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RESUMO

RESUMO

INTRODUGAO: O Sistema Nervoso Autdnomo (SNA) desempenha um papel
importante na regulacao dos processos fisiolégicos do organismo humano tanto
em condi¢gdes normais quanto patologicas e, também é o principal responsavel
pelo controle automatico do corpo frente as modificacbes do ambiente. Dessa
maneira, pode-se perceber que O organismo possui um mecanismo que
permite ajustes corporais a todo momento, proporcionando, assim a sua

estabilidade (homeostase). Trata-se de um sistema complexo que, ainda hoje,



XXVII

necessita ser pesquisado cada vez mais para ser mais bem entendido.
OBJETIVOS: O presente estudo visa compreender o funcionamento do SNA
por meio da avaliagdo do comportamento da Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca (VFC) nos pacientes submetidos ao Tilt-test, procurando correlagao
entre os sinais e, ou sintomas ocorridos durante a realizacdo do Tilt-test e
alteracgdes na VFC e, ainda, avaliar se existe validade clinica da VFC por meio
da Curva ROC (Receiver Operator Characteristics Curve). METODO: O estudo
foi realizado com 67 pacientes, os quais tiveram acoplado ao seu corpo o
aparelho Polar RS 800 CX, composto pelo cinto transmissor, conectado ao
térax de cada paciente e do reldgio, fixado na regido do punho esquerdo. Este
aparelho fez a captagao inicial do sinal cardiaco e foi o responsavel pelas
medidas da VFC no paciente durante todo o exame. Os dados obtidos foram
transferidos para um microcomputador contendo o software Polar Precision
Performance e os registros com pelo menos 95% de intervalos RR sinusais
normais, captados durante os 20 minutos iniciais, com o paciente na posicéo
supina, durante o Tilt-test, foram transformados em séries temporais de
comprimento fixo e analisados com o auxilio de softwares especificos. Desse
total de pacientes, 47 apresentaram tacogramas de boa qualidade para analise
sendo, entdo, divididos em dois grupos: um Grupo (+) e, ou sintomatico para
sincope, durante o Tilt-test, com 7 integrantes e outro Grupo (-), considerado
assintomatico ou negativo para sincope, também durante o Tilt-test, composto
por 40 individuos. Devido a existéncia de diferenca estatistica entre as idades
desses dois grupos, e para satisfazer os nossos objetivos, foi realizado um
emparelhamento por idades, no qual manteve-se o Grupo dos 7 individuos
positivos e, do Grupo (-) restaram 14 individuos selecionados. RESULTADOS:
De acordo com a avaliagao estatistica final, constatou-se que o Grupo (+) com
7 integrantes (ldade=22,78+7,01; IMC=22,60+5,18) foi composto por individuos
mais jovens e magros € o Grupo (-) com 14 integrantes (Idade=28,82+10,09;
IMC=25,3412,82), por individuos mais velhos e com sobrepeso. Em relacdo
aos indices da VFC obtivemos os seguintes valores médios em relagdo ao
Grupo (+): rMSSD(ms) = 45,15£16,43; pNN50(%) = 23,38+15,39;
LFpow FFT(n.u.) = 5851+£15,83; HFpow FFT(n.u.) = 41,34115,76;
LH_HF ratio FFT = 2,28+2,53; DFA1 = 0,991£0,15. Em relagdo ao Grupo (-),
foram os seguintes: rMSSD(ms) = 36,80+21,13; pNN50(%) = 16,40£18,50;
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LFpow FFT(n.u.) = 68,20£15,10; HFpow FFT(n.u.) = 31,67+14,99;
LH_HF _ratio FFT = 3,48%4,07; DFA1 = 1,18+0,19. CONCLUSAO: Embora,
neste trabalho, obtivemos alguns resultados matematicos promissores,
concluimos que a analise da VFC, pelos métodos lineares, nos pacientes
submetidos ao Tilt-test, n&o demonstrou significancia estatistica suficiente para
servir de ferramenta capaz de prever os pacientes sintomaticos ou positivos
para sincope, submetidos ao Tilt-test nos 20 minutos iniciais do exame na
pOsiCao supina, em comparagao com os pacientes assintomaticos ou negativos
para sincope: (rMSSD(ms) (+) e rMMSD(ms) (-) p = 0,3726; pNN50(%) (+) e
PNN50(%) (-) p = 0,4019; LFpow_FFT(n.u.) (+) e LFpow_FFT(n.u.) (-) p =
0,1987; HFpow FFT(n.u.) (+) e HFpow FFT(nu.) (-) p = 0,1978;
LH_HF_ratio FFT (+) e LH_HF_ratio FFT (-) p = 0,4917). A Unica variavel da
VFC que apresentou significaAncia estatista na comparagéo foi o indice nao-
linear DFA1 (DFA1 (+) e DFA1 (-) p = 0,0343). Esta variavel isolada ainda
precisa ser melhor entendida, estudada e, sobretudo, mais utilizada nas

pesquisas para se poder compreender melhor a dindmica do SNA.

PALAVRAS-CHAVE: Variabilidade da Frequéncia Cardiaca; Tilt-test; Teste de

Inclinacao; Sistema Nervoso Autdnomo; Sincope
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ABSTRACT

ABSTRACT

INTRODUCTION: The Autonomic Nervous System (ANS) plays an important
role in regulating the physiological processes of the human organism both in
normal and pathological conditions. It also accounts for the automatic control of
the body when facing environmental changes. In this way, it can be observed
that the organism has a mechanism that allows body adjustments all the times,
thus providing its stability (homeostasis). It is a complex system that, even

today, needs to be more investigated a better understanding. OBJECTIVES:
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The purpose of this study is to understand the functioning of the ANS by
assessing the behavior of the Heart Rate Variability (HRV) in patients submitted
to the Tilt-test. To investigate correlation between the signs and / or symptoms
that occurred during the Tilt-test and changes in HRV and to evaluate if there is
clinical validity of HRV through the Receiver Operator Characteristics Curve
(ROC). MATERIAL AND METHOD: This study comprised 67 patients, who
had the Polar RS 800 CX device attached to their body, with a transmitting
belt, connected to the chest of each patient and a watch, fixed to the left wrist.
This device made the initial capture of the cardiac signal and has accounted for
the measurements of HRV of the patient throughout the exam. Data were
transferred to a microcomputer containing the Polar Precision Performance
software and the records with at least 95% of the normal sinus RR intervals
captured during the initial 20 minutes with the patient in the supine position
during the Tilt-test were transformed into time series of fixed length and
analyzed with the aid of specific software. Of these patients, 47 presented good
quality tachographs for analysis and , afterwards, were divided into two groups:
one (+), or symptomatic Group for syncope, during the Tilt-test, with 7 members
and another Group (-), considered asymptomatic or negative for syncope, also
during the Tilt-test, with 40 individuals. Due to a statistical difference observed
between the ages of these two groups, and to meet our goals, an age pairing
was performed, where the Group of seven positive individuals was maintained,
and 14 (selected) individuals remained in the Group (-). RESULTS: According
to the final statistical evaluation, the seven member group was composed of
younger and thinner individuals (Age = 22.78+7.01; BMI = 22.604£5.18) and the
Group (-) with 14 members (Age = 28.82+10.09; BMI = 25.34+2.82), older and
overweight individuals. Regarding the HRV rates, we obtained the following
mean values in relation to the (+) Group: rMSSD(ms) = 45.15+16.43; pNN50(%)
= 23.38%15.39; LFpow_ FFT(n.u.) = 58.51+15.83; HFpow_FFT(n.u.) =
41.341£15.76; LH_HF ratio FFT = 2.28+2.53; DFA1 = 0.99+0.15. In relation to
the Group(-), they were: rMSSD(ms) = 36,80+£21,13; pNN50(%) = 16.40+18.50;
LFpow_ FFT(n.u.) = 68.20£15.10; HFpow_ FFT(n.u.) = 31.67+14.99;
LH_HF _ratio FFT = 3.4814.07; DFA1 = 1.18+£0.19. CONCLUSION: Although
some promising mathematical results were found, we concluded that HRV

analysis by linear methods in patients submitted to Tilt-test did not demonstrate
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sufficient statistical significance as a device to predictic symptomatic or positive
patients for syncope , submitted to the Tilt-test in the initial 20 minutes of the
supine examination, compared to asymptomatic or negative patients for
syncope: (rMSSD(ms)(+) and rMSDM(ms)(-) p = 0.3726; pNN50(%)(+) and
PNN50(%)(-)p = 0,4019; LFpow_FFT(n.u.)(+) and LFpow FFT (n.u.)(-) p =
0.1987; HFpow FFT(n.u.)(+) and HFpow FFT(n.u.)(-) p = 0.1788;
LH_HF ratio FFT(+) and LH_HF_ratio FFT(-) p = 0.4917). In this study, the
non-linear index DFA1 (DFA1(+) and DFA1(-) p = 0.0343) was the only HRV
variable that presented statistical significance in the comparation. This isolated
variable still needs to be better understood as well as studied and more used in

research for better comprehension of the SNA dynamics.

KEYWORDS: Heart Rate Variability; Tilt-test; Inclination Test; Autonomic
Nervous System; Syncope.
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1. INTRODUGCAO

A vida € um mistério complexo que ganha extensao inimaginavel para o
conhecimento do ser humano. Esse fato é tao intrigante que aguca a
curiosidade dos pesquisadores e cientistas do mundo todo e as pesquisas
atuais tém evidenciado que parte consideravel dessa complexidade pode estar
relacionada ao Sistema Nervoso Autonomo (SNA), o qual € uma parte do
Sistema Nervoso que é o responsavel pelo gerenciamento e pela sincronia dos
processos intrinsecos mantenedores da vida. Na atualidade, avaliar e entender
o funcionamento do SNA ¢é o fruto de muitas pesquisas importantes que estao
se desenvolvendo no dia-a-dia. O mistério que paira sobre esse Sistema levou
muitos pesquisadores a criar inumeros grupos de estudo com o intuito de poder

conhecer esse Sistema cada vez mais."?

Um método indireto e que vem ganhando cada vez mais espago na
aplicabilidade clinica e cientifica, para avaliagdo do SNA é a Variabilidade da

Frequéncia Cardiaca (VFC).®4®

Sabemos que o coragao € um orgao altamente influenciado pelo SNA e,
dessa forma, a perda do controle da VFC e do ritmo pelo SNA sao
reconhecidos como um importante fator de risco para eventos cardiovasculares
adversos.® Assim, através da variacdo entre os intervalos RR, associados a
monitorizacdo cardiaca em relagdo aos batimentos cardiacos, € possivel

envidenciar como esta o funcionamento do SNA."8

Se aumenta a VFC, significa que o SNA estd com bom funcionamento;
se ao contrario, pode-se pensar que o SNA ndo estd em funcionamento
adequado e que algo de errado pode estar acontecendo, ou em andamento e
com consequéncias negativas para o organismo e, portanto, precisa ser

corrigido para que o equilibrio vital seja respeitado.*?

Pensando nesse equilibrio interno necessario para o bom funcionamento
fisiolégico do corpo humano, uma entidade que afeta varios individuos ha
séculos e tem, episodicamente, interferido com o poder do equilibrio regulatério

do SNA é a sincope.""%") Esta ¢ uma condicdo que pode ocorrer devido a



varios fatores e estes podem ou nao ter relagao direta com a disautonomia do
SNA (1,2,11,12)

A Diretriz para o diagnostico e gerenciamento da sincope (2009), da
Sociedade Europeia de Cardiologia, cita varias classificagdes para a sincope,
com énfase para a sincope vasovagal, que é a entidade que reflete a
incapacidade do SNA em manter o equilibrio homeostatico do individuo,

mesmo que momentaneamente.™®

Na busca pelo entendimento adequado da sincope inexplicada,
atualmente, o exame padrdo ouro para o seu diagnostico € o Teste de
Inclinacédo (Tilt-test). Este exame consiste na acomodacédo monitorizada do
paciente em uma mesa reclinavel, onde o individuo permanece na posi¢cao
supina por 20 minutos e, depois, na posi¢ao inclinada por 40 minutos. A
qualquer momento, caso o paciente venha desenvolver sincope ou prodromos,

o exame & interrompido imediatamente.(®

No atual estudo, todos os pacientes da amostra populacional tiveram
suspeita diagndstica inicial de sincope inexplicada e, por isso, foram
submetidos ao Teste de Inclinagao e, também, a analise da VFC e, assim, o
conjunto das informagdes referentes aos Tilt-tests e as variaveis da VFC foram
o fruto de todo o foco da pesquisa, no sentido de avaliar o funcionamento do

SNA nos pacientes sintomaticos.

1.1. O SISTEMA NERVOSO AUTONOMO

Descrito no inicio do século XIV, o Sistema Nervoso Auténomo (SNA),
também conhecido como Sistema Neurovegetativo ou Visceral, € uma fragcéao
do Sistema Nervoso relacionada ao controle involuntario da vida, tendo
fundamental importancia na regulacdo das fung¢des de varios o6rgaos e
sistemas, principalmente daquelas funcbes que devem ser controladas

continuamente. (%)

Contribui para a adequada comunicagao interna do
organismo, controlando situag¢des especificas, como a respiragéo, a circulagao

sanguinea, a pressao arterial sistémica, o controle da temperatura, da digestéo,



da frequéncia cardiaca, da secregcao glandular, entre outras tantas

funcoes.!">1")

Dessa forma, o SNA desempenha um papel importante na regulacado dos
processos fisiolégicos do organismo humano, tanto em condigcbes normais
quanto patologicas e, também €& o principal responsavel pelo controle
automatico do corpo frente as modificagcdbes do ambiente, através de um
mecanismo que permite ajustes corporais a todo momento, proporcionando a

318) Por exemplo, ao entrarmos em uma sala

sua estabilidade (homeostase).!
com temperatura baixa, resultante da agcdo de um ar condicionado, o SNA
atuara no autocontrole corporal, no sentido de nao permitir que a temperatura
caia; ocorrera o acionamento dos pélos devido a contragdo do musculo pilo-
eretor; o individuo apresentara tremores para gerar calor; as extremidades

sofrerao vasoconstriccao para inibir a perda de calor para o meio.")

