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Resumo

Vieira LO. Avaliagcdo combinada de imagens de cintilografia de perfuséo
miocéardica em posicdo prona e supina [tese]. Sdo Paulo: Faculdade de
Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2021.

Dentre os métodos que avaliam a repercussao funcional das lesGes obstrutivas
coronarianas destaca-se a Cintilografia de Perfusdo Miocardica. Este método
possui grande acuracia para detectar isquemia miocardica, além de ser uma
poderosa ferramenta para prever o risco de eventos coronarianos futuros,
possibilitando estratificar os pacientes e orientar para uma melhor conduta
terapéutica. Atualmente é apropriada para todos os aspectos da deteccdo e
manejo de doenca isquémica do coracao, incluindo diagndstico. Habitualmente
executa-se imagem supina e diversos fatores podem interferir na qualidade da
imagem, como os artefatos de atenuacédo e de movimento. O presente trabalho
tem como objetivo avaliar o aumento da acuracia quando se adiciona a imagem
em posicao prona para realizarmos a avaliacdo combinada (posi¢cdo supina e
prona) em todos os pacientes (independente de sexo ou caracteristicas
fisicas), além de avaliar se a andlise combinada melhora a concordancia entre
os observadores “cegos” e se beneficia algum subgrupo. Foram selecionados
124 pacientes, 81 do sexo masculino e 43 do sexo feminino, que realizaram o
exame no Servico de Medicina Nuclear do Hospital Sdo Rafael, entre maio de
2015 a dezembro de 2017, que foram submetidos a angiografia (padrdo-ouro)
num periodo de 6 meses prévio ou posterior a realizacdo da cintilografia. A
coleta de dados foi feita de forma transversal, submetendo os pacientes aos
dois tipos de imagem, sendo o grupo “teste” avaliando de forma conjunta as
posicdes prona e supina e o grupo “padrdao de referéncia” as imagens em
posicdo supina. A concordancia entre avaliadores foi avaliada através do
calculo do coeficiente de concordancia kappa de Cohen. A comparacdo de
acuracia entre método de teste e o padrdo de referéncia foi feita através do
teste de McNemar. A adogao de imagens combinadas (em posi¢do prona e
supina) na avaliacdo visual ndo trouxe impacto direto na Acuracia (71,8% vs
67,7%), mas determina aumento na Especificidade e no Valor Preditivo Positivo
(75,4% vs 88,5% e 74,1% vs 81,1%), 1C95%, P<0,005), além de melhora
relevante nos valores de Raz&o de Verossimilhanga Positiva (2,78 para 4,15).
Esses beneficios sdo identificados inclusive quando avaliamos por regides de
grandes artérias coronarias, populacdo masculina e feminina e em subgrupos,
exceto para o subgrupo de pacientes diabéticos. Comparando laudo “cego” e
“ndo-cego”, a acuraria foi idéntica (73,4%). Entretanto, a especificidade “cego”
se revelou superior ao laudo “nao-cego” (75,4% vs 67,2%). A concordancia
entre 0os observadores melhorou quando avaliamos a imagens combinadas
(1IC95% 0,418-0,929 vs IC95% 0,658-0,986, P<0.001) e no territério das trés
grandes artérias coronarias, se mantendo com Concordancia Substantiva ou
Quase Perfeita quando avaliamos as imagens combinadas, em especial no
territorio de artéria circunflexa, onde vemos apenas Concordéancia Quase
Perfeita quando utilizamos as duas imagens. Em concluséo, considerando que
a adocao de uma imagem em posi¢cao prona nao traz grande impacto no tempo
de exame, ndo determina custos adicionais e potencializa o0 método em relagéo
a sua especificidade e concordancia entre observadores, a imagem adicional
em posicao prona pode ser considerada na pratica clinica, de forma rotineira.



Resumo

Descritores: Cintilografia; Imagem de perfusdo miocéardica; Doenca da artéria
coronariana; Isquemia miocéardica; Decubio ventral; Posicdo supina;
Cateterismo cardiaco.
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Abstract

Vieira LO. Combined evaluation of prone and supine images in myocardial
perfusion scintigraphy [thesis]. Sdo Paulo: “Faculdade de Medicina,
Universidade de Sao Paulo”; 2021.

Myocardial perfusion scintigraphy stands out among the methods used to
assess the functional repercussions of obstructive coronary lesions. It is a
highly accurate method for detecting myocardial ischemia, in addition to being a
powerful tool to predict the risk of future coronary events. This makes it possible
to stratify patients and guide them towards a better therapeutic approach.
Currently, this method is appropriate for all aspects related to the detection and
management of ischemic heart disease, including diagnosis. Often, a supine
image is obtained and several factors could interfere with the quality of the
image, such as attenuation and movement devices. The present work aims to
evaluate the increase in accuracy when adding an image in a prone position to
perform a combined assessment (supine and prone position) in all patients
(regardless of sex or physical characteristics). Additionally, we assessed
whether the combined analysis improves agreement between “blind” observers
and whether there were any subgroup benefits. 124 patients were selected, 81
males and 43 females, who underwent examination at the Nuclear Medicine
Service of Hospital Sdo Rafael between May 2015 and December 2017 and
who underwent angiography (gold standard) within a period of 6 months before
or after the scintigraphy. Data collection was conducted cross-sectionally, both
types of images were obtained in all patients with the "test" group evaluated
based on the prone and supine positions together and the "reference standard"”
group evaluated based on images in the supine position. Agreement between
evaluators was assessed by calculating Cohen's kappa agreement coefficient.
The accuracy comparison between the test method and the reference standard
was performed using the McNemar test. The adoption of combined images (in a
prone and supine position) in the visual evaluation did not have a direct impact
on accuracy (71.8% vs 67.7%), but it did determine an increase in the specificity
and positive predictive value (75.4% vs 88.5% and 74.1% vs 81.1%, 95% ClI, P
<0.005), and a significant improvement in the positive likelihood ratio values
(2.78 to 4.15). These benefits were identified even when evaluated in regions of
large coronary arteries, males or females, and all subgroups, except for the
diabetic patient subgroup. Comparing “blind” and “non-blind” reports, accuracy
was identical (73.4%); however, the “blind” specificity proved to be superior to
the “non-blind” report (75.4% vs 67.2%). The agreement between the observers
improved when evaluating the combined images (95% CI 0.418-0.929 vs 95%
Cl 0.658-0.986, P <0.001) and in the region of the three major coronary
arteries, with substantive or almost perfect agreement when evaluating the
combined images, especially in the circumflex artery territory, where we only
observed almost perfect agreement when using the two images. In conclusion,
given that the inclusion of an image in a prone position does not greatly impact
the examination time, does not determine additional costs, and enhances the
method in relation to its specificity and agreement among observers, an
additional image in a prone position could be routinely considered in clinical
practice.



Abstract

Descriptors: Radionuclide imaging; Myocardial perfusion imaging; Coronary
artery disease; Myocardial ischemia; Prone position; Supine position; Cardiac
catheterization.
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Introducéo

As doencas cardiovasculares sado a principal causa de morte no
mundo, dentre as quais, destaca-se a doenca arterial coronéaria (DAC) (GODOY
et al. 2007), cuja identificag@o precoce permite tratamento rdpido e modificacdo

do prognéstico.

De acordo com Siqueira et al (2011), as alteragcbes da perfusdo
miocardica sédo as primeiras a ocorrer durante episédios de isquemia, segundo
0s principios fisiologicos da cascata isquémica. Logo, revela-se a importancia
de métodos capazes de avaliar as alteracdes da perfusédo (fluxo sanguineo e a
reserva de fluxo), através de informacdes provenientes de métodos nédo

invasivos.

O principal objetivo dos métodos diagnosticos n&o invasivos é
identificar o grupo de maior risco, onde a revascularizagéo resulta em melhora
dos sintomas e da sobrevida. (SHAW, 2008). A cintilografia de perfusdo
miocardica (CPM) destaca-se por detectar alteracdes da perfusdo miocardica e
da funcéo ventricular esquerda, auxiliando no diagnostico de DAC, sendo de
grande valor no processo de decisao clinica (LIMA et al. 2003; LOONG et al.

2004).

Apesar da relevancia dos avancos na compreensdo da fisiopatologia
das doencas cardiovasculares e no aperfeicoamento de métodos diagnosticos,
a Doenca Arterial Coronariana (DAC) permanece ainda no século XXI como
uma das principais causas de morte no Brasil e no mundo (GODOQY et al. 2007,
SUN, 2010). A despeito da prevencdo primaria ser prioridade para a medicina
atual, também se faz essencial o desenvolvimento de métodos diagndsticos

complementares que auxiliem na identificacdo precoce da DAC, uma vez que o
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Introducéo

tratamento rapido é crucial para a modificacdo do progndstico (AZEVEDO et al.

2013).

Atualmente, 0 cateterismo cardiaco (CATE), ou
cineangiocoronariografia, € o procedimento padrdo de referéncia para o
diagnostico de DAC; no entanto, novos métodos de imagem nédo invasivos,
como a angiotomografia coronariana por tomoégrafo com multidetectores
(Angio-TC), tém se mostrado uma opcao confiavel para o diagnéstico dessa
doenca, sendo superior inclusive a CPM em subgrupos especificos. Desde que
essa técnica passou a ser utilizada na prética clinica, houve uma rapida
evolugdo na qualidade das imagens obtidas, ‘permitindo a expansdo da
aplicacéo clinica desse método cujas acuracia, especificidade e sensibilidade
para detectar estenose das artérias coronarias ja estdo bem estabelecidas na
literatura (ABDULLA et al. 2007; BUDOFF et al. 2008, CHANG et al. 2011,
CHAO et al. 2011; SUN et al. 2010 apud AZEVEDO et al. 2013). Contudo, €&
importante salientar que, assim como o CATE, a Angio-TC identifica a estenose
anatbmica das artérias coronarianas, mas nao possibilita avaliacdo funcional

das lesfes, em técnicas atuais.

Dentre os métodos que avaliam a repercussao funcional das lesdes
obstrutivas coronarianas destaca-se a CPM. Este método, segundo Azevedo et
al. 2013, “possui grande acuracia para detectar isquemia miocardica, além de
ser uma poderosa ferramenta para prever o risco de eventos coronarianos

futuros, possibilitando estratificar os pacientes e orientar para uma melhor
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conduta terapéutica”. Won e Song (2013) corroboram com Azevedo (2013) ao
afirmarem que a CPM atualmente € apropriada para “todos os aspectos da
deteccdo e gestdo de doenca isquémica do coracao, incluindo diagndstico,
avaliacdo de risco/estratificacdo, avaliacdo de viabilidade miocéardica, bem

como a avaliagao da fungao ventricular esquerda”.

A CPM foi originalmente desenvolvida como uma técnica de imagem
planar bidimensional, mas a aquisicdo de imagens tomogréficas (SPECT, do
inglés: Single Photon Emission Computed Tomography) se tornou o padrdo na

pratica clinica atual desde entdo (Medical Advisory Secretariat, 2010).

Neste prisma, a | Diretriz da Sociedade de Cardiologia sobre Cardiologia
Nuclear (2002, p. 10) descreve os avancos trazidos pela aquisicdo do SPECT
para a CPM: “As imagens tomograficas (SPECT) s&o superiores as imagens
planares, facilitando a separacao de regides vizinhas, melhorando a resolucéo
de contraste e permitindo uma melhor deteccdo das diferencas nas
concentracfes de atividade no miocardio. O SPECT permite também que
regides isquémicas, até mesmo de pequeno tamanho, sejam detectadas em

meio a um tecido com concentragao relativamente normal do tracador.”

