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Revisao de literatura

Teste Ergométrico Imediato em Pacientes com Dor Toracica na
Sala de Emergéncia (Arq Bras Cardiol, volume 79 (n° 1), 91-6,

2002).

Anualmente, milhares de individuos procuram servigos de emergéncia por dor
toracica, com o potencial risco de estarem desenvolvendo uma sindrome isquémica
aguda. Entretanto, somente em um terco destes casos este diagnostico é confirmado. A
identificacdao agil e o pronto atendimento do paciente com dor toracica sao hoje parte
integral das atividades rotineiras dos servigos de emergéncia. Centros de dor toracica ou
unidades com atendimento sistematizado foram desenvolvidas para melhorar
estratificar esta populacdo em risco. Um das principais énfases nestas avaliagdes ¢é a
utilizacao de métodos nao-invasivos de detec¢ao de isquemia miocardica. Este trabalho
tem como objetivo revisar e interpretar as evidéncias sobre a acuracia, seguranga € a
relacao de custo-efetividade do teste ergométrico para avaliagdo de risco de pacientes

com dor toracica aguda.

Por que fazer

As doengas cardiovasculares sdo a principal causa de mortalidade em individuos
com mais de 40 anos no Brasil (249.639 6bitos em 1997). Destas a mais freqiiente ¢ a
cardiopatia isquémica (130.000 Obitos no mesmo periodo)!. Para reduzir sua

morbimortalidade tém sido realizadas agdes continuas por clinicos, cientistas, 0rgaos



oficias e da comunidade. O infarto agudo do miocardio (IAM) pode vir acompanhado
de conseqiiéncias psicossociais € econdmicas profundamente negativas, uma vez que
pode acometer individuos nos seus anos mais produtivos’.

Apesar dos grandes avancos tecnoldgicos obtidos, é descrito em coortes
internacionais que 2-8% de pacientes com dor toracica sao inadvertidamente liberados
para casa das salas de emergéncia sem o adequado diagndstico de IAM?. Nos Estados
Unidos, 20% dos processos legais contra médicos dos setores de emergéncia por ma
pratica sao devidos a erro no diagnostico e tratamento das sindromes isquémicas
agudas®, apesar de somente 10% dos pacientes que vém a emergéncia por dor toracica
tenham um TAM.

Em 1987, Lee et al. conduziu um estudo, prospectivo, multicéntrico, envolvendo
pacientes que vinham a emergéncia por dor ou outros sintomas sugestivos de angina
para avaliar o prognostico de pacientes liberados da emergéncia. Foram incluidos 1.956
pacientes, 964 que internaram no hospital (170 por IAM, 318 por angina instavel) e 992
que foram liberados para casa e retornaram para novas medidas de enzimas e
eletrocardiograma em 72 horas. Os autores ndo encontraram diferenca na mortalidade
entre 0os pacientes com infarto do miocardio atendidos no hospital ou liberados para
casa em um periodo de 3 anos de acompanhamento™. Por outro lado, outros autores
descreveram um aumento de mortalidade em individuos liberados para casa com
infarto. Sdo inumeros os fatores relacionados com liberacao inadequada, entre eles
destaca-se um numero maior de eletrocardiograma sem altera¢des inicias e interpretagao
inadequada do eletrocardiograma na admissio’.

Recentemente, Pope et al. acompanharam 10.689 pacientes com mais de 30 anos

que procuraram a emergéncia por dor tordcica ou outros sintomas sugestivos de



1squemia miocardica durante 30 dias. Destes, 1866 tiveram diagnostico de sindrome
isquémica aguda (17%), sendo 894 (8%) IAM e 972 (9%) angina instavel. Dos 889
pacientes com IAM, 19 (2,1%) nao tiveram diagnostico na emergéncia, dos 966
pacientes com angina instavel, 22 (2,3%) ndao haviam sido hospitalizados. Dez hospitais
participaram desse estudo multicéntrico e as taxas de IAM e angina instavel sem
diagnostico variaram de 0%-11% e de 0%-4,3%, respectivamente’.

No ano de 2000, o Sistema Unico de Satde registrou 38.026 internagdes por
IAM no Brasil'. Baseados nos dados acima pode se estimar que anualmente entre 380 a
3800 casos de IAM podem nao estar sendo diagnosticados adequadamente nas
emergéncias no Brasil, assumindo estimativas internacionais de outros contextos de
politica de saude. Nao ha informagdes elucidativas a esse respeito no nosso meio.

Por outro lado, a estratégia de internar em Unidade de Terapia Intensiva (UTT)
todos os pacientes com suspeita de IAM gera anualmente dois milhdes de internagdes
nos Estados Unidos da América, ao custo de 10 bilhdes de ddlares americanos, sendo
que menos de um terco desses pacientes realmente apresentam um evento coronario®’.
Em decorréncia do alto custo do atendimento em saude aumentaram as pressoes
econOmicas para melhorar a eficiéncia do manejo desses pacientes. Novos paradigmas
de atendimento - Unidade de Dor Toracica - estdo mudando essa estratégia
conservadora para estratificagdo de risco dos pacientes ainda na emergéncia, na
tentativa de otimizar os leitos disponiveis de UTI e ao mesmo tempo selecionar os
pacientes de baixo risco que geram exames, procedimentos e internacoes
desnecessarias® ',

As Unidades de Dor Tor4cica foram introduzidas em 1981 nos Estados Unidos e

mais recentemente no Brasil. O conceito destas unidades pressupde a estratificacao de



risco de pacientes com dor toracica e o pronto manejo para aqueles com sindrome
1squémica aguda. Um dos primeiros estudos que buscou descrever grupos de risco foi
descrito por Goldman et al. Estes investigadores elaboraram em 1982 um algoritmo
computadorizado de atendimento baseado em dados da histéria, exame fisico e
eletrocardiograma de 1.379 pacientes que procuraram a emergéncia por dor toracica.
No acompanhamento deste algoritmo diversos trabalhos foram descritos validando a
proposta original. O protocolo foi testado em 4.770 pacientes e, em 1988, Goldman et
al. relataram que os médicos que utilizaram seu algoritmo tiveram uma especificidade
significativamente maior em predizer auséncia de IAM que os médicos que nao o
utilizara (74% vs. 71%), sem diminuir a sensibilidade (deteccao de IAM 88% vs. 87,8%,
respectivamente). Decisdes baseadas somente no algoritmo poderiam reduzir 0 numero
de internagdes em UTI de pacientes sem IAM em 11,5% sem afetar a admissdo de
pacientes que necessitem cuidados intensivos. A partir deste estudo, e de outros que se
seguiram, pacientes com dor tordcica aguda podem ser estratificados em grupos de risco
para desenvolverem eventos cardiacos maiores ou infarto agudo do miocardio'.

As Unidades de Dor Toracica (UDT) foram introduzidas no Brasil em 1995
inicialmente no Hospital Pro-Cardiaco do Rio de Janeiro e sao uma alternativa rapida e
segura para estratificar e liberar o paciente com dor toracica®. A esséncia do
atendimento sistematizado visa enquadrar pacientes em grupos de risco e seguir uma
seqiiéncia pré-definida de atendimento de acordo com seu risco basal. A maioria dos
pacientes com dor tordcica aguda encontra-se em um grupo de baixo ou muito baixo
risco de desenvolverem complicagdes cardiacas significativas em curto prazo. Apesar do
relativo baixo risco teorico, ¢ esperado que entre estes pacientes 10%-20% apresentem

doenga coronariana, podendo ser identificados. Foi baseado nestes dados que testes



provocativos de isquemia miocardica foram incorporados na avaliagdo de dor tordcica

com o intuito de excluir a presenca de SCA.

Em quem fazer

Inimeros trabalhos demonstraram que pacientes de baixo risco podem ser
identificados facilmente, baseados em sinais e sintomas clinicos, exame fisico e
eletrocardiograma®' (Quadro 1). Nesse grupo a baixa incidéncia de eventos coronarios

de 5% sobe para 26% nos pacientes com historia prévia de cardiopatia isquémica.

Quadro 1 - Estratificacao do Risco de Eventos Cardiacos em Pacientes com Angina

Instavel

Alto risco

Risco moderado

Baixo risco

Angina prolongada (>20
min) em repouso.
Edema pulmonar, piora

ou surgimento de sopro de

regurgitacdo mitral, B3,
hipotensao.
Infradesnivel do

segmento ST > 1 mm
(associado ou ndao com
angina) alteracdes

dinamicas do ST.

Prolongada (>20 min),

em repouso, mas com
alivio espontaneo ou apods
nitrato.

Angina noturna.

Angina classe III e IV

ultimas 2 semanas.

AlteracOes dinamicas do
segmento ST.

Infradesnivel do
segmento ST > 0.5 mm
ou inversao onda T > 1
mm.

Ondas Q patologicas ou

depressao ST < 1 mm em

Aumento de intensidade
/duragdo da  angina
prévia.

Angina provocada por

limiar mais baixo.

Angina de  recente
comeco, 2 semanas a 2
meses.

ECG normal ou
inalterado.




multiplas derivagdes.
Troponina T ou I Idade > 65 anos

elevados.

Adaptado de Braunwald, 1994°.

Com a anamnese, exame fisico e eletrocardiograma pode-se classificar o paciente

como alto, médio ou baixo risco e diagnosticar outras causas da dor. Os pacientes com
dor toracica de origem cardiaca sao admitidos na sala de observagdao em leito
monitorizado, realizam ECG de 12 derivagdes e dosagens de marcadores de lesao
miocardica (CPK, CPK-MB massa, Troponina T e I) seriados por um periodo de 6-9
horas. Ap0s esse periodo de observagdo, pacientes classificados como de baixo risco que
nao tiverem aumento de marcadores cardiacos, alteracdo eletrocardiografica ou piora
clinica (dor persistente, desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca ou arritmias) e que
ndo tiverem evidéncia clinica de outra causa para a dor que ndo cardiaca (ex: dissec¢dao
adrtica, pneumonia, tromboembolismo pulmonar) siao submetidos a um teste

provocativo de isquemia miocardica para complementar a estratificagdo de risco.

O que fazer

Atualmente, cada vez mais centros de dor tordcica utilizam testes provocativos
de isquemia para a tomada de decisdes, avaliagdo de risco, prognoéstico e tratamento. O
eletrocardiograma de esfor¢o prediz a existéncia de cardiopatia isquémica pelo aumento
da demanda de oxigénio miocardica que induz alteragOes eletrocardiograficas e provoca
dor toracica, o ecocardiograma de exercicio avalia a funcao cardiaca global e
contratilidade regional, enquanto cintilografia a perfusao miocardica. A escolha do

método depende de caracteristicas clinicas e eletrocardiograficas dos pacientes (Figura

1).
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Figura I. Algoritmo dor toracica
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Nem todos pacientes podem realizar teste ergométrico e existem ainda pacientes
nos quais o teste apresenta elevada taxa de falsos positivos. Varios estudos
demonstraram uma diminui¢do da especificidade das alteragdes de ST induzidas pelo
esforco nas mulheres, em parte como resultante da baixa prevaléncia e extensao da
doenga coronaria em mulheres pré-menopausa. Alguns estudos mostraram valores
prognosticos diferentes para mulheres. Pacientes com hipertensdo também podem obter
beneficio menor de eletrocardiograma de esfor¢o devido a dificuldade de interpretacdo
na presenca de alteracoes da repolarizagdao causadas pela hipertrofia ventricular
esquerda, ou outras alteragdes, como bloqueio completo de ramo esquerdo®.

Para esses pacientes sao necessarios outros métodos mais dispendiosos de
imagem, tais como ecocardiograma'® ou cintilografia miocardica'’. Mesmo assim, a
acuracia destes testes nao € muito superior ao teste ergométrico convencional na
avaliagdo de dor toracica aguda'®. E importante também considerar o custo de cada
exame na escolha do teste ndo-invasivo. No Brasil, existe muita heterogeneidade nas
formas de remuneragdo dos diversos testes provocativos de isquemia, mas em valores
relativos o preco da cintilografia miocardica ¢ aproximadamente oito a onze vezes
maior que da ergometria. Por sua maior disponibilidade e menor custo, o
eletrocardiograma de esforco permanece como a ferramenta mais factivel para
estratificacdo de risco nesses pacientes.

Pacientes que ndo podem deambular sao por defini¢ao um grupo de maior risco,
entretanto testes provocativos de isquemia ndo estdo contra-indicados, devendo ser
realizados no mesmo tempo habil que para os outros pacientes (6-12 horas). Para estes
pacientes sao preconizados a cintilografia miocardica ou a ecocardiografia de estresse.

Em situagbes onde estes testes nao estao disponiveis, a recomendagdo € estender o
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periodo de observagdo para 12-24 horas. Se o paciente ndo apresenta eventos clinicos o

mesmo pode ter alta da emergéncia para posterior avaliagao cardiologica.

Como fazer

O teste ergométrico imediato ¢ realizado logo apos a avaliagao clinica inicial que
inclui: histéria, exame fisico, medida de pressao arterial nos dois bragos, radiografia de
torax, eletrocardiograma (ECG) de 12 derivagbes e em alguns casos dosagem de
marcadores séricos de lesdo miocédrdica. A partir destas informagdes sao entdo excluidos
pacientes de alto e risco intermediario (Quadro I) e aqueles nos quais o teste ndo deve

ser realizado (Quadro II).

Quadro II - Contra-indicacoes para o Teste Ergométrico Imediato

e ECG diagnostico de isquemia ou IAM

e ECG com alteragdes que prejudiquem a interpretagdo, por exemplo:
sobrecarga de ventriculo esquerdo, distiurbio de condugao pelo ramo
esquerdo

e Sinais clinicos de insuficiéncia cardiaca, como presenca de B3, estertores
pulmonares na ausculta, turgéncia jugular

e Inabilidade ao exercicio para caminhar e correr

e D¢éficits de pulsos sugerindo dissec¢do de aorta

e Rx de torax sugestivo de doenga aguda pulmonar ou vascular toracica

Os protocolos mais utilizados para o teste ergométrico sao o Protocolo de Bruce
e o Protocolo de Bruce modificado (dois estagios de 1,7 mph a 0% e 5% de inclinagao
antes do protocolo de Bruce padrao), usando monitorizagdo eletrocardiografica

continua de 12 derivacgoes.
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O teste ergométrico € interrompido e considerado diagnostico de isquemia se
apresentar qualquer um dos seguintes: alteragdes eletrocardiograficas de isquemia
(depressdo horizontal ou descendente do segmento ST > 1 mm ou elevagdao 80 ms apoOs
ponto J), arritmia significativa, queda na pressao arterial sistélica > 10 mmHg ou
sintomas significativos. A defini¢ao de um teste negativo nao € consensual na literatura
para pacientes com dor tordcica. A maioria dos centros considerada um resultado
negativo se atingiu pelo menos trés METs — que equivale ao estagio 1 do protocolo de
Bruce - sem nenhuma outra evidéncia de isquemia, e inconclusivo um teste negativo que

18-19

atingiu menos de 85% da freqiiéncia cardiaca maxima prevista para a idade™ " ou

menos de 3 METs%,

Quem ja fez

O papel do teste ergométrico para avaliagao de pacientes com angina instavel e
infarto do miocardio ja esta bem estabelecido. Diversos estudos da década 80
mostraram que exercicio fisico submaximo é seguro nestes pacientes, com uma
incidéncia de complica¢des relatadas muito baixas. Entretanto, os dados sobre o uso do
teste em unidades de dor toracica sao limitados. Um dos primeiros estudos descrito em
1991 envolveu somente 28 pacientes com dor toricica nao sugestiva de cardiaca
submetidos a teste de esfor¢o precoce. Nao houve nenhuma complicagdo relacionada ao
teste e 0 prognostico dos pacientes com resultado negativo foi muito favoravel'.