Interligado ao hipotalamo, estrutura responsavel pela coordenagédo da
resposta comportamental, o SNA é constituido por grupos de neurénios que se
localizam na medula e no tronco encefdlico. Esses grupos neuronais
constituem os dois componentes distintos do SNA: o Sistema Nervoso
Autdbnomo Simpatico e o Sistema Nervoso Autdbnomo Parassimpatico. Estes,
através de ganglios periféricos, gerenciam a atividade de varias glandulas, da
musculatura lisa e da musculatura cardiaca, inclusive, controlando os
batimentos cardiacos e, conforme as necessidades fisioloégicas, mobilizando
mais ou menos sangue, através da dilatagdo ou diminuicdo do didametro das
artérias, regulando, o fluxo sanguineo.? O Sistema Nervoso Autdnomo
Simpatico tem os seus centros celulares nas regides toraxica e lombar (téraco-
lombar) e, o Sistema Nervoso Autbnomo Parassimpatico tem os seus centros
celulares juntos aos nucleos motores dos nervos cranianos: nervo 6éculo-motor
(Il par), nervo facial intermédio (VII par), nervo glossofaringeo (IX par), nervo
vago (X par) e nos segmentos sacrais: S2, S3, S4 da medula espinhal (cranio-

caudal).®*'® Figura 1.
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Figura 1 — Figura retirada do artigo “Neurdtica: Sistema Nervoso Auténomo —
Simpdtico e  Parassimpdticob o que sdo e como atuam?”
(http://www.aprenda.bio.br/portal/?p=7477) — 26/12/2017 — 00:10 horas

A transmissao dos estimulos dos neurénios centrais do Sistema Nervoso
Autbnomo Simpatico e, ou Parassimpatico, aos 6rgéos alvo, ocorre atraves de
substancias quimicas produzidas nas sinapses das terminagdes nervosas.

Esses mediadores quimicos s&o a adrenalina e acetilcolina.'®

A via motora de ambos os sistemas é constituida por dois neurénios,
sendo um deles pré-ganglionar (o corpo do neurdnio esta no Sistema Nervoso
Central) e, um outro neurdnio pés-ganglionar (cujo corpo do neurénio encontra-

se em ganglios autdnomos).!'%19

No Sistema Nervoso Autbnomo Simpatico, logo depois que o nervo
espinhal deixa o canal espinal, as fibras pré-ganglionares (curtas) abandonam
0 nervo e passam para um dos ganglios da cadeia simpatica, onde farédo
sinapse com um neurdnio pré-ganglionar, liberando o mediador acetilcolina que
ativa os receptores colinérgicos. O estimulo segue pelas fibras pos-
ganglionares (longas) até o 6rgdo alvo, cujo mediador liberado é a

noradrenalina que ativa receptores adrenérgicos.?®'? Figura 2.
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Figura 2 — Figura retirada da aula “Sistema Nervoso Auténomo”

(https://www.slideshare.net/filho92/fisiologia-do-sistema-nervoso-organizao-
funcional/2?smtNoRedir=1) — 26/12/2017 — 01:30 horas

No Sistema Nervoso Autbnomo Parassimpatico, as fibras pré-
ganglionares (longas), normalmente seguem, sem interrupg¢ao, diretamente, até
0 6rgao alvo que sera controlado, fazendo entdo sinapse com os neurbnios
pos-ganglionares, cujo mediador liberado € a acetilcolina, ativando os
receptores colinérgicos. O estimulo segue pelas fibras pos-ganglionares (curtas
— geralmente estdo dentro ou muito proximas do 6rgao) até o 6rgao alvo, cujo

mediador liberado também ¢é a acetilcolina.®'” Figura 3.
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Figura 3 - Figura retirada da aula “Sistema Nervoso Auténomo”

(https://www.slideshare.net/filho92/fisiologia-do-sistema-nervoso-organizao-
funcional/2?smtNoRedir=1) — 26/12/2017 — 01:42 horas

Via de regra geral, os neurbnios pré-ganglionares, sejam eles
pertencentes ao Sistema Nervoso Autbnomo Simpatico ou Parassimpatico, sao
colinérgicos. Em relagao aos neurénios pés-ganglionares do Sistema Nervoso

Autébnomo Simpatico, estes, em sua maioria, liberam noradrenalina no 6rgéao



alvo. No entanto, alguns neurbénios pds-ganglionares desse sistema sé&o
colinérgicos, como por exemplo, os neurbnios que inervam as glandulas
sudoriparas e 0s que inervam alguns vasos que irrigam o tecido muscular

estriado esquelético.'*") A Figura 4 faz uma sintese do exposto.
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Figura 4 — Figura retirada do artigo “Sistema Nervoso Auténomo”
(https://sites.google.com/site/kefalikinisi/home/fisiologia-humana-1/sistema-
nervoso/sistema-nervoso-autonomo) — 26/12/2017 — 02:34 horas

Pode-se avaliar o SNA de forma direta e indireta. O registro direto das
propriedades elétricas dos nervos autondémicos, como a velocidade de
conducdo e a amplitude dos picos de atividade elétrica neural, requer a
disseccao de fibras nervosas autonémicas superficiais, tornando impraticavel a
sua utilizagao clinica rotineira. A forma indireta baseia-se na aplicagdo de um
estimulo quantificavel e a observagdo da resposta fisioldgica do 6rgao alvo,
através de um reflexo autonémico conhecido, ou ainda, utilizando-se drogas

que interfiram direta ou indiretamente sobre a atividade do SNA, contribuem

para a avaliacgo."?

A literatura apresenta varios testes utilizados para avaliar a funcéo
autondmica em diferentes 6rgaos."™™ No sistema cardiovascular podemos
observar o comportamento da pressao arterial e da frequéncia cardiaca diante
de diferentes estimulos como a respiragao, o exercicio fisico e as mudangas

posturais. Em relacdo aos demais sistemas, temos exemplos de testes



descritos para a quantificagdo do lacrimejamento, da salivagdo e da resposta
da musculatura brénquica a inalagdo de drogas anticolinérgicas, da variagao do
diametro pupilar decorrente a estimulacédo luminosa ou a instalagdo de drogas
que interferem no SNA. Alguns testes indiretos autondmicos cardiovasculares
de maior utilizagdo na literatura das ciéncias de saude sdo apresentados

abaixo.(1%%%

o Manobra de Valsalva

o Ortostatismo

o Arritmia sinusal respiratoria (slow deep breathing)
« Exercicio estatico (“handgrip”)

o Teste de imersao facial (reflexo do mergulho)

o Teste de exposicao ao frio (“cold pressor”)

e Teste de 4 segundos

e Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC)

A VFC é uma dos testes indiretos mais utilizados, atualmente, para a
avaliacdo do SNA, porque reflete a modulagdo do Sistema Nervoso Auténomo
Simpatico e Parassimpatico na frequéncia cardiaca, foco principal a ser
discutido neste estudo.'%2"

Assim, mesmo na atualidade, o SNA mantém a sua complexidade

necessitando ser pesquisado cada vez mais para ser melhor entendido.®

1.2. A VARIABILIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA (VFC)

Um método utilizado para avaliar o Sistema Nervoso Auténomo (SNA) é
a VFC, cuja analise tem emergido como uma medida simples e também nao
invasiva dos impulsos autondémicos, representando um dos mais promissores
marcadores quantitativos do balango autondmico.*?2%24 A VFC compreende
as oscilagdes entre os intervalos RR dos batimentos cardiacos que refletem as
modificacdes resultantes da atuacdo do SNA sobre o comportamento da

frequéncia cardiaca.¢%>2%)



O primeiro documento observando a variabilidade cardiovascular é
creditado ao reverendo Stephen Hales, que em 1733, observou uma relagao
entre o ciclo respiratério, o intervalo entre os batimentos cardiacos e os niveis
de pressdo arterial.?”) Logo, observa-se que o estudo da VFC é de longo
tempo®® e o seu interesse clinico surgiu em 1965, quando Hon e Lee
demonstraram uma aplicagao clinica bem definida na area de monitorizagao do
sofrimento fetal. Em 1977, Wolf, M. M et al., demonstraram associacdo entre
VFC diminuida e maior risco de mortalidade apds infarto agudo do miocardio e
Kleiger R. E et al., em 1987, confirmaram que a VFC era um potente e
independente preditor de mortalidade ap6s infarto agudo do miocardio.®2"

A VFC descreve as variagbes dos intervalos entre os batimentos
cardiacos consecutivos, ou seja, a frequéncia cardiaca varia a cada batimento
cardiaco (Figura 5), pois o tempo transcorrido entre duas ondas R
consecutivas do eletrocardiograma (intervalo RR) ndo é constante, uma vez
que esses batimentos estdo relacionados as influéncias do SNA, e regulados
através dos seus ramos Simpatico e Parassimpatico. O Sistema Nervoso
Autdbnomo Simpatico tem a capacidade de aumentar a frequéncia cardiaca e, o
Sistema Nervoso Autdbnomo Parassimpatico que, ao contrario, pode reduzir
essa mesma frequéncia cardiaca.®®?%313233) Essa capacidade de quantificar as
respostas do Sistema Nervoso Simpatico e Parassimpatico € o ponto chave da
utilizacdo da VFC, sendo considerada uma forma de mensuragao indireta da

medida da regulagéo autonémica da atividade cardiaca.®***)
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Figura 5 - Figura retirada do artigo “Gravacdo RR”
(https://support.polar.com/e_manuals/V800/Polar_V800_ user_manual_Portugue
s/Content/R-R%20Recording.htm) —30/12/2017 — 00:42 horas

Existem alguns métodos capazes de quantificar a VFC; vamos
descrever o mais utilizado nas linhas de pesquisa da atualidade: o

cardiofrequencimetro.®¢")

A variabilidade do intervalo de tempo, em milissegundos, existente entre
os batimentos cardiacos e expressada eletrocardiograficamente, transforma-se
em um sinal e este sinal é captado por um sensor conectado ao torax do
individuo (Figua 6), e enviado para um relogio Polar (cardiofrequencimetro)
(Figura 7), o qual identifica e decodifica a variabilidade existente entre os
intervalos RR. Depois, esse sinal armazenado e decodificado é transferido via
blutooth para um pen drive (Figura 8), o qual ao ser conectado a um
microcomputador, configurado com o programa Polar Pro Trainer, transfere
essas informag¢des em forma de arquivos (Figura 9). Estes arquivos, contendo
as informacgdes sobre a VFC, poderédo ser analisados por métodos lineares e

nao-lineares®¢3

, 0S quais sao capazes de demonstrar através da dinamica
cardiaca o funcionamento do SNA“Y(Figura 10, 11, 12). Esses métodos, entre

outros, sao os seguintes:

1.0 - Métodos lineares:

1.1 - Analise no Dominio do Tempo:

1.1.2 — indices estatisticos:

a) SDNN: desvio padrédo de todos os intervalos RR normais, expresso em

milissegundo
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b) SDANN: desvio padrao da média de todos os intervalos RR normais

gravados em um intervalo de tempo de 5 minutos, expresso em milissegundo

c) SDNNi: é a média do desvio padrao dos intervalos RR normais a cada 5

minutos, expresso em milissegundo

d) rMSSD: é a raiz quadrada da média do quadrado das diferencas entre
intervalos RR normais adjacentes, em um intervalo de tempo, expresso em

milissegundo

e) pNNS5O: representa a porcentagem dos intervalos RR adjacentes com

diferencga de duragdo maior que 50 milissegundos
1.1.3 — indices geométricos:

a) Indice triangular

b) Plotagem de Lorenz (ou Plot de Poincaré)

1.2 — Analise no Dominio da Frequéncia:

1.2.1 - Densidade de poténcia espectral:

a) Componente de alta frequéncia (HF — 0,15 a 0,4 Hz)

b) Componente de baixa frequéncia (LF — 0,04 a 0,15 Hz)
c) Componente de muito baixa frequéncia (VLF)

2.0 - Métodos nao-lineares:

2.1 — Teoria do Caos:

a) Analise de flutuagdes depuradas de tendéncias (DFA): mede a
autosimilaridade estatistica de um sinal; util para qualificar e analisar a

presenca de propriedades fractais em séries temporais*!4%43)

b) Fungao de correlagao: é a correlagao cruzada de um sinal com ele préprio,

procurando padrdes de repeticdo do sinal ¥

c) Expoente de Hurst: avalia a auto-similaridade existente na série temporal

analisada*>*4")
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d) Dimensao fractal: medida que diz o0 quao densamente um conjunto ocupa o

espaco métrico existente*®

e) Expoente de Lyapunov: descreve a velocidade com a qual dois pontos

préximos no espaco, aproximam-se ou afastam-se entre si6:4°%%

Figura 6 (cinto com o sensor) - Figura retirada do site
(http://www.wigglestatic.com/images/brandpages/Polar/Polar-MainBanner-
Slide-4-V1-2017.jpg) — 30/12/2017 — 00:46 horas

Figura 7 (reldgio Polar RS 800 CX) - Figura retirada do artigo “Polar RS800CX
review” site

(http://3.bp.blogspot.com/ MJtyCYSFfEA/TFIAuJYPyOI/AAAAAAAAALC/YitXLe-
nkCs/s1600/RS800CX-Home-Screen.jpg) — 30/12/2017 — 00:52 horas