O Medical Advisory Secretariat (2010) explana sobre a realizacdo do
exame de CPM: “A CPM para o diagnostico de DAC utiliza um tracador
radiofarmaco administrado por via intravenosa para avaliar o fluxo sanguineo
coronariano regional, geralmente em repouso e ap0s o estresse. Os
marcadores radioativos talio (TI-201) ou de tecnécio-99m (99mTc), ou ambos,
podem ser utilizados para visualizar a aquisicdo de imagens. Exercicio ou um

agente farmacoldgico € utilizado para alcancar o0 estresse. Ap0s a
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administracdo do marcador, a sua distribuicdo no interior do miocardio (o qual é
dependente do fluxo sanguineo do miocardio) € fotografada utilizando uma
gama-camara. Na modalidade SPECT, a gama-camara gira em torno dos
pacientes durante 10 a 20 minutos de modo que multiplas projecdes
bidimensionais sdo adquiridas a partir de varios angulos. Os dados brutos sédo
entdo processados através de algoritmos computadorizadas para obter

imagens tomograficas tridimensionais.”

O resultado da CPM é fundamental na estratificacdo de risco dos
pacientes, acrescentando informagfes e sendo um preditor independente de
ocorréncia de eventos cardiacos futuros. A exemplo, caso a CPM seja normal,
a chance de eventos cardiacos de origem coronaria € menor que 1% ao ano.

(MARCASSA et al, 2008)

Adicionalmente, ha um incremento progressivo no risco da ocorréncia de
infarto agudo do miocardio ou morte em funcdo do grau das alteracGes
perfusionais detectadas a cintilografia, demonstrado posteriormente a
importancia da dimensao da alteracdo isquémica (carga isquémica) na tomada
de decisdo clinica, demonstrando que pequenas alteracfes perfusionais se
beneficiam mais quando é empregado o tratamento clinico, enquanto pacientes
com grandes alteracBes cintilograficas se beneficiam mais do tratamento

invasivo. (HACHAMOVITH et al, 1998 e 2003)

Em atualizacdo recente, Meneghetti et al na Atualizacdo da Diretriz
Brasileira de Cardiologia Nuclear — 2020, avalia a Custo-Efetividade em
Comparacdo ao Cateterismo Cardiaco, considerando que um dos maiores

fundamentos da CPM é a sua boa capacidade de identificar pacientes de baixo
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hY

risco, em que ndo ha necessidade de intervencdo invasiva a despeito de

doenca coronariana estabelecida, como por exemplo, pacientes com lesbes

anatbmicas no CATE. Estudos observacionais da década de 1990
demonstraram que a utilizacdo da CPM foi capaz de identificar os grupos de
alto risco e baixo risco, resultando em reducdo nos custos na avaliacdo e
terapéutica dos pacientes com doenca arterial coronariana (DAC) e evitando
procedimentos que ndo estdo associados a melhora dos desfechos da saude
dos mesmos. Um grande estudo foi realizado nos Estados Unidos da América
(EUA) e recrutou de modo prospectivo 11.372 pacientes com angina estavel,
que foram referidos para a realizacdo de CPM ou cateterismo cardiaco. Os
pacientes foram ajustados quanto ao risco clinico, sendo os custos da
estratégia de cateterismo cardiaco direto (estratégia agressiva) comparados
com a estratégia de cintilografia inicial, seguida de cateterismo seletivamente
nos pacientes de alto risco (estratégia conservadora). Apesar de ambas as
estratégias levarem a desfechos adversos como morte cardiaca e infarto ndo
fatal similares, as taxas de revascularizacdo miocardica foram maiores (entre
13% e 50%) naqueles que se submeteram a cateterismo de modo direto.
(Shaw LJ, et al. 1999) Esse reflexo de revascularizar lesbes anatdmicas que
ndo determinaram isquemia levou a custos médicos associados
desnecessarios da ordem de até cinco mil dblares por pacientes neste estudo.
Atualmente, a utilizacdo de recursos médicos em condicbes que ndo causam
consequéncias para 0s pacientes ou que poderiam ser manejadas de modo
conservador é denominada de “overtreatment” (excesso de tratamento). O
estudo do impacto da CPM na reducdo dos custos demonstra que a sua

principal funcdo é a de evitar que pacientes de risco baixo a moderado pela
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técnica SPECT sejam tratados com cateterismo e revascularizagfes
desnecessarios. De modo similar ao estudo norte americano, Underwood et al.
demonstraram que estratégias que incorporam a cintilografia miocardica na
avaliagcdo de pacientes com doenca coronariana estavel sdo mais baratas e
igualmente efetivas em comparacao as estratégias que incorporam a avaliagdo
anatOmica invasiva coronariana. Cerci et al. avaliaram o impacto do uso de
exames diagnosticos na trajetéria de pacientes com DAC em diferentes
cenarios no Sistema Unico de Saude (SUS). O achado mais relevante do
estudo é de que, apesar dos testes funcionais ndo invasivos serem 0s exames
mais frequentemente solicitados na avaliacdo de pacientes com DAC suspeita
ou conhecida, a maior parte dos custos da saude para esse tipo de paciente
esta relacionada ao procedimento/tratamento invasivo. Ou seja, na realidade
brasileira o0s custos dos exames diagndsticos continuam sendo
significativamente menores do que o0s dos procedimentos invasivos e
terapéuticos. Dessa maneira, parece logica a afirmacdo de que ao
disponibilizar o exame de cintilografia para pacientes do SUS, havera o mesmo
impacto de reducéo de custos, tal como ocorre nos Estados Unidos da América
e em paises da Europa. Outro dado de relevancia se refere ao fato de que a
maioria dos pacientes do estudo que foram revascularizados néo realizou
exames para a documentacdo da carga de isquemia, sendo utilizadas apenas
técnicas diagnosticas anatdomicas. (MENEGHETTI, JC. Et al, 2020.

VOLSCHAN A, 2016. UNDERWOOD SR, et al, 1999. CERCI JJ, et al, 2014.)

Considerando a importancia da CPM, é necessario avaliar fatores que
podem interferir na qualidade de imagem e no seu poder diagndéstico. A

acuracia do estudo pode ser afetada pela presenca de artefatos, que podem
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ser decorrentes de: falhas/limitacbes do equipamento, erros na reconstrucao e
processamento de imagens, falhas no preparo do radiofarmaco ou
relacionadas ao proprio paciente, como artefatos de atenuacdo e de
movimento. Em mais de 40% de pacientes do sexo feminino, existe a
atenuacdo das paredes antero-septal e anterior pelo tecido mamario, muitas
vezes com extensdo ate as porcdes apical e lateral do ventriculo esquerdo,
dependendo do volume e inclusive densidade das mamas. Em paciente do
sexo masculino pode ocorrer atenuacdo pelo diafragma (em até 25 % dos
pacientes), que afeta a parede inferior, assim como em paciente com grande

volume abdominal. (IBRAHIM, et al, 2006)

O exame da CPM tem sido tradicionalmente realizado com o paciente na
posicdo supina. A posicdo supina foi adotada na rotina da pratica clinica uma
vez descoberto que imagens em prona podem causar defeitos falso-positivos
da parede anterior cardiaca (HAYES et al. 2002), ou seja, podem gerar uma
falsa imagem de perfusdo ndo-preservada na parede anterior que, na

realidade, ndo esta sofrendo processo isquémico.

As imagens supinas, entretanto, frequentemente estdo associadas com
atenuacao diafragmatica da parede inferior (geralmente em homem), logo,
sujeitas a defeitos falso-positivo da parede inferior que reduzem a
especificidade do teste. (ESQUERRE et al. 1989; KIAT et al. 1992 apud HAYES
et al. 2003) Para esses efeitos de atenuacéo, principalmente na parede inferior
de pacientes do sexo masculino, utilizamos a imagem em posi¢ao prona, para

confirmar a perfusdo dessa parede inferior.
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A | Diretriz da Sociedade de Cardiologia sobre Cardiologia Nuclear
(2002) afirma ainda, que a posi¢do prona nao deve ser utilizada de rotina em
todos os pacientes, pois nesta posicdo além do detector estar a uma distancia
maior do coracdo do paciente (dificultando a captacdo da imagem), a propria
mesa de estudo pode promover atenuacao parcial dos raios gama provenientes
da regido antero-septal, podendo também resultar em artefatos nesta outra
regido. A mesma Diretriz, ao se referir a posicdo supina como padrao, retifica:
“Os raios gama emitidos pelos tragadores podem sofrer atenuacéo significante
em tecidos do préprio paciente, o que ocorre, notadamente no diafragma e em
mamas volumosas, podendo, infelizmente, resultar no aparecimento de alguns
artefatos nas imagens finais reconstruidas. (...) Na pratica clinica, a aquisicao
de imagens tomogréficas sincronizadas com o ECG diminui significativamente
os falso-positivos causados pela atenuacao diafragmatica, no sexo masculino,
ou das mamas, no sexo feminino. (...) Em relacdo a posicdo supina, a
contagem na parede inferior pode aumentar na posicdo prona, as vezes

auxiliando na diferenciagao entre artefatos e isquemia.”

Sendo assim, € comum na pratica clinica realizar a CPM apenas na
posicdo supina, “‘com a aquisicdo adicional de imagem prona em caso de
imagens supinas interpretadas como anormais, mas as quais o0s defeitos

poderiam representar atenuacgao ou outro artefato” (HAYES et al. 2003).

Adicionalmente, aspectos externos podem interferir na interpretacado do
exame, caso 0 avaliador considere aspectos préprios do paciente (como co-

morbidades, idade, género, histéria familiar e de doenca arterial coronariana
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prévia) e do exame. Essa interferéncia pode ser explicada pelo fenbmeno de

‘GESTALT” e pensamento heuristico.

A palavra “Gestalt” traduz-se por “um todo significativo” e deu nome a
teoria psicoldgica fundada por Max Wertheimer que contrapunha o Atomismo,
buscando examinar e explicar os fenbmenos perceptuais. A psicologia do
Gestalt, por sua vez, apresenta a ideia de que ao conhecer as partes, inferimos
um contexto, ou seja, interpretamos imagens separadas como uma sé imagem
a depender da sua organizacdo, por exemplo. Ao observar o comportamento
do cérebro humano diante de algumas situacdes, foram estabelecidas leis que
demonstram como esse fendmeno ocorre. Sdo essas as leis de: pregnancia,
semelhanca, proximidade, fechamento, continuidade e unidade. A lei da
pregnancia € o fundamento do Gestalt e exprime a ideia de que uma ilustracao
é vista da maneira mais simples, equilibrada, homogénea e regular possivel.
Portanto, a mente humana ira utilizar as demais leis como artificio para

interpretar uma imagem dessa forma. (FILHO, JG et al, 2008)

As leis da Gestalt apresentam-se como tendéncias, a exemplo de:
unidade, que é responsavel por fazer um elemento ser percebido como um so,
distinguindo-o daquilo que o cerca, mesmo quando esse é composto por mais
de uma parte; fechamento que promove o preenchimento de lacunas,
concedendo a imagem um significado; continuidade, o qual produz
interpretacdo da imagem a partir das linhas retas, deixando as formas
circulares ou diagonais como secundarias. A proximidade, por sua vez, indica

gue elementos 6pticos separados pela menor distancia uns dos outros tendem

a ser vistos juntos, e consequentemente constituem uma unidade. No entanto,
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7

a lei da proximidade é sobreposta quando h& semelhanca, ou seja, no
momento em que os elementos apresentam qualidades em comum, formando

com mais facilidade agrupamentos. (FILHO, JG et al, 2008)

Nos ultimos tempos, essa terminologia vem sendo utilizada para indicar
a “intuicdo clinica” gerada por uma analise generalizada e superficial das
informacdes sobre o paciente e sua doenca, de modo que poderiamos
entender o gestalt em questdo como uma “primeira impressao”. O pensamento
heuristico, entretanto, € o processo cognitivo pelo qual o gestalt € concebido, o
gue nos permite acessar probabilidades e predizer valores. Estudos descrevem
alguns tipos de heuristica, como por exemplo a representatividade e a
ancoragem, e revelam como na pratica médica essas técnicas podem ser

eficazes, porém repletas de vieses.

