG HORA DO ECG
(DD. MM AAAA) {HH:MM)
AINDA COM DOR NO ECG RITMO SINUSAL?
O SiM O NAD Q Dl O SIM O NAD

SE NAQ, QUAL RITMO?

ALTERACOES DE ST-T:

(JsuPrRA  [OJwFRA  [JBRE CJINVERSAQ DE ONDAT [JECG NORMAL
INFRA ST = 0.05 M ALTERAQAO COM NITRATO SUPRA = 1M 2 DERIVAQ@ES
OsM  ONAD = o =AY O SIM O NAD

O Nao se aplica

PAREDE(S) SEGMENTO ST
CJSEPTAL (V1-v2) CIANTERIOR (v3-v4) CILATERAL (v5, vB) [IVD (V3R, V4R)
CIINFERIOR (Il I, AvF) CIDORSAL (v7 vB) [ILATALTA (1, AVL)  CIALT DINAMICA

ONDA Q7

Osm  QONAO OU INFRA NO ECG:

AMPLITUDE DO MAIOR SUPRA:

PAREDE(S) ONDA Q
LISEPTAL (V1-v2)  [JANTERIOR (v3-v4) CILATERAL (v5,vB) [JVD (V3R, V4R)
CIINFERIOR (I I, AVF) [JDORSAL (v7 v8) [JLATALTA(AVD — [CJALT DINAMICA

OUTRAS ALTERAGOES NO ELETRO?




DADOS LABORATORIAIS DE ENTRADA

TROPOMINA,
WALORES DE ENTRADA, 19 VALOR
UREIA
HORA (19
CREATIMINA
MAIOR
POTASSIO
HORA =)
HE
HT CKME
19 4ALOR
LEUCOCITOS
HORA(1®)
EQSINOFILOS(%)
MAIOR
PLAGQUETAS
GLICEMIA LA
HOL CT
LOL .
MEDICACAO
MEDICACOES PREVIAS (CASA)
Oaas CIWARFARINA
O CLOPIDOGREL O ESTATINAHIPOLIPEMIANTE
CBETA-ELOQUEADOR CIFIBRATD
CBLOQUEADDR CALGIO CINITRATD
CI-ECA, CIHIPOGLICEMIANTE ORAL
CBRA L1 IMSULINA,
CDIURETICD CIBLOG BOMBA
CJALDACTONE CIBLOG H2
OUTRAS MEDICACOES ? QUALS)?
2 5iM O NAD
HISTORIA QUADRO ATUAL:
EQUIVALENTE ISQUEMICO CARACTERISTICA DA DOR ATUAL
O SiM O NAD O TIPICA, ) SUGESTIVA
AINDA COM DOR A ENTRADA | HORA DE INICIO DATA DE INICIO
O 5 O NAO DA DOR DA DOR




EXAME FiSICO DE ENTRADA

DADOS WITAIS:

PRESSAD SISTOLICA, (MMHE)

PRESSAD DIASTOLICA (MMHG)

FC (BPM)

ALTURA, (M)

PESO (KG)

SATURACAQ DE 02 (mm)

KILLIF:

O

ol

o

Y

DIAGNOSTICO IMICIAL (DE EMTRADA)

1AM CEET
1AM SSET
2 Al BAXO RISCO

2 Al RISCO MEDID
2 Al ALTO RISCO
) DOR NAD CORONARIAMA,

DIAGNOSTICO DE SAIDA

&M sem supra:

2 Sim 2 Mo

l&M com supra:

2 Sim 2 Nano

Angina instavel: Risco Al OUTROS, CaL?

O Sim O Nao || © Bk

i Médio

O Alta
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CLASSIFICACAO ELETROCARDIOGRAFICA (MINNESOTA
CODE) —PROJETO ERICO

RGHU .. ID ERICO: ..o

o Sim o Nao Onda Q e padrdo QS

Para se qualificar como onda Q ou padréo QS, a deflexdo deve ser de pelo
menos 0,1mV (1 mm de amplitude).

o Sim o Nao Parede antero-lateral (derivacdes I, aVvVL, V6)

o Sim o Nao _1-1-1 Amplitude da razédo Q/R > ou = a 1/3, mais
duracdo de Q > ou = a 0.03 seg em derivacdo | ou V6.

o Sim o Nao 1-1-2 Duracédo de Q > ou = a 0.04 seg em derivacéo |
ou V6.

o Sim o Nao 1-1-3 Duracdo de Q > ou = a 0.04 seg, mais amplitude
de R > ou = a 3.0 mm na derivagéo aVL.