Figura 8 (Pen drive - Polar) - Figura retirada do site “Polar Adaptador IrDA USB”
(https://www.fnac.pt/Polar-Adaptador-IrDA-USB-Electronica-Desporto-e-Saude-
Relogios-Desporto/a565422) — 30/12/2017 — 01:30 horas
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Figura 9 — Figura exemplo retirada do artigo “A andlise da Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca” (http://blog.teb.com.br/eletrocardiografia/a-analise-de-
variabilidade-da-frequencia-cardiaca/) — 30/12/2017 — 01:53 horas
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Figura 10 (Tacograma) — Em A, Tacograma de um adulto jovem normal; em B,
Tacograma de um recém-nascido normal. Figura exemplo retirada do artigo
“Nocgbes basicas de Variabilidade de Frequéncia Cardiaca e sua aplicabilidade
clinica” (http://www.rbccv.org.br/article/372/pt-br/NoCoes-basicas-de-
variabilidade-da-frequencia-cardlaca-e-sua-aplicabilidade-clinica) — 30/12/2017 -
01:06 horas
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Figura 11 — Analise da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca no Dominio da
Frequéncia. Apds representacdo grafica dos intervalos RR em relagdo ao tempo
(tacograma); o sinal eletrocardiografico é decomposto em seus diferentes
componentes de frequéncia, por meio de algoritmos matematicos como o modelo
autorregressivo. Figura exemplo retirada do artigo “Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca como método de avaliacdo do sistema nervoso autbnomo na sindrome
dos ovarios policisticos”
(http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=50100-
72032013000900007) — 30/12/2017 — 02:15 horas
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Figura 12 — Padrdo visual do Plot de Poincaré observado no grupo diabético e
grupo controle. Figura exemplo retirada do artigo “Influéncia da diabetes na
fungdo autonébmica de criangas: andlise por meio dos indices geométricos”
(http://pepsic.bvsalud.org/scielo.php?pid=50104-
12822016000100012&script=sci_arttext&ting=pt) —30/12/2017 — 02:30 horas

Observa-se, entdo que a VFC, trata-se de uma medida que pode ser
utilizada para avaliar a modulagcdo do SNA sob condigdes fisiologicas, tais
como em situagdes de vigilia e sono, diferentes posi¢coes do corpo, treinamento
fisico, e também em condicdes patolégicas.(51) Mudancas nos padrbes da VFC
fornecem um indicador sensivel e antecipado de comprometimentos na saude.
Uma alta VFC é sinal de boa adaptagao, caracterizando um individuo saudavel,
com mecanismos autondmicos eficientes, enquanto que a baixa variabilidade é
frequentemente um indicador de adaptacdo anormal e insuficiente do SNA,
implicando a presenca de mau funcionamento fisiolégico no

individuo. (®5253.54.5%)

1.2. A SINCOPE

A sincope é a principal forma de desmaio que ocorre em adultos,
apresentando-se como uma condi¢cao frequente e comumente atendida nas

unidades de urgéncia e emergéncia, sendo, muitas vezes, um desafio

11,56

médico.""*® Classicamente, definida como a perda subita e transitoria da
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consciéncia e do ténus postural com curta duragao, entre 10 e 20 segundos,

®7.58) Os episodios

com média de 12 segundos e, com recuperagao espontanea.
sincopais, geralmente, sdo devido ao comprometimento momentaneo e
diminuido do fluxo sanguineo cerebral, resultando em queda rapida e
temporaria da pressao arterial, podendo, também, haver ou néo,

(%960 Og estudos sugerem que em

comprometimento da frenquéncia cardiaca.
torno de 3% da populagéo sofra, pelo menos um episddio sincopal durante a
vida.®®® Sugerem também, que apds um primeiro episoddio sincopal, a chance
de recorréncia é elevada, em torno de 30%."" Predomina no sexo
feminino®®'®? e em individuos jovens, entre 16 e 21 anos e, forte recorréncia
nos idosos, acima de 75 anos.?®*®) O Quadro 1 demonstra a classificacéo

etiologica e diagndstica da sincope.

Quadro 1:

CLASSIFICAGCAO ETIOLOGICA E DIAGNOSTICA DA SINCOPE

Sincope reflexa (neuromediada)
Vasovagal:
- mediada por emogdes, angustia: medo, dor, procedimentos, fobia a sangue

- mediada por stress ortostatico

Situacional:

- tosse, espirro

- estimulagao gastrointestinal (ato de engolir, defecagao, dor visceral)
- micgao (apos urinar)

- apOs exercicios

- apos alimentagao

- outros (riso, uso de instrumentos de sopro, levantamento de peso)

Hipersensibilidade do seio carotideo

Formas atipicas (sem gatilhos aparentes e / ou apresentacgao atipica)
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Sincope devido a hipotensao ortostatica

Faléncia autonémica primaria:

- faléncia autonémica pura, atrofia sistémica multipla, doenga de Parkinson
com faléncia autonémica, deméncia de Lewy

Faléncia autonémica secundaria:

- diabetes, amiloidose, uremia, lesao na medula espinhal

Hipotensao ortostatica induzida por drogas:

- alcool, vasodilatadores, diuréticos, fenotiazinas, anti-depressivos

Deplecéo de volume:

- hemorragia, diarreia, vémitos, etc

Sincope cardiaca (cardiovascular)

Arritmia como causa primaria:

Bradiacardia:
- disfungéo donddulo sinusal (incluindo a sindrome bradicardia/taquicardia)
- doenca do sistema de conducéo atrioventricular

- mau funcionamento de dispositivo

Taquicardia:
- supraventricular
- ventricular (idiopatica, secundaria a doenga cardiaca estrutural ou por

canaliculopatias

Droga induzindo bradicardia ou taquiarritmias
Doenca estrutural:

Cardiaca: valvulopatia, infarto agudo do miocardio / isquemia,
cardiomiopatia hipertrofica, massas cardiacas (mixoma atrial, tumores, etc),
doenga do pericardio / tamponamento, anomalias congénitas ou
coronarianas, disfungao de protese valvar

Outros: embolia pulmonar, disseccdo aguda de aorta, hipertensao

pulmonar

Fonte: Guidelines for the diagnosis and management of syncope (version 2009). European
heart Journal. European Society of Cardiology, Barcelona, Spain
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Das causas conhecidas de sincope, as neuromediadas sdo as mais
comuns, representando em torno de 24 % dos casos sincopais, sendo a
sincope vasovagal a de maior prevaléncia.*®® O Quadro 2 evidencia os

padrdes de resposta vasovagal.

Quadro 2:

TIPOS DE RESPOSTA VASOVAGAL

1 — Tipo 1 — Resposta Mista: apds elevacao inicial da pressao arterial e

frequéncia cardiaca, ocorre diminuicdo da pressao arterial, seguida de
diminuicdo da frequéncia cardiaca (queda maior que 10 % do valor de pico,
com frequéncia cardiaca maior que 40 batimentos por minuto ou menor que
40 batimentos por minuto, por periodo inferior a 10 segundos), sem assistolia

maior que 3 segundos.

2 — Tipo 2 — Resposta cardioinibidora: diminuicdo importante da frequéncia
cardiaca (para valor menor do que 40 batimentos por minuto por periodo
superior a 10 segundos) ou assistolia maior que 3 segundos.

- 2A: diminuigcdo da presséo arterial antes da frequéncia cardiaca.

- 2B: diminui¢cdo importante da pressao arterial (para valor menor que 80
mmhg na pressao arterial sistdlica) durante ou apdés queda abrupta da

frequéncia cardiaca.

3 — Tipo 3 — Resposta vasodepressora pura: diminuicdo da pressao
arterial provocando a sincope, sem queda significativa da frequéncia

cardiaca (queda menor que 10 % do valor de pico).

Fonte: Revista Latino-Americana de Marcapasso e Arritmia; artigo — Sincope Vasovagal e Teste

de Inclinagdo (“Tilt-Test”): revisdo para padronizacdo
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No momento em que a pessoa evolui para um evento sincopal, ela pode
apresentar nauseas, transpiracdo intensa, salivagdo abundante, palidez,
tontura e visdo turva, entre outros sinais e sintomas. Se caso o individuo ndo
perder completamente a consciéncia, nem o ténus postural, trata-se de pré-

sincope, embora deva ser investigada e tratada como sincope.®%")

1.3. O TILT-TEST

Os relatos iniciais utilizando o Teste de Inclinacao, Tilt-test ou Teste da
Mesa Inclinada para avaliar as adaptagcbes do individuo as mudancas de
posicdo postural, remetem a década de 40. Anos mais tarde, a sincope foi
identificada como uma provavel consequéncia da alteragao do ténus vagal em
diferentes situacdes.®® Na década de 80, Kenny, D. A, mais especificamente,
em 1986, fez um estudo citando o Tilt-test como um exame complementar,
qualitativo e altamente capaz de ser utilizado para a investigagao de sincopes,
pré-sincopes, tonturas, palpitacdes e quadros disautondmicos.®® Esse exame,
também, permite avaliar o ritmo e a frequéncia cardiaca, além da pressao

arterial.®®

Para a realizagao do Tilt-test, é preciso seguir orientagdes protocolares; o
ambiente deve ser adequado e com a presenga de profissionais da saude e,
além dos equipamentos necessarios para a realizagdo do exame, como a mesa
inclinavel e os equipamentos para a monitorizagdo do paciente, ha,
obrigatoriamente, todo um aparato de equipamentos para a atuacdo dos
profissionais em qualquer emergéncia que ocorrer (Figura 13). Basicamente, o
processo de investigagdo, fundamenta-se no fato de que a permanéncia do
individuo, em posigao inclinada prolongada, entre 60° a 80° favorega a ativagéo
de mecanismos do Sistema Nervoso Autbnomo Simpatico para manter o fluxo
cerebral normal, apesar da forca da gravidade.?>’® Alguns protocolos do
passado sugerem que a angulagdo da mesa inclinavel seja de até 60,° ou 70°,
ou ainda 80°7% De acordo com a opinidao consensual dos especialistas, a
inclinacdo ideal para o Tilt-test € a de até 60° ou 70° . Angulacdes acima ou

abaixo dessa padronizacao, apresentam, respectivamente, menor sensibilidade
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e menor especificidade.?*?” A permanéncia prolongada sob estresse
gravitacional funciona como estimulo para o Sistema Nervoso Auténomo
Parassimpatico, que através de um reflexo vasovagal exagerado, reproduz a

(6771727374 Um dos principais

sincope nos individuos que tém predisposicao.
tipos de sincope diagnosticada pelo exame € a sincope vasovagal, principal
causa de desmaios em pessoas sem doenga cardiaca preexistente e que pode
ser desencadeada pelo estresse ortostatico prolongado.”>’® O Quadro 3

demonstra os padrdes de resposta ao Teste de Inclinacao.

Figura 13 — Mesa inclinavel automatica; equipamentos necessarios para
monitorizagdo; carrinho emergencial. Figura retirada do artigo “Teste de
Inclinagdo (Tilt-test) - do necessario ao imprescindivel”

(http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0066-
782X2011000300012) — 05/01/2017 — 01:26 horas

Quadro 3:

PADROES DE RESPOSTA AO TESTE DE INCLINAGAO

1 — Resposta vasovagal “classica”: sincope causada por hipotensdo

arterial subita, com ou sem bradicardia associada.
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2 — Resposta “disautonémica”: queda gradual e paralela da pressao

arterial sistdlica e diastdlica, eventualmente seguida de sincope.

3 — Resposta “psicogénica” ou “psicossomatica”’: sincope nao
acompanhada de alteragbes significativas da pressao arterial, frequéncia

cardiaca, eletroencefalograma e fluxo sanguineo transcraniano.

Fonte: Revista Latino-Americana de Marcapasso e Arritmia; artigo — Sincope Vasovagal e Teste

de Inclinacdo (“Tilt-Test”): revisdo para padronizacao

Pelo exposto acima, a associagdo da monitorizacdo da Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca (VFC) em individuos que serao submetidos ao Tilt-test,
poderia contribuir para uma melhor avaliagdo dos Sistemas Nervosos

Autdbnomos Parassimpatico e Simpatico em pacientes com sincope inexplicada.
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HIPOTESE

2. HIPOTESE

Individuos com indicagdo de realizagdo do Tilt-test tém maior
probabilidade de apresentar disturbios do Sistema Nervoso Autdnomo (SNA).
Partiremos da hipétese de que as alteracbes autondbmicas clinicas
apresentardo associacdo ou correlacdo com as alteracdbes das variaveis
detectadas no estudo da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC). Logo, o
estudo da VFC pode ser um método alternativo para avaliar a funcao

autondbmica nos individuos submetidos ao Tilt-test.
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OBIJETIVOS

3. OBJETIVOS

3.1. OBJETIVO PRIMARIO

Avaliar a correlagdo entre os achados do Tili-test e as possiveis
alteragcbes da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC) no paciente ainda

em posicao supina.

3.2. OBJETIVO SECUNDARIO

Investigar a validade clinica da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca
(VFC) por meio da curva ROC (Receiver Operator Characteristics Curve)’”,
avaliando se a VFC tem sensibilidade e especificidade satisfatérias

comparativamente ao exame padrao-ouro (Tilt-test) nesse estudo.
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MATERIAIS E METODOS

4. MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo descritivo e analitico, transversal, de avaliacdo de
método diagndstico e a pesquisa teve duragdo de quase 2 anos, apos

aprovacdo da Comissao de Etica e Pesquisa.

O estudo foi realizado no Instituto de Moléstias Cardiovasculares (I.M.C)
em Sao José do Rio Preto (Figura 14), e os resultados referentes as
informacdes evidenciadas durante a realizagdo do Tilt-test e, inclusive, os
resultados finais, foram catalogados e armazenados junto ao Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido para posterior analise dentro do contexto do
estudo. Os dados, obtidos através da monitorizagdo com o aparelho Polar RS
800 CX (cinto transmissor e relégio), foram transferidos e armazenados em um

microcomputador (laptop) na forma de arquivos TXT.