Um dos maiores relatos de teste de esforco em unidades de dor toracica envolveu
1010 pacientes, 78% tendo sido submetido ao teste de esfor¢o. Nao houveram
complicacdes relacionadas ao teste e o acompanhamento de 30 dias, mostrou que

menos de 2% dos pacientes com teste negativo tiveram complica¢des cardiacas. Neste
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estudo, pacientes que ndo puderam ser submetidos a exercicio fisico realizaram
ecocardiografia de estresse e os dados apresentados ndo separaram os diferentes testes
empregados™.

Em um estudo de coorte Kirk et al., em 1998, avaliaram 212 pacientes de baixo
risco, com idade média de 49 anos, que procuraram a emergéncia por dor toracica.
Esses pacientes foram submetidos inicialmente a uma avaliagdo clinica (histéria, exame
fisico), eletrocardiograma e radiografia de torax”. O teste foi negativo em 59% dos
casos, e nesse grupo nao houve casos de morbidade ou mortalidade em 94% dos que
puderam ser contatados em 30 dias. Mesmo nos pacientes com teste inconclusivo (28%
do total) nao houve nenhum evento cardiaco na amostra contatada de 93%. Dos 28
pacientes com teste ergométrico positivo (13%) somente em 2 pacientes foi
diagnosticado IAM nao Q apos a dosagem das enzimas, sem outras complicagdes.

Polanczyk et al. avaliaram 276 pacientes de baixo risco com dor toracica
submetidos a teste ergométrico (9% realizaram cintilografia de esfor¢o) nas primeiras 48
horas da chegada no departamento de emergéncia®. Esses pacientes tiveram enzimas
seriadas por 24 horas e foram acompanhados por seis meses para identificar visitas a
emergéncia por dor toracica, readmissao hospitalar e outros eventos cardiacos definidos
como morte cardiaca, IAM, necessidade de revasculariza¢do percutanea ou cirurgica. O
teste foi considerado negativo em 195 pacientes (71%) e positivo ou inconclusivo em 81
pacientes (29%). Na comparagdo dos dois grupos: teste ergométrico negativo versus teste
positivo ou inconclusivo em 6 meses 0 primeiro apresentou menor incidéncia de retorno
ao hospital e eventos cardiacos (Tabela I). O valor preditivo negativo do teste
ergométrico para evento cardiacos em 6 meses foi de 98%, a sensibilidade foi de 73% e a

especificidade de 74%.
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Tabela I — Procedimentos e eventos cardiacos em 6 meses

Teste ergométrico positivo Teste ergométrico P
ou inconclusivo negativo
Visitas a emergéncia 29% 17% <0,05
Readmissao hospitalar 31% 12% <0,01
IAM, ACTP ou CRM 15% 2% <0,01

Polanczyk 20 et al, Am J Cardiol 1998

Lewis e Amsterdam, na linha de pesquisa de ergometria na emergéncia,
preconizam o teste imediatamente apos exame fisico e ECG, em alguns casos sem
aguardar o resultado dos marcadores cardiacos seriados”. Em 1999, relataram os
resultados de 100 pacientes com diagnostico de cardiopatia isquémica que chegaram na
emergéncia com dor toracica e foram encaminhados para teste ergométrico dentro da
primeira hora da chegada na emergéncia, independente do tempo de inicio de
sintomas'®. A descricdo da dor variou de tipica a atipica e os ECG eram normais ou
somente com alteracdes inespecificas da repolarizagao ventricular. Eletrocardiograma
com alteracbes de TAM prévio ou paciente com dor persistente ndao impediam a
realizagdo do teste ergométrico, e foram excluidos aqueles com qualquer contra-
indicagdo ao teste. Nao ocorreram complicagdes relacionadas ao teste ergométrico. Sete
pacientes (7%) tiveram teste positivo precocemente (< 80% freqiiéncia cardiaca maxima
prevista) com diagnostico de IAM ndo Q em dois desses pacientes. Dos 16 pacientes
que tiveram teste ergomeétrico positivo tardiamente, cinco foram submetidos a uma
avaliacao adicional, resultando em uma cintilografia de estresse de baixo risco, dois
ecocardiogramas de estresse negativos e dois cateterismos cardiacos com lesdes

significativas mas nao criticas. Trinta e nove pacientes (39%) tiveram testes nao
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diagnosticos, e ndo foi detectado doenga significativa neste grupo. Dos 38 pacientes
com teste negativo, 33 foram liberados ap0s o teste, e cinco completaram 8 horas de
observagdo com enzimas seriadas. Nao foi diagnosticado TAM em nenhum destes dois
grupos.

O acompanhamento foi realizado em 6 meses em 80% dos pacientes (foram
perdidos 20 pacientes: 6 com teste positivo, 7 com negativo e 7 ndo diagnostico). Dois
pacientes se submeteram a procedimentos de revascularizag¢do nesse periodo e nenhuma
complicagao ou Obito foram registrados em nenhum dos 80 pacientes.

Dados provenientes de pacientes atendidos no Brasil foram recentemente

1**. Em formato semelhante aos estudos internacionais, foram

descritos por Macaciel et a
avaliados 515 pacientes com dor tordcica, dos quais 106 foram submetidos ao teste
ergométrico. A acuracia para diagnoéstico de angina instavel mostrou sensibilidade de
73%, especificidade de 93%, valor preditivo positivo de 61% e negativo de 95%,
confirmando a excelente acurdcia diagnostica para excluir pacientes com sindrome
coronaria aguda no nosso meio.

Dois ensaios clinicos randomizados avaliaram o impacto de estratégias
envolvendo teste ergométrico na estratificacdo de risco de pacientes com dor toracica
aguda. O primeiro, o estudo ROMIO (Rapid Rule-Out of Myocardial Ichemia
Observation) randomizou 100 pacientes para manejo convencional versus um
atendimento sistematizado incluindo eletrocardiograma, marcadores séricos e teste de
esfor¢o limitado por sintomas. Nao houve diferencas de eventos em 30 dias entre os
grupos, entretanto o tempo de permanéncia e o custo hospitalar foi significativamente

menor no grupo manejado de acordo com o protocolo’. O segundo ensaio clinico,

também avaliou o impacto de estratégias de avaliagio € manejo de pacientes com
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angina instavel de moderado e baixo risco. Foram randomizados 424 pacientes para
manejo convencional ou atendimento em uma unidade de dor toracica. O atendimento
na unidade preconizava que pacientes assintomdticos, sem  alteragdes
eletrocardiograficas ou de marcadores séricos em 6 horas, fossem encaminhados para
um teste de avaliacdo funcional. Semelhante ao outro ensaio clinico, ndo foram
observadas diferencas na incidéncia de eventos cardiovasculares entre os grupos,
entretanto pacientes do grupo convencional utilizaram mais recursos financeiros que o

outro grupo®.

Conclusdes

Estudos até o presente confirmam que o teste ergométrico imediato é seguro e efetivo
para pacientes de baixo risco. Pelo elevado valor preditivo negativo relatado,

o teste ergométrico permite identificar pacientes que podem ser liberados da emergéncia
sem outros procedimentos adicionais com probabilidade muito baixa de eventos
cardiacos tardios, diminuindo portanto o desconforto para o pacientes e 0s gastos

desnecessarios.
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Artigo Original

Valor Prognodstico em Longo Prazo pos Teste de Estresse para
Avaliacdao de Dor Toracica Aguda (em revisdo no Arquivos Brasileiros de

Cardiologia).

Resumo

Fundamentos: Testes de estresse nado-invasivos tém sido utilizados para
otimizar o atendimento dos pacientes com dor toracica na emergéncia. Porém ainda nao
esta completamente definido se essa ferramenta modifica a evolug¢do dos pacientes em

longo prazo.

Objetivos: Identificar o valor prognostico em longo prazo do teste de estresse

realizado nos pacientes com dor toracica aguda na emergéncia.

Métodos: Pacientes com mais de 30 anos que procuraram a Emergéncia do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre por dor toracica de baixo risco e realizaram
ergometria ou cintilografia miocéardica dentro de 30 dias da admissao. Foram seguidos
por 24 meses para identificar os eventos cardiacos: obito cardiaco, reinternagdo por dor

toracica aguda e revascularizagdo miocardica.
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Resultados: Foram atendidos 1003 pacientes com dor toracica e 116 realizaram
teste de estresse. O teste fo1i realizado em média em 4,6 dias e a maioria (53%) dos
pacientes realizou o teste até 72 horas da chegada. O teste foi positivo em 25% pacientes,
negativo em 54% e inconclusivo em 21% casos. Apds 17,5 meses de seguimento,
pacientes com teste positivo tiveram RR 3,0 (IC95%: 1,73-5,2) para eventos cardiacos,
com valor preditivo negativo (VPN) de 82%. Nos pacientes que realizaram o teste
precocemente o teste positivo conferiu RR 5,2 (IC95%: 1,84-14,69) e VPN = 90% para

tais eventos

Conclusdes: Testes de estresse realizados na avaliagdo de dor toracica aguda
tém uma relacdo forte e positiva com prognostico em longo prazo. Os pacientes
submetidos ao teste tiveram valor preditivo negativo inferior ao esperado para este

contexto clinico.

Unitermos: dor no peito, teste de esfor¢o, cintilografia, prognodstico, centros de

emergéncia.
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Introdugao

Anualmente, milhares de individuos procuram servi¢os de emergéncia por dor
toracica, com risco de sindrome isquémica aguda. Entretanto este ¢ o diagnostico de
somente um terco destes casos'. A avaliacdo inadequada da dor tordcica na emergéncia
causa desde internacdes desnecessarias até o nao reconhecimento da cardiopatia
isquémica com retardo do tratamento e suas complicacdes”®. Centros de dor toracica
com atendimento sistematizado foram desenvolvidos para melhor estratificar esta

popula¢do em risco .

Uma das principais énfases nestas avaliagdes € a utilizagdo de testes de estresse
para deteccdo de isquemia miocardical2-14. Estudos tém enfatizado a seguranga dos
protocolos de exercicio, além da diminui¢dao dos custos financeiros, da permanéncia
hospitalar e da utilizagdo de recursos15-20. Apesar do uso rotineiro destes testes na
emergéncia em populagdes de risco21-23, ndo esta bem definido se a realizagdo do teste
de estresse nesse contexto modifica a evolugdo dos pacientes, as caracteristicas clinicas
que estdo relacionadas com o resultado do teste e a evolugdo para eventos

cardiovasculares em longo prazo no nosso meio.

Métodos

Pacientes com mais de 30 anos que procuraram a Emergéncia do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre (HCPA) com queixa principal de dor tordcica e sem evidéncia
de outras causas que explicariam o quadro clinico atendidos no periodo de agosto de

1999 a janeiro de 2002. Foram elegiveis para o estudo todos aqueles pacientes que
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realizaram ergometria ou cintilografia miocardica como teste de estresse de acordo com
protocolo institucional. Foram excluidos os pacientes com diagnostico de sindrome
corondria aguda de alto risco ou infarto agudo de miocardio, e os que realizaram
cineangioronariografia diagnodstica antes do teste. Este estudo foi aprovado pela
Comissdo de Ftica e Pesquisa do HCPA e todos pacientes assinaram um termo de

consentimento antes de serem incluidos no estudo.

Estudo de coorte contemporaneo, onde os pacientes foram estratificados
quanto a sexo, idade, alteragdes isquémicas no eletrocardiograma de chegada, presenca
de fatores de risco e doenga coronariana conhecida. A presenca de pacientes com dor
toracica foi verificada de duas a trés vezes ao dia no Servico de Emergéncia e os

pesquisadores nao tiveram influéncia no diagnodstico ou tratamento dos pacientes.

Na época do estudo, os marcadores bioquimicos disponiveis na instituicao
eram CK total e CK-MB. A atividade de CK ¢ medida in vitro através de ensaio
espectrofotométrico que utiliza Kit comercial da Bayer™ manejado no Sistema
Automatico de Andlise Quimica Advia 1650®. Os valores normais, a temperatura de
37°C, para pacientes femininas, sao < 165 U/l e, para pacientes masculinos, sdo < 190
U/1. Para medir a atividade da CK-MB, foi usado o Kit comercial (Granutest® 2.5 da
Merck™) resultado considerado normal até 25 U/l. Os laboratorios de Métodos Nao-
Invasivos e de Medicina Nuclear estavam disponiveis das 8:00 as 18:00, de segunda-feira
a sexta-feira. Os testes de estresse foram solicitados pelo médico assistente e o tipo de
protocolo utilizado era determinado pelo médico que realizava os testes. Os critérios
usados no testes foram: Ergometria positiva- alteragdes eletrocardiograficas compativeis

com isquemia, arritmia significativa, queda na pressao sistolica > 10 mmHg no esfor¢co
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ou sintomas significativos; Ergometria negativa- >3 METs sem evidéncia de isquemia; e
Ergometria inconclusiva - teste negativo com < de 85% da freqiiéncia cardiaca méaxima
prevista para a idade (FCMPI) ou < 3 METs. Cintilografia positiva - a presenga de uma
ou mais areas isquémicas com reversibilidade em repouso; e Cintilografia negativa -
perfusao miocardica normal ou defeitos de perfusao fixos, sem reversibilidade em

repouso.

Os desfechos primarios avaliados foram o6bito de causa cardiaca, internagao
hospitalar por dor tordcica aguda (infarto agudo do miocardio ou sindrome corondria
aguda), e procedimentos de revascularizacdao miocardica (cirurgia de revascularizacao
miocardica ou intervengdo coronaria percutanea). Necessidade de novos exames ndo-
invasivos e cineangiocoronariografia foram analisados como desfechos secundarios.
Foram analisados separadamente os pacientes que realizaram o teste precoce (até 72
horas) ou mais tardiamente (até 30 dias). Os pacientes foram seguidos até a liberacao
hospitalar por revisao do prontuario meédico. O seguimento em longo prazo foi realizado
em 24 meses apOs a primeira visita a emergéncia, via contato telefonico e revisdo de
prontuario médico. Doze pacientes (10%) ndao puderam ser contatados e ndao retornarem

ao hospital apos a liberagao hospitalar.

Analise estatistica: Os dados coletados foram tabulados em um banco de dados
gerado no Microsoft® Access 97 e foram posteriormente analisados nos pacotes
estatisticos SPSS 11.5 e SAS para Windows® versdo 6.12. Dentre os dados descritivos,
as variaveis categoricas foram relatadas em percentual e intervalo de confianca de 95% e
as variaveis continuas, como média e desvio padrdao. No caso de comparagdo entre

grupos, foi utilizado o teste exato de Fisher para varidveis categoricas, o teste T de
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Student ou analise de varidncia (ANOVA) para varidveis continuas com distribui¢dao
normal. Para testar a associagdo entre as variaveis continuas nao-paramétricas foi usado
teste de Kruskal-Wallis; e entre as varidveis categoricas, foi utilizado o teste qui-
quadrado de acordo com os graus de liberdade, sendo utilizado o teste de Mantel-

Haenszel para tendéncia quando apropriado.

A fim de analisar o papel independente do teste de estresse em relacao as
caracteristicas conhecidamente relacionadas com o pior prognostico, foi construido um
escore de risco clinico, semelhante a outros utilizados neste contexto como escore de
risco de TIMI29. O escore de risco clinico foi calculado pela soma (um ponto cada) das
variaveis: idade maior que 65 anos; historia prévia de angina, infarto do miocardio ou
cateterismo cardiaco; dois ou mais fatores de risco tradicionais para DAC ou diabetes
mellitus; evidéncia clinica de congestdo pulmonar ou sistémica; taquicardia ou pressao
sistolica < 100 mmHg e alteragbes eletrocardiograficas sugestivas de isquemia. Houve
uma associacdo direta entre o escore e o resultado do teste de estresse. Um escore de
risco > 3 conferiu uma mortalidade hospitalar de 2% nesse grupo, 22% de
procedimentos de revascularizagdo e 9% complicagdes cardiacas, semelhantes ao grupo
de risco TIMI > 3. Para todas analises um valor de p bicaudal < 0,05 foi considerado

significativo.