A representatividade diz respeito a questionamentos como “qual a
probabilidade do evento A ser originado de um processo B?” ou “qual a
probabilidade de a hipertensdo ter originado a DAC em determinado
paciente?”. Essas perguntas evidenciam o interesse de definirmos como causa
e consequéncia eventos que se assemelham. Em diversas situacfes, somos
expostos a um valor inicial ou ponto de partida e fazemos ajustes ao longo da
analise das informacdes que nos conduzira a uma determinada respostas.
Portanto, diferentes pontos de partida irdo produzir diferentes estimativas, o
que nos indica a presenca de vieses, e a esse fenbmeno damos o nome de
ancoragem. A heuristica € um modo de julgar eventos e tomar decisées de

maneira eficaz e barata, mas por se tratar de pensamentos automatizados em
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nossas mentes, sua complexidade ndo é avaliada e erros sistematicos sao

cometidos a partir dessa metodologia. (TVERSKY, A. et al, 1985)

Ao utilizarmos o pensamento heuristico, estamos sujeitos a ignorar a
probabilidade a priori e nos basear num conceito distorcido de chance ou de
fixarmos nosso ponto de partida numa informacéo que iréa insuflar ou minimizar
nosso laudo. Para ilustrar essa ideia, Amos Tversky e Daniel Kahneman, ira
indagar sobre um individuo hipotético chamado de Steve. O personagem &
caracterizado como timido e recluso, sempre prestativo, porém pouco
interessado por pessoas, manso, arrumado e apegado aos detalhes. Qual
profissdo pensamos ser mais provavel para Steve? Fazendeiro, vendedor,
bibliotecario ou médico? Em geral, pensaremos que bibliotecario, visto que
estamos associando os estere6tipos que se assemelham. No entanto, ao
priorizarmos a teoria da representatividade, estamos negando a probabilidade
a priori, ou seja, estamos ignorando o fato de que existem mais fazendeiros ou

vendedores que bibliotecarios na populacéo geral. (TVERSKY, A. et al, 1985)

Além dos fatores que interferem na interpretagdo (como o “Gestalt”),
temos que considerar todas as possibilidades de interferéncia na qualidade de
imagem e de interpretacdo da CPM, sendo que entre eles os artefatos de
atenuacdo sdo 0s mais previsiveis e passiveis de serem corrigidos. Tais
artefatos podem determinar uma interpretacdo errbnea pelo avaliador e a
formacao de imagem em diferentes posi¢cdes podem ajudar nessa avaliagao.
Os artefatos podem ser previstos baseados em peso e altura do paciente, sexo
e identificacdo de possiveis barreiras que geram atenuacdo. Na prética clinica

diaria, esses fatores sdo observados e considerados mas a interpretacdo pode
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variar conforme a experiéncia do avaliador. DUvidas recorrentes sdo comuns,
gerando variabilidade de interpretacdo e busca de resposta consistente na
literatura. Questiona-se se € correto inferir que uma paciente do sexo feminino
pode tem a parede inferior do ventriculo esquerdo atenuada (artefato
habitualmente descrito no sexo masculino), se uma perfusdo normal
evidenciada apenas em imagem na posicdo prona deve ser considerada,
independente da regido e das caracteristicas dos pacientes. Questiona-se
ainda se existem subgrupos (por género, caracteristicas antropométricas ou
clinicas) podem se beneficiar ou ndo de alguma técnica de imagem adicional,

principalmente para a populagao feminina.

O presente trabalho procura identificar formas de interpretacdo da CPM
e determinar a realizacdo ou ndo de realizacdo de imagens adicionais que
possam reduzir a interferéncia da atenuagdo na formagdo de imagens
cintilogréficas, trazendo beneficios para a conducdo do paciente com DAC,

sem aumento de exposicéo a radiacdo ou de custo para o paciente.
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Objetivos 15

2.1 Objetivo Primario

Avaliar o aumento da acurdcia de imagens combinadas (posicao
supina e prona) de CPM, quando comparada a imagem padrao (posi¢cao supina
apenas), aperfeicoando a analise de imagens de CPM e, consequentemente, o

progndstico do paciente.

2.2 Objetivos secundarios

a) Observar se a analise conjunta melhora a concordancia entre 0s

observadores cegos.

b) Avaliar subgrupos que possam se beneficiar da analise de
imagens combinadas, segundo comorbidades e dados de historia clinica,

visando identificar subgrupos que se beneficie dessa pratica clinica.

C) Avaliar aumento de acuracia de imagens combinadas (posicdo
supina e prona) de CPM, quando comparada a imagem padrédo (posicdo supina
apenas) em regides de grandes artérias (descendente anterior, coronaria direita

e circunflexa).

d) Avaliar interferéncia do fendmeno de “Gestalt” no laudo, através

de interpretacdo de imagens de forma intuitiva e sem informacdes clinicas.



3 Métodos



Métodos

3.1 Desenho do Estudo

Estudo transversal para avaliacdo de acuracia diagndstica,
comparando a imagens na posicao supina (padrao) e na avaliacdo combinada
(prona/supina). O CATE foi considerado padrédo-ouro, sendo aceito quando
realizado em periodo prévio ou posterior ao exame com intervalo maximo entre
os exames de 6 meses. O projeto foi submetido e aprovado e, Comité de Etica

em Pesquisa do Hospital Sdo Rafael e do Instituto do Coracao (InCor-FMUSP).

3.2 Populagéo

Foram avaliados 129 pacientes que realizaram CPM no servico de
Medicina Nuclear do Hospital Sdo Rafael, Salvador, Bahia, Brasil, no periodo
entre maio de 2015 a dezembro de 2017. Cinco (5) foram excluidos ao total,
trés (3) por ndo terem condi¢des clinicas de realizar imagem em decubito
dorsal (prona — grupo teste), um (1) por solicitar saida da pesquisa e um (1)
devido inconsisténcia na data de nascimento registrada no TCLE e no arquivo
de imagem. Restaram entdo 124 pares de imagens para analise estatistica (0
namero de pacientes esperado era de 111 pares), sendo 81 do sexo masculino
e 43 do sexo feminino. Como critérios de inclusdo, foram considerados
pacientes submetidos a CPM com CATE prévio ou posterior com tempo entre
estes eventos menor que 6 meses e como critérios de exclusao, pacientes com
limitacbes que impossibilitaram a realizacdo de imagens em posi¢cao prona ou

nao aceitaram fazer parte do estudo. De forma prospectiva, 0os pacientes
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realizaram os dois tipos de imagem, sendo estas alocadas nos grupos “teste” e

“padréo de referéncia”. O grupo “teste” € a avaliagdo conjunta da posi¢céo prona

e supina e ou “padrdo de referéncia” as imagens em posi¢cao supina. Ambos

foram comparados com o padrédo-ouro (CATE). Todos os dados clinicos que

possam ser relacionados a doenca coronariana foram coletados e registrados

em prontuario do paciente.

Figura 1. Fluxograma de Inclusdo de Pacientes. Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia,

2015-2017.
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3.3 Métodos de testagem

Os pacientes com critério de inclusdo foram submetidos a Cintilografia
de Perfusdo Miocérdica. O estudo foi realizado segundo protocolo do Hospital
Sé&o Rafael, com aquisicdo de imagens nas posi¢cdes supina, em equipamento
Siemens E-CAM DUAL HEAD, com posterior avaliacdo por trés médicos
nucleares, todos experientes e com titulo de especialista, cegos quanto aos
dados clinicos dos pacientes e ao resultado do CATE. As imagens foram

avaliadas de forma isolada, em momentos diferentes.

3.4 Especificacfes técnicas

Ao chegar a unidade o paciente foi recepcionado por recepcionista ou
secretaria, que checou a solicitacdo médica do exame e documento de
identificacdo com foto, realizando cadastrado e encaminhado a enfermagem
do Servico de Medicina Nuclear (SMN). No SMN foi acolhido pela equipe de
enfermagem, com obrigacdo de checagem das seguintes informacdes: nome,
idade, data do nascimento, telefone de contato, medicagbes em uso, alergias,
asma bronquica pré-existente, peso e altura. Foi nessa oportunidade
apresentado o termo de consentimento livre e esclarecido, e colhida assinatura.
O preparo do paciente foi realizado pela técnica de enfermagem ou biomédico:
obtencdo de acesso venoso em membro superior e colocacdo dos eletrodos

toracicos para realizacdo de eletrocardiograma (ECG).
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Posteriormente, foi realizada uma entrevista com médico. O médico
colheu as seguintes informagdes: indicagdo do exame, quadro clinico atual,
fatores de risco (FR) para doenca arterial coronariana (DAC), histérico de
angioplastia e/ou cirurgia de revascularizacdo miocardica (data e relatério),
além de anotacéo dos resultados de exames trazidos pelo paciente. O médico
registrou as informacdes em formulério especifico/apropriado.

Ainda em consulta, foi definido o tipo de estresse cardiaco a que o
paciente sera submetido, que pode ser por Esfor¢co Fisico, Farmacoldgico
(Dipiridamol) ou Combinado, descritos a seguir:

- Estresse com Teste de Esfor¢co Fisico: O teste de esforco é
conduzido conforme as recomendacdes publicadas e regularmente atualizadas
pela Sociedade Brasileira de Cardiologia em sua Diretriz.

As principais Contraindicacfes ao Teste de Esfor¢co sdo hipertensao
Arterial Sistémica (HAS) nao controlada; suspeita de embolia pulmonar;
suspeita de dissecc¢do aguda de aorta; suspeita de lesao significativa em tronco
de coronaria esquerda; hipertensdo pulmonar; cardiopatia hipertrofica
obstrutiva; miocardite/pericardite; insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC)
descompensada; arritmias mal controladas; estenoses valvares moderadas a
severas mesmo em assintomaticos; insuficiéncias valvares severas mesmo em
assintomaticos; limitacdo fisica ou psicoldgica; disturbios hidroeletroliticos e
metabdlicos ndo corrigidos.

Os principais critérios para interrupcdo do Teste de Esforco serdo a
solicitacdo do paciente, elevacdo da pressao arterial diastélica (PAD)= 120
mmHg em normotensos, elevagao da presséo arterial diastdlica (PAD)= 140

mmHg em hipertensos, queda sustentada da pressao arterial sistdlica (PAS) =
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10 mmHg com o incremento da carga, elevacdo acentuada da PAS = 260
mmHg, manifestacdo clinica de desconforto toracico exacerbado com o
incremento da carga especialmente se acompanhado de alteragOes
eletrocardiogréficas de isquemia, ataxia, tontura, palidez, cianose ou pré-
sincope, dispneia  desproporcional a intensidade do  esforco,
infradesnivelamento do segmento ST de 3 mm adicional aos valores de
repouso na presenca ou suspeita de DAC, supradesnivelamento do segmento
ST de 2 mm em derivagcdo sem a presenca de onda Q, surgimento de
taquicardia supraventricular sustentada ou nao, surgimento de taquicardia
atrial/ fibrilacao atrial, surgimento de bloqueios atrioventriculares de 2° e 3° ou
sinais sugestivos de insuficiéncia ventricular esquerda.

- Estresse Farmacologico — Dipiridamol: As principais indicacGes de
realizacdo do teste farmacoldgico em detrimento do teste de esforco fisico sdo
0 uso de B-bloqueadores ou qualquer outra medicacdo cronotropica negativa,
incompeténcia cronotrépica, distirbios neuroldgicos, ortopédicos ou
vasculares, baixa capacidade aerdbica, bloqueio de ramo esquerdo ou ritmo de
marcapasso.