Os arquivos TXT foram transferidos para o software Kubios-HR para a
realizacédo de uma analise geral de todos os 67 casos e, em seguida, foram
fitrados pelo software TRR-filter e o resultado final, incluindo os dados
relacionados a Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC), como os indices
do Dominio do Tempo, Dominio da Frequéncia e informag¢des dos dados nao-
lineares, foram incluidos em uma planilha do excel, como uma forma ampla de
analisar todo o contexto do estudo. Dai, surgiu uma tabela completa com as
informacdes referentes aos 67 casos, porém, a analise minuciosa de cada
caso, fez com que alguns pacientes fossem excluidos do estudo, pois na
captacédo das informagdes, observou-se que os tacogramas desses pacientes
apresentavam interferéncias dentro do intervalo de tempo proposto para a
analise da VFC, o qual foi estabelecido os 20 primeiros minutos do exame Tilt-

test, em repouso e em posig¢ao supina para a avaliagao.
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Antes de realizar o exame Tilt-test, o paciente foi informado que deveria
vir em jejum, em torno de 4 a 6 horas, trazer uma muda de roupa
sobressalente, vir com um acompanhante que pudesse permanecer no Centro
de Arritmia durante todo o periodo do exame, na sala de espera. No dia do
procedimento, o paciente foi orientado a néo fazer exercicios fisicos, nem
ingerir bebidas alcodlicas ou bebidas energéticas que contenham cafeina e
evitar o fumo; trazer o nome e a dose dos medicamentos em uso e, apos o
exame, reforgou-se a orientagcdo de que o paciente ndo deveria dirigir; evitou-
se manipulacbes venosas, pois aumentam a vulnerabilidade ao reflexo

69.7879) Na chegada do paciente & sala do exame, o mesmo foi

vasovagal.'
acolhido pelos profissionais de saude envolvidos na realizagao do Tilt-test e, se
o individuo fosse de menor idade, o seu acompanhante deveria permanecer ao
seu lado. Explicou-se para o paciente como seria o procedimento e que, a
partir daquele momento, o paciente seria convidado a participar do referido
estudo em questdo, ou seja, além da monitorizagdo habitual do Tilt-test, o
paciente também foi informado que seria  monitorizado pelo
cardiofrequencimetro  Polar RS 800 CX. Na sequéncia, o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Anexo 1) foi lido e, o paciente e,
ou o0 acompanhante, concordando com o exposto, foi solicitado que o TCLE
fosse devidamente assinado. Neste momento, uma Ficha Cadastral (Anexo 2),
em formato de questionario, com perguntas basicas e formuladas foi aplicada
ao paciente, o qual se comprometeu em responder as questdes com

sinceridade.

O Tilt-test foi realizado em uma sala com pouca iluminagao e ruido, na
presenca de um meédico e de uma profissional da enfermagem habilitada, a
mesma que realizou uma histéria clinica prévia do paciente.>’® A sala estava
equipada com material de reanimacao cardiopulmonar, embora a utilizacao
seja raramente necessaria®® (Figura 15 e 16). No paciente, antes de
acomoda-lo na cama basculante e manual do Titl-test, foi acoplado ao seu
corpo a cinta elastica do cardiofrequencimetro com os eletrodos umidecidos,
tendo como ponto central de orientagcdo o apéndice xiféide. Nesta cinta foi
conectado o sensor de captacdo dos sinais cardiacos, 0s quais sao

transmitidos ao relégio Polar RS 800 CX que estara acoplado ao punho do
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paciente (Figura 17). O paciente foi deitado em uma cama basculante (Figura
18) com cinto de seguranca e suporte para os pés e submetido a monitorizacao
dos batimentos cardiacos através de eletrodos adesivos conectados ao térax e

68.7%) e, além disso, iniciou-se, também, a

avaliagdo da pressdo arterial
monitorizagéo pelo relégio Polar RS 800 CX, apds repouso prévio (Figura 19).
Se ndo houvesse intercorréncias na posi¢cao supina durante o periodo de 20
minutos, o paciente era inclinado (Figura 20). Em todos os casos estudados,
nesses primeiros 20 minutos, na posicdo supina, ndo houve qualquer

intercorréncia que impedisse a inclinagao do paciente.

Embora os protocolos tenham alguma divergéncia em relagdo ao tempo
da duragdo do exame e ao angulo de inclinagéo, o nosso trabalho, optou por
seguir a rotina antiga e protocolar da instituigdo, mesmo sendo divergente, em
alguns aspectos dos protocolos existentes. O angulo de inclinagdo de 60° é o
mais utilizado nos testes passivos, com especificidade em torno de 92%;®? ja
nos testes sensibilizados com medicagéo, o angulo comumente empregado é o
de 80°©>®") o qual mostra especificidade de 80%. Assim, no nosso trabalho o
paciente ficou, por um periodo de 20 minutos na posi¢ao supina (deitado),
depois a cama basculante manual foi inclinada suavemente e, se ndo houvesse
intercorréncia, a permanéncia do paciente seria de 40 minutos nessa posigao.
Ficou estabelecido o angulo de 60° de inclinacdo para individuos maiores do
que 65 anos e o angulo de 80° para aqueles individuos com idade menor do

que 65 anos.

O paciente submetido ao Tilt-test permanecia nesta posig¢ao inclinada
(com a cabega para cima) por um periodo variavel (até 40 minutos)."® Quando
havia qualquer intercorréncia com o paciente ou queda da frequéncia cardiaca
e, ou da pressao arterial associada ou nao a sintomas (“ameaca” de desmaio)
0 exame era considerado positivo, sendo imediatamente interrompido e o

paciente deitado, retornando para a posigdo supina.(>"®



Figura 14 — Foto da fachada do Instituto de Moléstias Cardiovasculares de Sdo
José do Rio Preto

Figura 15 — Sala do Laboratdrio de Arritmia e Eletrofisiologia onde é realizado o
Tilt-test - Mesa inclindvel manual e aparelhagem de monitorizacdo (Fonte:
Instituto de Moléstias Cardiovasculares — Laboratério de Arritmologia e
Eletrofisiologia)
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Figura 16 — Foto exemplo de equipamento para reanimacdo cardiopulmonar
(Fonte: Instituto de Moléstias Cardiovasculares — Laboratdrio de Arritmologia e
Eletrofisiologia)

Figura 17 — Foto exemplo de paciente com o Cardiofrequencimetro (Reldgio Polar
RS 800 CX; Cinta eldstica e sensor de captacdo) (Fonte: Instituto de Moléstias
Cardiovasculares — Laboratério de Arritmologia e Eletrofisiologia)
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Figura 18 — Foto exemplo de paciente deitado na cama basculante (Fonte:
Instituto de Moléstias Cardiovasculares — Laboratério de Arritmologia e
Eletrofisiologia)
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Figura 19 — Foto exemplo de paciente deitado na cama basculante, em posicao
supina com a dupla monitorizacdo (a monitorizacdo habitual do Tilt-test e do
cardiofrequencimetro) (Fonte: Instituto de Moléstias Cardiovasculares -
Laboratério de Arritmologia e Eletrofisiologia)

Figura 20 — Foto exemplo de paciente acomodado na cama basculante, agora, em
inclinagcdo, com a dupla monitorizacdo (a monitorizagdo habitual do Tilt-test e do
cardiofrequencimetro) (Fonte: Instituto de Moléstias Cardiovasculares -
Laboratério de Arritmologia e Eletrofisiologia)

Durante todo o exame, em torno de 60 minutos, o paciente foi
monitorizado pelo eletrocardiograma continuo do monitor e medidas da
pressao arterial foram realizadas. O ideal seria a monitorizagao continua e nao
invasiva da pressao arterial, mas nao foi possivel, assim, a pressao arterial foi
avaliada intermitentemente, e o intervalo entre as medicbes 0 menor possivel,
em torno de 1 em 1 minuto de intervalo de tempo, entre as medidas.® A
equipe de profissionais observava o paciente atentamente como um todo,
sendo avaliado seus sinais vitais, alteracdes eletrocardiograficas e todo e

qualquer sinal e sintoma que pudessem surgir.

Como foi mencionado, o instrumento utilizado para a avaliagdo da VFC
foi o aparelho Polar RS 800 CX (cinto transmissor e reldgio). Este aparelho

capta os batimentos cardiacos (detectando as ondas R do eletrocardiograma
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com uma frequéncia de amostragem de 500 Hz e resolugdo temporal de 1
milissegundo), registrando-os, e posteriormente, esses sinais digitais foram
transferindos para um microcomputador, onde eram gravados e armazenados,
filtrados, com eliminagdo dos batimentos prematuros, artefatos e interferéncias,
de modo que somente registros com mais de 95% de batimentos sinusais
qualificados foram incluidos na analise. Posteriormente, entéo, foi realizada a
analise da VFC, com o auxilio dos softwares Polar Precision Performance,
Kubios HRV Analysis e software TRR-filter.*%2)

Por ser um meétodo quantitativo, ndo invasivo e sem riscos para o
individuo, a preparacao do paciente para o acoplamento do sistema, permitiu

que qualquer pessoa habilitada pudesse executar essa fungao.

4.1. TAMANHO DA AMOSTRA

Pretendiamos, no comeco da idealizacdo do estudo, trabalhar com uma
amostra populacional de 100 pacientes, porém, a quantidade de pacientes
disponivel no periodo em que o estudo entrou em vigéncia, contando a partir
do primeiro paciente envolvido, que foi no dia 11 de mar¢o de 2015 até o seu
encerramento, no dia 28 de dezembro de 2016, n&o foi o suficiente para suprir
a nossa expectativa populacional referida. Logo, o nosso estudo atual, conta
com 67 pacientes avaliados e destes, apds todo um processo de selegéo
minuciosa restaram 21 pacientes que serviram de matéria-prima para a

concretizacao e finalizagao do estudo.

4.2. CRITERIOS DE INCLUSAO

Os pacientes envolvidos no estudo, foram todo e qualquer paciente
encaminhado para a realizacdo do Tilt-test, sem distincdo de sexo, idade e
etnia, os quais ja haviam sido, previamente, avaliados por um médico
eletivamente. Assim, para concluir o critério final de inclusdo, os pacientes

tinham que ter lido, concordado e assinado o Termo de Consentimento Livre e
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Esclarecido (TCLE); no caso de menores de idade, o responsavel, adulto, era

quem assinava o termo.

4.3. CRITERIOS DE EXCLUSAO

Os critérios de exclusdo se aplicava para todos os pacientes que
recusassem a participagdo no estudo, aqueles que nao estivessem em jejum,
ou mesmo aqueles pacientes que nao estivessem em condicdes de realizar o
exame e, ainda aqueles que apresentassem alguma contra-indicacdo na
execugao do Tilt-test (sincope em paciente com cardiopatia obstrutiva:
estenose aodrtica grave, miocardiopatia hipertréfica com gradiente importante e
estenose mitral critica; sincope em individuos com estenose proximal critica de
artéria coronaria; sincope em presencga de doenga cérebro-vascular obstrutiva)
ou que nao fosse possivel fazer a avaliagao satisfatoria da Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca (VFC) (em caso de fibrilacdo atrial e em portadores de

83,84,85)

marcapasso artificial).( Dentro da populagdo estudada, ninguém

preencheu nenhum critério de exclusao.

4.4. METODOLOGIA DE ANALISE DE DADOS

As variaveis quantitativas com distribuicdo gaussianas foram analisadas
com o auxilio do Teste T-Studant® e as com distribuicdo ndo gaussianas
foram comparadas com o auxilio do Teste Mann-Whitney.®” Conforme a
distribuicdo dos dados, foi admitido erro “a” de 5% considerando-se

significantes valores de “p” menores ou iguais a 0,05.
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DESFECHO

5. DESFECHO

Avaliacdo dos resultados da Variabilidade de Frequéncia Cardiaca
(VFC), nos primeiros 20 minutos do Tilt-test, com o paciente na posigéo supina,
comparando com o resultado final do Teste de Inclinagdo, nos pacientes
sintomaticos, a fim de saber o comportamento do Sistema Nervoso Auténomo

(Simpatico e Parassimpatico).
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RESULTADOS

6. RESULTADOS

O fluxograma abaixo representa a sequéncia inicial do processo de

selecao dos pacientes envolvidos no estudo.

67 pacientes submetidos ao Tilt-
test com monitorizacdo da
Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca (VFC)

20 pacientes foram excluidos

— devido a artefatos nos resultados

47 pacientes foram selecionados para o
estudo

40 pacientes com Tilt-test (- 7 pacientes com Tilt-test (+)

)

Fluxograma 1 - Sequéncia inicial do processo de

sele¢do dos pacientes envolvidos no estudo
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Dos 67 pacientes do estudo, foram excluidos 20 pacientes devido a
existéncia de artefatos nos resultados. Esses artefatos, observados, ocorreram
em virtudes de supostas interferéncias de origem mecanica e fisica, na
captacdao adequada do sinal cardiaco pelo sensor toraxico. Restaram 47
pacientes selecionados que foram distribuidos em uma tabela “triada” (Tabela
1). Estes pacientes, foram divididos em 2 grupos: um grupo considerado
negativo para sincope e, ou assintomatico, composto por 40 individuos e outro

grupo com 7 individuos, considerado positivo para sincope e, ou sintomatico.

Em uma primeira analise estatistica, relacionou-se o grupo dos pacientes
positivos com o grupo dos pacientes negativos. As caracteristicas relacionadas
a idade, ao sexo e ao IMC (indice de Massa Corporal), de cada grupo estdo

apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1:
GRUPO (-) GRUPO (+) p
(40) (7)
IDADE 49,45+ 19,12 22,78 +7,01 0,0007
SEXO 14H/26 M 2H/5M 0,7825
IMC 26,68 + 3,95 22,60 +5,18 0,0217

IMC: indice de Massa Corporal; M: Mulher; H: Homem

Na Tabela 2 (tabela triada — para os indices da VFC), obteve-se as
meédias desses indices, calculados a partir dos dados coletados com
informacdes relacionadas aos métodos lineares no Dominio do Tempo, no

Dominio da Frequéncia e aos métodos nao-lineares.