o Sim o Nao 1-2-1 Amplitude da razdo Q/R > ou = a 1/3, mais
duracdo de Q > ou = a 0.02 seg e < 0.03 seg em derivagéo | ou V6.
o Sim o Nao 1-2-2 Duracdo de Q > ou = a 0.03 seg e < 0.04 seg

em derivacédo | ou V6.

o Sim o Nao 1-2-3 Padrdo QS em derivacdo I. (Mas nao
classificavel se codigo 7-1-1 presente).




oSim o Nao 1-2-8 Amplitude inicial de R diminuindo para 2 mm
ou menos a cada batida e auséncia de cédigos 3-2, 7-1-1, 7-2-1 ou 7-3 entre V5 e
V6. (Todas as batidas em V5 devem ter uma onda R inicial > 2 mm).

o Sim o Nao _1-3-1 Amplitude da razdo Q/R >ou =a 1/5 e < 1/3,
mais duracdo de Q > ou = a 0.02 seg e < 0.03 seg em derivacéo | ou V6.

o Sim o Nao 1-1-3 Duracédo de Q > ou = a 0.03 seg e < 0.03 seg,
mais amplitude de R > ou = a 3.0 mm na derivacao aVL.

o Sim o Nao Parede inferior (derivagdes Il, lll, aVF)

o Sim o N&o _1-1-1 Amplitude da razdo Q/R > ou = a 1/3, mais
duracéo de Q > ou = a 0.03 seg na derivacéo II.

oSim oNao 1-1-2 Duracao de Q > ou = a 0.04 seg na derivagao Il

o Sim o N&o 1-1-4 Duracao de Q > ou = a 0.05 seg em derivacao lll,
mais amplitude da onda Q > ou = a 1.0 mm na maioria dos batimentos na
derivacao aVF.

o Sim o Ndo 1-1-5 Duracédo de Q > ou = a 0.05 seg na derivacao
avF

oSim o Nao _1-2-1 Amplitude da razdo Q/R > ou = a 1/3, mais
duracdo de Q > ou = a 0.02 seg e menor que 0.03 seg na derivacéao Il.

o Sim o Nao 1-2-2 Duracdo de Q > ou = a 0.03 seg e < 0.04 seg
na derivacao Il

o Sim o Nao 1-2-3 Padrdo QS na derivacéo Il, mas néao
classificavel se 7-1-1.

o Sim o Nao 1-2-4 Duracdo de Q > ou = a 0.04 seg e < 0.05 seg
na derivacdo Ill, mais amplitude da onda Q > ou = a 1.0 mm na maioria dos
batimentos na derivacéo aVF.



o Sim o Nao 1-2-5 Duracédo de Q > ou = a 0.04 seg e < 0.05 seg na
derivacao aVF

o Sim o N&o 1-2-6 Amplitude de Q > ou = a 5.0 mm na derivacao
[l ou aVF

o Sim o Nao_1-3-1 Amplitude da razdo Q/R > ou =a 1/5 e <1/3,
mais duracédo de Q > ou = a 0.02 seg e menor que 0.03 seg na derivagéo Il.

o Sim o Ndo 1-1-4 Duracdo de Q > ou = a 0.03 seg e < 0.04 seg em
derivacédo Ill, mais amplitude da onda Q > ou = a 1.0 mm na maioria dos
batimentos na derivagéo aVF.

o Sim o Ndo 1-3-5 Duracdo de Q > ou = a 0.03 seg e < 0.04 seg na
derivacao aVF

o Sim o Ndo 1-3-6 Padrdo QS em cada uma das derivacdes Il e Avf,
mas nao classificavel se 7-1-1.

o Sim o Nao Parede Anterior (derivagbes V1, V2, V3, V4, V5)

o Sim oN&o _1-1-1 Amplitude da razdo Q/R > ou = a 1/3, mais
duracéo de Q > ou = a 0.03 seg em qualquer uma das deriva¢gdes V2 ,V3 V4, V5 .

oSim o N&o 1-1-2 Duracdo de Q > ou = a 0.04 seg em qualquer uma
das derivagbes V1,V2 V3 V4, V5.

o Sim o Nao 1-1-6 Padrdo QS quando onda R esta presente em
derivacbes adjacentes a direita do térax em qualquer uma das derivacdes V2 ,V3
V4, V5, V6.

o Sim o Nao 1-1-7 Padrdo QS em todas as derivacbes V1-V4 ou V1-
V5.

o Sim o Nao _1-2-1 Amplitude da razdo Q/R > ou = a 1/3, mais
duracdo de Q > ou = a 0.02 seg e < 0.03 seg, em qualquer uma das derivacdes
V2 V3 ,V4,V5.