As contraindicacdes ao uso do dipiridamol sdo doenca pulmonar
obstrutiva cronica (DPOC) com componente de hiper-reatividade brénquica,
asma bronquica, Bloqueio AV de 2° (Mobitz tipo Il, 2:1) ou 3° grau sem
marcapasso normofuncionante, sindrome coronariana aguda instavel ou com
duracéo inferior a 24 horas, PAS < 90 mmHg, hipersensibilidade ao dipiridamol,
uso de substancias que contenham xantinas nas Ultimas 24 horas (café,

chocolate, cha, banana, refrigerante).
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Os principais critérios para interrupcdo ou antecipacao do protocolo do
dipiridamol s&o efeitos colaterais intensos, causando risco iminente ao
paciente, segundo a definicdo do médico-executante, hipotensao arterial < 90
mmHg sintomética, bloqueio AV de 2° ou 3° grau sintomaticos.

Na realizacdo do esforco com dipiridamol o paciente € examinado,
momento em que sera realizada a afericdo da P.A. e ECG (repouso). No tempo
ZERO inicia-se a infusdo do dipiridamol (dose: 0,56 mg/kg), cuja duracao é de
04 minutos. No 6° minuto, aferir novamente a PA e registrar novo ECG (pos
dipiridamol) e realizar a inje¢cdo do radiofarmaco. No 7° minuto, mesmo em
pacientes assintomaticos, inicia-se a infusédo lenta (pelo menos 90 segundos)
de aminofilina 120 mg (05 ml) diluido em 05 ml de SF 0,9%, com possivel
realizacdo de outro ECG (pds-aminofilina, caso tenha havido alguma alteracéo
eletrocardiogréafica importante. Se for evidenciado sintomas permanentes apos
a primeira injecdo da aminofilina, realizar nova infusdo lenta (pelo menos 90
segundos) de aminofilina 120 mg (05 ml) diluido em 05 ml de SF 0,9% e
realizar novo ECG. Caso o paciente permanec¢a sintomatico, considerar o uso
de beta blogueador venoso, oxigenioterapia e encaminhamento para a
Emergéncia.

As provas farmacologicas realizadas na cardiologia nuclear
representam boas alternativas para a avaliacdo de pacientes com limitacdo
fisica ou impedimento clinico para se submeterem a testes ergométricos
eficazes e compreendem em torno de 20% a 30% de todos os casos
encaminhados a cintilografia e aproximadamente 50% dos idosos, sendo 0s

farmacos empregados nessas circunstancias o dipiridamol, adenosina e o
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regadenoson. No nosso estudo o teste farmacologico foi realizado
exclusivamente com dipiridamol.

- Estresse Combinado: As principais indicacbes de realizacdo do
teste combinado em detrimento dos outros dois € o uso de B-bloqueadores ou
qualquer outra medicacdo cronotropica negativa, incompeténcia cronotropica,
distarbios neurologicos, ortopédicos ou vasculares, que nao impecam o
paciente de se movimentar com seguran¢a na esteira ergométrica em baixa
velocidade.

A aplicacdo do dipiridamol ocorre conforme protocolo anterior, porém
com paciente se movimentando em esteira ergométrica em velocidade
confortavel, sem inclinacdo. (BOKHARI S, et al, 2007; NICOLAU JC, 2002;

GUPTANC, 1992; DEPUEY EG, et al 2006; THOMPSON RC et al. 2013).

3.4.1 Aquisicao de imagens

A aquisicdo das imagens foram feitas cerca de 1 hora ap6s injecdo em
repouso e a outra série de imagens 1 hora apdés injecdo sob stress, sendo
injetado o radiofarmaco MIBI-99mTc, na dose total de 30 mCi, 7-10 mCi para
etapa de repouso e 20 — 25 mCi para etapa de estresse, considerando que as
duas fases foram realizadas no mesmo dia e 15mCi para cada fase quando
foram realizadas em dias diferentes, por via de administragéo intravenosa. A
fase do estresse foi realizada sob monitoracdo cardiaca e supervisdo por
cardiologista. A aquisicao foi realizada com colimador alta resolucéo, janela de

15% em 140 keV, em decubito dorsal horizontal, com bracos elevados e
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posteriormente, somente na etapa de “stress”, em posicédo prona. O Padrao do
SPECT foi 64 passos (“steps”) de 20 segundos, detectores a 90°, matriz 64x64,

zoom 1,45.

35 Tamanho amostral

O célculo amostral foi realizado para o teste de McNemar,
considerando a = 0,05; Poder estatistico = 0,80 (1 — B; B = 0,20); acuracia
estimada de 0.7 no padréo de referéncia e acuracia esperada de 0.8 no método

teste. O tamanho estimado foi de 111 pares de observacdes (sujeitos)

Os valores foram estimados com base em estudo que comparam a
cintilografia de perfusdo miocardica com angiografia (cateterismo cardiaco),
mostram sensibilidade e especificidade de 75% e 79%, respectivamente com

estimativa de acuracia de 70%. (JOHANSEN et al., 2005)

3.6 Processamento, critérios de andlise dos dados e interpretacdo de

imagens

Os dados foram tabulados de maneira independente pelos profissionais

responsaveis pela coleta em banco de dados online.

O banco de dados foi exportado da plataforma online e adaptado para
uso nos softwares IBM SPSS Statistics e linguagem de programacdo e

ambiente de desenvolvimento R (R programming language). Dados perdidos
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foram imputados através de imputagdo simples ou multipla, de acordo com seu

percentual de perdas.

Andlises descritivas da amostra foram conduzidas para todas as

variaveis coletadas.

A concordancia entre avaliadores foi avaliada através do calculo do
coeficiente de concordancia kappa de Cohen. A comparacao de acurécia entre
método de teste e o padrdo de referéncia foi feita através do teste de

McNemar.

Foram avaliados defeitos perfusionais em todas as paredes do
ventriculo esquerdo, nas imagens em prona e supina, durante a etapa de
“stress”, com avaliagdo de intensidade (grau 0 a 4) e extensdo (numeros de
segmentos, utilizando analise semi-quiantitativa baseado em 17 segmentos -
Anexo 2).

O consenso da interpretacdo visual semiquantitativa foi realizada. O
grau de concentracdo do radiofarmaco foi graduado numa escala de 5 pontos
(0, normal; 1, discreto; 2, moderado; 3, acentuado e 4, auséncia de captacéo
detectavel de tracador em um segmento). As imagens foram interpretadas
separadamente por trés observadores experientes cegos para todos os dados
clinicos, tipo de estresse e resultado da angiografia coronariana. Em caso de
resultados ambiguos, houve reavaliacdo conjunta e determinacao de resultado
de consenso entre os observadores, ainda de forma cega em relagdo aos
outros resultados. A partir da somatéria das pontuacdes da etapa de estresse
se obteve o SSS (‘summed stress score”) e da etapa de repouso o SRS

(“summed rest score”). Considerando a divisdo do de 100% do ventriculo
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esquerdo m 17 segmentos, cada segmento corresponde a 5,88% do ventriculo
esquerdo e considerando a possibilidade de 4 pontos por segmento, cada

ponto significa 1,44% de ventriculo esquerdo.

Um estudo SPECT com um escore de estresse somado (Summed
Stress Score -SSS) (a soma dos pontos de estresse para todos 0s segmentos)
de 4 ou mais e pelo menos 1 segmento com um escore de estresse de 2 ou
maior foi considerado anormal (estudo positivo). No caso de um estudo
positivo, os defeitos segmentares podem ser definidos como fixos / irreversiveis
(stress / repouso: 2/2, 3/3, 4/4), minimamente reversiveis (3/2, 4/3), achado
misto/parcialmente reversiveis (2/1, 3/1, 4/2), ou reversivel (2/0, 3/0, 4/1, 4/0).

(JOHANSEN et al., 2005)

Em relacdo & angiografia coronaria foi realizada com técnica
padronizada e analisada sem conhecimento dos resultados do CPM DAC
significativa foi definida como a presenca de pelo menos 1 estenose de artéria
coronaria de 70% ou mais em uma artéria epicardica maior. Para fins de
comparacao, os critérios do “National Heart, Lung, and Blood Surgery Clinical
Surgery Study” (50% esquerda principal ou 70% em outras grandes artérias
coronarias) também foram considerados. (JOHANSEN et al., 2005)

Posteriormente foram comparados os dados, buscando incongruéncia
na avaliacdo, além de identificar relacdo com medidas antropométricas e
comorbidades, visando a indicacdo de um subgrupo que se beneficie da
realizagdo de imagens em prona na prética clinica.

Foram avaliados os fatores de risco para DAC, entre eles: HAS,

arritmias, IAM Antigo, doenca renal crbnica, asma, marca-passo, |IAM atual,
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incapacidade fisica, dislipidemia, histéria familiar, diabetes, angioplastia,
revascularizacdo miocardica, tabagismo, ex-tabagista, exame pré-operatério,
exame de viabilidade. Além desses fatores de risco, foram avaliados os
antecedentes/sintomas referidos, como: assintomatica, palpitacdes, dispneia,
dor atipica, sincope, dor tipica e tontura.

Tratamento e outras avaliacbes pertinentes aos achados da
Cintilografia de Perfusdo Miocardica foram avaliados e conduzidos conforme a
decisdo do médico solicitante, ndo constituindo objetivo deste estudo (estudo
sem intervencao), embora o resultado do exame sabidamente contribua para o
manejo dos pacientes.

Para avaliagdo do fenbmeno de “Gestalt”, os exames foram submetidos
a nova analise visual, de forma intuitiva, onde o avaliador apenas determinava
se era positivo para DAC ou negativo para DAC. Informacdes clinicas ou
antropométricas ndo foram fornecidas ao paciente, sendo uma avaliacao
intuitiva “cega”.

Valores de sensibilidade (S), especificidade (E), valor preditivo positivo
(VPP), valor preditivo negativo (VPN), razdo de verossimilhanga positiva (RV+)
e razdo de verossimilhanca negativa (RV-) assim como acuracia foram
calculados para os dois métodos. Graficos apresentando os valores de
sensibilidade e especificidade com seus respectivos intervalos de confianca
foram construidos.

Foram comparados os valores de sensibilidade e especificidade pelo
teste de comparacdo de proporcdes. Trés testes de hipdteses alternativas
foram considerados: menor (<), maior (>) e diferente (#). O nivel de

significancia adotado foi de 5%.
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As andlises foram realizadas nos softwares estatisticos SPSS v.25 for
Windows, Stata v.14 for Windows e MedCalc.

As caracteristicas dos participantes do estudo foram apresentadas
pelas estatisticas descritivas segundo o tipo de variavel analisada. Para as
variaveis qualitativas foram calculadas as frequéncias e porcentagens. As
variaveis quantitativas foram apresentadas pela média, mediana, desvio
padréo, valor minimo e valor maximo.

Na associacdo entre varidveis qualitativas foi utilizado o teste qui-
quadrado de Pearson ou teste exato de Fisher de acordo com o numero de
valores esperados. Quando comparados dois grupos em relacdo a uma
variavel quantitativa foi utilizado o teste t de Student.

Avaliacdo dos métodos diagnosticos foi realizada com o célculo da
sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e valor preditivo negativo,
assim como a acuracia (porcentagem total de acertos entre os verdadeiros
positivos e verdadeiros negativos).

A concordancia entre avaliadores foi medida pelo coeficiente de
concordancia kappa (k) e apresentado com seu respectivo intervalo de
confianca de 95%.