Estudo financiado por: Fundag¢do de Amparo a Pesquisa do Estado do Rio

Grande do Sul.
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Resultados

Foram atendidos 1003 pacientes consecutivos durante o periodo do estudo com
dor toracica no servigo de emergéncia do HCPA e 116 (16%) realizaram teste de estresse
no periodo de 30 dias e preencheram os critérios de inclusdao para este estudo, sendo 54
homens e 62 mulheres. O tempo para realizagdo do teste de estresse foi em média 4,6
dias, com periodo maximo de 27 dias da chegada a emergéncia. A maioria (53%) dos
pacientes realizou o teste até o terceiro dia e 84% até a primeira semana, € 0 momento

de execucgao do teste de estresse determinado pelo médico assistente.

Quarenta e dois pacientes foram submetidos a cintilografia miocardica, sendo
que 12 pacientes fizeram cintilografia miocéardica de esfor¢o e 30 pacientes com estresse
farmacologico. Setenta e quatro pacientes realizaram teste ergométrico em esteira
rolante, 64 com o protocolo de Bruce e 10 com protocolo de Bruce modificado. O teste
foi considerado positivo em 29 (25%) pacientes, negativo em 63 (54%) e inconclusivo em
24 (21%) casos. Os pacientes encaminhados para cintilografia miocardica eram mais
velhos, apresentavam mais alteragdes isquémicas no eletrocardiograma em repouso,
histéria prévia de hipertensdo arterial sistémica e um escore de risco clinico mais alto
que os pacientes que realizaram ergometria. As demais caracteristicas se distribuiram de
forma semelhante nos pacientes independentemente do tipo de teste realizado. Nao
houve efeitos adversos durante a realizagdo dos testes, confirmando a seguranga da

realizagdo desses testes de esfor¢o em populagOes selecionadas de risco.

A cintilografia miocdrdica demonstrou em 19 (45%) pacientes perfusao
miocardica normal, 10 (24%) pacientes hipoperfusdao sem reversibilidade em repouso e

13 (31%) pacientes pelo menos uma area de hipoperfusio com melhora em repouso.
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Pacientes com teste positivo apresentaram em média fracdo de ejecao do ventriculo
esquerdo (FE) menor = 40% que pacientes sem evidencia de isquemia = FE 51%
(p<0,05). O teste ergométrico foi considerado negativo em 34 (46%) pacientes,
inconclusivo em 24 (32%) pacientes e positivo em 16 (22%) pacientes. Os pacientes com
teste positivo atingiram em meédia 74% da freqiiéncia cardiaca maxima prevista para
idade (FCMPI), inconclusivo 66% FCMPI e teste negativo 83% da FCMPI (p< 0,05).
Ainda aqueles com teste positivo apresentaram menor capacidade funcional que com
inconclusivo ou negativo (5,7 MET, 6,4 MET e 7,9 MET, respectivamente (p<0,05).
Oito pacientes interromperam o teste por dor toracica, 7 com teste positivo e 1
inconclusivo. Nenhum outro parametro dos testes apresentou diferenga significativa

entre os pacientes.

As caracteristicas clinicas relacionadas com o teste positivo estao descritas na
Tabela 1. Trinta e trés pacientes (28%) apresentaram pelo menos trés das quatro
variaveis: sexo masculino, idade maior 65 anos, uso de beta-bloqueador e escore de risco
> 3; estes pacientes tiveram uma probabilidade 4,1 vezes maior de ter teste positivo
comparando com teste negativo ou inconclusivo - Sensibilidade (S) 66%, Especificidade
(E) 84%, Valor Preditivo Positivo (VPP) 58% e Valor Preditivo Negativo (VPN) 88%,
p<0,001. Doze (10%) pacientes apresentaram as quatro variaveis, com uma
probabilidade 5,6 vezes para teste positivo (S 28%, E 95%, VPP 67% e VPN 80%,

p=0,001).

Tabela 1. Caracteristicas clinico-demograficas e resultado do teste de estresse.

Caracteristicas clinico-demograficas Teste Teste Teste Valor
positivo inconclusivo negativo
dep
(n=29) (n=24) (n=63)

29



Clinicas % (n)

e Sexo masculino 66 (19) 42 (10) 40 (25) 0,06
e Idade maior 65 anos 55 (16) 8(2) 30 (19) 0,001
e Uso de beta-bloqueador 83 (24) 71 (17) 57 (36) 0,05
ECG de repouso % (n)
e Alteragdes de inespecificas da 72) 8(2) 8 (5) 0,98
repolarizagdo ventricular
e Alteragdes isquémicas 45 (13) 38 (9) 43 (27) 0,86

Fatores de risco % (n)

e Tabagismo 20 (5) 44 (10) 23 (10) 0,13
e Dislipidemia 52 (15) 50 (12) 40 (25) 0,47
e Diabetes mellitus 31(9) 25 (6) 24 (15) 0,76
e Hipertensao arterial sistémica 62 (18) 58 (14) 64 (40) 0,9
e > 2 fatores de risco para DAC 55 (16) 54 (13) 43 (27) 0,44

Procedimentos realizados % (n)

e Cineangiocoronariografia 41 (12) 33(8) 22 (14) 0,15
e ICP* 10 (3) 12 (3) 6 (4) 0,61
e CRM! 10 (3) 4(1) 2 (1) 0,16
Escore de risco > 3! % (n) 66 (19) 42 (10) 35(22) 0,02

*ICP= intervengdo corondria percutdnea; I CRM= cirurgia de revascularizacio miocardica; ‘Escore de

risco clinico= idade >65 anos; histéria de angina, IAM ou cineangiocoronariografia; > 2 fatores de risco

tradicionais para DAC ou diabetes mellitus; congestao pulmonar; FC > 100 bpm ou pressao arterial

sistélica <100 mmHg e alteragdes isquémicas no ECG.

Seguimento dos pacientes

Incidéncia de eventos em longo prazo: O tempo médio de seguimento foi 17,5

+ 9,13 meses com tempo minimo de 0,3 e maximo de 42,8 meses. Doze (10%) pacientes
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ndo puderam ser localizados, 49 (43%) foram contatados por consulta médica ou
telefonema e os demais seguidos por revisao de prontudrio hospitalar no mesmo
periodo. Nao houve diferencga significativa entre os resultados dos testes e a forma de

seguimento dos pacientes.

Pacientes com teste positivo sofreram mais cineangiocoronariografia,
procedimentos de revascularizagdo miocardica e eventos cardiacos maiores. Nao houve

diferen¢a na evolug¢ao dos grupos para os demais desfechos (Grafico 1).

Grafico 1 . Incidéncia de eventos por resultado do teste de estresse.
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A presenca de teste positivo conferiu risco trés vezes maior de apresentar
eventos cardiacos maiores em relacao teste negativo ou inconclusivo - RR 3,0 (1,7- 5,2);
S 50%, E 85%, VPP 55% e VPN 82%. Estes pacientes apresentaram também risco 5,6
vezes maior de sofrer procedimentos de revascularizacao miocardica - RR 5,6 (2,5-

12,6); S 65%, E 83%, VPP 45% e VPN 92% (Tabela 2).

Tabela 2. Probabilidade de eventos em pacientes com testes positivos.

Teste Positivo R R (IC 95%) S E VPP VPN
Eventos cardiacos maiores 3,0(1,7-5,2) 50% 85% 55% @ 82%
Revasculariza¢ao (ICP ou CRM) 5,6 (2,5-12,6) 65% 83% 45%  92%

S = Sensibilidade; E = especificidade; VPP = valor preditivo positivo; VPN = valor preditivo negativo

Teste de estresse em até 72 horas

Sessenta e dois (53%) pacientes realizarem o teste em até 72 horas (média 1,4
dias). Nesse subgrupo notamos uma maior propor¢ao de mulheres (63%), alteracOes
eletrocardiograficas de isquemia em 29% e um escore de risco clinico > 3 em 29% dos
pacientes, diferentes do grupo que realizou o teste apds 72 horas (43%, 57% e 61%
respectivamente, p < 0,05), Nenhuma outra caracteristica teve relagio com o resultado

do teste de estresse.

O subgrupo que realizou o teste < 72 horas teve 16% dos pacientes com teste
positivo, ja 35% dos pacientes > 72horas tiveram teste positivo (p<0,01). Nao foi
significativa a diferenga entre o momento de realizagdo do teste nos pacientes com teste
inconclusivo (29% < 72 horas e 11% > 72 horas), e a propor¢ao de testes negativos

permanece a mesma (55% e 54% respectivamente).
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Na evolugdao em longo prazo destacamos que somente o subgrupo teste até 72
horas teve relagao entre o teste positivo e evolugdo para eventos cardiacos maiores - RR
5,2 (IC 1,84-14,69), S 50%, E 90%, VPP 50%, VPN 90% e p<0,01. Os resultados dos
testes e os desfechos dos pacientes estratificados por momento de realiza¢ao do teste de

estresse estao descritos na Tabela 3.

Tabela 3. Incidéncia de desfechos em longo prazo por resultado do teste de estresse e

momento de realizacao dos testes.

Momento de realizacao dos testes Precoce < 72 horas Tardio > 72 horas
n=62 n=54
Resultados dos testes de estresse Positivo Inconclusivo Negativo Positivo Inconclusivo Negativo
n=10 n=18 n=34 n=19 n=06 n=29
Desfechos primarios % (n)
o  Obito origem cardiaca 0 0 0 5() 0 3(D)
e Revascularizacdo (ICP ou 40 (41 6(1) 3(D) 47 Nt 17 (1) 14 (4)
CRM)
e Internacdo hospitalar por dor 10 (1) 11(2) 6(2) 37(7) 50 (3) 17 (5)
toracica aguda
Desfechos secundarios % (n)
e Exames néo invasivos 30(3) 24 (8) 39(7) 26 (5) 33(2) 24 (7)
e Cineangiocoronariografia 80 (8)1 22 (4) 12 (4) 79 (15)1 67 (4) 21 (6)
Eventos cardiacos maiores* 50 (5)* 11(2) 9(3) 58 (11) 50 (3) 28 (8)
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* Obito origem cardiaca, Revascularizacio (ICP ou CRM) ou Internagdo hospitalar por dor toracica

aguda; Tp< 0,05; ¥p < 0,01.

Discussiao

Nesta coorte observamos que em apenas 16% dos pacientes atendidos foi
realizado teste ergométrico, e quase a metade apresentou resultado positivo ou
inconclusivo no teste de estresse. Em um periodo de acompanhamento de 2 anos, um
teste positivo aumentou o risco 3,0 vezes para eventos cardiacos maiores. De um modo
geral, o valor preditivo negativo para eventos cardiacos foi baixo, inferior ao descrito em

outros estudos para avaliacio de dor tordcica aguda .

Testes de estresse tém sido amplamente considerados em protocolos de
estratificacdo de risco de individuos com suspeita de SCA ou angina instavel de baixo
risco’**. Embora no HCPA desde 1999 é preconizada uma avaliacdo para pacientes
classificados como de baixo risco para complicagdes, foi pequeno o numero de testes
realizados — apenas 16% dos pacientes atendidos na emergéncia nesse periodo. Além
disso, a recomendac¢ao de que o exame seja realizado nas primeiras 72 horas, foi seguida
em um ndmero ainda menor de pacientes. Comparando os dados com a literatura,
observamos que o uso de testes provocativos de isquemia € varidvel em diferentes
instituicdes. Enquanto alguns protocolos relatam 16%> outros aplicaram o teste em
quase 80% da populacio alvo™. Parte desta discrepancia pode ser devido as
dificuldades operacionais da implantagdo do protocolo sistematizado, pela nao

disponibilidade dos laboratérios, falta de identificagdo de casos elegiveis para avaliacao
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ndo-invasiva, e eventualmente condig¢des clinicas sub-Otimas para realizacao destes

€xames.

Outros estudos avaliaram o teste de esfor¢o em pacientes admitidos a servigos
de emergéncias com dor tordcica aguda e descreveram que o teste € seguro em pacientes

24,25

de baixo risco “*°, tendo sido confirmada a seguranca dos testes provocativos no nosso

meio, sem o relato de nenhum efeito adverso nesta coorte.

O valor prognostico do teste de estresse também foi confirmado e estendido
para um periodo mais prolongado. Naqueles pacientes com teste positivo, houve uma
maior incidéncia de complicagdes cardiovasculares e procedimentos de revasculariza¢ao
em longo prazo. O numero de desfechos foi expressivo, muito superior ao observado em
outros trabalhos. Considerando morte, infarto nao-fatal e procedimentos de
revascularizagdo, os estudos prévios em coortes semelhantes demonstraram uma
incidéncia destes desfechos entre 2% a 10% em 6 a 12 meses *'*'#**?*?* Certamente a
populacao atendida no HCPA apresenta caracteristicas de maior risco, tendo um
impacto direto nos desfechos e, conseqiientemente, na aplicagao pratica do valor do
teste de estresse. Neste estudo, quase um terco dos pacientes apresentou algum desfecho
cardiaco maior durante o periodo de acompanhamento, aumentando em muito desta
forma o valor preditivo positivo do exame. Um teste positivo esteve relacionado com

um aumento de 5 vezes as chances para este desfecho.

A proporg¢do de testes negativos de 55%, apesar de dentro do esperado, ndo nos
permite identificar um perfil de paciente que ndo necessitaria do exame. No periodo
médio de 17,5 meses, 30% dos pacientes evoluiram para eventos cardiacos maiores, 18%

para procedimentos de revascularizagao e 2% para 6bito. Encontramos mais eventos que
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a maioria dos trabalhos, e devemos lembrar que o tempo de seguimento foi mais longo
neste estudo. Embora o grupo que realizou o teste mais precocemente apresentou
caracteristicas de menor risco e desenvolveu menos eventos em longo prazo, o valor do
teste neste subgrupo parece ser mais concreto e semelhante ao de outros estudos nesta
linha. Para estes, um teste de esfor¢o negativo esteve relacionado com uma incidéncia
muito baixa de complicacdes em 20 meses sugerindo que tais pacientes possam
usualmente ter alta da emergéncia ou do hospital. O resultado do teste positivo aumenta
probabilidade de eventos cardiacos em todos os pacientes (RR 3,0), entretanto naqueles
que realizaram o teste em até 72 horas esse risco aumenta 5 vezes. O motivo deste

achado nao fica claro embora algumas consideragdes possam ser feitas.

Pacientes que realizaram o teste precocemente apresentaram um escore de risco
clinico menor, e a despeito disso tiveram uma evolu¢ao mais desfavoravel, o que
demonstra que os fatores de risco tradicionais para aterosclerose nao estao associados
diretamente com o prognostico dos pacientes desse subgrupo®?. Apesar do grupo que
realizou o teste precocemente concentrar maior numero de mulheres, ndo houve
aumento dos testes com resultados inconclusivos ou positivos (que poderiam ser falso-
positivos) nos pacientes que realizaram o teste nas primeiras 72 horas em relagdo aos
demais, nem no grupo das mulheres em relagado aos homens, ao contrario do que diz a

literatura *°.

O nosso grupo ¢ muito heterogéneo, mas pela andlise de subgrupos
evidenciamos que o perfil do paciente e as caracteristicas que indicaram o momento de

realizacdo do teste tém relacdao com seu resultado e a incidéncia de desfechos.

Conclusoes
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Pacientes com teste positivo devem ser seguidos ja que apresentam uma
probabilidade maior de evoluir para os eventos cardiacos Obito, reinternagdo e
procedimentos de revascularizagdo que os com teste inconclusivo e negativo. A presenga
das variaveis: sexo masculino, idade maior 65 anos, uso de beta-bloqueador e escore de
risco > 3 indicam os pacientes com maior probabilidade de teste positivo que sao os que
mais se beneficiam do teste de estresse. Apesar do resultado negativo ser um fator de
protecao para eventos cardiacos maiores em relacdo ao teste inconclusivo e positivos

nao foi possivel determinar subgrupos de pacientes em que o teste seja inutil.
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Dissertacao de Mestrado

Valor Progndstico em Longo Prazo pos Teste de Estresse para

Avaliacao de Dor Toracica Aguda

Resumo

Introducao: Testes de estresse nao-invasivos tém sido utilizados para otimizar
o atendimento dos pacientes com dor tordcica na emergéncia. Porém ainda nao esta
completamente definido se o uso dessa ferramenta neste cendrio modifica a evolucao

dos pacientes em longo prazo.