Tabela 2:
INDICES GRUPO (-) GRUPO (+) p
(40) (7)
Mean RR (ms) 872,04 + 141,03 828,92 + 120,26 0,4512
SDNN (ms) 55,67 + 25,46 68,64 + 23,27 0,2152
Mean HR (bpm) 70,99 11,58 74,20 + 10,46 0,4973
rMSSD (ms) 29,67 £ 19,88 45,15 + 16,43 0,0583
pNN50 (%) 11,45 + 15,44 23,38+ 15,53 0,0631
LFpeak_FFT (Hz) 0,06 + 0,02 0,06 + 0,02 0,5918
HFpeak_FFT (Hz) 0,22 +0,06 0,31 +0,02 0,1151
LFpow_FFT (ms?) 647,16 + 715,88 938,44 + 732,33 0,3274
HFpow_FFT (ms?) 381,50 + 515,36 746,10 + 408,66 0,0833
LFpow_FFT (n. u.) 68,20 + 14,51 58,51 + 15,83 0,0053*
HFpow_FFT (n. u.) 34,05 + 17,04 41,34 + 15,76 0,0054*
TOTpow_FFT (ms?) 1028,66 + 615,62 1684,54 + 570,49  0,2962
LF_HF_ratio_FFT 3,48 +3,92 2,28 2,53 0,0061*
SD1 (ms) 20,98 + 14,06 31,94 + 11,62 0,0882
SD2 (ms) 75,30 + 34,43 91,60 * 30,89 0,2480
ApEn 1,27 £ 0,24 1,44 + 0,06 0,0859
SampEn 1,32 40,36 1,56 + 0,13 0,0859
D2 2,08 +1,56 3,48+ 1,66 0,1366
DFA1 1,19 0,20 0,99 +0,15 0,0182*
RP_Lmean (beats) 18,27 +9,26 14,66 + 2,75 0,4368
RP_Lmax (beats) 631,90 + 327,82 486,71 + 191,77 0,2637
RP_REC (%) 40,92 + 10,65 39,46 + 4,40 0,5096
RP_DET (%) 98,76 + 1,25 98,70 + 0,23 0,1879
MSE_1 1,32+0,36 1,56 + 0,13 0,0859

41
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MSE_5 1,45+0,28 1,43+0,14 0,8564
MSE_10 1,46+ 0,31 1,35+0,30 0,3773
MSE_15 1,45+0,34 1,60+0,48 0,3148
MSE_20 1,47 £ 0,50 1,48+0,37 0,9634

Mean RR (ms): Média dos intervalos RR; SDNN (ms): Desvio padrdo dos intervalos RR; Mean HR (bpm): Frequéncia
cardiaca média; rMSSD (ms): raiz quadrada da média do quadrado das diferengas entre intervalos RR normais
adjacentes; pNN50 (%): porcentagem dos intervalos RR adjacentes com diferenca de duragdo maior que 50
milissegundos; LFpeak FFT (Hz): Frequéncia de pico da banda LF (FFT); HFpeak_ FFT (Hz): Frequéncia de pico da
banda HF (FFT); LFpow_FFT (ms?): Poténcia absoluta de LF (FFT); HFpow_FFT (ms?): Poténcia absoluta de HF (FFT);
LFpow_FFT (n. u.): Poténcia de LF normalizada (FFT); HFpow_FFT (n. u.): Poténcia de HF normalizada (FFT);
TOTpow_FFT (ms?): Poténcia espectral total (FFT); LF_HF_ratio_FFT: Rela¢cdo de poténcia LF/HF; SD1 (ms): Eixo
transverso do plot de Poincaré; SD2 (ms): Eixo longo do plot de Poincaré; ApEn: Entropia aproximada; SampEn:
Entropia da amostra; D2: Dimensdo de correlagdo; DFA1l: Andlise das flutuagdes depuradas de tendéncias;
RP_Lmean (beats): Comprimento médio da linha; RP_Lmax (beats): comprimento maximo da linha; RP_REC (%):
Taxa de recorréncia; RP_DET (%): Determinismo; MSE_1-20: Entropia multi-escala; *: indices com significancia

estatistica

Nessa primeira anadlise estatistica, evidenciou-se que a amostra
populacional (47 individuos) ndo estava uniforme porque observou-se uma
discrepancia entre as médias das idades do Grupo (+) (22,78 = 7,01) com a
média das idades do Gupo (-) (49,45 + 19,12) e, isso, para satisfazer o
propdésito dos nossos nossos objetivos, dificultaria a realizagdo da analise, uma
vez que sabidamente a idade tem influéncia nos valores da VFC.®8%) Dessa
forma, realizou-se uma nova analise estatistica, agora, com o emparelhamento
dos pacientes pela idade. Foi mantido o grupo dos 7 pacientes considerados
positivos e, do grupo dos 40 pacientes negativos, selecionou-se 14 pacientes
com caracteristicas semelhantes entre as variaveis estudas. A Tabela 3 (tabela

emparelhada) resume o exposto.

Tabela 3:

GRUPO (-) GRUPO (+) p
(14) (7)

IDADE 28,82 + 10,09 22,78 +7,01 0,1735
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SEXO 5H/9M 2H/5M 0,7821
IMC 25,34+ 2,82 22,60+5,18 0,1382

IMC: indice de Massa Corporal; M: Mulher; H: Homem

Na Tabela 4, estd exposto as medidas da VFC, mais expressivas,
calculadas a partir das informacdes coletadas dos pacientes emparelhados. Os
dados catalogados, referem-se aos métodos lineares no Dominio do Tempo, no

Dominio da Frequéncia e em métodos n&o-lineares.

Tabela 4:
INDICES GRUPO (-) GRUPO (+) p
(14) (7)

rMSSD (ms) 36,80 21,13 45,15 + 16,43 0,3726
pNN50 (%) 16,40 + 18,50 23,38+ 15,53 0,4019
LFpow_FFT (n. u.) 68,20 + 15,10 58,51 + 15,83 0,1987
HFpow_FFT (n. u.) 31,67 + 14,99 41,34 + 15,76 0,1978
LF_HF_ratio_FFT 3,48 + 4,07 2,28 +2,53 0,4917
DFA1 1,18 +0,19 0,99 0,15 0,0343

rMSSD (ms): raiz quadrada da média do quadrado das diferengas entre intervalos RR normais adjacentes; pNN50
(%): porcentagem dos intervalos RR adjacentes com diferenga de duragdo maior que 50 milissegundos; LFpow_FFT
(n. u.): Poténcia de LF normalizada (FFT); HFpow_FFT (n. u.): Poténcia de HF normalizada (FFT); LF_HF_ratio_FFT:

Relagdo de poténcia LF/HF; DFAL: Andlise das flutuagdes depuradas de tendéncias

Essas informagdes podem ser melhor visualizadas nas figuras graficas e
nos graficos expostos, abaixo, individualizados e referentes a cada um dos
pacientes triados e emparelhados no estudo. S&o figuras graficas e graficos
compostos por informagdes do Dominio da Frequéncia, pelo resultado do Tilt-
test, pelo Plot de Poincaré e pelo Tacograma e estdo identificados de acordo

com ocorréncia dentro do estudo de cada paciente selecionado.
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Exposicao grafica geral dos resultados dos pacientes do Grupo (+):
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Figura 21 — Caso 09 do Grupo (+) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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Figura 22 — Caso 17 do Grupo (+) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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Figura 23 — Caso 45 do Grupo (+) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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Figura 24 — Caso 58 do Grupo (+) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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Figura 25 — Caso 63 do Grupo (+) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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CASO 65 (+)
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Figura 26 — Caso 65 do Grupo (+) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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Figura 27 — Caso 66 do Grupo (+) — llustragdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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Exposicado grafica especifica de cada paciente relacionada aos principais

indices da VFC avaliados dos pacientes do Grupo (+):

GRAFICO LF (n.u.): GRUPO (+)

89,3

Caso09(+) Caso17(+) Caso45(+) Caso58(+) Caso63(+) Casob65(+) Casob66 (+)

Grafico 1 - Poténcia de LF (Banda Espectral de Baixa Frequéncia) normalizada dos pacientes do

Grupo (+)
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GRAFICO HF (n.u.): GRUPO (+)

Caso 09 (+) Caso 17 (+) Caso 45 (+) Caso 58 (+) Caso 63 (+) Caso 65 (+) Caso 66 (+)

Grafico 2 - Poténcia de HF (Banda Espectral de Alta Frequéncia) normalizada dos pacientes do

Grupo (+)

GRAFICO LF/HF (n.u.): GRUPO (+)

Caso09(+) Casol17 (+) Caso45(+) Caso58(+) Caso 63 (+) Caso 65 (+) Caso 66 (+)

Grafico 3 — Relacdo entre as Bandas de Baixa e Alta Frequéncias dos pacientes do Grupo (+)
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GRAFICO DFA1: GRUPO (+)

1724

Caso 09 (+) Caso 17 (+) Caso 45 (+) Caso 58 (+) Caso 63 (+) Caso 65 (+) Caso 66 (+)

Grafico 4 - Andlise das flutuacdes depuradas de tendéncias (DFA1) dos pacientes do Grupo (+)

Exposicao grafica geral dos resultados dos pacientes do Grupo (-):
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Figura 28 — Caso 08 do Grupo (-) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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CASO 10 ()

DOMINIO DA FREQUENCIA PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 29 — Caso 10 do Grupo (-) — llustragdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma

CASO 11 (+)

DOMINIO DA FREQUENCIA TiTTEST PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 30 — Caso 11 do Grupo (-) — llustragdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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DOMINIO DA FREQUENCIA PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 31 — Caso 22 do Grupo (-) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma

DOMINIO DA FREQUENCIA PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 32 — Caso 29 do Grupo (-) — llustragdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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CASO30(-)
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Figura 33 — Caso 30 do Grupo (-) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma

CASO32(-)
m - -
00 -
il o 1100
- 2 1000
™ -
[ 2 "l Ko
e L Sl
-
- il 700
- »
600
600 700 800 900 1000 1100
RR_ (ms)
DOMINIO DA FREQUENCIA TILT-TEST PLOT DE POINCARE
RR Time Series Mﬁ-“%

TACOGRAMA

Figura 34 — Caso 32 do Grupo (-) — llustragdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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DOMINIO DA FREQUENCIA PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 35 — Caso 34 do Grupo (-) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma

DOMINIO DA FREQUENCIA PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 36 — Caso 38 do Grupo (-) — llustragdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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DOMINIO DA FREQUENCIA PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 37 — Caso 40 do Grupo (-) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma

DOMINIO DA FREQUENCIA PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 38 — Caso 53 do Grupo (-) — llustragcdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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DOMINIO DA FREQUENCIA PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 39 — Caso 60 do Grupo (-) — llustracdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma

DOMINIO DA FREQUENCIA PLOT DE POINCARE

TACOGRAMA

Figura 40 — Caso 64 do Grupo (-) — llustragdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma
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CASO 67 ()
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Figura 41 — Caso 67 do Grupo (-) — llustragdo: Dominio da Frequéncia, Tilt-test, Plot de

Poincaré e Tacograma

Exposicao grafica especifica de cada paciente relacionada aos principais

indices da VFC avaliados dos pacientes do Grupo (-):

GRAFICO LF (n.u.): GRUPO (-)

2() Caso29() Caso30() Caso32() Caso34(-) Caso38(-) Casod0(-) Cas

Grafico 5 - Poténcia de LF (Banda Espectral de Baixa Frequéncia) normalizada dos pacientes do

Grupo (-)
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GRAFICO HF (n.u.): GRUPO (+)

010(-) Caso11(-) Cas

Grafico 6 - Poténcia de HF (Banda Espectral de Alta Frequéncia) normalizada dos pacientes do

Grupo (-)

GRAFICO LF/HF: GRUPO (-)

16,8

Grafico 7 — Relagdo entre as Bandas de Baixa e Alta Frequéncias dos pacientes do Grupo (-)
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GRAFICO DFAL: GRUPO (-)

Grafico 8 - Andlise das flutuacdes depuradas de tendéncias (DFA1) dos pacientes do Grupo (-)

Exposi¢ao grafica comparativa entre os mesmos indices da VFC, distribuidos

entre os grupos:

Grafico 9 — Comparacdo entre a Banda Espectral de Baixa Frequéncia dos integrantes do

Grupo (+) com o Grupo (-), em ordem crescente, de acordo com a idade dos integrantes
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GRAFICO: HF (n.u, GRUPO [+) £ HF (n..] GRUPO (|

Grafico 10 — Comparacdao entre a Banda Espectral de Alta Frequéncia dos integrantes do

Grupo (+) com o Grupo (-), em ordem crescente, de acordo com a idade dos integrantes

GRAFICO: LF/HF GRUPO (1) £ LF/HF GRUPO (-

Grafico 11 — Comparac¢do entre a relacdo das Bandas Espectrais de Baixa e Alta Frequéncia dos

integrantes do Grupo (+) com o Grupo (-), em ordem crescente, de acordo com a idade dos

integrantes
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GRAFICO: DFA1 GRUPO (+) E DFAL GRUPO ()
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Grafico 12 — Comparagdo entre a DFA1 dos integrantes do Grupo (+) com o Grupo (-), em

ordem crescente, de acordo com a idade dos integrantes
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DISCUSSAO

7. DISCUSSAO

Na primeira avaliagao estatistica relacionou-se o grupo dos 7 pacientes
positivos (+) ou seja, os pacientes que foram sintomaticos ou positivos para os
eventos sincopais durante o exame, com o grupo dos 40 pacientes negativos (-
) que foram os pacientes assintomaticos ou negativos para eventos sincopais
durante o Tilt-test. As caracteristicas associadas a idade, ao sexo e ao IMC
(indice de Massa Corporal), de cada grupo foram expressas, inicialmente, na
Tabela 1, onde observou-se que a média da idade dos pacientes do Grupo (+)
(22,78 £ 7,01) era significantemente menor (p = 0,0007) que a média da idade
dos pacientes do Grupo (-) (49,45 + 19,12). Logo, os pacientes do Grupo (+)

eram mais jovens em comparagao ao Grupo (-).