Os fatores associados com a doenca arterial coronariana foram
avaliados pela regressao logistica. Inicialmente foram calculados os valores de
odds ratio (OR) e seus intervalos de confianca de 95% para as variaveis de
forma univariada. As variaveis que resultaram significativas na analise
univariada foram consideradas como candidatas para a constru¢cdo do modelo
de regressao multiplo, incluindo também possiveis fatores de confusédo. Além

dos valores de OR também foram calculados os coeficientes de regresséao,
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permitindo o célculo da probabilidade de DAC no grupo de individuos
estudados.

O nivel de significancia adotado foi de 5% para todos os testes de
hipoteses. As analises estatisticas foram realizadas no software estatistico

SPSS v.25 for Windows.

3.7 Nomenclatura dos grupos para analise estatistica

Os grupos da andlise estatistica foram definidos conforme modelo de
avaliacdo pelos observadores. Sendo:

a) Consenso Geral Combinado: E 0 consenso entre 0s trés
observadores, de forma “cega”, avaliando as imagens em
posicdes supina e prona, em conjunto. Grupo Teste.

b) Consenso Geral Supino: E o0 consenso entre o0s trés
observadores, de forma “cega”, avaliando as imagens em posi¢cao
supina apenas. Grupo Padréo de Referéncia.

c) Laudo Geral Impressdo: E a avaliacdo de um UGnico observador,
de forma “cega”’, onde se define apenas estudo positivo ou
negativo, de forma relativamente rapida, sem avaliacdo de
regides ou extensdo das alteracBes perfusionais. Grupo para
analise de “Gestalt”.

d) Laudo geral ndo-cego impresso: E o laudo emitido pelo SMN, de

forma nao “cega”, realizada por dois observadores em consenso,
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que além das caracteristicas clinicas, possuiam acesso a

imagens em posi¢des prona e supina.



4 Resultados
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4.1 Caracteristicas sociodemogréficas e clinicas dos pacientes

Foram coletados 129 pacientes no total. Cinco (5) foram excluidos no
total, sendo trés (3) por ndo terem condi¢gBes clinicas de realizar imagem em
decubito dorsal (prona — grupo teste), um (1) por solicitar saida da pesquisa e
um (1) devido inconsisténcia na data de nascimento registrada no TCLE e no
arquivo de imagem. Restaram entdo 124 pares de imagens para analise
estatistica (0 numero de pacientes esperado era de 111 pares).

Dos 124 pacientes a serem analisados, temos 43 mulheres e 81
homens, com idade entre 25 e 88 anos (média 60,5 anos). As comorbidades
mais comuns sao hipertensao arterial sistémica (95 pacientes), diabetes tipo Il
(40 pacientes) e tabagismo (26 pacientes).

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e clinicas dos pacientes participantes do
estudo segundo o resultado do cateterismo, Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-
2017,
- CATE — Total
Caracteristica Negativo Positivo Valor de p
n=61 n=63 n=124
n (%) n (%) n (%)
Idade (anos) Média (DP) 60,1(11,1) 60,9(11,2) 60,5(11,1) 0,700
Mediana (min-max) 61(25-83) 59(31-88) 60 (25-88)
Sexo Masculino 33 (54,1) 48 (76,2) 81 (65,3) 0,010?
Feminino 28 (45,9) 15 (23,8) 43 (34,7)
Raga Branco 5(10,4) 9(20,5) 14 (15,2) 0,430°
Negro 8 (16,7) 8(18,2) 16 (17,4)
Pardo 34 (70,8) 27 (61,4) 61 (66,3)
Amarelo 1(2,1) 0 1(1,1)
Tabagismo N3o fuma 51 (83,6) 47 (74,6) 98 (79,0) 0,360°
Ex-tabagista 8(13,1) 11 (17,5) 19 (15,3)
Tabagista atual 2(3,3) 5(7,9) 7 (5,6)

Histdrico familiar Nao 41 (67,2) 45 (71,4) 86 (69,4) 0,6112
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Tabela 1. Caracteristicas sociodemogréaficas e clinicas dos pacientes participantes do estudo

segundo o resultado do cateterismo, Hospital S&o Rafael, Salvador-Bahia, 2015-
2017.(continuacgéo)
CATE

- — Total

Caracteristica Negativo Positivo Valor de p
n=61 n=63 n=124
n (%) n (%) n (%)
Sim 20(32,8) 18 (28,6) 38 (30,6)

Hipertensdo arterial  Nao 17 (27,9) 12 (19,0) 29 (23,4) 0,246
Sim 44 (72,1) 51(81,0) 95 (76,6)

Diabetes N3o 51 (83,6) 33(52,4) 84 (67,7) <0,001?
Sim 10 (16,4) 30 (47,6) 40 (32,3)

Arritmias N3o 56 (91,8) 62(98,4) 118(95,2) 0,1123
Sim 5(8,2) 1(1,6) 6 (4,8)

Asma N3o 61 (100) 61(96,8) 122 (98,4) 0,496°
Sim 0 2(3,2) 2(1,6)

Dislipidemia N3o 29 (47,5) 20(31,7) 49 (39,5) 0,072?
Sim 32 (52,5) 43 (68,3) 75 (60,5)

DP: desvio padrdo; min: valor minimo; méax: valor maximo. ! Teste t de Student; ? Teste qui-quadrado de

Pearson; 2 Teste exato de Fisher.

As caracteristicas sociodemograficas, habitos de vida e clinicas dos

124 participantes sdo apresentadas nas Tabelas 1 e 2. Houve associacdo

significativa entre sexo e a presenca de DAC (p=0,010). Pessoas com diabetes

também foram associadas com a presenca de DAC (p<0,001) (Tabela 1). A

ocorréncia de infarto agudo do miocardio prévio e antigo também foi associada

com DAC (p<0,001) (Tabela 2).
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Tabela 2. Caracteristicas clinicas dos pacientes participantes do estudo segundo o

resultado do cateterismo, Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

CATE

- — Total

Caracteristica Negativo Positivo Valor de p
n=61 n=63 n=124
n (%) n (%) n (%)

IAM prévio Nao 58 (95,1) 44 (69,8) 102 (82,3) <0,001*
Sim 3(4,9) 19(30,2)  22(17,7)

IAM antigo Nao 57 (93,4) 43 (68,3) 100 (80,6) <0,001*
Sim 4 (6,6) 20 (31,7) 24 (19,4)

IAM atual Nao 61 (100) 62 (98,4) 123(99,2) 12
Sim 0 1(1,6) 1(0,8)

Angioplastia Nao 51 (83,6) 46 (73,0) 97 (78,2) 0,1531
Sim 10 (16,4) 17 (27,0) 27 (21,8)

Doenca renal crénica Nao 60 (98,4) 61(96,8) 121(97,6) 1!
Sim 1(1,6) 2(3,2) 3(2,4)

Marca passo Nao 61 (100) 62 (98,4) 123(99,2) 12
Sim 0 1(1,6) 1(0,8)

Pré-operatario Nao 59 (96,7) 60(95,2) 119(96,0) 12
Sim 2(3,3) 3(4,8) 5(4,0)

Viabilidade N3o 61 (100) 63 (100) 124 (100) NA

Incapacidade fisica Nao 61 (100) 57(90,5) 118(95,2) 0,028°
Sim 0 6 (9,5) 6 (4,8)

Revasculariza¢éio miocdrdica  N&o 57 (93,4) 53 (84,1) 110(88,7) 0,101*
Sim 4 (6,6) 10(15,9)  14(11,3)

Assintomdtica N3o 47 (77,0) 45 (71,4) 92 (74,2) 0,4751
Sim 14 (23,0) 18 (28,6) 32 (25,8)

Sincope Nao 60 (98,4) 63 (100) 123 (99,2) 0,4922
Sim 1(1,6) 0 1(0,8)

Palpitagées Nao 56 (91,8) 63 (100) 119 (96,0) 0,026
Sim 5(8,2) 0 5(4,0)

Dor tipica N3o 53 (86,9) 53(84,1) 106 (85,5) 0,663
Sim 8(13,1) 10 (15,9) 18 (14,5)

Dispneia Nao 51 (83,6) 55(87,3) 106 (85,5) 0,559*
Sim 10 (16,4) 8(12,7) 18 (14,5)

Tontura N3o 60 (98,4) 63 (100) 123 (99,2) 0,4922
Sim 1(1,6) 0 1(0,8)

Dor atipica Nio 45 (73,8) 46 (73,0) 91 (73,4) 0,9241
Sim 16 (26,2) 17 (27,0) 33 (26,6)

Outros sintomas Nao 61 (100) 63 (100) 124 (100) NA

Dor ndo anginosa N3o 61 (100) 63 (100) 124 (100) NA

Ecocardiograma N3o 21 (34,4) 20(31,7) 41 (33,1) 0,751!
Sim 40 (65,6) 43 (68,3) 83 (66,9)

CPM prévia Nao 60 (98,4) 63 (100) 123 (99,2) 0,4922
Sim 1(1,6) 0 1(0,8)

IAM: infarto agudo do miocérdio; NA: ndo avaliavel. ! Teste qui-quadrado de Pearson; ? Teste exato de

Fisher.
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4.2 Valores e Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo,
Valor Preditivo Negativo e Acuracia por regides

Na Tabela 3 sdo apresentados os resultados considerando o padrao
ouro (CATE) e as avaliacdes de consenso geral combinado e supino, laudo
geral impresséo e ndo-cego. A sensibilidade variou entre 47,6% e 79,4%. A
especificidade se mostrou superior a sensibilidade sendo o valor minimo de
67,2% e o maximo de 88,5%. Salienta-se que os valores de acuracia sao
avaliados num grupo de pacientes onde o resultado da CPM ndao interferiu na
deciséo de realizar ou ndo a angiografia coronariana, sendo uma medida sem

viés de referéncia.

Tabela 3. Medidas de sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo, valor
preditivo negativo e acurécia entre os resultados de cintilografia de perfusdo miocérdica
em relacdo do consenso geral combinado, consenso geral supino, laudo geral impressédo
e laudo geral ndo-cego em relacdo ao padrdo ouro (CATE), Hospital Sdo Rafael,
Salvador-Bahia, 2015-2017.

Geral CATE Sensibilidade  Especificidade VPP VPN Acuracia
Consenso geral combinado 47,6% 88,5% 81,1% 62,1% 67,7%
Consenso geral supino 68,3% 75,4% 74,1%  69,7% 71,8%
Laudo geral impressdo 71,4% 75,4% 75,0% 71,9% 73,4%

Laudo geral ndo-cego

. 79,4% 67,2% 71,4%  75,9% 73,4%
impresso

VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor preditivo negativo.
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Na Tabela 4 sao apresentados os valores de sensibilidade,
especificidade, valor preditivo positivo, valor preditivo negativo e acurécia para
as medidas de consenso combinado (prona/supino) e supino em relagdo a

cada uma das artérias.

A sensibilidade variou entre 15,4% a 42,1%. Por outro lado, o menor

valor de especificidade foi de 77,9% para o consenso supino em CD, e a maior

especificidade foi encontrada para o consenso combinado em DA (94,1%).