Objetivo: Identificar o valor prognostico em longo prazo do teste de estresse

realizado nos pacientes com dor tordcica aguda na emergéncia.

Métodos: Pacientes com mais de 30 anos que procuraram a Emergéncia do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre por dor toracica e realizaram ergometria ou
cintilografia miocdrdica dentro de 30 dias da admissdo. Foram excluidos os pacientes
com diagnostico de sindrome coronaria aguda de alto risco ou infarto agudo de
miocardio. Foi realizado o seguimento por 24 meses apds a primeira visita a emergéncia
para identificar a ocorréncia de eventos cardiacos: oObito cardiaco, reinternacao de

urgéncia por dor toracica aguda e revascularizagdo miocérdica.
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Resultados: Foram atendidos 1003 pacientes com dor toracica e 116 realizaram
teste de estresse. O teste foi realizado em média em 4,6 dias e a maioria (53%) dos
pacientes realizou o teste até 72 horas da chegada. O teste foi positivo em 25% pacientes,
negativo em 54% e inconclusivo em 21% casos. As caracteristicas clinicas relacionadas
com teste positivo foram: idade maior que 65 anos, uso de beta-bloqueador, escore de
risco clinico > 3 e sexo masculino. Pacientes com 3 dessas 4 caracteristicas tiveram
probabilidade 4,7 vezes (IC95% 2,49-9,16) para um teste positivo. Apos 17,5 meses de
seguimento, pacientes com teste positivo tiveram um RR 3,0 (IC95%: 1,73-5,2) para
eventos cardiacos (VPP 55%), e um teste negativo conferiu um valor preditivo negativo
de 82%. Pacientes que realizaram o teste em até 72 horas e aqueles que tiveram
diagnostico na alta da emergéncia ndo compativel com SCA tiveram uma evolugao mais
benigna e, para estes pacientes, um teste negativo conferiu um valor preditivo negativo

superior a 90%.

Conclusdes: Testes de estresse realizados na avaliagdo de dor tordcica aguda
tém uma relacao forte e positiva com prognostico em longo prazo. Nao foi possivel
determinar caracteristicas clinicas relacionadas com teste negativo. Os pacientes
submetidos ao teste eram de um risco mais elevado e, conseqiientemente, o valor

preditivo negativo era inferior ao esperado para este contexto clinico.

Unitermos: sindrome coronariana aguda, ergometria, cintilografia miocardica,

prognostico, valor preditivo negativo.
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Introducao

Anualmente, milhares de individuos procuram servigos de emergéncia por dor
toracica, com o potencial risco de estarem desenvolvendo uma sindrome isquémica
aguda. Entretanto este é o diagnostico de somente um terco destes casos'. A avaliagdo
inadequada na emergéncia da causa de dor tordcica tem inumeras conseqiiéncias, desde
retornos e internagdes desnecessarias até o nao reconhecimento da cardiopatia
isquémica com retardo do tratamento e suas complica¢cdes™®. Centros de dor tordcica ou
unidades com atendimento sistematizado foram desenvolvidos para melhor estratificar

esta populagdo em risco "',

Uma das principais énfases nestas avaliagdes € a utilizagdo de testes de estresse
para detec¢do de isquemia miocardica'*'*. Até o presente, os estudos tém enfatizado a
demonstragcdao da seguranga dos protocolos de exercicio, além da diminui¢dao dos custos
financeiros, da permanéncia hospitalar e da utilizacio de recursos'>*’. Com bases nos
resultados de coortes de pacientes avaliados dessa forma o uso destes testes tem se
difundido nas emergéncias em populagdes de risco’>. Porém, se o uso dessa ferramenta
na emergéncia realmente modifica a evolu¢ao dos pacientes em médio e longo prazo
ainda nao esta completamente definido. Nao esta claro se todos pacientes beneficiam-se
do teste de estresse, ou apenas um subgrupo com determinadas caracteristicas clinicas e
eletrocardiograficas, nem para quais pacientes o teste seria mais acurado®. Para
melhorar a indicagao do teste de estresse nos protocolos de dor toracica é importante
estabelecer quais as caracteristicas clinicas desse grupo de pacientes que estao
relacionadas com o resultado do teste e a sua relagdo com a evolugdo para eventos

cardiovasculares em curto e longo prazo no nosso meio.
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Objetivos

Objetivo geral: Identificar o valor prognoéstico em longo prazo do teste de

estresse realizado nos pacientes com dor tordcica aguda na emergéncia para eventos

cardiacos maiores em uma institui¢ao publica no Brasil.

Objetivos especificos:

Identificar as caracteristicas clinicas e eletrocardiograficas apresentadas pelos

pacientes na emergeéncia e sua relagdo com o resultado do teste de estresse.

Verificar nos pacientes que internaram na primeira visita a emergéncia seu perfil
clinico-demografico, os parametros atingidos no teste de estresse e a evolugao
para os eventos hospitalares: obito, insuficiéncia cardiaca, ventilagdo mecanica,

revascularizagdo miocardica e cineangiocoronariografia.

Determinar fatores clinicos e parametros do teste de estresse relacionados com a

probabilidade de resultado positivo no teste de estresse.

Avaliar a incidéncia de eventos cardiacos — morte, reinterna¢ao hospitalar por
dor toracica aguda, necessidade de novos exames nao-Invasivos,
cineangiocoronariografia e revascularizacado miocdrdica durante o periodo de 24

meses, relacionando-os com o resultado do teste de estresse.

Identificar subgrupos de pacientes que mais se beneficiariam do resultado do teste

como fator prognostico.
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Material e Métodos

Populacao estudada: Pacientes com mais de 30 anos que procuraram a
Emergéncia do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) com queixa principal de
dor toracica e sem evidéncia de outras causas que explicariam o quadro clinico (doengas
agudas infecciosas, trauma, lesdes de pele) atendidos no periodo de agosto de 1999 a
janeiro de 2002 constituiu a populagdo alvo. Foram elegiveis para o estudo todos
aqueles pacientes que realizaram ergometria ou cintilografia miocdrdica como teste de
estresse de acordo com protocolo institucional. Foram excluidos os pacientes com
diagnostico de sindrome corondria aguda de alto risco ou infarto agudo de miocérdio,
assim como aqueles que realizaram cineangioronariografia diagnodstica para avaliacao
do episodio de dor indice antes do teste. Este estudo foi aprovado pela Comissdo de
Etica e Pesquisa do HCPA e todos pacientes assinaram um termo de consentimento

antes de serem incluidos no estudo.

Coleta de dados: Este ¢ um estudo de coorte contemporaneo, onde os
pacientes foram estratificados quanto a sexo, idade, alteragdes isquémicas no
eletrocardiograma de chegada, presenca de fatores de risco classicos, historia médica
pregressa de hipertensao arterial sistémica (HAS), dislipidemia e diabetes mellitus (DM),
realizacao prévia de cineangiocoronariografia, intervengdo corondria percutanea (ICP) e
cirurgia de revascularizagao miocardica (CRM), risco clinico da angina para eventos
cardiacos. O formulario de coleta de dados incluiu também outras variaveis clinicas, do
exame fisico e marcadores bioquimicos de lesdo cardiaca que sao utilizadas nos
algoritmos descritos na literatura para auxiliar o médico a estratificar os pacientes em
2528

grupos de risco
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Na época do estudo, os marcadores bioquimicos disponiveis na instituicao
eram CK total e CK-MB. A dosagem de atividade de CK seguiu a metodologia e os
parametros da rotina do Laboratério de Bioquimica. A atividade de CK ¢ medida in
vitro através de ensaio espectrofotométrico que utiliza Kit comercial da Bayer™
manejado no Sistema Automatico de Analise Quimica Advia 1650®. Os valores
normais, a temperatura de 37°C, para pacientes femininas, sdo < 165 U/l e, para
pacientes masculinos, sdo < 190 U/1. Para medir a atividade da CK-MB, os bioquimicos
do Laboratorio utilizam um Kit comercial (Granutest® 2.5 da Merck™) manuseado no

mesmo sistema descrito anteriormente, sendo o resultado considerado normal até 25

U/L

Todos investigadores, alunos de pos-graduagdo e graduagcdo da Faculdade de
Medicina, foram previamente treinados para uniformizar a coleta de dados. Reunides
bimensais com todos investigadores foram realizadas para assegurar o andamento da
pesquisa, rever procedimentos e garantir a qualidade dos dados. A presenca de pacientes
com dor toracica foi verificada de duas a trés vezes ao dia no Servigo de Emergéncia e os
pesquisadores nao tiveram influéncia no diagnostico ou tratamento dos pacientes. Apos
a 1dentificagdo dos casos e coleta dos dados na Emergéncia, os pacientes foram
acompanhados durante a internagao para anotag¢do da evolugao clinica, procedimentos

diagnosticos e terapéuticos.

Teste de estresse: Os laboratorios de Métodos Nao-Invasivos e de Medicina
Nuclear estavam disponiveis das 8:00 as 18:00, de segunda-feira a sexta-feira. Os testes
de estresse foram solicitados a critério do médico assistente € o tipo de protocolo
utilizado era determinado pelo médico que realizava os testes. Os critérios usados no

teste de estresse foram: Ergometria positiva: alteragdes eletrocardiograficas de isquemia,
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arritmia significativa, queda na pressao sistolica > 10 mmHg ou sintomas significativos;
Ergometria negativa: pelo menos mais que trés METs sem evidéncia de isquemia; e
Ergometria inconclusiva teste negativo com < de 85% da freqliéncia cardiaca méaxima
prevista para a idade (FCMPI) ou < 3 METs. Cintilografia positiva: a presenca de uma
ou mais areas isquémicas com reversibilidade em repouso; e Cintilografia negativa
perfusao miocardica normal ou defeitos de perfusao fixos, sem reversibilidade em
repouso. Nesse estudo foi considerado o resultado do teste relatado pelo médico

executante dos testes ndo-invasivos.

O protocolo institucional indica a realiza¢do de teste nao-invasivo em até 72
horas da chegada na emergéncia. Infelizmente este tempo nao foi factivel para muitos
pacientes. Por este motivo, com o objetivo de minimizar perdas, foram arrolados
também os pacientes que realizaram o teste de estresse em até 30 dias da visita na
emergéncia. Analises em separado foram conduzidas naqueles que realizaram o teste

precoce (até 72 horas) ou mais tardiamente (até 30 dias).

O seguimento clinico continuou até a alta hospitalar através de revisao didria
do prontuario médico. Foram notificados os seguintes eventos: necessidade de
cineangiocoronariografia, ICP ou CRM; evolugao para insuficiéncia cardiaca congestiva
(ICC), angina recorrente, ventilagdo mecanica e 6bito. O seguimento em longo prazo
foi realizado em 24 meses apds a primeira visita a emergéncia. Todos os pacientes
receberam telefonemas apds 24 meses da chegada a emergéncia, e revisados os
prontuarios dos pacientes que nao puderam ser contatados nesse para verificacdo de
novos eventos. Doze pacientes (10%) ndao puderam ser localizados nem retornaram a

emergéncia apos a alta hospitalar. O desfecho primario do estudo foi a ocorréncia de

algum destes eventos cardiacos maiores: Obito de causa cardiaca, interna¢ao hospitalar
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por dor toracica aguda (infarto agudo do miocardio ou sindrome coronaria aguda), e
procedimentos de revascularizagdo miocardica (cirurgia de revascularizagao miocardica
ou intervengdo corondria percutanea). A realizacdo de novos exames ndo-invasivos ou

cineangiocoronariografia foram considerados desfechos secundarios.

Anadlise dos dados: Os dados coletados foram tabulados em um banco de
dados gerado no Microsoft® Access 97 e foram posteriormente analisados nos pacotes
estatisticos SPSS 11.5 e SAS para Windows® versao 6.12. Dentre os dados descritivos,
as variaveis categoricas foram relatadas em percentual e intervalo de confianca de 95% e
as varidveis continuas, como média e desvio padrdo. No caso de comparagdo entre
grupos, foi utilizado o teste exato de Fisher para variaveis categoricas, o teste T de
Student ou analise de varidncia (ANOVA) para variaveis continuas com distribui¢ao
normal. Para testar a associagdo entre as variaveis continuas nao-paramétricas foi usado
teste de Kruskal-Wallis. Para testar a associagdo entre as varidveis categoricas, foi
utilizado o teste qui-quadrado de acordo com os graus de liberdade, sendo utilizado o

teste de Mantel-Haenszel para tendéncia quando apropriado.

A sensibilidade foi definida como o numero de pacientes com o desfecho e com
um resultado de teste anormal dividido pelo numero total de pacientes com o desfecho.
Especificidade foi definida como o numero de pacientes sem o desfecho e com o teste
normal dividido pelo numero total de pacientes sem o desfecho. O valor preditivo
positivo foi definido como o numero de pacientes com o desfecho e com um resultado
de teste anormal dividido pelo ntimero total de pacientes com o teste anormal. O valor
preditivo negativo foi definido como o nimero de pacientes sem o desfecho e com o

teste normal dividido pelo niimero total de pacientes com teste normal.
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Para analisar o papel independente do teste de estresse em relacdo as
caracteristicas conhecidamente relacionadas com o pior prognostico, foi construido um

escore de risco clinico, semelhante a outros utilizados neste contexto como escore de
risco de TIMI?. O escore de risco clinico foi calculado pela soma (um ponto cada) das

variaveis: idade maior que 65 anos; historia prévia de angina, infarto do miocardio ou
cateterismo cardiaco; dois ou mais fatores de risco tradicionais para DAC ou diabetes
mellitus; evidéncia clinica de congestao pulmonar ou sistémica; taquicardia ou pressao
sistolica < 100 mmHg e alteragdes eletrocardiograficas sugestivas de isquemia. Houve
uma associacao direta entre o escore e o resultado do teste de estresse. Um escore de
risco > 3 conferiu uma mortalidade hospitalar de 2% nesse grupo, 22% de
procedimentos de revascularizacdo e 9% complicagdes cardiacas, semelhantes ao grupo
de risco TIMI > 3. Para todas andlises um valor de p bicaudal < 0,05 foi considerado

significativo.
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Resultados

Foram atendidos 1003 pacientes consecutivos durante o periodo do estudo com
dor toracica no servico de emergéncia do HCPA e em 740 (74%) pacientes foi solicitada
a dosagem de algum marcador sérico, configurando o grupo com suspeita de sindrome

coronaria aguda. Nestes, 16% tiveram diagnostico de IAM e 28% de angina instavel.

Cento e dezesseis pacientes (16% daqueles com suspeita de dor cardiaca)
realizaram teste de estresse no periodo de 30 dias e preencheram os critérios de inclusdo
para este estudo, sendo 54 homens e 62 mulheres. O tempo para realizacao do teste de
estresse foi em meédia 4,6 dias, e a maioria (53%) dos pacientes realizou o teste até 72
horas. Os dados foram analisados considerando o grupo total de pacientes (n=116) e o
subgrupo que realizou o teste antes de 72hs (n=62). O momento de execugdo do teste foi
determinado pelo médico assistente. As caracteristicas dos pacientes estudados estdo

representadas na Tabela 1.

Tabela 1. Caracteristicas clinico-demograficas dos pacientes que realizaram teste de

estresse.
Caracteristicas N=116 (%)
Sexo masculino 54 (47%)
Idade maior 65 anos 37 (32%)
Uso de beta-bloqueador 77 (66%)
Diabetes mellitus 30 (26%)
Dislipidemia 52 (45%)
Hipertensao arterial sistémica 72 (62%)
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Tabagismo 25 (28%)

Presenca de > 2 fatores de risco 56 (48%)
Cineangiocoronariografia prévia * 34 (29%)
ICP prévio 10 (9%)
CRM prévia 5 (4%)

Escore de risco clinico > 3* 51 (44%)

Presenca de alteragdes de repolarizagdo ventricular/segmento ST 9 (8%)

no ECG de repouso

Presenca de alteragdes isquémicas no ECG de repouso 49 (42%)

ICP=interveng¢do coronaria percutinea; CRM= cirurgia de revasculariza¢ao miocardica.
*Cineangiocoronariografia relatada pelo paciente, independente do resultado do exame.