Barbisan, J. N et al., no seu artigo: “Variaveis clinicas como preditoras de
resultado do Teste de Inclinagdo em pacientes com sincope”, analisando 130
pacientes, evidenciaram correlagdo do resultado positivo com individuos mais
jovens, entre 16 e 21 anos. Nesse artigo, observou-se, também, que a
prevaléncia da sincope, ou sintomas pré sincopais aumentavam com a idade,

passando de 0,7% em individuos de 35 a 44 anos, a uma incidéncia anual de
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6%, com uma taxa de recorréncia de 30% em individuos com mais de 75

anos.®

George, E et al.,, no artigo “Autonomic Nervous System Changes in
Vasovagal”’, referem que a sincope tem sido comum entre jovens e idosos,
porém com caracteristicas clinicas diferentes entre ambos quando submetidos
ao Tilt-test.®” O Guidelines for the Diagnosis and Manegement of syncope
(version 2009), European Society of Cardiology (ESC), refere que ha uma
prevaléncia consideravel e importante de sincope em individuos dos 10 aos 30
anos de idade, com uma menor prevaléncia nas pessoas com idade entre 40 e
65 anos, e parece haver um pico de incidéncia nos idosos, acima de 65 anos

de idade.!"®%)

No Estudo de Framingham, a presenca de sincope mostrou um

%) Tudo indica que as pessoas

acentuado aumento, apds a idade de 70 anos.
mais velhas apresentam um alto risco para o desenvolvimento de sincope
devido a proépria situacao fisiologica relacionada ao envelhecimento e, também,
a presengca de mais condicdbes de comorbidades, além do uso de mais
medicamentos, 0 que pode predispor a sincope e, ou sintomas

associados. (1493949

) Os pacientes idosos, além de serem mais susceptiveis a
falha dos mecanismos de autorregulagdo, tendem a nao se hidratar
adequadamente, apresentando, assim, um estado de hipovolemia crénica,

muitas vezes, em virtude da falta de sede.®”

Wu, T. C et al., analizando 90 pacientes com idade minima de 5 anos e
maxima de 86 anos, demonstraram que 0s pacientes mais jovens, submetidos
ao Tilt-test, eram muito mais sintomaticos para sincope do que a populacao

adulta.7:98)

Os individuos mais jovens, tendem, em algumas situagdes, a
exacerbar reflexos adaptativos associados ao estilo de vida que levam,
relacionados a intervalos longos entre as refei¢cdes e a alimentagao inadequada
sdo os principais fatores para desencadear a sincope ou sintomas sincopais.
Por isso, a importadncia de se alimentar corretamente e, principalmente, de
ingerir liquidos em quantidades satisfatorias, ajuda nas reagdes quimicas do
organismo e o controle autondmico.®® Assim, a positividade encontrada na

nossa amostra em estudo, nesta primeira analise, demonstrou a positividade
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observada entre as faixas etarias e, portanto, seguem as tendéncias das
demais publicagbes da literatura, uma vez que no Grupo (+), dos 7 integrantes,
a idade minima foi de 16 anos e a idade maxima de 37 anos e no Grupo (-),
dos 40 integrantes, a idade minima foi de 13 anos e a idade maxima de 79

anos.

Em relagdo ao género, tivemos uma amostragem com dois individuos do
sexo masculino e cinco do sexo feminino, totalizando sete individuos no Grupo
(+) e 14 do sexo masculino e 26 do sexo feminino, com um total de 40
individuos no Grupo (-). Observou-se que ndo houve diferenga estatisticamente
significante em termos de distribuicdo de géneros (p = 0,7825). Assim, neste
trabalho, o teste ndo soube dizer se ser “positivo” na amostragem foi mais
comum no sexo masculino ou no sexo feminino, sendo, entdo, prevalente, em

ambos 0s sexos, nesta populagao estudada.

Na monografia de Mariana Adami Leite, intitulada “Sincope
neurocardiogénica: caracteristicas dos pacientes estudados na divisao de
cardiologia, HCFMRP — USP, segundo género, idade, tempo de positivacao,
pressao arterial, frequéncia cardiaca e tipo de sincope documentada na
manobra postural passiva” (2010), analisando 273 pacientes, constatou-se
positivacéo do Tilt-test em 86 individuos; 56 ( 65,1%) do género feminino e 30 (
34,9%) do género masculino.% A presencga de prodromos de sincope, como
tontura, nauseas e diaforese € mais evidente nos pacientes do sexo feminino,
submetidos ao  Tilt-testt do que nos individuos do  sexo

masculino (63,92,101,102,103,104,105)

No proprio estudo de Framingham, a sincope vai ocorrer, pelo menos
uma vez, em 3,0% dos homens e em 3,5% das mulheres, demonstrando a
predominancia no sexo feminino em relagcao ao masculino.®” Em comparagao
com o estudo em questdo, acreditamos que chegariamos as mesmas
conclusdes e significancias estatisticas evidenciadas na literatura, se a amostra

populacional, fosse composta por um numero maior de integrantes.

Um estudo, realizado entre 2008 e 2012, no Oita University Hospital, no

Japao, contradizendo os dados obtidos na literatura, observou que a

positividade do teste foi, predominante, nos individuos do sexo masculino.(%
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Acredita-se que o predominio de sincope e, ou eventos sincopais, relacionados
as mulheres, estejam associados a alteragdes volémicas e hormonais mensais,
dentro do ciclo menstrual, o que pode contribuir, também, em alguns casos

©2) Ha, também,

com anemia, cuja prevaléncia € evidente no sexo feminino.
relatos de que medos, fobias e Sindrome do Panico, por serem situagdes
comuns entre as mulheres podem levar a um descontrole da respiragao,
ocasionando uma hiperventilagdo, o que pode ocasionar uma alcalose
respiratoria e, em alguns casos, levar a mulher a sentir tonturas e, até mesmo,

desmaiar.(1%”

Na avaliacdo do IMC (indice de Massa Corporal), temos, que os
pacientes pertencentes ao grupo (+), ttm IMC (22,60 £ 5,18) significativamente
menor (p = 0,0217) que o IMC dos pacientes do Grupo (-) (26,68 + 3,95)
(Tabela 1). Assim, os pacientes do Grupo (+) eram mais magros em
comparagao ao Grupo (-). Todavia, Zahorska-Markiewicz, B et al., avaliando e
comparando pacientes com obesidade e paciente saudaveis, observaram que
os pacientes com alteracdo do peso tinham resposta positiva ao Tilt-test.('%)
Varios relatos tém procurado demonstrar que um desequilibrio no Sistema
Nervoso Auténomo (SNA), pode representar um importante mecanismo tanto

para o desenvolvimento da obesidade quanto de disturbios associados.®"

Brunetto, A. F et al.,, no estudo “Respostas autonédmicas cardiacas a
manobra de Tilt em adolescentes obesos”, sugeriam que na posi¢ao supina,
foram encontrados valores médios alterados quanto aos componentes
espectrais da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC), entre os
adolescentes com alteracdo do peso, o que correspondeu a uma menor
atividade vagal e, possivelmente, a uma maior atividade simpatica,
respectivamente.'® Citando mais uma vez o artigo de Barbisan, J. N et al.,
onde observou-se que, a média da variavel IMC, global, dos 133 pacientes
envolvidos no estudo, foi de 24,1 + 4,1; nos individuos positivos, foi de 24,0 +
4,3 e nos negativos de 24,0 £ 3,8, ndo demonstrando, neste estudo, relevancia
consideravel quanto a variavel IMC. (6% Leiria, T. L. L et al., analisando 419
pacientes através da associacdo entre o indice de Massa Corporal (IMC) e uma
resposta  positiva durante o Tilt-test, constatou que o0s pacientes

sintomaticos tinham um IMC menor do que 18,5 kg/m2."% No nosso estudo, o
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peso dos pacientes do Grupo (+) oscilou entre 38 quilogramas e 87
quilogramas, com IMC entre 16,4 kg/m? e 30,1 kg/m? e, no Grupo (-), 0 peso
variou entre 44,1 quilogramas e 90,8 quilogramas, com IMC entre 18,8 kg/m? e
29,4 kg/m?.

Dentro dessa primeira avaliacdo estatistica, apds se obter uma idéia das
variaveis (idade, sexo e IMC), passou-se a analise dos parametros referentes a
VFC, ainda dentro da amostra populacional triada, composta pelo grupo dos

positivos (7 individuos) e pelo grupo dos negativos (40 individuos).

De acordo com a Tabela 2, varios indices que compdéem a VFC foram
calculados, pois 0 programa que fez essa andlise, avalia todos esses indices
expressos na tabela, porém, vamos nos ater aos indices que realmente tiveram
expressao significante com os parametros estatisticos. Sdo variaveis bem
conhecidas e consagradas na literatura, por isso, procurou-se manter a linha do

estudo.

A média da variavel LFpow_FFT (n. u.) do Grupo (+) (58,51 £ 15,83) foi
significativamente menor do que a média da variavel LFpow_ FFT (n. u.) do
Grupo (-) (68,20 + 14,51), com importancia estatistica (p = 0,0053). Essa
variavel refere-se ao valor normalizado do componente LF da VFC, dentro da
analise espectral, cuja influéncia autonémica é decorrente da agao conjunta da
modulagao vagal e simpatica, com predominio parassimpatico. Billman, G. E,
no seu artigo, intitulado “The LF/HF ratio does not accurately measure cardiac
sympatho-vagal balance”, sugeriu que o componente espectral LF, dentro da
anadlise da VFC, apresenta a seguinte decomposicdo de predominancia
autondmica: LF = 0,5 parassimpatica + 0,25 de atividade simpatica."'” No
Grupo (+) essa variavel demonstrou uma atenuada redugdo do componente
simpatico, podendo-se afirmar que nesse grupo houve predominio do ténus
parassimpatico evidenciado pelo aumento dos indices relacionados ao Dominio
do Tempo, que refletem a quantificacdo do componente parassimpatico do
SNA, avaliado de modo linear, como o rMSSD (45,15 £ 16,43) e o pNN50
(23,38 £ 15,53) em relagao ao Grupo (-).

Na mesma linha de avaliagdo, a média da variavel HFpow_FFT (n. u.) do

Grupo (+) (41,34 + 15,76) foi maior do que a média desta variavel comparada
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ao Grupo (-) (34,05 + 17,04), com significancia estatistica (p = 0,0054). A
variavel refere-se ao valor normalizado do componente HF na analise
espectral, indicando importante atuagdo do nervo vago nesses pacientes do
Grupo (+). Dentro dessa banda espectral da VFC, Billman, G. E, sugere a
seguinte decomposigdo autondmica: HF = 0,9 parassimpatica + 0,1 de

atividade simpatica."'%

Como, inicialmente, estamos diante de duas amostras populacionais
independentes, de tamanhos diferentes e ndo pareadas, utilizamos, também, o
Teste de Mann-Whitney. A aplicagcado deste teste, evidenciou que a relagéo
entre as medianas da variavel LF com as medianas da variavel HF
(LF_HF_ratio_FFT), dos pacientes do Grupo (+) (2,28 + 2,53) € menor do que a
relagdo entre as medianas da variavel LF com as medianas da variavel HF
(LF_HF _ratio FFT) do Grupo (-) (3,48 = 3,92), com importancia estatistica (p =
0,0061). Essa relacdo, no passado, caracterizava o balangco simpato-vagal
sobre o coragao, porém, nos dias atuais, existem varios questionamentos em
relacdo a essa afirmacdo.!"'” Nos pacientes do Grupo (+) evidenciou-se, uma

diminuicao nesse indice, correspondendo a um dominio parassimpatico.

Por fim, a média da variavel DFA1 (Analise das flutuagbes depuradas de
tendéncias) do grupo (+) (0,99 + 0,15) foi menor do que a média dessa variavel
no Grupo (-) (1,19 = 0,20), com significancia estatistica (p = 0,0182). Essa
variavel € um indice ndo-linear que também mede autossimilaridade dos
individuos envolvidos no estudo; quanto mais proximo do numero “1”, mais
fractal é o sistema avaliado. Quantifica presenga de propriedade fractal em
séries temporais de intervalos RR, podendo dectar possiveis anormalidades
presentes nos individuos investigados. A média dessa variavel, nos individuos

positivos, do nosso estudo estava muito proxima de “1”.¢4146)

Como comentado nos resultados, nessa primeira analise estatistica,
observou-se que as amostras estudadas eram pouco parecidas, mesmo
havendo indices da VFC com significancia estatistica, e isso, portanto,
dificultaria a realizacdo de um estudo pormenorizado o mais adequado
possivel, entre os grupos em questdo e seria primordial para satisfazer o

proposito dos nossos nossos objetivos. Assim, procedeu-se na realizagao de
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uma nova analise estatistica, porém, com o emparelhamento dos pacientes o
mais semelhante possivel. Manteve-se o grupo dos 7 pacientes considerados
positivos (Figuras 21 — 27 e Graficos 1 — 4) e, do grupo dos 40 pacientes
negativos, foram selecionados 14 pacientes (Figuras 28 — 41 e Graficos 5 — 8)
com caracteristicas semelhantes entre as variaveis analisadas, pois o restante
dos pacientes néo se assemelhavam com o grupo dos pacientes positivos, pois
haviam discrepancias relacionadas a idade (Fluxograma 2). A Tabela 3 (tabela
emparelhada) expressa os dados emparelhados do Grupo (+) com o Grupo (-)
e os Graficos 9 — 12 comparam os indices da VFC estudados entre os grupos,

em ordem crescente de acordo com a idade dos integrantes.

47 pacientes selecionados para o estudo

40 pacientes com Tilt-test (-) 7 pacientes com Tilt-test (+)

14 pacientes com Tilt-test (-) 7 pacientes com Tilt-test (+)

sojueyjawas oeu SB]UB!DEd 9¢

e semelhantes

Fluxograma 2 — Processo de selecdo dos pacientes emparelhados
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Agora, nessa segunda analise estatistica, as caracteristicas observadas,
relacionadas & idade, ao sexo e ao IMC (indice de Massa Corporal), dos
individuos emparelhados foram analisadas, novamente, e observou-se que a
média da idade dos pacientes do Grupo (+) (22,78 + 7,01) continuou sendo
menor do que a média da idade dos pacientes do atual Grupo (-) (28,82 %

10,09), porém sem significancia estatistica (p = 0,1735) (Tabela 3).

Em relacdo ao género, tivemos uma amostragem com 2 individuos do
sexo masculino e 5 do sexo feminino, totalizando 7 individuos no Grupo (+) e 5
do sexo masculino e 9 do sexo feminino com um total de 14 individuos no
atual Grupo (-). Observou-se, também, que ndo houve diferenca
estatisticamente significante em termos de distribuicdo de géneros (p = 0,7821)
(Tabela 3). Assim, o teste também, continuou ndo sabendo dizer se ser
‘positivo” na amostragem era mais comum no sexo masculino ou no sexo

feminino, como ja evidenciado anteriormente.

Na avaliagdo do IMC (indice de Massa Corporal), constatou-se que os
pacientes pertencentes ao Grupo (+), ttm a média do IMC (22,60 + 5,18)
menor que a média do IMC (25,34 * 2,82) dos pacientes do Grupo (-), contudo,
sem importancia estatistica (p = 0,1382) (Tabela 3). Essa menor média foi

mantida como anteriormente discutido.

Como era de se esperar, com o emparelhamento, ndo haveria o porqué
de haver significancia estatistica entre as médias das varidveis em

comparagao, pois uma vez que o0s grupos sao semelhantes.