Tabela 4. Medidas de sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo, valor
preditivo negativo e acuracia entre os resultados de cintilografia de perfusdo miocéardica
em relacdo do consenso combinado e consenso supino para as localizagBes da artéria

descendente anterior (DA), artéria circunflexa (CX) e artéria coronaria direita (CD),

Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Sensibilidade Especificidade VPP VPN Acurdcia

DA

Consenso combinado 15,4% 94,1% 54,5% 70,8% 69,3%
Consenso supino 17,9% 89,4% 438% 70,4% 66,9%
X

Consenso combinado 22,6% 92,5% 50,0% 78,2% 75,0%
Consenso supino 29,0% 89,2% 47,4%  79,0% 74,2%
CcD

Consenso combinado 28,9% 89,5% 55,0% 74,0% 71,0%
Consenso supino 42,1% 77,9% 45,7%  75,3% 66,9%

DA: artéria descendente anterior; CX: artéria circunflexa; CD: artéria corondria direita; VPP: valor
preditivo positivo; VPN: valor preditivo negativo.
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Valores de acuracia foram calculados de forma estratificada para as
categorias das variaveis: sexo, idade, histérico familiar, diabetes mellitus,
hipertensdo arterial, angioplastia, dislipidemia, assintomatica, dor atipica e
positividade em ecocardiograma. Os resultados dos subgrupos de sexo e
presenca ou ndo de diabetes mellitus s&o apresentados nas tabelas 5 a 8. Os
demais subgrupos se comportaram de forma semelhante ao grupo geral do

estudo e ndo foram apresentados.
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Tabela 5. Medidas de sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo, valor preditivo negativo e acurécia entre os resultados de

cintilografia de perfusdo miocardica em relagdo do consenso combinado e consenso supino para as localizagbes da artéria descendente

anterior (DA), arteria circunflexa (CX) e artéria coronaria direita (CD) segundo sexo, Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Sexo Homens Mulheres
S E VPP VPN Acuracia S E VPP VPN Acuracia

DA

Consenso combinado 14,7% 95,7% 71,4% 60,8% 61,8% 20,0% 92,1% 25,0% 89,7% 83,7%
Consenso supino 17,6% 89,4% 54,5% 60,0% 59,3% 20,0% 89,5% 20,0% 80,0% 81,4%
cX

Consenso combinado 19,2% 92,7% 55,6% 70,8% 69,2% 40,0% 92,1% 40,0% 92,1% 86,1%
Consenso supino 26,9% 89,1% 53,8% 72,1% 69,1% 40,0% 89,5% 33,3% 91,9% 83,8%
cD

Consenso combinado 32,1% 84,9% 52,9% 70,3% 66,7% 20,0% 97,0% 66,7% 80,0% 79,1%
Consenso supino 46,4% 67,9% 43,3% 70,6% 60,4% 30,0% 93,9% 60,0% 81,6% 79,1%

DA: artéria descendente anterior; CX: artéria circunflexa; CD: artéria coronaria direita; S: sensibilidade; E: especificidade; VVPP: valor preditivo positivo; VPN: valor

preditivo negativo.
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Tabela 6. Medidas de sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo, valor preditivo negativo e acurécia entre os resultados de

cintilografia de perfusdo miocardica em relacdo do consenso geral combinado, consenso geral supino, laudo geral impressdo e laudo geral

ndo-cego em relacéo ao padrdo ouro (CATE) segundo sexo, Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Homens Mulheres
Sexo
S E VPP VPN Acurdcia S E VPP VPN Acuracia

Geral CATE

Consenso geral combinado 54,2% 90,9% 89,7% 57,7% 69,1% 26,7% 85,7% 50% 68,6% 65,1%
Consenso geral supino 79,2% 72,7% 80,9% 70,6% 76,5% 33,3% 78,6% 45,5% 68,8% 62,8%
Laudo geral impressdo 81,3% 78,8% 84,8% 74,3% 80,2% 40,0% 71,4% 42,9% 69,0% 60,5%
Laudo geral ndo-cego impresso 83,3% 69,7% 80,0% 74,2% 77,8% 66,7% 64,3% 50,0% 78,3% 65,2%

S: sensibilidade; E: especificidade; VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor preditivo negativo.
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Tabela 7. Medidas de sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo, valor preditivo negativo e acurécia entre os resultados de

cintilografia de perfusdo miocardica em relagdo do consenso combinado e consenso supino para as localizagbes da artéria descendente

anterior (DA), artéria circunflexa (CX) e artéria coronaria direita (CD) segundo diabetes mellitus, Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia,

2015-2017.
Diabetes Nao Sim
S E VPP VPN Acuracia S E VPP VPN Acurdcia

DA

Consenso combinado 14,3% 96,8% 60,0% 77,2% 76,2% 16,7% 86,4% 50,0% 55,9% 55,0%
Consenso supino 19,0% 90,5% 40,0% 77,0% 72,7% 16,7% 86,4% 50,0% 55,9% 55,0%
X

Consenso combinado 15,4% 91,5% 25,0% 85,5% 79,8% 27,8% 95,5% 83,3% 61,8% 65,0%
Consenso supino 23,1% 88,7% 27,3% 86,3% 78,6% 33,3% 90,9% 75,0% 62,5% 65,0%
CcD

Consenso combinado 38,9% 89,4% 50,0% 84,3% 78,5% 20,0% 90,0% 66,7% 52,9% 55,0%
Consenso supino 50,0% 80,3% 40,9% 85,5% 73,8% 35,0% 70,0% 53,8% 51,9% 52,5%

DA: artéria descendente anterior; CX: artéria circunflexa; CD: artéria coronéria direita; S: sensibilidade; E: especificidade; VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor

preditivo negativo.
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Tabela 8. Medidas de sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo, valor preditivo negativo e acurécia entre os resultados de

cintilografia de perfusdo miocardica em relacdo do consenso geral combinado, consenso geral supino, laudo geral impresséo e laudo geral

ndo-cego em relacéo ao padrdo ouro (CATE) segundo diabetes mellitus, Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Nao Sim
Diabetes
S E VPP VPN Acuracia S E VPP VPN Acurdcia

Geral CATE

Consenso geral combinado 42,4% 92,2% 82,6% 77,0% 78,6% 36,7% 30,0% 78,6% 26,9% 45,0%
Consenso geral supino 72,7% 78,4% 68,6% 81,6% 76,2% 63,3% 60,0% 82,6% 35,3% 62,5%
Laudo geral impressdo 75,8% 76,5% 67,6% 83,0% 76,2% 66,7% 70,0% 87,0% 42,2% 67,5%
Laudo geral ndo-cego impresso 81,8% 68,6% 62,8% 85,4% 73,8% 76,7% 60,0% 85,2% 46,2% 72,5%

S: sensibilidade; E: especificidade; VVPP: valor preditivo positivo; VPN: valor preditivo negativo.
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Trés avaliadores independentes revisaram os exames dos pacientes do
estudo. Foi calculado o coeficiente de concordancia kappa (k), quanto mais
préximo de 1 indica uma maior concordancia. Ressalta-se que embora essas
divisbes sejam claramente arbitrarias, elas podem fornecer uma referéncia util
para a discussdo. Para auxiliar na interpretacdo do resultado, utiliza-se um
teste de hipdteses que avalia se a concordancia entre os dois meédicos seja
puramente aleatéria.

Na tabela 09, os resultados sdo apresentados para cada uma das
artérias incluindo os intervalos de confianca e o valor de p sob a hip6tese nula
gue ndo existe concordancia. Pobre concordancia foi observada para o DA
supino entre os avaliadores 1 e 2 (k=0,190) e concordancia leve entre os
avaliadores 1 e 3 na mesma medida (k=0,287); todavia, concordancia
moderada foi observada entre o observador 1 e 2 na medida de CD supino
(x=0,593). Em geral, observamos concordancia substantiva e quase perfeita

(x>0,61).
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Tabela 09. Concordancia entre avaliadores, Hospital S&o Rafael, Salvador-Bahia, 2015-

2017.

Coeficiente kappa (k) 1C95% Valor de p Concordéncia!

DA combinado Alvs. A2 0,783 0,579-0,987 <0,001 Concordancia substantiva
Alvs. A3 0,783 0,579-0,987 <0,001 Concordancia substantiva

A2 vs. A3 1 <0,001 Quase perfeita

CD combinado Alvs. A2 0,641 0,437-0,845 <0,001 Concordancia substantiva
Alvs. A3 0,900 0,788-1 <0,001 Quase perfeita

A2 vs. A3 0,756 0,584-0,928 <0,001 Concordancia substantiva

CX combinado Alvs. A2 0,883 0,752-1 <0,001 Quase perfeita
Alvs. A3 0,883 0,752-1 <0,001 Quase perfeita

A2 vs. A3 1 <0,001 Quase perfeita

Geral combinado Al vs. A2 0,785 0,658-0,912 <0,001 Concordancia substantiva
Alvs. A3 0,898 0,810-0,986 <0,001 Quase perfeita

A2 vs. A3 0,894 0,804-0,984 <0,001 Quase perfeita

DA supino Alvs. A2 0,190 -0,055-0,435 0,003 Concordancia pobre
Alvs. A3 0,287 0,030-0,544 <0,001 Concordancia leve

A2 vs. A3 0,889 0,766-1 <0,001 Quase perfeita

CD supino Alvs. A2 0,593 0,407-0,779 <0,001 Concordancia moderada
Alvs. A3 0,671 0,514-0,828 <0,001 Concordancia substantiva

A2 vs. A3 0,786 0,655-0,917 <0,001 Concordancia substantiva

CX supino Alvs. A2 0,778 0,418-0,728 <0,001 Concordancia substantiva
Alvs. A3 0,778 0,418-0,728 <0,001 Concordancia substantiva

A2 vs. A3 1 <0,001 Quase perfeita

Geral supino Alvs. A2 0,573 0,418-0,728 <0,001 Concordancia moderada
Alvs. A3 0,630 0,489-0,771 <0,001 Concordancia substantiva

A2 vs. A3 0,825 0,721-0,929 <0,001 Quase perfeita

Al: avaliador 1; A2: avaliador 2; A3: avaliador 3. IC95%: intervalo de 95% para kappa.
Fatores associados com doenga arterial coronariana

Considerou-se como variavel dependente (desfecho) o resultado do

CATE geral (presenca de doenca arterial coronariana — DAC). As variaveis

foram analisadas no modelo de regressao logistica e valores de odds ratio e
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intervalos de confiangca de 95% foram calculados tanto para modelo nao
ajustado como para o modelo final ajustado.

Pacientes do sexo masculino apresentaram maior chance de DAC que
as mulheres. Também, pacientes com diabetes tiveram 4,64 vezes chance de
DAC comparado com pacientes sem diabetes. A presenca de infarto agudo do
miocardio (IAM) antigo e prévio aumentaram também as chances de DAC
comparado com pessoas que nao tiveram IAM (OR 6,63 e 8,35

respectivamente) (Tabela 10).

Tabela 10. Fatores associados com Doenca Arterial Coronariana (DAC) em uma ou

mais das grandes artérias, Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Caracteristica OR (IC95%) Valordep
Idade (anos) <60 anos 1

>60 anos 0,68 (0,33-1,37) 0,277
Sexo Feminino 1

Masculino 2,72 (1,26-5,85) 0,011
Raca Negro/ Pardo 1

Branco/ Amarelo 1,80 (0,58-5,55) 0,306
Tabagismo Nao fuma 1

Ex-tabagista 1,49 (0,55-4,03) 0,430

Tabagista atual 2,71 (0,50-14,66) 0,246
Histdrico familiar Nao 1

Sim 0,82 (0,38-1,76) 0,611
Hipertensdo arterial Ndo 1

Sim 1,64 (0,71-3,81) 0,248
Diabetes Ndo 1

Sim 4,64 (2,00-10,73) <0,001
Arritmias Nao 1

Sim 0,18 (0,02-1,59) 0,123
IAM antigo Nao 1

Sim 6,63 (2,11-20,81) 0,001
IAM prévio Nao 1

Sim 8,35 (2,32-30,00) 0,001
Angioplastia Nao 1

Sim 1,89 (0,78-4,53) 0,157

Doenca renal crénica Nao 1
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Caracteristica OR (IC95%) Valordep
Pré-operatorio Nao 1

Sim 1,48 (0,24-9,15) 0,676
Revasculariza¢do miocdrdica Nao 1

Sim 2,69 (0,80-9,09) 0,112
Dislipidemia Nao 1

Sim 1,95 (0,94-4,05) 0,074
Assintomdtica Nao 1

Sim 1,34 (0,60-3,02) 0,475
Dor tipica Nao 1

Sim 1,25 (0,46-3,41) 0,663
Dispneia Nao 1

Sim 0,74 (0,27-2,03) 0,560
Dor atipica Ndo 1

Sim 1,04 (0,47-2,31) 0,924
Ecocardiograma Nao 1

Sim 1,13 (0,53-2,39) 0,751
Teste de esforco Negativo 1

Positivo 1,49 (0,73-3,05) 0,270

OR: odds ratio; 1C95%: intervalo de confianca de 95%.