# Escore de risco clinico: idade >65 anos; histéria prévia de angina, infarto do miocardio ou cateterismo
cardiaco; > 2 fatores de risco tradicionais para DAC ou diabetes mellitus; congestao pulmonar; FC > 100

bpm ou presséo arterial sistélica < 100 mmHg e alteragdes isquémicas no ECG.

Testes de estresse realizados em até 30 dias

Quarenta e dois pacientes foram submetidos a cintilografia miocardica, sendo
que 12 pacientes fizeram cintilografia miocardica de esfor¢o e 30 pacientes com estresse
farmacologico. Setenta e quatro pacientes realizaram teste ergométrico em esteira
rolante, 64 com o protocolo de Bruce e 10 com protocolo de Bruce modificado. Os
pacientes encaminhados para cintilografia miocardica eram mais velhos, apresentavam
mais alteragdes isquémicas no eletrocardiograma em repouso, historia prévia de
hipertensdo arterial sistémica e um escore de risco clinico mais alto que os pacientes que

realizaram ergometria. As demais caracteristicas se distribuiram de forma semelhante

54



nos pacientes independentemente do tipo de teste realizado. Setenta e sete pacientes
(66%) estavam em uso de beta-bloqueadores no momento da realizagdo dos testes de

estresse.

O teste foi considerado positivo em 29 (25%) pacientes, negativo em 63 (54%) e
inconclusivo em 24 (21%) casos. Nao houve efeitos adversos durante a realizacdo dos
testes, confirmando a seguranga da realizagdo desses testes de esforco em populagdes

selecionadas de risco. Os resultados por tipo de teste realizado estao ilustrados na Figura

1.
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Figura 1. Resultados do exame por tipo de teste de estresse realizado.

A cintilografia miocardica demonstrou em 19 (45%) pacientes perfusdao
miocdrdica normal, 10 (24%) pacientes hipoperfusdo sem reversibilidade em repouso e
13 (31%) pacientes pelo menos uma area de hipoperfusdo com melhora em repouso. A

fracdo de ejecdo meédia do ventriculo esquerdo foi de 47% + 16%.
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O teste ergométrico foi considerado negativo em 34 (46%) pacientes,

inconclusivo em 24 (32%) pacientes e positivo em 16 (22%) pacientes. Quarenta e

quatro (60%) dos pacientes estavam em uso de beta-bloqueadores antes do teste

ergométrico. Os pacientes atingiram em média 75% da FCMPI e em média 7 + 2,8

METS. Oito pacientes interromperam o teste por dor toracica, sete por infradesnivel de

segmento ST e quatro por novo bloqueio de condug¢ao pelo ramo esquerdo. Nenhum

paciente apresentou arritmias graves como taquicardia ventricular ou fibrilagdo

ventricular (Tabela 2).

Tabela 2. Descri¢ao dos parametros e resultados apresentados nos testes de estresse.

Cintilografia (n= 42)

Positiva (n=13)

Negativa (n=29)

Fragdo de ejecao*

40%

51%

Hipoperfusdo fixa

0

10 (34%)

Ergometria (n=74)

Positiva (n= 16)

Inconclusiva (n=24) Negativa (n=34)

FCMPI atingida* 120 112 136
% FCMPI atingida* 74% 66% 83%
% FC subméaxima atingida* 88% 78% 97%
METs* 5,7 6,4 7,9
Uso de beta-bloqueadores 11 (69%) 13 (54%) 20 (59%)
Arritmias: -ESSV 2 (12%) 0 5 (15%)
-ESV 2 (12%) 3 (12%) 5 (15%)

Motivo de interrupg¢do do 7 (44%) 1 (4%) 0
teste: - Dor toracica*

- BRE novo 0 3 (12%) 1 (3%)

- Infradesnivel de ST 7 (44%) 0 0

- Fadiga 1 (6%) 17 (71%) 28 (82%)

*<(0,05. FC = freqiéncia cardiaca; FCMPI = freqiiéncia cardiaca méaxima prevista para idade;

ESSV=extra-sistoles supraventiculares, ESV= extra-sistoles ventriculares.
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Caracteristicas clinicas relacionadas com o resultado dos testes:

Pacientes idosos, em uso de beta-bloqueador e com o escore de risco clinico

maior que trés apresentaram mais testes sugestivos de isquemia miocardica. O sexo

masculino teve uma tendéncia semelhante apesar de ndo ser estatisticamente

significativa. As demais caracteristicas ndo apresentaram associagdo com o resultado do

teste de estresse (Tabela 3).

Tabela 3. Caracteristicas clinico-demograficas e resultado do teste de estresse.

Caracteristicas Teste Teste Teste Valor de p
positivo inconclusivo negativo
(n=29) (n=24) (n=63)
Sexo masculino 19 (66%) 10 (42%) 25 (40%) 0,06
Idade maior 65 anos 16 (55%) 2 (8%) 19 (30%) 0,001
Uso de beta-bloqueador 24 (83%) 17 (71%) 36 (57%) 0,05
Presenca de alteragdes de 2 (7%) 2 (8%) 5 (8%) 0,98
repolarizagdo ventricular/segmento
ST no ECG repouso
Presenca de alteragdes isquémicas 13 (45%) 9 (38%) 27 (43%) 0,86
no ECG repouso
Tabagismo 5 (20%) 10 (44%) 10 (23%) 0,13
Dislipidemia 15 (52%) 12 (50%) 25 (40%) 0,47
Diabetes mellitus 9 (31%) 6 (25%) 15 (24%) 0,76
Hipertensao arterial sistémica 18 (62%) 14 (58%) 40 (64%) 0,9
> 2 fatores de risco para DAC 16 (55%) 13 (54%) 27 (43%) 0,44
Cineangiocoronariografia prévia* 12 (41%) 8 (33%) 14 (22%) 0,15
ICP prévia 3 (10%) 3 (12%) 4 (6%) 0,61
CRM prévia 3 (10%) 1 (4%) 1 (2%) 0,16
Escore de risco > 3* 19 (66%) 10 (42%) 22 (35%) 0,02

ICP=interven¢do coronaria percutanea; CRM= cirurgia de revasculariza¢do miocardica.

* Cineangiocoronariografia relatada pelo paciente , independente do resultado do exame.
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# Escore de risco clinico: idade >65 anos; histéria prévia de angina, infarto do miocardio ou cateterismo
cardiaco; > 2 fatores de risco tradicionais para DAC ou diabetes mellitus; congestao pulmonar; FC > 100

bpm ou presséo arterial sistélica < 100 mmHg e alteragdes isquémicas no ECG.

Trinta e trés pacientes (28%) apresentaram pelo menos trés das quatro
variaveis: sexo masculino, idade maior 65 anos, uso de beta-bloqueador e escore de
risco > 3; estes pacientes tiveram uma probabilidade 4,1 vezes maior de ter teste positivo
comparando com teste negativo ou inconclusivo.(Sensibilidade 66%, Especificidade
84%, Valor Preditivo Positivo 58% e Valor Preditivo Negativo 88%, p<0,001). Doze
(10%) pacientes apresentaram as quatro variaveis, com uma probabilidade 5,6 vezes
para teste positivo (Sensibilidade 28%, Especificidade 95%, VPP 67% e VPN 80%,

p=0,001).

Evolucdo dos pacientes na fase hospitalar:

Setenta e oito pacientes (67%) foram hospitalizados. Vinte e cinco pacientes
(22%) realizaram cineangiocoronariografia, oito pacientes (7%) ICP e 1 paciente (1%)
cirurgia de revascularizacdo miocardica. Um paciente (1%) evoluiu para ICC sem
choque cardiogénico, dois (2%) apresentaram angina recorrente, € nenhum com [AM,

ventilagdo mecanica ou 6bito.

A descricao desses eventos de acordo com o resultado do teste de estresse esta

na Tabela 4.
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Tabela 4. Eventos na internagao hospitalar de acordo com o resultado do teste de

estresse.
Eventos na internagao Teste positivo Teste Inconclusivo Teste negativo Valor
(n=29) (n=24) (n=63) de p
Cineangiocoronariografia 18 (62%) 3 (12%) 4 (6%) <0,001
I1CP 6 (21%) 0 2 (3%) 0,003
CRM 1 (3%) 0 0 0,22
Revascularizagdao (ICP ou CRM) 7 (24%) 0 2 (3%) 0,001
Angina recorrente 1 (3%) 0 1 (2%) 0,62
Infarto agudo do miocardio 0 0 0 -
Insuficiéncia cardiaca 1 (3%) 0 0 0,22
Obito 0 0 0 -

Incidéncia de eventos em longo prazo:

O tempo médio de seguimento foi 17,5 meses (DP 9,13) com tempo minimo de

0,3 e maximo de 42,8 meses.

Quarenta e nove pacientes (43%) foram contatados pessoalmente através de
consulta médica ou telefonema. Dos pacientes contatados por consulta ou telefonema,
24% tinham teste positivo, comparados com 26% dos que foram seguidos pelo
prontuario ou que ndo foram localizados. Teste normal estava presente em 55% e 53%,

e inconclusivo em 20% e 21% dos pacientes nos dois grupos respectivamente (p=0,98).

Durante o tempo de seguimento ocorreram 0s seguintes eventos: reinternagao
hospitalar por dor toracica aguda em 20 (17%) pacientes; necessidade de novos exames
ndo-invasivos em 32 (28%) pacientes; realizacdo de cineangiocoronariografia em 41

(35%) pacientes; procedimentos de revascularizagao (ICP ou CRM) em 20 (17%) e 6bito
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em 5 (4%) pacientes sendo 2 (2%) de causa cardiaca e eventos cardiacos maiores em 32

(28%) dos pacientes.

Pacientes com teste positivo foram significativamente mais submetidos a
cateterismo cardiaco, procedimentos de revascularizagdo miocardica em comparagao
com aqueles com teste negativo ou inconclusivo. Houve uma tendéncia a mais

reinternagdes por dor toracica de acordo com um resultado mais alterado no exame.

Um numero pequeno de individuos evoluiu para o 6bito neste periodo, nao
tendo sido observado relagdo com o resultado do teste de estresse (Tabela 5). Pacientes
com teste positivo tiveram risco 3 vezes maior de apresentar eventos cardiacos maiores

em relagao teste negativo ou inconclusivo (Tabela 6).

Tabela 5. Incidéncia de eventos durante o seguimento por resultado do teste de

estresse.
Eventos Teste Teste Teste Valor de p
positivo Inconclusivo negativo
(n=29) (n=24) (n=63)
Reinternagdo hospitalar por dor 8 (28%) 5(21%) 7 (11%) 0,13
toracica aguda
Cineangiocoronariografia 23 (80%) 8 (33%) 10 (16%) <0,001
Revascularizacdo (ICP ou CRM) 13 (45%) 2 (8%) 5 (8%) <0,001
CRM 7 (24%) 1 (4%) 2 (3%) 0,003
Exames ndo-invasivos 8 (28%) 9 (38%) 15 (24%) 0,44
Obito total 1 (3%) 1 (4%) 3 (5%) 0,96
Obito origem cardiaca 1 (3%) 0 1 (2%) 0,62
Eventos cardiacos maiores 16 (55%) 5(21%) 11 (18%) 0,001

ICP= intervengao corondria percutdnea; CRM= cirurgia de revasculariza¢cdo miocardica

Eventos cardiacos maiores= Obito cardiaco, revasculariza¢do ou reinternagdo hospitalar por dor toracica.
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Tabela 6. Probabilidade de eventos em pacientes com testes positivos.

Teste Positivo R R (IC 95%) S E VPP VPN
Eventos cardiacos maiores 3,0 (1,7 -5,2) 50% 85% 55% 82%
Revascularizagcdao (ICP ou CRM) 5,6(2,5-12,6) 65% 83% 45% 92%

S = Sensibilidade; E = especificidade; VPP = valor preditivo positivo; VPN = valor preditivo negativo

Teste de estresse precoce (em até 72 horas)

Caracteristicas dos pacientes:

Esse grupo de 62 pacientes que realizou o teste em média em 1,4 dias tem

maior propor¢ao de mulheres, menos alteragdes eletrocardiograficas de isquemia e um

escore de risco menor que o grupo que realizou o teste apds 72 horas (Tabela 7).

Nenhuma caracteristica clinica teve relagao com o resultado do teste de estresse.

Tabela 7. Caracteristicas clinicas por momento de realizacao do teste de estresse.

Caracteristicas < 72hs (n=62) > 72hs (n=54)
Sexo masculino 23 (37%) 31 (57%)*
Idade maior 65 anos 15 (24%) 22 (41%)
Supradesnivel de ST no ECG de repouso 5 (8%) 4 (7%)
Isquemia no ECG de repouso 18 (29%) 31 (57%)*
Uso de beta-bloqueador 39 (63%) 38 (70%)
Diabetes mellitus 17 (27%) 13 (24%)
Dislipidemia 26 (42%) 26 (48%)
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Hipertensdo arterial sistémica 36 (56%) 37 (68%)

Presenca de > 2 fatores de risco 29 (47%) 27 (50%)

Cineangiocoronariografia prévia 16 (26%) 18 (33%)

ICP prévio 4 (6%) 6 (11%)

CRM prévia 1(2%) 4 (7%)

Escore de risco clinico > 3 18 (29%) 33 (61%)*
* p<0,05.

A proporgdo de testes normais foi 55% e 54% nos subgrupos antes e apds 72
horas, respectivamente. Diferenga significativa foi observada nos pacientes com teste

positivo e inconclusivo (Figura 2).

Evolu¢ao hospitalar dos pacientes que realizaram o teste precocemente:

Vinte e nove (47%) pacientes permaneceram menos de 48 horas em
observacao. Trinta e trés (53%) pacientes internaram para investigacao e tratamento.
Onze (18%) pacientes foram submetidos a cineangiocoronariografia. Sete (70%) do
grupo positivo foram estudados por cateterismo, enquanto 6% grupo negativo e 11%
grupo inconclusivo (p<0,001). Dois (3%) pacientes realizaram ICP e um (2%) paciente
cirurgia de revascularizagao miocardica. Um (2%) paciente evoluiu para ICC, nenhum

precisou ventilagdo mecanica nem houve 6bitos nessa internagao.
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Resultados por Momento de Realizacao dos Testes
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Figura 2. Resultados por momento de realizacao dos testes de estresse.

Evolu¢ao em longo prazo dos pacientes que realizaram o teste precocemente:

Somente no subgrupo de pacientes que realizaram o teste em até 72 horas

houve relagao entre o resultado dos testes de estresse e evolugdo para eventos cardiacos

maiores. Pacientes com teste positivo tiveram RR 5,2 (IC 1,84-14,69) para evoluir para

eventos cardiacos maiores em comparagdo com quem teve teste negativo ou

inconclusivo (S 50%, E 90%, VPP 50%, VPN 90% e p<0,01). Os resultados dos testes e

os desfechos dos pacientes estratificados por momento de realizagdo do teste de estresse

estao descritos na Tabela 8 e Figura 3.

Tabela 8. Incidéncia de desfechos em longo prazo por resultados dos testes de estresse

e momento de realizacao dos testes.