Mantendo a mesma sequéncia da linha de estudo, dentro dessa segunda
avaliacao estatistica, apds a analise das variaveis (idade, sexo e IMC), passou-
se a analise dos parametros referentes a VFC, agora, dentro das amostras
emparelhadas, composta pelo grupo dos positivos (7 individuos) e pelo grupo

dos negativos (14 individuos).

Na Tabela 2, observou-se as principais variaveis analisadas,
relacionadas a VFC, com destaque para as varidveis que expressaram

importancia estatistica na primeira analise das amostras, quando o Grupo (-)
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era composto por 40 individuos. Essas variaveis sao indices tanto lineares
quanto nao-lineares. Alguns desses indices (LFpow_FFT (n. u.), HFpow_FFT
(n. u.), LF_HF ratio FFT e DFA1), na primeira analise, tiveram expressao
significante com os parametros estatisticos. Essas variaveis s&o bem
conhecidas e consagradas na literatura pesquisada e foram importantes para a
nossa pesquisa de curto tempo que estudou os vinte primeiros minutos iniciais
dos pacientes submetidos ao Tilt-test, na posi¢do supina, porém, na segunda
analise estatistica, com as amostras emparelhadas (Tabela 4), observou-se

que apenas o indice ndo-linear DFA1 apresentou significancia estatistica.

Kouakam, C et al., analisando a resposta simpatovagal em pacientes
com sincope inexplicada, em um estudo envolvendo 69 individuos, com média
de idade de 42 + 18 anos, concluiu que nos primeiros 5 minutos de posicao
supina comparado com os 5 primeiros minutos de posigao ortostatica no Tilt-
test, os indices espectrais da VFC, foram semelhantes entre os grupos dos
pacientes que desenvolveram sintomas sincopais, com aqueles que foram
negativos para tais sintomas‘''” Contudo, no estudo “Time and frequency
domain analyses of heart rate variability during orthostatic stress in patients with
neurally mediated syncope”, Morillo, C. A et al., avaliou 30 pacientes e
evidenciou diferengas significativas dos componentes espectrais da VFC nos
pacientes sintomaticos para sincope, nos primeiros 5 minutos do Tilt-test.('"?
Observou que em individuos saudaveis e em posicdo supina, ha uma
contribuicdo importante de ambos os componentes espectrais da VFC, porém,
quando expostos a inclinagdo, o componente de baixa frequéncia aumentou

significativamente.(112173.114)

A média da variavel LFpow_FFT (n. u.) do Grupo (+) (58,51 + 15,83) foi
menor do que a média da variavel LFpow_FFT (n. u.) do Grupo (-) (68,20 %
15,10), (Grafico 9) sem importancia estatistica (p = 0,1987). Na analise
anterior, essa variavel evidenciou uma atenuada redugdo do componente
simpatico no grupo dos individuos sintomaticos. Na atual analise (Tabela 4),
evidenciou-se que o Grupo (+) tem predominio parassimpatico em relagao aos
individuos saudaveis, confirmado pela elevada média dos indices relacionados
ao Dominio do Tempo (rMSSD (45,15 + 16,43) e pNN50 (23,38 + 15,53)), os

quais sdo quantificadores da atividade parassimpatica do SNA. Logo, a média



71

da variavel LFpow FFT (n. u.) do grupo sintomatico durante o Teste de
inclinagldao, foi menor em relagdo a média dos individuos saudaveis,
provavelmente devido a uma reducgido consideravel do componente simpatico
da banda de baixa frequéncia da VFC (LF = 0,5 parassimpatica + 0,25 de
atividade simpatica), porém, sem significado estatistico. Alguns artigos
sustentam, desde 2011, que o componente espectral de baixa frequéncia da
VFC néao representa uma variavel fiel para a quantificagcdo simpatica

(10.115.116) hois alguns estudos tém evidenciado que a banda de baixa

cardiaca,
frequéncia da VFC é sensivel ao barorreflexo, a vasodilatacédo, vasoconstriccéo
entre outros,""? porém, em 2015, Miranda, C. M e Silva, R. M. F. L, no artigo
“Analise da Variabilidade de Frequéncia Cardiaca antes e durante o Teste de
Inclinagdo em Pacientes com Sincope Vasovagal Tipo Cardioinibitoria”
analisando os parametros espectrais da VFC, demonstrou que o componente
LF nos individuos do estudo, posicionados na posicdo supina, apresentou
sensibilidade de 97,4%, com excelente rastreamento diagndstico, detectando
corretamente os pacientes com histéria de sincope, e especificidade de 83,3%,
também detectando aqueles verdadeiramente negativos, que nao
apresentavam histéria prévia de sincope, possibilitando também a confirmacéao
do diagndstico. Em individuos saudaveis, comparando-se a VFC na posigéo
supina e apds a manobra postural de inclinagao, foi observado aumento de
LF.(""" Como evidenciado acima, os pacientes saudaveis do trabalho, o Grupo
(-), apresentaram a média da componente espectral LFpow_FFT (n. u.) com
valor superior em relagdo a meédia dessa mesma variavel, no Grupo (+).
Contudo, Folino A. F et al., no estudo “Autonomic modulation and cardiac
contractility in vasovagal syncope”, observou que nos pacientes, apos a
administracao de nitrato e com Tilt-test positivo para sincope ou sintomas
sincopais, apresentaram um aumento significativo de LFpow FFT (n. u.), ao
passo que nos individuos assintomaticos, ou negativos, houveram mudangas
semelhantes, porém menos distintas.'"® Provavelmente, o uso do nitrato pode
ter contribuido para o aumento mais expressivo da fragado parassimpatica do
componente espectral LFpow FFT (n. u.) da VFC, supostamente, devido ao

seu efeito vasodilatador.
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Nesta mesma linha de avaliacdo, a média da variavel HFpow_FFT (n. u.)
do Grupo (+) (41,34 £ 15,76) € maior do que a média desta variavel comparada
ao Grupo (-) (31,67 £ 14,99), (Grafico 10) também sem significancia estatistica
(p = 0,1978), neste trabalho. Todavia, de acordo com os valores médios, a
diferenca entre os grupos foi expressiva e, da mesma forma que na primeira
avaliacado estatistica, esse componente HF da analise espectral indica
importante atuagao vagal nos pacientes do Grupo (+) e, ou sintomaticos
durante a realizagdo do Tilt-test. Miranda, C. M e Silva, R. M. F. L,
evidenciaram que o componente espectral da VFC, HF, nos pacientes
saudaveis, ap0s a manobra postural de inclinagdo, apresentou redugdao em

relacdo aos valores de repouso na posicdo supina.!''”)

Pacientes que
apresentam sincope, ou sintomas preé-sincopais, durante o Tilt-test, apresentam
uma variavel HF elevada em relacdo aos pacientes assintomaticos."'® No
nosso trabalho, também evidenciamos essa informacado e a anterior, entre os
nossos pacientes do estudo. O estudo de Morillo, C. A et al., comparando um
grupo de 15 pacientes sintomaticos para eventos sincopais com um grupo
controle de 15 pacientes negativos para eventos sincopais, nos 5 primeiros
minutos da posi¢céo supina com os 5 primeiros minutos na posic¢ao inclinada do
Tilt-test, evidenciou que o componente HFpow FFT (n. wu.) foi
significativamente aumentado nos pacientes que desenvolveram sincope.(”z)
Todavia, ainda citando Folino A. F et al., analisando 15 individuos, notou que o
Tilt-test foi positivo em 65% dos pacientes, apds administracdo de nitrato.
Nessa analise, houve uma diminuigdo do componente HFpow_FFT (n. u.) nos
pacientes positivos para sincope ou sintomas sincopais. Nos pacientes
negativos ou assintomaticos durante o exame, as mudangas foram
semelhantes e menos evidentes.('"® Talvez, a administragcao do nitrato tenha
influéncia consideravel na reducdo da banda HF, o que nado é observado nos
demais artigos pesquisados, sem o uso dessa substancia, pois 0 comum, é um
aumento do componente HF nos individuos considerados positivos para

sincope ou sintomaticos, durante o Tilt-test.

A relagdo entre as medianas das variaveis LF com as medianas das
variaveis HF (LF_HF _ratio FFT) (2,28 £ 2,53), dos pacientes do Grupo (+) é

menor do que a relagdo entre as medianas das variaveis LF com as medianas



73

da variavel HF (LF_HF_ratio FFT) (3,48 + 4,07) do Grupo (-), (Grafico 11)
também sem importancia estatistica (p = 0,4917). Como mencionado, essa
relagdo, no passado, caracterizava o balango simpato-vagal sobre o coragao,
porém, nos dias atuais, existem varios questionamentos em relacdo a essa
afirmacao."” Nos pacientes do Grupo (+) evidenciou-se, uma diminuicdo
nesse indice, correspondendo a um dominio parassimpatico. Observou-se que
em individuos saudaveis, na posicdo supina, e apos a manobra postural de

(") Kouakam, C et al., no artigo

inclinagao, houve um aumento da razao LF/HF.
“Inadequate sympathovagal balance in response to orthostatism in patients with
unexplained syncope and a positive head up tilt test” onde foram avaliados 69
pacientes, concluiu que nos individuos que tiveram o Tilt-test positivo, a relagao
(LF_HF_ratio_FFT) apresentou-se menor em relagdo a do grupo de pacientes
que tiveram o Tilt-test negativo, sugerindo um predominio da atuagéo vagal nos

pacientes que positivaram o Tilt-test.(""")

Em pacientes com narcolepsia,
observou-se uma relagdo (LF_HF _ratio FFT) aumentada durante o repouso
supino. Como esperado, o LFpow_FFT (n. u.) aumentou e HFpow_FFT (n. u.)
diminuiu no grupo controle de pacientes normais durante o Tilt-test, mas n&o
mudou em nos individuos com narcolepsia, sendo comparavel aos valores na
condicdo supina. Entendeu-se que as pessoas com narcolepsia, mostraram um
aumento da modulagédo simpatica atuando na VFC na condi¢cdo supina e que
ndo aumentou ainda mais durante a fase de inclinagdo do Tilt-test.'"® Em
2013, Billman, G. E, discutiu em seu artigo que a relagdo LF / HF ndo é um
bom indice para medir com precisdo o equilibrio simpato-vagal cardiaco;''?
mesmo essa relacdo nao apresentando significado estatistico (p = 0,4917) na
segunda analise do nosso estudo, resolvemos cita-la, porém, a mesma né&o
podera ser utilizada, para as nossas conclusodes finais, pois acreditamos que
em outro momento, poderemos avaliar melhor outras variaveis que levarao

essa relagao a ter bom significado dentro do contexto a ser estudado.

Finalizando, a média da variavel DFA1 do Grupo (+) (0,99 * 0,15) é
menor que a média dessa variavel no Grupo (-) (1,18 £ 0,19), (Grafico 12) com
significancia estatistica (p = 0,0343). Esse resultado € muito semelhante ao
resultado da primeira analise estatistica, implicando um maior grau de

complexidade nos individuos envolvidos no estudo, principalmente, quanto
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mais proximo do numero “1” for o resultado. Isso sugere, que, entre os 7
individuos positivos do estudo, os intervalos RR, captados pelo aparelho Polar
RS 800 CX (cinto transmissor e relogio) durante os 20 minutos iniciais, com o
paciente na posig¢ao supina, pode evidenciar que uma sub-unidade de intervalo
RR, se assemelhasse a uma série de intervalos RR em uma escala de tempo
maior, demonstrando que existe uma correlacdo de curto prazo entre os
intervalos RR, nos quais os intervalos em determinado intervalo de tempo, sao
parcialmente dependentes de segmentos anteriores.“® Vallejo, M et al., no seu
artigo, intitulado “Cardiac Autonomic Response to Active Standing in Adults
With Vasovagal Syncope”, avaliando 25 paciente e comparando-os entre si,
evidenciou que os pacientes que positivaram o Tilt-test, ja na posigao supina,
tinham uma média do componente DFA1 menor que a média dos individuos
que negativam o Tilt-test.'*® Essa informagdo é muita parecida com o que
encontramos no nosso estudo. E isso pode sugerir que os individuos do Grupo
(+) tenham uma redugéo da atividade simpatica em relagdo aos do Grupo (-).
Sabe-se que valores do indice DFA1 menores do que “1” e préximos de 0,5
implicam que nao ha correlacdo entre os intervalos RR, tratando-se de um
processo aleatério e indicam uma perda da dindmica da frequéncia cardiaca e
apresentam sinais mais irregulares, como no caso de pacientes com doencgas
cardiovasculares. Os valores superiores a “1” e proximos de 1,5 sdo sinais de
comportamento fortemente  relacionados, lineares, representando sinais
correlacionados, regulares, sem oscilagado, sem flutuagdo e sem variabilidade,
simplesmente, fixos, denunciando, também, um individuo n&o saudavel,
enquanto que o valor mediano “1” representa um individuo saudavel, em
equilibrio hemodinamico, com caracteristicas dinamicas de séries temporais e
com todos os atributos de um sistema cadtico, o que reflete um comportamento

semelhante a um fractal. (2"

A variavel DFA1 do grupo (+) permaneceu
menor do que a variavel DFA1 no Grupo (-), contudo, mantendo a significancia
estatistica (p = 0,0343). Aqui se encontra um problema que nos deparamos e
de dificil solugdo: por que esse indice teve significancia estatistica em
comparagao aos dois grupos, se no Grupo (+) ele esteve mais proximo de “1”
em relagado ao Grupo (-), se sabemos que a tendéncia central é ser saudavel?
E o porqué desse indice distanciar-se de “1” no Grupo (-), teoricamente

saudavel?
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Assim, mesmo apresentando significAncia estatistica, a variavel DFA1,
isoladamente, com os seus valores numeéricos, ndo proporciona uma medida
fiel para a finalidade da qual almejavamos. Esta variavel € um dos indices da
VFC nao-linear, que fazem parte da Teoria do Caos, que ainda precisa ser
melhor entendida, estudada e mais utilizada nas pesquisas para se poder
compreender melhor o estudo do SNA, inclusive, associada a outros indices

nao-lineares.
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CONCLUSAO

8. CONCLUSAO

Assim, neste trabalho, obtivemos alguns resultados matematicos
promissores, porém, concluimos que a analise da VFC, pelos métodos
lineares, nos pacientes submetidos ao Tilt-test, ndo demonstrou significancia
estatistica suficiente para servir de ferramenta capaz de prever os pacientes
sintomaticos ou positivos para sincope ou enventos sincopais, submetidos ao

Tilt-test, j@ nos 20 minutos iniciais do exame na posigcdo supina, em
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comparagdo com 0s pacientes assintomaticos ou negativos para sincope.
Como esses indices nao demonstraram mais significAncia estatistica, nao
conseguimos, também, inferir se existe validade clinica da VFC por meio da
Curva ROC (Receiver Operator Characteristics Curve), avaliando se a VFC tem
sensibilidade e especificidade satisfatérias comparativamente ao exame padrao

ouro (Tilt-test).
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CONSIDERACOES FINAIS

9. CONSIDERACOES FINAIS

Pretendemos dar continuidade ao estudo em questdo, aumentando mais
significativamente a amostra populacional, selecionar os integrantes e né&o
aloca-los aleatoriamente, como neste trabalho; apurar o método de avaliagao
para evitar as interferéncias ocorridas e, ainda, utilizar um programa de analise
mais sensivel e mais especifico. Utilizaremos para a realizagao do Tilt-test os

angulos recomendados pela Normatizagdo dos Equipamentos e Técnicas para
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Realizagdo de Exames de Teste de Inclinagdo Ortostatica. Os indices da VFC
serdo os mesmos analisados, tanto os lineares quanto os nao-lineares e, ainda,
serdo analisados por um método diferencial: a Analise Simbdlica, a qual
consiste em simbolos numéricos, podendo, em conjunto, expressar, de modo
mais substancial o funcionamento do SNA e, sera uma forma de nos sanar a

duvida em relagao ao indice nao-linear DFA1.
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ANEXOS

11. ANEXOS
11.1. ANEXO -1

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo do Estudo:

Comportamento da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca em pacientes submetidos ao
Tilt-test.