A partir das variaveis que resultaram significativas na regressao
univariada foram construidos dois modelos de regressédo multiplos. O modelo 1
incluiu as variaveis sexo, diabetes e IAM prévio como fatores independentes
associados com a ocorréncia de DAC. No modelo 2, as mesmas variaveis

foram ajustadas pela idade (variavel continua) como fator de confusao (Tabela

11).
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Tabela 11. Fatores associados com Doenga Arterial Coronariana (DAC) em uma ou
mais das grandes artérias segundo a regressdo logistica multipla, Hospital Sdo Rafael,
Salvador-Bahia, 2015-2017.

DAC
Hosmer-
Caracteristica n=63 OR (IC95%) Valordep
Lemeshow!
n (%)
Modelo 1 0,482
Sexo Feminino 15 (34,9) 1
Masculino 48 (59,3) 3,37 (1,37-8,31) 0,008
Diabetes Nao 33 (39,3) 1
Sim 30(75,0) 5,00 (1,95-12,86) 0,001
IAM prévio Nao 44 (43,1) 1
Sim 19(86,4) 5,89 (1,55-22,35) 0,009
Modelo 2 0,251
Sexo Feminino 15 (34,9) 1
Masculino 48 (59,3) 3,60 (1,41-9,17) 0,007
Diabetes Nao 33 (39,3) 1
Sim 30(75,0) 4,67(1,76-12,37) 0,002
IAM prévio Nao 44 (43,1) 1
Sim 19(86,4) 6,10 (1,60-23,21) 0,008
Idade (anos)  Média (DP) 60,9 (11,2) 1,01 (0,97-1,05) 0,577

DP: desvio padrdo; OR: odds ratio; 1C95%: intervalo de confianca de 95%. * Valor de p do teste de ajuste
do modelo Hosmer-Lemeshow sob a hipdtese nula que o modelo é bom.

Considerando as medidas de sensibilidade, especificidade, acurécia,
foram avaliados os valores de razdo de verossimilhanca positiva, razdo de
verossimilhanga negativa, dos métodos “consenso supino” e “consenso
combinado” (Tabela 12), “laudo geral cego” e “laudo geral ndo cego” (Tabela
13), além de diviséo por regibes de grandes artérias coronarias (Tabelas 14, 15

e 16), todos em relagcéo ao cateterismo (padréo-ouro).
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Tabela 12. Medidas de sensibilidade, especificidade, acuracia, razdo de verossimilhanca positiva, razdo de verossimilhanca negativa, valor

preditivo positivo, valor preditivo negativo dos métodos “consenso supino” e “consenso combinado” em relagdo ao cateterismo (padréo

ouro), Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Método

Sensibilidade
% (1C95%)

Especificidade

% (1C95%)

Acuracia RV+ RV- VPP VPN

% (1C95%) (1C95%) % (1C95%) % (1C95%)

Consenso geral supino

Consenso geral combinado

Valor de p
Supino<Combinado
SupinozCombinado

Supino>Combinado

68,3 (55,3-79,4)
47,6 (34,9-60,6)

0,9905
0,0190
0,0095

75,4 (62,7-85,5)
88,5 (77,8-95,3)

0,0298
0,0596
0,9702

71,8 2,78 (1,73-4,44) 0,42 (0,29-0,62) 74,1(61,0-84,7) 69,7 (57,2-80,4)

67,7 4,15 (1,97-8,73) 0,59 (0,46-0,76) 81,1 (64,8-92,0) 62,1 (51,0-72,3)

IC95%: intervalo de confianca de 95%; RV+: razdo de verossimilhanca positivo: RV-: razdo de verossimilhanca negativo; VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor

preditivo negativo.
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Tabela 13. Medidas de sensibilidade, especificidade, acuracia, razdo de verossimilhanca positiva, razdo de verossimilhanca negativa, valor

preditivo positivo, valor preditivo negativo dos métodos “laudo geral cego” e “laudo geral ndo cego” em relagdo ao cateterismo (padréo
ouro), Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Método Sensibilidade Especificidade Acuracia RV+ RV- VPP VPN
% (1C95%) % (1C95%) % (1€C95%) (1C95%) % (1C95%) % (1C95%)
Laudo geral cego impressdo 71,4 (58,7-82,1) 75,4 (62,7-85,4) 73,4 2,90(1,82-4,63) 0,38(0,25-0,57) 75,0(62,1-85,3) 71,9 (59,2-82,4)

Laudo geral ndo-cego impress@o

Valor de p
Laudo cego<Laudo ndo cego
Laudo cego # Laudo ndo cego

Laudo cego > Laudo ndo cego

79,4 (67,3-88,5)

0,1505
0,3010
0,8495

67,2 (54,0-78,7)

0,8415
0,3169
0,1585

73,4 2,42 (1,65-3,54) 0,31(0,18-0,51) 71,4 (59,4-81,6) 75,9 (62,4-86,5)

IC95%: intervalo de confianca de 95%; RV+: razdo de verossimilhanca positivo: RV-: razdo de verossimilhanca negativo; VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor

preditivo negativo.
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Tabela 14. Medidas de sensibilidade, especificidade, acuracia, razdo de verossimilhanca positiva, razdo de verossimilhanca negativa, valor

preditivo positivo, valor preditivo negativo entre os resultados de cintilografia de perfusdo miocardica em relagdo do consenso supino e

consenso combinado para as localizacdes da artéria descendente anterior (DA), Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Método Sensibilidade Especificidade Acurdcia RV+ RV- VPP VPN

% (1C95%) % (1C95%) % (1C95%) (1C95%) % (1C95%) % (1C95%)
DA
Consenso geral supino 18,0 (7,5-33,5) 89,4 (80,9-95,0) 66,9 1,70 (0,68-4,22) 0,92 (0,78-1,08) 43,8(19,8-70,1) 70,4 (60,8-78,8)
Consenso geral combinado 15,4 (5,9-30,5) 94,1 (86,8-98,1) 79,3 2,62 (0,85-8,05) 0,90(0,78-1,04) 54,6(23,4-83,3) 70,8(61,5-79,0)
Valor de p
Supino<Combinado 0,6194 0,1322
SupinozCombinado 0,7613 0,2644
Supino>Combinado 0,3806 0,8678

IC95%: intervalo de confianga de 95%; RV+: razdo de verossimilhanga positivo: RV-: razdo de verossimilhanga negativo; VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor

preditivo negativo.
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Tabela 15. Medidas de sensibilidade, especificidade, acuracia, razdo de verossimilhanca positiva, razdo de verossimilhanca negativa, valor

preditivo positivo, valor preditivo negativo entre os resultados de cintilografia de perfusdo miocardica em relagdo do consenso supino e

consenso combinado para as localizagdes da artéria circunflexa (CX), Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Método Sensibilidade Especificidade Acuracia RV+ RV- VPP VPN

% (1C95%) % (1C95%) % (1€C95%) (1C95%) % (1C95%) % (1C95%)
CX
Consenso geral supino 29,0 (14,2-48,0) 89,3 (81,1-94,7) 74,2 2,70(1,21-6,03) 0,80 (0,63-1,01) 47,4 (24,5-71,1) 79,1 (70,0-86,4)
Consenso geral combinado 22,6 (9,6-41,1) 92,5 (85,1-96,9) 75,0 3,00 (1,14-7,88) 0,84 (0,69-1,02) 50,0 (23,0-77,0) 78,2 (69,3-85,5)

Valor de p

Supino<Combinado
SupinozCombinado

Supino>Combinado

0,7192
0,5616
0,2808

0,2226
0,4453
0,7774

IC95%: intervalo de confianca de 95%; RV+: razdo de verossimilhanca positivo: RV-: razdo de verossimilhanca negativo; VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor

preditivo negativo.
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Tabela 16. Medidas de sensibilidade, especificidade, acuracia, razdo de verossimilhanca positiva, razdo de verossimilhanca negativa, valor

preditivo positivo, valor preditivo negativo entre os resultados de cintilografia de perfusdo miocardica em relagdo do consenso supino e

consenso combinado para as localizacdes da artéria coronaria direita (CD), Hospital Sdo Rafael, Salvador-Bahia, 2015-2017.

Método Sensibilidade Especificidade Acuracia RV+ RV- VPP VPN

% (1C95%) % (1C95%) % (1€C95%) (1C95%) % (1C95%) % (1C95%)
cb
Consenso geral supino 42,1(26,3-59,2) 77,9 (67,7-86,1) 76,9 1,91 (1,11-3,29) 0,74 (0,55-1,00) 45,7 (28,8-63,4) 75,3 (65,0-83,8)
Consenso geral combinado 29,0 (15,4-45,9) 89,5 (81,1-95,1) 71,0 2,77 (1,25-6,12) 0,79 (0,64-0,98) 55,0 (31,5-76,9) 74,0 (64,5-82,1)

Valor de p
Supino<Combinado
SupinozCombinado

Supino>Combinado

0,8846
0,2308
0,1154

0,0194
0,0389
0,9806

IC95%: intervalo de confianca de 95%; RV+: razdo de verossimilhanca positivo: RV-: razdo de verossimilhanca negativo; VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor

preditivo negativo.
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Gréficol. Sensibilidade Consenso supino e combinado, laudo cego e néo cego.

Geral supino

Geral combinado

Laudo geral cego

Laudo geral ndo cego

Gréfico 2. Especificidade Consenso supino e combinado, laudo cego e néo cego.
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Laudo geral cego

Laudo geral ndo cego
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Gréfico 3. Sensibilidade DA, CX e CD vs. CATE.
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Gréfico 4. Especificidade DA, CX e CD vs. CATE.
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5.1 Avaliacdo de acuracia do método

A CPM é um método bastante difundido no Brasil, mesmo com toda a
extensdo territorial do pais. A sua disponibilidade em larga escala, inclusive
para pacientes do sistema publico de saude (SUS), permite que seja
largamente utilizado na avaliagdo de DAC. Trata-se de um método néo
invasivo, que permite a estratificacdo de DAC em pacientes de baixo risco que
nao necessitam inicialmente de intervencdo invasiva, selecionando aqueles
gue se beneficiariam de procedimentos adicionais, levando a melhor gestao
dos custos de saude (principalmente do sistema publico). Considerando que as
doencas cardiovasculares sdo a principal causa de morte no Brasil e
respondem por cerca de 8% do custo total da salde em nosso pais (valor que
vem aumentando ano a ano em paralelo com o envelhecimento populacional) e
gue a gestdo de custos de saude contribui para a redugédo do desfecho “morte
cardiovascular’, se faz necessario identificacdo de métodos e mudanca de
protocolos que ndo envolve o aumento de custos e determinam melhores
resultados na avaliacdo dos pacientes. Potencializar métodos e ferramentas
gue permitam o diagndstico acurado de determinada condicdo sem aumento de
custos auxiliam os médicos a guiar a conduta a partir dos seus resultados. A
cintilografia de perfusdo miocardica (CPM) tem papel relevante na
racionalizacdo dos recursos financeiros para o atendimento do paciente com

doenca cardiovascular estabelecida ou potencial.
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Na literatura, € comum a busca por técnicas que potencializem a COM
corrigindo seus possiveis artefatos. Esse estudo avaliar a adicdo de um
posicdo, mas € possivel usar outras técnicas de correcdo de imagens para
esse fim. Kortelainen et al. Por exemplo, estudou dois algoritmos de correcéo
movimento respiratorio na COM, demonstrando melhora na qualidade da
imagem, apesar de efeitos menores nos volumes do ventriculo esquerdo,

movimento da parede, e espessamento da parede. (Kortelainen et al.2021)