Momento de realizag¢ao

dos testes

Precoce (antes de 72 horas)
n=62

Tardio (apo6s 72 horas)
n=>54
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Resultados dos testes de Positivo Inconclusi Negativo | Positivo Inconclusi Negativo
estresse n=10 vo n=18 n=34 n=19 vo n=6 n=29
Reinternac¢do hospitalar 1 (10%) 2 (11%) 2 (6%) 7 (37%) 3 (50%) 5(17%)
por dor toracica

Testes ndo-invasivos 3 (30%) 8 (24%) 7 (39%) 5 (26%) 2 (33%) 7 (24%)
Cineangiocoronariografia |8 (80%)* 4 (22%) 4 (12%) 15 (79%)* 4 (67%) 6 (21%)
Revascularizac¢ao 4 (40%)* 1 (6%) 1 (3%) 9 (47%)* 1 (17%) 4 (14%)
miocardica (ICP/CRM)

Obito cardiaco 0 0 0 1 (5%) 0 1 (3%)
Eventos cardiacos maiores |5 (50%)* 2 (11%) 3 (9%) 11 (58%) 3 (50%) 8 (28%)

*p<0,05; ICP= intervencao coronaria percutinea; CRM= cirurgia de revascularizagdo miocardica,

Eventos cardiacos maiores= 6bito cardiaco e/ou revascularizagdo e/ou reinternagao hospitalar.

64




Eventos dos pacientes que realizaram o teste em até 72 horas.
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Figura 3. Desfechos dos pacientes que realizaram teste de estresse em até 72 horas.

Diagndstico na alta dos pacientes

O diagnostico da dor tordacica no momento da alta foi: 36 (31%) pacientes com
sindrome coronaria aguda, 21 (18%) com angina estavel e 59 (51%) com dor nao-
cardiaca. Os resultados dos testes dos pacientes por diagnostico final estao descritos na
Tabela 9.

Tabela 9. Resultados dos testes e diagndstico final dos pacientes.

Teste Positivo Inconclusivo Teste Negativo Total
Sindrome Coronaria Aguda 17 (47%) 4 (11%) 15 (42%) 36 (100%)
Angina Estavel 8 (38%) 3 (14%) 10 (48%) 21 (100%)
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Dor Nio-cardiaca

4 (7%) 17 (29%) 38 (64%) 59 (100%)

Pacientes com diagnostico de SCA tiveram mais freqiientemente resultado

alterado no teste de estresse (Figura 4).
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Figura 4. Resultados dos testes de estresse por diagnodstico final do paciente.

O grupo com diagnostico final de SCA teve mais internagdes de urgéncia por

dor toracica, e realizou mais cineangiocoronariografias e procedimentos de

revasculariza¢do que o grupo com os outros diagnoésticos de angina estavel ou dor nao-

cardiaca (Figura 5).

Os pacientes com diagnostico final de SCA apresentaram risco de 4,2 vezes

maior (IC 2,3-7,8) de evoluir para os eventos cardiacos maiores que os demais pacientes
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(p<0,001). Neste grupo de pacientes o valor preditivo negativo foi muito baixo para

eventos cardiacos maiores (VPN=42%).

Desfechos dos pacientes por diagnéstico final.
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Figura 5. Desfechos dos pacientes por diagnostico final.

Os resultados dos testes nao tiveram relagdo com a evolugao para os eventos
cardiacos maiores em longo prazo quanto estratificamos os pacientes por diagnostico

final (Tabela 10).

Para aqueles pacientes com diagnostico final de SCA o resultado do teste de
estresse positivo aumentou em 3 vezes a probabilidade de evoluir para procedimentos de
revascularizagdo miocardica (IC 95%:1,20-7,86), VPP 65%, comparados aos que
tiveram teste negativo ou inconclusivo (p<0,01) (Figura 6). Pacientes com outros
diagnosticos os resultados dos testes somente tiveram relacdo com a necessidade de

cineangiocoronariografia.
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Tabela 10. Desfechos por diagndstico final da dor toracica e resultado do teste de

estresse.

Diagndstico final

Sindrome Coronaria Aguda

Outros diagnodsticos

n=36 n=80
Resultados dos testes de | Positivo Inconclusi Negativo | Positivo Inconclusi Negativo
estresse n=17 vo n=4 n=15 n=12 vo n=20 n=48
Reinternag¢do hospitalar 5 (29%) 3 (75%) 4 (27%) 3 (25%) 2 (10%) 3 (6%)
por dor toracica
Testes ndo-invasivos 3 (18%)* 4 (100%) 5 (33%) 5 (42%) 5 (25%) 10 (21%)
Cineangioronariografia 15 (82%)* 2 (50%) 5 (33%) 8 (67%)* 6 (30%) 5 (10%)
Revascularizacio 11 (65%)* 2 (50%) 2 (13%) 2 (17%) 0 3 (6%)
miocardica (ICP/CRM)
Obito cardiaco 1 (6%) 0 0 0 0 1 (2%)
Eventos cardiacos 12 (71%) 3 (75%) 6 (40%) 4 (33%) 2 (10%) 5 (10%)

maiores

*p<0,05; ICP= intervencdo coronaria percutinea; CRM= cirurgia de revascularizagdo miocardica,

Eventos cardiacos maiores= Obito cardiaco/Revasculariza¢do/Reinternagao hospitalar.
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Evolucao dos pacientes com diagnodstico final de SCA por
resultado do teste de estresse.
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Figura 6. Evolucao dos pacientes com sindrome coronaria aguda.

Discussao

Nesta coorte de pacientes atendidos na emergéncia por dor toracica aguda
observamos que em apenas 16% desses individuos foi realizado teste ergométrico em até
30 dias apds a admissao. Neste subgrupo, quase a metade apresentou resultado positivo
ou inconclusivo no teste de estresse. Em um periodo de acompanhamento de 2 anos,
um teste positivo aumentou o risco 3,0 vezes para eventos cardiacos maiores.
Interessante foi o valor prognoéstico independente do diagnostico final de SCA, onde

47% dos pacientes tiveram teste positivo, sendo este subgrupo de maior risco que
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aqueles com teste positivo e sem diagnostico clinico de SCA. De um modo geral, o
valor preditivo negativo para eventos cardiacos foi baixo, inferior ao descrito em outros

estudos para avaliacdo de dor tordcica aguda'>*"

Testes de estresse tém sido amplamente considerados em protocolos de
estratificacdo de risco de individuos com suspeita de SCA ou angina instavel de baixo
risco’’*, Embora no HCPA, desde 1999, é preconizada uma avaliacdo para pacientes
classificados como de baixo risco para complicagdes, foi pequeno o nimero de testes
realizados, considerando-se o total de pacientes atendidos no periodo. Além disso, a
recomendacao de que o exame seja realizado nas primeiras 72 horas, foi seguida em um
numero ainda menor de pacientes. Comparando os dados com a literatura, observamos
que o uso de testes provocativos de isquemia ¢ varidvel em diferentes instituigdes.
Enquanto alguns protocolos relatam 16%23 outros aplicaram o teste em quase 80% da
populacio alvo”'. Parte desta discrepancia pode ser devido as dificuldades operacionais
da implantacao do protocolo, pela nao disponibilidade dos laboratérios, mas mais
provavelmente devem refletir um conjunto de fatores, como ndo identificagao de casos
elegiveis para avaliagdo nao-invasiva, falta de sistematizacdo desta evidéncia nas
condutas de médicos emergencistas e eventualmente condi¢des clinicas sub-6timas para

realizacdo destes exames.

Outros estudos avaliaram o teste de esfor¢co em pacientes admitidos a servigos
de emergéncias com dor toracica aguda e descreveram que o teste € seguro em pacientes
de baixo risco**”, tendo sido confirmada a seguranca dos testes provocativos no nosso

meio, sem o relato de nenhum efeito adverso nesta coorte.
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O valor prognostico do teste de estresse também foi confirmado e estendido
para um periodo mais prolongado. Naqueles pacientes com teste positivo, houve uma
maior incidéncia de complicagdes cardiovasculares e procedimentos de revascularizagao
tanto na fase hospitalar quanto no periodo em longo prazo. O numero de desfechos foi
expressivo, muito superior ao observado em outros trabalhos. Considerando morte,
infarto ndo-fatal e procedimentos de revascularizagdo, os estudos prévios em coortes
semelhantes demonstraram uma incidéncia destes desfechos entre 2% a 10% em 6 a 12
meses®'012202224 " Certamente a populacdo atendida no HCPA apresenta caracteristicas
de maior risco, tendo um impacto direto nos desfechos e, conseqiientemente, na
aplicacao pratica do valor do teste de estresse. Neste estudo, quase um ter¢o dos
pacientes apresentou algum desfecho cardiaco maior durante o periodo de
acompanhamento, aumentando em muito desta forma o valor preditivo positivo do
exame. Um teste positivo esteve relacionado com um aumento de 5 vezes as chances

para este desfecho.

Baseado nos dados da admissdo, nao foi possivel identificar um subgrupo de
pacientes no qual a probabilidade pré-teste para um teste negativo ¢ tao elevada que
justifique que este teste possa ser omitido. Entre os pacientes sem um teste francamente

negativo, 42% desenvolveram um evento cardiaco nos proximos 20 meses.

A proporgdo de testes negativos de 55%, embora esteja dentro do esperado, ndo
nos permite identificar um perfil de paciente que nao necessitaria do exame. No periodo
médio de 17,5 meses, 30% dos pacientes evoluiram para eventos cardiacos maiores,
18% para procedimentos de revascularizagdo e 2% para Obito. Embora tivessem mais

eventos que a maioria dos trabalhos, devemos lembrar que o tempo de seguimento foi
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mais longo neste estudo. Excluindo o grupo com SCA (59% dos pacientes evoluiram
para eventos cardiacos maiores) no restante dos pacientes foram observados 16% de
eventos cardiacos maiores e 7% de procedimentos de revasculariza¢ao, resultados

semelhantes aos encontrados por outros autores.

Embora o grupo que realizou o teste mais precocemente apresentou
caracteristicas de menor risco e desenvolveu menos eventos em longo prazo, o valor do
teste neste subgrupo parece ser mais concreto e semelhante ao de outros estudos nesta
linha. Para estes, um teste de esfor¢o negativo esteve relacionado com uma incidéncia
muito baixa de complicagdes em 20 meses e o curso benigno intra-hospitalar sugere que
tais pacientes possam usualmente ter alta da emergéncia ou do hospital. O resultado do
teste positivo aumenta probabilidade de eventos cardiacos em todos os pacientes (RR
3,0), entretanto naqueles que realizaram o teste em até 72 horas esse risco aumenta
cinco vezes. O motivo deste achado ndo fica claro embora algumas consideracoes

possam ser feitas.

Pacientes que realizaram o teste precocemente apresentaram um escore de
risco clinico menor, e a despeito disso tiveram uma evolu¢ao mais desfavoravel, o que
demonstra que os fatores de risco tradicionais para aterosclerose nao estdo associados
diretamente com o progndstico dos pacientes desse subgrupo®?’. Apesar do grupo que
realizou o teste precocemente concentrar maior numero de mulheres, ndo houve
aumento dos testes com resultados inconclusivos ou positivos (que poderiam ser falso-
positivos) nos pacientes que realizaram o teste nas primeiras 72 horas em relacao aos
demais, nem no grupo das mulheres em relacao aos homens, ao contrario do que diz a

literatura®.
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Da mesma forma, observamos um efeito diferente do resultado do teste
dependendo do diagnostico clinico que o paciente recebeu na visita indice. Aqueles com
SCA apresentaram um pior prognéstico e um maior nimero de resultados positivos. Da
mesma forma, a presenca de teste alterado neste grupo conferiu um risco maior de
varios eventos que o mesmo resultado alterado em individuos sem diagndstico de SCA.
Este achado foi recentemente observado por Sanchez e col. em um estudo com 191
pacientes que realizaram ergometria, estratificados pelo diagnostico final os pacientes

com angina instavel tiveram um risco 4,2 vezes maior de eventos em 347 dias.

Embora originais em alguns aspectos, os resultados encontrados sao um pouco
distintos daqueles apresentados por outros autores em outras instituicdes. Parte destas
diferencas podem ser devido a limitagdes deste estudo. Para este trabalho, o teste de
esforco ndo foi solicitado pelos investigadores e a populagdo em estudo pode refletir
alguns vieses de selecdo. Por exemplo, pacientes nos quais o teste de esforco foi
solicitado podem estar tanto em maior ou menor risco que pacientes tipicos com dor
toracica, na medida que os médicos podem ndo solicitar tal teste para pacientes em
muito baixo risco ou entre aqueles pacientes com angina instavel. Desta forma, o valor
preditivo do teste de esfor¢o pode ser diferente se esta estratégia for utilizada de rotina
em populacdes de maior ou menor risco. E importante também ressaltar que a
interpretacdo do teste pode ter variado entre os médicos e pode ter sido influenciada por

outras caracteristicas do paciente, presencga de outras doengas e manifestagdes clinicas.

O nosso grupo ¢ muito heterogéneo, mas pela andlise de subgrupos
evidenciamos que o perfil do paciente e as caracteristicas que indicaram o momento de

realizacdo do teste tém relacdo com seu resultado e a incidéncia de desfechos, assim

73



como o diagnostico final do paciente pela propria evolugao natural da doenca modifica
a distribuicao dos resultados dos testes e a probabilidade de evolugdo para novos
exames e revascularizacdao. Essa heterogeneidade antes de uma limitagdo nos permitiu

identificar as diferencas nos desfechos nos diferentes grupos de pacientes.

Conclusoes:

Pacientes com teste positivo devem ser seguidos ja que apresentam uma
probabilidade maior de evoluir para os eventos cardiacos Obito, reinternagdao e
procedimentos de revascularizacdo que os com teste inconclusivo e negativo. A
presenca das variaveis: sexo masculino, idade maior 65 anos, uso de beta-bloqueador e
escore de risco > 3 indicam o0s pacientes com maior probabilidade de teste positivo que
sdo os que mais se beneficiam do teste de estresse. Apesar do resultado negativo ser um
fator de protecao para eventos cardiacos maiores em relagdo ao teste inconclusivo e
positivos ndo foi possivel determinar subgrupos de pacientes em que o teste seja inutil.
O diagnostico final do paciente no momento da alta deve ser considerado para melhor

estabelecer o valor prognostico do teste de estresse na emergéncia.
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Versao em inglés

Long-Term Prognosis After a Stress Test for the Evaluation of

Acute Chest Pain

Abstract

Introduction: Non-invasive stress tests have been used to optimize the
assistance to patients who suffer from chest pain in emergency. However, it is still not
yet defined whether or not the use of such tool in this scenery modifies long-tem patient

evolution.

Objetive: To identify the long-term prognostic value of a stress test submitted in

acute chest pain patients at emergency units

Methods: Patients over 30 years of age who searched for the Emergency Unit
at Hospital de Clinicas de Porto Alegre for chest pain and were submitted to either
treadmill test or myocardial scintigraphy within 30 days from admission. Those patients
diagnosed as having high-risk acute coronary syndrome or myocardium acute infarct
were excluded. A 24-month period of follow-up was submitted after the first arrival at
the emergency unit to identify the occurrence of cardiac events: cardiac death, urgency

readmission for acute chest pain and myocardial revascularization.
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Results: 1,003 patients were assessed for chest pain and 116 of them performed
the stress test. The test was submitted on an average of 4.6 days and most of patients
(53%) performed the test within 72 hours of admission. The test was positive for 25% of
patients, negative for 54% of them, and inconclusive in 21% of the cases. The clinical
characteristics related to a positive test were: over 65 years of age, the use of beta-
blocker, clinical risk score > 3 and male sex. Patients with 3 of these 4 characteristics
had a probability 4.7 times higher (CI = 95%: 2.49-9.16) for a positive test. After a
follow-up period of 17.5 months, the patients with a positive test had a RR 3.0 RR (CI =
95%: 1.73-5.2) for cardiac events (VPP 55%), and a negative test had a predictive value
of 82%. Patients who performed the test within 72 hours and those who had a diagnosis
of no longer SCA compatible at the time of discharge from the emergency unit had a
more benign evolution and, for such patients, a negative test gave a predictive value

higher than 90%.

Conclusions: Stress tests submitted at the time of acute chest pain evaluation
have a strong and positive relationship with a long-term prognostic. It was not possible
to determine the clinical characteristics related to a negative test. The patients referred to
the test had a higher risk and, therefore, the predictive negative value was lower to that

which was expected for such clinical context.