o Sim o Nao 1-2-2 Duracdo de Q > ou = a 0.03 seg e < 0.04 seg em
gualguer uma das derivagdes V2 ,V3 ,V4, V5.




o Sim o Nao 1-2-7 Padrdo QS nas derivagdes V1-V3, mas nao
classificavel se 7-1-1.

o Sim o Nado 1-2-8 Amplitude inicial de R diminuindo para 2 mm ou
menos a cada batida e auséncia de cédigos 3-2, 7-1-1, 7-2-1 ou 7-3 entre V2 e
V3, V3 e V4 ou V4 e V5 (Todas as batidas nas derivacdes imediatamente a direita
do torax, devem ter uma onda R inicial > 2 mm).

o Sim o Néo _1-3-1 Amplitude da razdo Q/R >ou =a 1/5 e < 1/3, mais
duracdo de Q > ou = a 0.02 seg e < 0.03 seg em qualquer derivacédo V2-V5.

o Sim o Nao 1-3-2 Padrdao QS nas derivagcdes V1 e V2, mas nao
classificavel se 7-1-1.

oSim o Nao Seamento ST (Ponto J) e depressao do seamento ST

(Quando a codificacdo 4-1, 4-2, 4-3 for usada, em seguida, um codigo 5-X
deve também ser atribuido, exceto em V1. Nao codificavel se BRE).

o Sim o Nao Parede antero-lateral (derivacdes I, aVL, V6)

oSim o Nao _4-1-1 Depressédo ST >ou = 2,0 mm e segmento
ST horizontal ou descendente em qualquer das derivacées |, aVL, ou V6.

o Sim o Nao 4-1-2 Depressao ST > ou = 1,0 milimetros, mas < 2,0 mm
e segmento ST horizontal ou descendente em qualquer uma das derivagdes |,
aVL, ou V6.

o Sim o Nao 4-2 Depresséo ST >ou = 0,5 mm e <1,0 mm e segmento
ST horizontal ou descendente em qualquer uma das derivacoes I, aVvL, ou V6.

o Sim o Nao 4-3 Sem depressédo ST de pelo menos 0,5 mm, mas
segmento ST descendente e nadir do segmento SToudaondaT >ou= 0,5mm
abaixo da linha de base do PR, em qualquer das derivacoes I, aVL, ou V6.

o Sim o Nao 4-4 Depressdo ST > ou = 1,0 mm e segmento ST
ascendente ou em forma de U, em qualquer das derivacoes I, aVL, ou V6.




o Sim o Nao Parede inferior (derivagdes I, Ill, aVF)

oSim o Nao 4-1-1 Depressédo ST > ou =2,0 mm e segmento ST
horizontal ou descendente na derivagao Il ou aVF.

o Sim o Nao 4-1-2 Depressao ST > ou = 1,0 milimetros, mas < 2,0 mm e
segmento ST horizontal ou descendente na derivacéo Il ou aVF.

o Sim o Nao 4-2 Depressao ST >ou = 0,5 mm e <1,0 mm e segmento
ST horizontal ou descendente na derivacao Il ou aVF.

o Sim o Nao 4-3 Sem depressdo ST de pelo menos 0,5 mm, mas
segmento ST descendente e nadir do segmento ST oudaondaT >ou= 0,5mm
abaixo da linha de base do PR, na derivacao Il .

o Sim o Nao 4-4 Depressdao ST > ou = 1,0 mm e segmento ST
ascendente ou em forma de U, na derivacéo Il .

o Sim o Nao Parede Anterior (derivagbes V1, V2, V3, V4, V5)

oSim oNao _4-1-1 Depressdo ST >ou =2,0 mm e segmento ST
horizontal ou descendente em qualquer das derivacbes V1, V2, V3, V4, V5.

oSim o N&o 4-1-2 Depresséo ST > ou = 1,0 milimetros, mas < 2,0 mm e
segmento ST horizontal ou descendente em qualquer uma das derivacoes
V1,Vv2,V3,V4, V5.

oSim oNao 4-2 Depressdo ST >ou = 0,5mm e <1,0 mm e segmento
ST horizontal ou descendente em qualquer uma das derivagdes V1, V2, V3, V4,
V5.

oSim o Nao 4-3 Sem depressdo ST de pelo menos 0,5 mm, mas
segmento ST descendente e nadir do segmento SToudaondaT >ou= 0,5mm
abaixo da linha de base do PR, em qualquer das derivacdes V2, V3, V4, V5.



o Sim o Nao 4-4 Depressdo ST > ou = 1,0 mm e segmento ST
ascendente ou em forma de U, em qualquer das derivacdes V1, V2, V3, V4, V5.