Investigador Principal:
Arnaldo Pedro da Silva
Introducdo:

Vocé estd sendo convidado para participar de um projeto de pesquisa relacionado ao
comportamento da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC). A sua escolha como
candidato para esse estudo se deve por causa das suas carateristicas serem
compativeis. E importante que voceé leia com atencdo a descri¢do do estudo. Caso
aceite participar, é necessario que vocé saiba sua funcdo nesse projeto, a natureza e os
riscos da sua participacdo, que, no caso do projeto em questdo, é minimo e, além
disso, vocé devera também fornecer seu consentimento por escrito (é necessario
assinar esse termo de consentimento livre e esclarecido caso decida participar do
estudo).

Proposta do estudo — exposic¢ao:
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Sabemos que o sistema nervoso autdonomo desempenha um papel importante na
regulacdo dos processos fisiolégicos do organismo humano tanto em condicbes
normais quanto patolégicas e, também é o principal responsavel pelo controle
automatico do corpo frente as modificacbes do ambiente. Dessa maneira, pode-se
perceber que o organismo possui um mecanismo que permite ajustes corporais a todo
momento, proporcionando, assim a sua estabilidade (homeostase). Logo, trata-se de
um sistema complexo que, ainda hoje, necessita ser pesquisado cada vez mais para ser
melhor entendido. O presente estudo visa compreender o funcionamento desse
sistema por meio da avaliacdo do comportamento da Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca (VFC) no momento da realizagdo do Tilt-test, através de um monitor de
frequéncia cardiaca (Polar RS 800 CX), semelhante aos utilizados para fazer academia e

esportes em geral.

O Tilt-test € um exame ja consagrado e amplamente empregado, em todo o mundo, na
avaliacdo de pacientes com desmaios e coracdao normal, ndo sendo, dessa forma, o
objetivo do estudo em questdo, o qual visa avaliar como se comporta a VFC nos
pacientes submetidos a tal exame. Logo, no paciente selecionado, serd acoplado o
aparelho Polar RS 800 CX (cinto transmissor e relégio), o qual sera o responsavel pelas

medidas da VFC durante todo o Tilt test.

Procedimentos do estudo a serem seguidos:

Se vocé concordar em participar desse estudo, vocé:

a) Serd questionado sobre sua identificacdo, sua saude atual, suas medicacdes;

b) Suas medidas como peso, altura, medidas da cintura e do quadril serdo verificadas e

anotadas pelo médico ou profissional de salde da pesquisa;
Rubricas:

1) Paciente/ Representante legal / Testemunha imparcial: 2)

Pessoa responsavel pelo consentimento:

c) Na sala preparada para a realizacdo do exame, vocé serd monitorizado(a) e sera

acoplado em seu corpo o aparelho Polar RS 800 CX (cinto transmissor e reldgio), o
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qual serd o responsavel pelas medidas da VFC durante todo o exame. O tempo

de duracdo do exame, quando ndo ocorrer intercorréncias, serd de 1 hora.
d) Sua pressao arterial e frequéncia cardiaca serdo avaliadas e anotadas a cada minuto.
Em que este estudo serd diferente de um Tilt test convencional?

A Unica coisa que serd diferente de um exame Tilt-test convencional, durante a
pesquisa, sera a utilizacdo do monitor de VFC (Polar RS 800 CX). Como ja citamos, o
Tilt-test ndo estda sendo avaliado e sim, como a VFC se comporta nos pacientes
submetidos ao teste de inclinacdo (Tilt test), sendo o aparelho Polar RS 800 CX (cinto
transmissor e reldgio) o responsavel pela captagdo dos sinais e da monitorizagao

acessoria durante todo o periodo de exame.

Quais os possiveis efeitos colaterais, os riscos e os desconfortos em fazer parte do

estudo?

O presente estudo consiste na monitorizacao da VFC, durante a realizacdao de um Tilt-
test convencional, conforme solicitado pelo seu médico assistente. A seguir,
descreveremos os principais efeitos colaterais e riscos relacionados ao Tilt-test ao uso

do Polar RS 800 CX.

O Tilt-test é realizado em uma maca especial, em que o senhor(a) permanecera
deitado por um periodo de 20 minutos. Apds este periodo inicial, a maca sera inclinada
em angulo de 60-80°, durante um periodo varidvel (dependendo da resposta ao teste),
até no mdaximo 40 minutos. Nao serdo colhidos exames de sangue e ndo serd preciso
cateterizar acesso venoso, a ndo ser que se faca necessario para tratamento de
gualquer complicacdo. Durante todo o tempo, o senhor(a) estard com monitor
cardiaco, oximetro de pulso e a pressao serd medida a cada minuto ou quando se fizer
necessario. O exame sera interrompido quando os sintomas se manifestarem ou a
pedido do paciente. Ndo serdo administradas medicacdes. Os riscos esperados na
realizacdo do Tilt-test, principalmente na posicdo de inclinacdo sdo previsiveis e
minimos, podendo ocorrer ansias, vomitos, sudorese, mal-estar generalizado e
inespecifico, tonturas, vertigens, sincopes e pausas eletrocardiograficas de tempo

varidvel, podendo tender a assistolia, fato este muito raro. Os sintomas acima
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descritos sdo revertidos prontamente apds retornar a maca para a posicao original,
ndo trazendo maiores riscos a sua saude. Podera surgir alguma vermelhiddo leve nas

areas do térax submetidos a monitorizacao pelos eletrodos cardiacos.

Em relacdo a monitorizacdo e a avaliagdo da VFC com aparelho Polar RS 800 CX (cinto
transmissor e relégio), raramente podera ocorrer alergia local devido ao contato com o
cinto transmissor do aparelho Polar RS 800 CX, situacdao nao implica em grandes
consequéncias. Uma vez que ocorra qualquer sintomatologia que comprometa o bem-

estar do paciente, o exame serd interrompido imediatamente

e as medidas cabiveis serdo instituidas pela equipe para intervir imediatamente na

ocorréncia.
Rubricas:

1) Paciente/ Representante legal / Testemunha imparcial: 2)

Pessoa responsavel pelo consentimento:

Possiveis Beneficios da Participagao:

Ndo ha nenhum beneficio direto para vocé por participar nesse estudo. Os beneficios
da pesquisa visam encontrar um método complementar e alternativo para os
pacientes com indicacdo de Tilt-test que tenha relevancia clinica, podendo ter

implicagGes econdmicas e sociais.

Pagamento pela participagdo:

Vocé ndo serd pago pela sua participacdo neste estudo. Portanto, a sua participacdo

nesse estudo ndao implica em nenhum custo adicional, além do valor do exame.

Parada ou retirada de medicagao:

A sua participacdo nesse estudo é voluntaria. O seu tratamento e a conduta do seu
médico ndo serdo afetados se vocé ndao quiser participar desse estudo e, também,
nada mudard em seu tratamento nesta ou em outra instituicdo. Se vocé decidir fazer
parte desse estudo, serd necessario assinar esse termo de consentimento livre e

esclarecido, o qual retrata que vocé concordou em participar desse estudo. Se vocé
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concordar em participar, vocé pode também se retirar do estudo em qualquer

momento que desejar, sem qualquer custo e, ou penalidade.
Confidencialidade:

As informacdes analisadas sdo confidenciais e serdo utilizadas apenas no projeto de
pesquisa, incluindo a confeccdo do artigo cientifico. Fica expresso, desde ja, que todos
os pacientes estardo protegidos de qualquer dano pessoal. Lembramos, também, que
o paciente tem o livre arbitrio de ndo participar do estudo em questdo, podendo
desistir de sua participacdo a qualquer momento que desejar e tal fato constara nos
resultados finais. Vocé recebera uma cdépia deste termo de consentimento e poderd
solicitar qualquer informacdo adicional, no decorrer do estudo, para o pesquisador
responsavel, o médico Arnaldo Pedro da Silva, telefone: (017) 99124-7721 ou email:
arnaldop.silvalgmail.com. Vocé também pode entrar em contato com Instituto de
Moléstias Cardiovasculares — I.M.C (17) 3203-4000 e, ou, ainda com o Comité de Etica
em Pesquisa |I.M.C - telefone (17) 3203-4024, caso vocé tenha duvidas sobre seus

direitos éticos na participacdo da pesquisa.
Finalizagdes do termo de consentimento livre e esclarecido:

Eu li ou leram para mim as informagdes contidas neste termo de consentimento do
estudo em questdo. Eu recebi uma explicacdo sobre a natureza, proposta, duracao,
possiveis efeitos e riscos do estudo, e o que é esperado que eu faca. Minhas questdes
foram respondidas de forma satisfatdrias. Eu concordo em fazer parte dessa pesquisa

e seguir todos os procedimentos do estudo que foram detalhados no texto acima.
Rubricas:

1) Paciente/ Representante legal / Testemunha imparcial: 2)

Pessoa responsavel pelo consentimento:

1. Eu concordo em continuar a participacdo no estudo;

ESIM ENAO

Ultimo nome: Primeiro Nome:
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(letra de forma) (letras de forma)

Assinatura: Data:

(a ser completado pelo sujeito da pesquisa no momento do consentimento)

Testemunha imparcial:

Ultimo nome: Primeiro Nome:
(letra de forma) (letras de forma)
Assinatura: Data:

(a ser completado pela testemunha, caso necessario)

Eu confirmo que pessoalmente expliquei a natureza, proposta, duracdo, e possiveis

efeitos e riscos do estudo para a pessoa que assinou acima.

Eu expliquei cuidadosamente a natureza do estudo para o(a) participante. Certifico
que pelo meu conhecimento a pessoa que assinou este termo de consentimento
entendeu a natureza, demanda, beneficios, e riscos de participar e a assinatura dele(a)
foi presenciada por mim. Nenhum problema médico ou cognitivo prejudicou esse

entendimento.

Ultimo nome: Primeiro Nome:
(letra de forma) (letras de forma)
Assinatura: Data:

(a ser completado pelo investigador ou sub-investigador que conduziu a discussdo do

termo de consentimento)
Uma cdpia desse termo de consentimento livre e esclarecido foi dada para mim.
Rubricas:

1) Paciente/ Representante legal / Testemunha imparcial: 2)

Pessoa responsavel pelo consentimento:
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11.2. ANEXO -2

FICHA CADASTRAL: COMPORTAMENTO DA VARIABILIDADE DA FREQUENCIA CARDIACA EM PACIENTES SUBMETIDOS AO TILT-TEST

NOME DO PARTICIPANTE: ..ottt bbb st bt e b e b e sbe s b e eae e e be e s be e e b s
DATA DE NASCIMENTO: ottt bbb s b s e he s e be b e e be s e bt e e ae s b be s s ae s e bessaneens
0 1PN

PARAMETROS A SEREM AVALIADOS

IDENTIFICACAQ

IDADE: ...ttt e h e e b e e e R b e e £e e ba e e s b e e e e b e e s ea b et e e b e e e bt e e s et e s e bneeereas
SEXO: MASCULINO FEMININO

L0 PP
=5 TP OPRR
ALTURA L L e e b e e e bt e e s b e e e s b e e e e b e e s e e s e e e e e e b e e b e e et s e e s e e e s aae s
IMIEDIDA DA CINTURA: L.ttt b e st s b e e s bbb e sha e e ab e e b e s hb e s bt e sba e sab e e sns e e b e e saae e
IMEDIDA DO QUADRIL: 1.ttt s e s s a e bbb s e aae s
PROFISSAD: ..evvvvrriiieteeiesete sttt s e ae bbb s s e st et s s ss et et e b e s e s s s e b bt s s s e s et et e st e b bbb a s e A s bbb an st et e bbb s s s e st bebae s
ESTADO CIVIL: CASADO SOLTEIRO UNIAO ESTAVEL

ANTECEDENTES PESSOAIS

HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA: SIM NAO
DIABETES MELLITUS: SIM NAO

PROBLEMAS NA TIREOIDE: SIM NAO
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ETILISMO: SIM NAO
TABAGISMO: SIM NAO
OUTROS:

FAZ USO DE MEDICAMENTOS? SIM NAO

SE FAZ USO DE MEDICAMENTOS, QUAIS SAO?

PRATICA ATIVIDADES FISICAS? SIM NAO

SE PRATICA ATIVIDADE FISICA, QUAL E A ATIVIDADE?