Uniterms: acute coronary syndrome, treadmill test, myocardial scintigraphy,

prognosis, and predictive negative value.
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Introduction

Each year thousands of individuals search for emergency care for chest pain as
a potential risk for being developing an acute ischemic syndrome. However, this is the
diagnosis of just one third of such cases'. An inapropriate evaluation at the emergency
unit concerning chest pain has numerous consequences since recalls and an unnecessary
admittance to even a poor comprehension on the ischemic cardiopathy with a delay of
treatment and its complications®®. Centers or units for chest pain having a systematic

assistance were developed to better stratify this population at risk .

One of the main concerns of these evaluations is the use of stress tests for the
detection of myocardial ischemia'?'*. So far, studies have pointed out to show practice
protocol safety and a lowering of finantial costs, hospital stay and the use of resources'
. Based on the results of patient cohorts evaluated this way the use of such tests has
been spread at the emergency units of populations at risk*'**. However, if the use of such
tool at the emergency units modifies mid-term and long-term evolution of patients it is
still not fully defined. It is unclear if all patients reach benefits from the stress test or just
a subgroup having certain clinical and electrocardiographic features, not even for which
patients the test could be more precise’. To improve the indication of this test for chest
pain protocols it is important to establish which clinical features of such group of
patients are related to the test result and its relationship with the evolution for short-term

and long-tem cardiovascular events among us.
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Objectives

General objetive: To identify the long-term prognostic value of a stress test
submitted in acute chest pain patients at emergency units for severe cardiac events at a

Brazilian public institution.

Specific objectives:

e To identify clinical and electrocardiographic features presented by patients at

emergency units and their relationship with the stress test result.

e To verify on patients admitted by the first visit to the emergency units their
clinical and demographic profile, the parameters reached at the stress test and the
evolution for hospital events: death, heart failure, mechanical ventilation,

myocardial revascularization and coronary angiography.

e To determine clinical features and the parameters of the stress test related to the

probability of a positive outcome of it.

e To evaluate the incidence of cadiarc events — death, hospital readmission for
acute chest pain, the need of new non-invasive examinations, coronary
angiography and myocardial revascularization during the period of 24 months,

relating to the stress test outcome.

e To identify subgroups of patients who have mostly benefited from the test

outcome as a prognostic factor.
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Patients and Methods

Population of study: Patients over 30 years of age who searched for the
Emergency Unit at Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) for a complaint of
chest pain with no evidence of other causes that could explain the clinical picture
(infectious acute diseases, trauma, skin lesions) assisted from August, 1999 to January,
2002 composed the target population. All those patients who were submitted to
treadmill test or myocardial scintigraphy as a stress test according to the institutional
protocol were included in the study. The patients with a diagnosis of high risk acute
coronaty syndrome or acute myocardial infarct were excluded from the study as well as
those who submitted coronary angiography diagnosed for the evaluation of this event of
pain before the test. This study was approved by HCPA Ethics and Research Committee

and all patients signed an agreement of consent before being included in the study.

Data collection: This a contemporary cohort study where the patients were
stratified according to sex, age, and ischemic changes at baseline electrocardiogram,
presence of classic risk factors, past medical history of systemic arterial hypertension
(SAH), dislipidemia and diabetes mellitus (DM), previous coronary angiography,
percutaneous coronary intevention (PCI), artery bypass grafting (ABG), and clinical risk
of angina for heart events. Data collection form also included othe clinical variables
from the physical examination and biochemical markers of heart lesion, which are used
in the algorithms pointed out in litrerature to aid the physician to stratify the patients in

risk groups™2.
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At the time of the study, the biochemical markers available at the institution
were Total CK and CK-MB. CK activity dosage followed methodology and routine
parameters at the Biochemistry Laboratory. CK activity is measured in vitro by a
spectrophotometric assay that utilizes a Bayer’s ™ commercial Kit handled at the
Sistema Automatico de Analise Quimica Advia 1650®. Regular values at 37 °C for
female patients are < 165 U/l , and for male patients, < 190 U/1. For the measure of
CK-MB activity, the lab biochemical staff used a commercial Kit (Granutest® 2.5 da
Merck™) handled as the same system previously described, having the results being

considered normal up to 25 U/L

All investigators, post-graduate and graduating students of the School of
Medicine were previously trainned to uniform the data collection. Twice-monthly
meetings with all investigators were submitted to ensure reasearch development, to
review procedures and guarrantee data quality. The presence of chest pain patients was
accomplished from two to three times a day at the Emergency Unit and the researchers
had no influence either on diagnosis or the treatment of the patients. After the
identification of cases and data collection at the Emergency Unit, the patients were
followed during the admission for the management of clinical evolution, diagnostic and

therapeutic procedures.

Stress test: The laboratories of Non-invasive Methods and Nuclear Medicine
were available from 8 a.m. to 6 p.m. from Monday to Friday. The stress tests were
required by the assistant physician’s criteria and the type of protocol used was
determined by the physician who submitted the tests. In the present study, the results of

the tests used were as those reported by the expert’s report as a part of patient
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attendance once the aim of the study was to evaluate the impact of such test on daily

practice.

The criteria used by the stress test were: positive treadmill test - ischemic
electrocardiographic changes, significant arrhythmia, sistolic pressure fall > 10 mmHg
or significant symptoms; negative treadmill test - at least more than three METs with no

evidence of ischemia; and inconclusive treadmill test - negative test < 85% of maximum

heart frequency expected for the age (FCMPI) or < 3 METs. Positive scintigraphy - the

presence of one or more ischemic areas with reversibility on rest; and negative
scintigraphy - normal myocardial perfusion or fixed perfusion defects with no

reversibility on rest.

Although the institutional protocol suggests the performance of a non-invasive
test within 72 hours from the arrival at the emergency unit, eventually such period of
time was not realized by many patients. For this reason with the aim to minimize losses,
the patients who performed the stress test within 30 days from the arrival at the
emergency unit were identified. Separate analyses were submitted with those who

performed early the test (up to 72 hours) or later (up to 30 days).

The clinical follow-up of those who were admitted after the assistance at the
emergency unit was started by the time of admittance and continued until hospital
discharge through a daily review of the medical history. During hospital admittance the
following events were notified: need of coronary angiography, artery bypass grafting or
percutaneous coronary intervention, and evolution to congestive heart failure, reccurent

angina, mechanical ventilation and death.
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Long-term follow-up was submitted within 24 months after the first arrival at
the emergency unit. All of the patients were called up after 24 months from the arrival at
the emergency unit. The histories of the remaining patients who could not be called by
phone in the same period were reviewed for the accomplishment of new events. Twelve
patients (10%) could not be called by phone and did not return to the hospital after
hospital discharge. The following outcome was evaluated: death for heart causes,
hospital admittance for acute chest pain (acute myocardial infarct or acute coronary
syndrome), and myocardial revascularization procedures (artery bypass grafting or
percutaneous coronary intervention). The primary outcome of the study was the
occurence of some of such outcome scored as major heart events. The need of new non-
invasive examinations and a coronary angiography was evaluated as a secondary
outcome. Some of the patients performed more than one revascularization procedure
once only one procedure per patient was considered, the most important (MRS) or the

one which had most recently occured as an outcome.

Data analysis: Data collected were stored in a database generated by a
software of Microsoft® (Access 97) and were further analyzed through statistical
packages SPSS 11.5 and SAS for Windows®, version 6.12. Among descriptive data,
categorical variables were reported in percentage and 95% confidence intevals, and the
continuous variables as the mean value and standard deviation. In case of comparison
among the groups, the Fisher’s exact test was used for categorical variables, Student’s t
test or an analysis of variance (ANOVA) for continuous variables with a normal

distribution.
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To test the association among the continuous non-parametric variables, the
Kruskal-Wallis test was used. To test the association among categorical variables the qui
square test was used according to the range of freedom and using the Mantel-Haenszel

test for tendency when appropriate.

Sensitivity was defined as the number of patients with the outcome and with a
result of an abnormal test divided by the total number of patients with the outcome.
Specificity was defined as the number of patients without the outcome and with the
normal test divided by the total number of patients without the outcome. The positive
predictive value was defined as the number of patients with the outcome and with a
result of an abnormal test divided by the total number of patients with an abnormal test.
The negative predictive value was defined as the number of patients without the
outcome and with a normal test divided by the total number of patients with a normal

test.

To analyze the independent role of the stress test concerning the well-known
features related to a poor diagnosis, a clinical risk score was designed similar to others
used within this context as such as the TIMI29risk score. The clinical risk score was
computed by the addition (one point each) of the following variables: age over 65 years,
previous history of angina, myocardium infarct or heart catheterism; two or more
traditional risk factors for DAC or diabetes mellitus; clinical evidence of systemic or
pulmonary congestion; tachycardia or systolic pressure < 100 mmHg and
electrocardiographic changes suggesting ischemia. There was a direct association
between the score and stress test results. A risk score > 3 verified a 2% hospital mortality

in this group, 22% revascularization procedures, and 9% heart complications similar to
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that in the TIMI > 3 risk group. The analysis and survival curves were submitted by the
Kaplan-Meier model and the groups were compared using the log-rank test. For all of

the analyses a bicaudal p value < 0.05 was considered significant.
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Results

In the period of study 1,003 consecutive patients having chest pain were
evaluated at the emergency unit at HCPA and in 740 (74%) patients the dosage of some
serial marker was requested suggesting a group suspected for acute coronary syndrome.

Of these, 16% had a diagnosis for AMI and 28% for unstable angina.

One hundred and sixteen patients (16% of those suspected for heart pain)
submitted the stress test within 30 days and filled the criteria for inclusion for the study
(54 males and 62 females). The period of time to perform the stress test was 4.6 days on
average, with a maximum period of 27 days from the arrival to the emergency unit.

Most of the patients (53%) submitted the test up to the third day.

Data were analyzed considering the total group of patients (n=116) and the
subgroup that submitted the test before 72 hours (n=62). Clinical characteristics of

studied patients are showed at Table 1.

Table 1. Clinical and demographic characteristics of patients who submitted the

stress test.
Characteristics N=116 (%)
Male gender 54 (47%)
Age over 65 years 37 (32%)
Use of beta-blocker 77 (66%)
Diabetes mellitus 30 (26%)
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Dyslipidemia 52 (45%)

Systemic Arterial Hypertension 72 (62%)
Use of tobacco 25 (28%)
Presence of > 2 risk factors 56 (48%)
Previous coronary angiography 34 (29%)
Previous percutaneos coronary intervention 10 (9%)
Previous bypass coronary grafting 5 (4%)
Clinical Risk Score > 3 51 (44%)
ST Suprauneveness on ECG at rest 9 (8%)
Ischemic changes on ECG at rest 49 (42%)

Stress tests submitted within 30 days

Fourty-two patients were submitted to myocardial scintigraphy where 12
patients made an exercise myocardial scintigraphy and 30 patients made a scintigraphy
on rest. Seventy-four patients submitted a treadmill test where 64 used the Bruce’s
protocol and 10 used the modified Bruce’s protocol. Those patientes submitted to
myocardial scintigraphy were older and showed more electrocardiogram ischemic
changes at rest, previous history of systemic arterial hypertension and a clinical risk
score higher than of that of patients who submitted the treadmill test. The remaining
characteristics were distributed as the same manner through the patients independently
of the type of test performed. Seventy-seven patients (66%) were administrating beta-

blockers at the time of scintigraphy.
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The test was positive for 29 (25%) patients, negative for 63 (54%) and
nondiagnostic for 24 (21%) cases. There were no adverse effects during the tests The

results per type of test submitted are illustrated in Figure 1.
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Figure 1. Examination results per type of stress test performed.

Myocardial scintigraphy showed a normal myocardial perfusion in 19 (45%)
patients, no reversible ischemia at rest in 10 (24%) patients and at least a hypoperfusion
area with an improvement at rest in 13 (31%) patients. Mean ejection fraction of left

ventricle was 47% + 16%.

Table 2. Description of parameters and results showed by the stress tests.

Scintigraphy (n= 42) Positive (n=13) Negative (n=29)

Ejection fraction* 40% 51%

Fixed hypoperfusion 0 10 (34%)

Treadmill test (n=74) Positive (n= 16) Nondiagnostic (n=24) Negative (n=34)
Age-predicted maximum heart rate 120 112 136
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reached*

% APMHR reached* 74% 66% 83%
% APSHR reached* 88% 78% 97%
METs* 5,7 6,4 7,9
Use of beta-blockers. 11 (69%) 13 (54%) 20 (59%)
Arrhytmias: -SVES 2 (12%) 0 5 (15%)
-VES 2 (12%) 3 (12%) 5 (15%)
Reason for interruption of test — 7 (44%) 1 (4%) 0
Chest pain*
- New LBBB 0 3 (12%) 1 (3%)
- ST segment changes 7 (44%) 0 0
- Fatigue 1 (6%) 17 (71%) 28 (82%)

*<0,05; APMHR= age-predicted maximum heart rate ; APSHR= age-predicted submaximum heart rate,

SVES= supraventricular extra-systoles; VES= ventricular extra-systoles, LBB= left bundle branch block.

Treadmill test was considered negative for 34 (46%) patients, nondiagnostic for
24 (32%) and positive for 16 (22%) patients. Fourty-four (60%) patients were
administrating beta-blockers before the treadmill test. Patients reached heart rate 75% of
maximum age-predicted on average and 7 + 2.8 METS on average. Eight patients
interrupted the test having chest pain, seven patients having ST segment changes and
four patients having a new block of conduction by the left branch. None of the patients

showed severe arrhytmias (Table 2).

Clinical characteristics related to test results:

Elderly patients, administrating beta-blockers and those having a clinical risk

score higher to three showed tests more suggestive of myocardial ischemia. Males had a
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similar tendency although not statistically significant. The other characteristics did not
show an association with the stress test results (Table 3). Thirty-three patients (28%)
showed at least three out of four variables: male gender, age over 65 years, use of beta-
blocker and risk score > 3; these patients had a probability 4.1 times higher of having a
positive test comparing to a negative test or a nondiagnostic test. (Sensitivity 66%,
Specificity 84%, Positive Predictive Value 58%, and Negative Predictive Value 88%,
p<0.001). Twelve (10%) patients showed the four variables having a probability 5.6
times to a positive test (Sensitivity 28%, Specificity 95%, PPV 67%, and NPV 80%,

p=0.001).

Table 3. Clinical and demographic characteristics and stress test results.

Characteristics Positive test Nondiagnostic Negative test P value
(n=29) (n=24) (n=63)
Male gender 19 (66%) 10 (42%) 25 (40%) 0,06
Age over 65 years 16 (55%) 2 (8%) 19 (30%) 0,001
Use of beta-blocker 24 (83%) 17 (71%) 36 (57%) 0,05
ST segment changes 2 (7%) 2 (8%) 5 (8%) 0,98
Isquemic ECG at rest 13 (45%) 9 (38%) 27 (43%) 0,86
Use of tobacco 5 (20%) 10 (44%) 10 (23%) 0,13
Dyslipidemia 15 (52%) 12 (50%) 25 (40%) 0,47
Diabetes mellitus 9 (31%) 6 (25%) 15 (24%) 0,76
Systemic Arterial Hypertension 18 (62%) 14 (58%) 40 (64%) 0,9
Presence of > 2 risk factors 16 (55%) 13 (54%) 27 (43%) 0,44
Previous coronary angiography 12 (41%) 8 (33%) 14 (22%) 0,15
Previous percutaneos coronary intervention 3 (10%) 3 (12%) 4 (6%) 0,61
Previous bypass coronary grafting 3(10%) 1 (4%) 1 (2%) 0,16
Risk score > 3 19 (66%) 10 (42%) 22 (35%) 0,02
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Evolution of patients at hospital stage:

The follow-up period comprised a hospital history review of all patients who
needed admittance. Seventy-eight patients (67%) were admitted to the hospital. Twenty-
five patients (22%) submitted a coronary angiography, eight patients (7%) submitted
percutaneos coronary intervention and 1 patient submitted bypass coronary grafting.
One patient (1%) evoluted to CCI without cardiogenic shock, two (2%) showed
recurrent angina, and none evoluted to AMI, mechanical ventilation or death. The

description of such events according to stress test results is presented in Table 4.