oSim o Nao Alteracdes em Onda T
(N&o codificavel se BRE)

o Sim o Nao Parede antero-lateral (derivacgdes I, aVvVL, V6)

o Sim o Nao _5-1 Onda T negativa > ou =a 5.0 mm em
qualquer das derivagbes | ou V6, ou em aVL quando a amplitude de R for > ou =
a 5.0 mm.

o Sim o Nao 5-2 Onda T negativa ou bifasica (tipo positivo-negativo
Oou negativo-positivo) com a fase negativa de pelo menos 1,0 mm, mas nao mais
de 5,0 mm em qualquer das derivagdes | ou V6, ou em aVL quando a amplitude
de R for > ou = a 5.0 mm.

o Sim o N&o 5-3 Onda T com amplitude zero (flat), ou negativa, ou
bifasica ( tipo negativo-positivo apenas) com fase negativa < de 1,0 milimetros na
derivacao | ou V6, ou em aVL quando a amplitude de R for >ou =a 5,0 mm.

oSim o Nado 5-4 Onda T com amplitude positiva ou razdo de
amplitude T/R <1/20 em qualquer das derivagdes I, aVL ou V6; a amplitude da
onda R devera ser > ou =a 10 mm.

o Sim o Nao Parede inferior (derivagodes I, I, aVF)

o Sim o Nao _5-1 Onda T negativa > ou =a 5.0 mm na
derivacao Il ou em aVF quando o QRS for praticamente vertical.

o Sim o Nado 5-2 Onda T negativa ou bifasica (tipo positivo-
negativo ou negativo-positivo) com a fase negativa de pelo menos 1,0 mm, mas
nao mais de 5,0 mm na derivacao Il ou em aVF quando o QRS for praticamente
vertical.



o Sim o N&o 5-3 Onda T com amplitude zero (flat), ou negativa, ou
bifasica ( tipo negativo-positivo apenas) com fase negativa < de 1,0 milimetros na
derivacéo Il ; ndo codificavel em aVF.

oSim o N 5-4 Onda T com amplitude positiva ou razdo de
amplitude T/R <1/20 na derivagéo Il ; a amplitude da onda R devera ser >ou = a
10 mm.

o Sim o Nao Parede anterior (derivagbes V2, V3, V4, V5)

o Sim o N&o _5-1 Onda T negativa >ou =a 50 mm em
qualquer das derivacdes V2, V3, V4 ou V5 .

o Sim o Nado 5-2 Onda T negativa ou bifasica (tipo positivo-
negativo ou negativo-positivo) com a fase negativa de pelo menos 1,0 mm, mas
nao mais de 5,0 mm em qualquer das derivagdes V2, V3, V4 ou V5.

o Sim o Nao 5-3 Onda T com amplitude zero (flat), ou negativa, ou
bifasica ( tipo negativo-positivo apenas) com fase negativa < de 1,0 milimetros na
em qualquer das derivacfes V3, V4 ou V5.

oSim o Nao 5-4 Onda T com amplitude positiva ou razdo de
amplitude T/R <1/20 em qualquer das deriva¢des V3, V4 ou V5 ; a amplitude da
onda R devera ser > ou =a 10 mm.

oSim o Nao Defeito na conducéo ventricular

oSim o N&o 7-1-1 Bloqueio completo do ramo esquerdo (BRE). Duracéo
do QRS > ou = 0,12 seg na maioria dos batimentos em qualquer uma das
derivacoes |, I, lll, aVL, aVF, mais duracdo do pico da onda R > ou = 0,06
segundos na maioria dos batimentos (do mesmo padrédo de QRS) em qualquer
das derivagdes I, Il, avL, V5, V6.




( o cbédigo 7-1-1 suprime 1-2-3, 1-2-7, 1 - 2-8, 1-3-2, 1-3-6, todos os 2, 3, 4, 5, 9-
2, 9-4, 9-5 cadigos).

oSim o Nao Elevacdo de segmento ST

o Sim o Nao Parede antero-lateral (derivacdes I, avVL, V6)

o Sim o Nao 9-2 Elevacédo do segmento ST > ou = 1.0 mm em qualquer das
derivacdes I, avVL ou V6.

o Sim o Nao Parede inferior (derivacdes Il, lll, aVF)

o Sim o Nao 9-2 Elevacédo do segmento ST > ou = 1.0 mm em qualquer das
derivacoes Il, I, aVF.

o Sim o Nao Parede anterior (derivacfes V1, V2, V3, V4, V5)

oSim o Nao 9-2 Elevacdo do segmento ST > ou = 1.0 mm na derivacéo V5
ou elevacado do segmento ST > ou = 2.0 mm em qualquer das derivagbes V1,V2
V3 V4 .
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