Long-term incidence of events:

Follow-up mean time was 17.5 months (SD = 9.13) with the minimum time

being 0.3 month and the maximum time.being 42.8 months.

Fourty-nine patients (43%) were contacted by a medical visit or by phone
individually. Of the patients contacted by a visit or by phone, 24% had a positive test
compared to those (26%) who had been followed by their history or who were not
found. A normal test was present in 55% and 53%, and nondiagnostic in 20% and 21%

of the patients in both groups, respectively (p=0.98).

Table 4. Events at hospital admittance time according to stress test results.

Events at admittance Positive Test Nondiagnostic Test Negative Test P value
(n=29) (n=24) (n=63)
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Coronary angiography 18 (62%) 3 (12%) 4 (6%) <0.001

Percutaneos coronary intervention 6 (21%) 0 2 (3%) 0.003
Bypass coronary grafting 1 (3%) 0 0 0.22
Revascularization (PCI or by-pass) 7 (24%) 0 2 (3%) 0.001
Recurrent angina 1 (3%) 0 1(2%) 0.62
Acute myocardium infarct 0 0 0 -

Heart failure 1 (3%) 0 0 0.22
Death 0 0 0 -

During follow-up period these events occurred: hospital readmittance for acute
chest pain in 20 (17%) patients; need of another non-invasive tests in 32 (28%) patients;
a coronary angiography in 41 (35%) patients; revascularization procedures in 20 (17%)
and death in 5 (4%) patients, with the death for heart causes in 2 (2%) and major cardiac

events in 32 (28%) patients.

Patients with a positive test were mostly significant submitted to a cardiac
catheterism, myocardial revascularization procedures compared to those having a
negative or nondiagnostic test. There was a tendency to more readmittances for chest

pain according to an altered result at the examination.

Table 5. Incidence of events during the follow-up period by stress test result.

Events Positive  test Nondiagnostic Negative test P value
(n=29) test (n=24) (n=63)

Hospital readmittance for acute chest pain 8 (28%) 5(21%) 7 (11%) 0.13

Coronary angiography 23 (80%) 8 (33%) 10 (16%) <0.001
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Revascularization (PCI or bypass) 13 (45%) 2 (8%) 5 (8%) <0.001

Artery bypass grafting 7 (24%) 1 (4%) 2 (3%) 0.003
Non-invasive tests 8 (28%) 9 (38%) 15 (24%) 0.44
Total deaths 1 (3%) 1 (4%) 3 (5%) 0.96
Cardiac origin deaths 1 (3%) 0 1 2%) 0.62
Major cardiac events 16 (55%) 5 (21%) 11 (18%) 0.001

PClI=percutaneous coronal intervention; Major cardiac event = Cardiac death, revascularization or

hospital readmittance for acute chest pain

A small number of individuals have evoluted to death during this period, and
no relationship with the stress test results was observed (Table 5). Positive test patients
had a 3-fold higher risk of showing heart events in relation to a negative or a

nondiagnostic test (Table 6).

Table 6. Probability of events in positive test patients.

Positive Test R R (C195%) S E PPV NPV
Major cardiac events 3.0(1.7-5.2) 50% 85% 55% 82%
Revascularization 5.6(2.5-12.6) 65% 83% 45% 92%

S = Sensitivity; E = specificity; PPV = positive predictive value; NPV = negative predictive value

Early stress test (within 72 hours)

Characteristic of patients: This group of 62 patients who submitted the test in
1.4 days on average had a greater proportion of females, less ischemic

electrocariographic changes and a lower risk score than the group which submitted the
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test after 72 hours (Table 7). No clinical evidence had a relationship with the stress test

result.

Table 7. Clinical characteristics at the moment of stress test application.

Characteristics < 72hs (n=62) > 72hs (n=54)
Male sex 23 (37%) 31 (57%)*
Age over than 65 15 (24%) 22 (41%)
ST segment changes 5 (8%) 4 (7%)
Isquemic ECG 18 (29%) 31 (57%)*
Use of beta-blocker 39 (63%) 38 (70%)
Diabetes mellitus 17 (27%) 13 (24%)
Dyslipidemia 26 (42%) 26 (48%)
Systemic Arterial Hypertension 36 (56%) 37 (68%)
Presence of > 2 risk factors 29 (47%) 27 (50%)
Previous coronary angiography 16 (26%) 18 (33%)
Previous percutaneos coronary intervention 4 (6%) 6 (11%)
Previous bypass coronary grafting 1 (2%) 4 (7%)
Risk score > 3 18 (29%) 33 (61%)*

*p <0,05.
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Figure 2. Results at the moment of stress test application.

The proportion of abnormal tests prior and after 72 hours was 55% and 54% in
the subgroups, respectively. A significant difference was noted in positive and

nondiagnostic test patients (Figure 2).

Hospital evolution of patients who early submitted the test:

Twenty-nine (47%) patients stayed less than 48 hours at observation. Thirty-
three (53%) patients were admitted for investigation and treatment. Eleven (18%)
patients were submitted to coronary angiography. Seven (70%) patients from the
positive group were studied for catheterism, while 6% were from the negative group and
11% from the nondiagnostic group (p<0.001). Two (3%) patients submitted a PCI and

one (2%) patient submitted a bypass coronary grafting. One (2%) patient evoluted to
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CCI and none neither needed mechanical ventilation nor there were deaths for this

hospital admittance.

Long-term evolution of patients with early stress test

Only in the subgroup of patients who submitted the test within 72 hours there

was a relationship between test results and the evolution to matched heart events.

Patients having a positive test had RR = 5.2 (CI = 1.84-14.69) to evolute to matched

heart events compared to those who had a negative or nondiagnostic test (S 50%, E

90%, VPP 50%, VPN 90% e p<0.01). Test results and stratified patient outcome at the

moment of stress test application are described in Table 8 and in Figure 3.

Table 8. Long-term outcome incidence by stress test result and the moment of test

application.

Moment of test application

Early (up 72 horas)

Late (after 72 horas)

n=62 n=>54
Stress test Positive Nondiag Negative Positive Nondiagn Negative
n=10 nostic n=34 n=19 ostic n=6 n=29
n=18
Hospital readmittance for acute 1 (10%) 2 (11%) 2 (6%) 7 (37%) 3 (50%) 5 (17%)
chest pain
Non-invasive tests 3 (30%) 8 (24%) 7 (39%) 5 (26%) 7 (24%) 2 (33%)
Coronary angiography 8 (80%)* 4 (22%) 4 (12%) 15 (79%)* 4 (67%) 6 (21%)
Revascularization  (PCI  or| 4 (40%)* 1 (6%) 1 (3%) 9 (47%)* 1 (17%) 4 (14%)
bypass)
Cardiac origin deaths 0 0 0 1 (5%) 0 1 (3%)
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Major cardiac events

5 (50%)*

2 (11%)

3 (9%) 11 (58%)

3 (50%) 8 (28%)

* p<0,05.

Figure 3. Outcome from patients who submitted the stress test within 72 hours.
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Diagnosis at the time of patient discharge

Chest pain diagnosis by the time of discharge from the hospital was: 36 (31%)

patients having acute coronal syndrome, 21 (18%) patients having stable angina, and 59
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(51%) patients having non-cardiac pain. Test results of patients by final diagnosis are

described in Table 9.

Table 9. Test results and final diagnosis of patients.

Positive test Nondiagnostic Negative test Total

Acute coronal syndrome 17 (47%) 4 (11%) 15 (42%) 36 (100%)
Stable angina 8 (38%) 3 (14%) 10 (48%) 21 (100%)
Non-cardiac pain 4 (7%) 17 (29%) 38 (64%) 59 (100%)

Figure 4. Stress test results by patient final diagnosis.
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Patients having ACS (acute coronal syndrome) had more often an altered result
on the stress test (Figure 4). The group having a final diagnosis of ACS had a higher rate
of urgency admittance for chest pain and submitted more cineangiocoronariographies
and revascularization procedures than the group having other diagnoses of stable angina
ou non-cardiac pain (Figure 5). Patients having a final diagnosis of ACS showed a risk
4.2-fold higher (CI = 2.3-7.8) to evolute to major heart events than the other patients

(p<0.001).
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Figure 5. Patient outcome by final diagnosis.

Long-term patient evolution was strongly associated with the stress test results,
but also with the clinical diagnosis. Individuals having ACS had a more adverse

evolution in all of the results at the examination (Figure 6).
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In such group of patients the negative predictive value was quite low for major
heart events (VPP=60%). By the other hand, those individuals having other diagnoses
for the origin of pain had a more benign course strongly determined by the stress test
result. In such subgroup, a negative test ascertained a high negative predictive value of

90% (Table 10).

Figure 6. Evolution of patients having acute coronal syndrome.
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Table 10. Chest pain diagnosis outcome and stress test results.
Final diagnosis Acuta Coronary Syndrome Other diagnosis
n=36 n=80
Stress tests Positive Nondiagnos Negative | Positive Nondiagnos Negative
n=17 tic n=4 n=15 n=12 tic n=20 n=48
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Hospital readmittance for 5(29%) 3 (75%) 4 (27%) 3 (25%) 2 (10%) 3 (6%)

acute chest pain

Noninvasive tests 3 (18%)* 4 (100%) 5 (33%) 5 (42%) 5(25%) 10 (21%)
Coronary angiography 15 (82%)* 2 (50%) 5(33%) |8 (67%)* 6 (30%) 5 (10%)
Revascularization (PCI or 11 (65%)* 2 (50%) 2 (13%) 2 (17%) 0 3 (6%)

bypass)

Heart origin deaths 1 (6%) 0 0 0 0 1 (2%)

Major cardiac events 12 (71%) 3 (75%) 6 (40%) 4 (33%) 2 (10%) 5 (10%)

Discussion

In this cohort study of patients admitted at the emrgency unit for having chest
pain we could note that only 16% of these individuals had submitted an treadmill test
test within 30 days from the admittance time. In this subgroup of patients, almost half of
them has showed a positive or a nondiagnostic result for the stress test. After a 2-year
follow-up period, a positive test increased 3.0-fold the risk for major heart events.
Interestingly was the prognosis value, independent of ACS final diagnosis where 47% of
patients had a positive test, once such subgroup of patients had a higher risk than those
having a positive test having no clinical diagnosis for ACS. Generally, the negative
predictive value for heart events was lower than those described in studies on acute chest

pain evaluation?,

Stress tests have been widely considered on risk stratification protocols for

individuals suspected for having ACS or low risk unstable angina®?. Although at
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HCPA an evaluation of patients classified as having a low risk for complications is
extolled since 1999, the number of tests was low compared to the total number of
patients attended since then. Furthermore, the guideline for an examination to be
submitted within the first 72 hours was followed by an even small number of patients.
Comparing data from literature, we may note that the use of tests that can provoke
ischemia is variable at different institutions. While some protocols report the stress test
application rate of 16%, others apply it in almost 80% of target population®'*. Part of
such discrepancy may be due to operational difficulties of protocol implantation, for the
lack of laboratories but most likely it should reflect a lack of a systematization of such
evidence on the behavior of emergency physicians and eventually suboptimal clinical

conditions to the accomplishment of such examinations.

Other studies have evaluated the effort test in patients admitted to emergency
care services having acute thoracic pain and they have also described that the test is safe

24,25

to low-risk patients™*, while confirming the test safety among us with no report of any

adverse effect in such cohort population.

The prognosis value of the stress test has also been confirmed and extended to a
longer period. On those patients having a positive test, there was a higher incidence of
cardiovascular complications and revascularization procedures both at hospital stage
and in the long-term. The outcome was expressive, quite superior to that observed on
other studies. When considering deaths, not fatal infarct and revascularization
procedures, the previous studies on similar cohorts showed an incidence of such
outcome between 2% to 10% within 6-12 months®'*'%?22* Tt is for sure that the

population assisted at HCPA presents high-risk characteristics having a direct impact on
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the outcome and, therefore, on the practical application of the stress test. In this study,
almost one third of patients showed some greater cardiac outcome during the follow-up
period highly increasing this way examination positive predictive value. A positive test

was related to a 5-fold increase on the chances for such outcome.

Relying on the admittance data it was not possible to identify a subgroup of
patients, which pre-test probability for a negative test is so high that may justify that
such test is neglected. Among the patients frankly without a negative test, 42%

developed a heart event within the next 20 months.

The proportion of 55% of negative tests although within the percentage
expected does not allow us to identify a patient profile that would not need the
examination. Through 19.7 months mean period, 30% of patients have evoluted to the
major heart events, 18% to revascularization events, and 2% to death. Although we
have had more events than other studies, we should remember that the follow-up period
was longer in this study. When excluding the ACS group (59% of patients evoluted to
the major heart events) from the remaining patients, 16% of major heart events, 7% of

revascularization procedures, similar results to those found by other authors were noted.

Although the early test group presented lower risk characteristics and
developed less long-term events, the test value for this subgroup seemed to be more
concrete and similar to those of other studies in this line. For those studies, a negative
effort test was related to a very low incidence of complications within 20 months and the
intra-hospital course suggests that such patients generally may discharge from the
emergency unit or from the hospital. Positive test results increases the chance for heart

events in all of the patients (RR 2.64), however, on those who have submitted the test
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within 72 hours such risk increases 5 times. The reason for this finding is unclear
although some issues may be made. Patients who early submitted the test showed a
lower clinical risk score and had a more unfavorable evolution, what demonstrates that
traditional risk factors for atherosclerosis are not directly associated with the prognosis
of patients’®?. Although the group that have early submitted the test concentrates a
higher number of females, there was no increase of nondiagnostic or positive result tests
(which could be false-positive) for the patients who had submitted the test within the
first 72 hours in relation to the other patients, not even in the group of females in

relation to males, in contrast to what is seen in literature®.

Likewise, we note a different effect of the test result depending on the clinical
diagnosis that the patient has received at the index visit. Those having SCA showed a
poor diagnosis and a higher number of positive results. Likewise, the presence of an
altered test in such group has provided a higher risk for several events like the same
altered result in individuals with no SCA diagnosis. This finding has recently been noted
by Sanchez and co-workers in a study of 191 patients who had submitted an ergometry,
stratified by the final diagnosis. Patients having unstable angina had a 4.2-fold higher

risk for events in 347 days.

Although in some aspects the results seem original, they are less distinct from
those presented by other authors at other institutions. Part of such differences may be
due to the limitations of this study. For this study, the effort test was nor requested by
the investigators and the population of study could reflect some selection slopes. For
instance, those patients that the effort test was requested may be both at a higher or at

lower risk than those typical patients having thoracic pain, once physicians may not
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request such test for patients at a very low risk or among those patients having unstable
angina. In this way, effort test predictive value may be different if such strategy is used
as a routine in populations of a higher or a lower risk. Is also important to point out that
the understanding of the test may have changed among physicians and may have been
influenced by other features of the patient, by the presence of other diseases and clinical

manifestations.

Our group is quite heterogeneous, however, through the analysis of subgroups
we could emphasize that patient profile and the features that have indicated the moment
of the test application has a relationship with its result and the incidence of outcome as
well as patient final diagnosis through its own natural evolution of the disease modifies
test result distribution and the probability of evolution for new examinations and
revascularization. Such heterogeneity before a threshold has allowed us to identify the

differences in outcome in the different group of patients.

Conclusions:

Patients having a positive test should be follow-up once they show a higher
probability to develop to heart events, death, hospital readmittance and
revascularization procedures than having a nondiagnostic and/or negative test. The
presence of variables: male gender, age over 65 years, the use of beta-blockers and a risk
score > 3 indicate patients having likely to a have a positive test that are those who most

benefit of the stress test. In spite of the negative result be a protection factor for major
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heart events in relation to the not conclusive and positive tests it was not possible to
determine the subgroups of patients where the test may be useless. Patient final
diagnosis at discharge from the hospital should be considered to better establish the

stress test prognosis value at the emergency unit.
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