O estudo de Johansen et al avaliou a precisdo do diagnéstico da
Cintilografia de Perfusdo Miocéardica em uma populacéo de estudo sem viés de
referéncia pos-teste, em estudo prospectivo de 357 pacientes encaminhados
para angiografia coronéaria, mas sem DAC conhecida. Neste estudo prospectivo
sem viés de referéncia poOs-teste, foram observadas uma acuricia e uma
sensibilidade inferior a largamente divulgada na literatura indicando que a
maior parte dos estudos podem estar influenciados por viés de referéncia pos-
teste. A sensibilidade e especificidade imperfeitas podem refletir diferencas
entre anatomia e fisiologia, bem como limita¢des técnicas do CPM. (Johansen

et al 2005)

No nosso estudo, as avaliagdes da CPM e da Angiografia Conronaria
foram feitas de forma que os responsaveis pela avaliacdo nao tiveram acesso
ao resultado do outro exame. O resultado da CPM néo interferiu na decisédo de
realizar ou ndo a angiografia coronariana, que ja eram referenciados com a
devida indicacdo. Tal conduta determina que os valores de Acurécia,
Sensibilidade e Especificidade sejam inferiores aos habitualmente encontrados

na literatura, mas compativeis com dados de estudos que avaliam o método
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sem viés de referéncia pos-teste. Vale observar que no nosso estudo, a taxa de
estudos negativos na CPM foi de 54,8% na andlise padrdo e 63,7% na andlise
combinada, ndo sendo o exame, portanto, o0 motivo para realizagdo de CATE.
Diferenca entre a positividade do teste “padrdo-ouro” também interferem no
resultado apresentado, sendo que foi considerando com DAC significativa a
presenca de pelo menos 1 estenose de artéria corondria de 70% ou mais em
uma artéria epicardica maior. Para fins de comparacéo, os critérios do “National
Heart, Lung, and Blood Surgery Clinical Surgery Study” (50% esquerda
principal ou 70% em outras grandes artérias coronarias) também foram
considerados. (JOHANSEN et al.,, 2005, National Heart, Lung, and Blood
Institute Coronary Artery Surgery Study, 1981)

De forma categorica, Miller TD et al avaliou os efeitos do ajuste do viés
de referéncia na sensibilidade e especificidade da CPM para o diagnéstico de
doenca arterial coronariana. Os autores definem viés de referéncia quando o
resultado de um teste diagndstico afeta o encaminhamento subsequente para
um teste mais definitivo, e portanto influencia a acuracia de testes nao
invasivos para doenca arterial coronariana. Poucos estudo antes desse
avaliaram a interferéncia de tal fator. (Diamond GA. Et al, 1986; Diamond GA.
1990; Schwartz RS, 1993; Morise AP et al. 1995; Cecil MP et al. 1996; Roger
VL 1997; Santana-Boado et al. 1998)

No estudo, Miller TD avaliou, em um periodo de 10 anos, 14.273
pacientes sem doenca arterial coronariana conhecida foram submetidos a
SPECT de estresse. A angiografia coronaria foi realizada dentro de 3 meses
apos o teste de estresse em 1.853 pacientes (13%). A sensibilidade aparente,

especificidade e razdo de verossimilhanca de SPECT foram determinadas
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nesses pacientes e, em seguida, ajustadas para viés de encaminhamento
usando duas férmulas diferentes. A grande maioria (95%) dos pacientes
submetidos a angiografia apresentava imagens SPECT anormais. Os valores
aparentes para os indices de teste foram uma sensibilidade de 98%, uma
especificidade de 13%, uma razdo de verossimilhanga para um teste positivo
de 1,1 e uma razdo de verossimilhanca para um teste negativo de 0,15.
Considerando os indices de teste ajustados para viés de referéncia (usando os
dois métodos) determinaram uma sensibilidade de 65% a 67%, uma
especificidade de 67% a 75%, uma razdo de verossimilhanca para um teste
positivo de 2,0 a 2,7 e uma razdo de verossimilhanca para um negativo teste
de 0,44 a 0,52, valores comparaveis ao encontrado no nosso estudo. Concluiu-
se que o viés de referéncia tem um efeito marcante na aparente precisdo do
SPECT de estresse para o diagnoéstico de doenca coronariana. (MILLER TD,
2002)

Realizar estudos com desenho que evite esse viés de referéncia pos-
teste produz estimativas de sensibilidade e especificidade e taxas de
probabilidade que refletem melhor a precisédo da técnica.

No nos estudo, avaliando as medidas de sensibilidade, especificidade,
valor preditivo positivo, valor preditivo negativo e acuracia entre os resultados
de cintilografia de perfusdo miocardica, considerando os diferentes métodos de
interpretacdo de imagens, percebe-se que nao ha relevante diferenca entre a
acuracia do grupo onde foram avaliadas apenas imagens em posi¢ao supina e
do grupo que avaliamos imagens combinadas (prona e supina), de forma que
os avaliadores nédo tem acesso a informagdes clinicas (cego”), sendo a

acuracia de 71,8% e 67,7%, respectivamente. Entretanto, observa-se variagao
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positiva e estatisticamente relevante nos valores de Especificidade e Valor
Preditivo Positivo (75,4% e 74,1% no supino e 88,5% e 81,1% na avaliacao
combinada, respectivamente). Esses resultados demonstram que o método
utilizado pode ser util, considerando que na avaliagdo de uma doenca tao
prevalente com a DAC, a escolhas de testes diagnésticos ndo-invasivos, que
geram custos e determinardo impacto na conducdo do paciente, deve
apresentar uma maior especificidade, maximizando o VPP, que é mais
influenciado por esta. Observa-se que existe uma queda nos valores de
Sensibilidade e VPN (68,3% e 69,7% no supino e 47,6% e 62,1% na avaliagcéo
combinada, respectivamente), o que determina que o CPM ndo é um teste
indicado para Triagem, considerando que o risco de perder um caso (doente) é
alto, afinal os testes de triagem habitualmente minimizam falsos negativos e

consequentemente possui alta sensibilidade.

A Razédo de Verossimilhanca é uma medida muito atil na precisao
diagnéstica, sendo definida como a razéo entre resultado do teste esperado em
individuos com uma determinada doenca para os individuos sem a doenca. Diz
0 quanto é mais provavel ter o resultado do teste em particular em individuos
com a doenca do que naqueles sem a doenca. Considerando a Razédo de
Verossimilhancga positiva (RV +), que aponta como mais provavel que um teste
com um resultado positivo possa ocorrer em individuos com a doenca.
Percebe-se um incremento na RV+ de 2,78 para 4,15 quando comparamos a
imagem em Supina com a Imagem combinada. Quanto maior for a RV+, mais o
teste € indicativo da doenca e o0 seu resultado positivo tem contribuicdo
significativa para o diagnostico. Trata-se de uma avaliacdo que independem da

prevaléncia da doenga nos grupos examinados.
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Salienta-se que a adigcdo de uma imagem em posi¢cdo prona nao traz
grande impacto no tempo de exame, ndo determina custos adicionais e
potencializa o método em especificidade e VPP, quando o resultado é avaliado

de forma “cega’.

5.2 Avaliacdo de acuracia por regides - grandes artérias coronarias

A avaliacdo da CPM é feia por areas do mapa polar que determinam a
provavel artéria coronariana acometida, conforme sua regido. A artéria
descendente anterior (DA) inicialmente, passa atras do tronco pulmonar, tendo
trajeto anterior entre este vaso e a auricula atrial esquerda, para alcancar o
sulco interventricular, suprindo a para mais anterior do ventriculo esquerdo. A
artéria circunflexa (CX) se dirige posteriormente, para passar abaixo da
auricula atrial esquerda e atingir o sulco atrioventricular esquerdo e supre a
area mais lateral do ventriculo esquerdo. A artéria coronaria direita (CD) se
origina do seio coronario direito, transita entre a via de saida do ventriculo
direito e a auricula direita e entdo segue no sulco atrioventricular direito,
suprindo a parte mais inferior do ventriculo esquerdo. Em analises das regides
correspondentes a cada uma dessas artérias coronarias, observa-se aumento
da Especificidade, Valor Preditivo Positivo e acuracia em todas as regides,
demonstrando que a analise combinada é util também na avaliacdo da parede
anterior e lateral do ventriculo esquerdo. Trata-se de um dado que
potencialmente modifica a préatica clinica, que habitualmente adiciona a

imagem em posicdo prona para defeito na parede inferior (territério de CD) e
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em homens. Salienta-se que no subgrupo de homens e a avaliacdo de territorio
de CD, a especificidade evoluiu de 67,9% para 84,9% quando adicionamos a
imagem prona, com diferenca superior a observada em territérios de DA e CX
que também variaram positivamente de 89,4% para 95,7% e 89,1% para
92,7%, respectivamente. Em mulheres, a atenuagdo que pode mimetizar
defeito de perfusdo cardiaca € habitualmente encontrada em parede antero-
septal, relacionada a atenuacdo maméaria, em territério de DA e a
especificidade variou de 89,5% para 92,1% nesse subgrupo feminino e nessa

regiao.

5.3 Avaliacéo de subgrupos

Na literatura e na pratica clinica diaria, as co-morbidades sdo fatores
importantes na escolha dos métodos diagnosticos, sendo por vezes fator
preditor independente do resultado. Para avaliar se alguma caracteristica
determina um subgrupo que se beneficia particularmente pela adicdo da
imagem prona, valores de acuracia foram calculados de forma estratificada
para as categorias das variaveis: sexo, idade, histérico familiar, diabetes
mellitus, hipertensédo arterial, angioplastia, dislipidemia, assintomética, dor
atipica e ecocardiograma. Concordando com toda a literatura vigente, observa-
se que os homens possuem maior incremento de especificidade quando
adicionamos a imagem prona (de 72,7% para 90,9%), mais expressivo que no
grupo feminino (78,6% para 85,7%), embora ndo se possa desconsiderar o

ganho observado nesse grupo, que apresenta VPP comparativamente baixo.
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Na fisiopatologia da DAC, existem diferencas dependentes do sexo,
que interferem no desenvolvimento, diagndstico e resultados do tratamento
para DAC. (Harvey RE, 2015) O Estudo WISE identificou padrdes de placa da
artéria coronaria em mulheres que diferiam dos observados em homens. (Shaw
LJ, 2006; Bairey Merz CN, 2006) Salienta-se que os fatores que contribuem
para as diferengas no desenvolvimento de placas em homens e mulheres ainda
precisam ser elucidados, afinal a maioria dos estudos desses mecanismos foi
desenvolvida em animais de experimentacdo do sexo masculino e nao esta
claro até que ponto esses mesmos processos estdo presentes em mulheres.
Os sintomas de CAD variam de acordo com o sexo. A dor toracica é menos
preditiva de DAC em mulheres do que em homens (McSweeney JC, 2003;
Douglas OS, 1996). As mulheres freqientemente experimentam sintomas
prodrédmicos antes ou durante o infarto agudo do miocardio, incluindo fadiga
incomum, distdrbios do sono e falta de ar (McSweeney JC, 2003). A
variabilidade de sintomas devem ser totalmente reconhecidos para diagnosticar
com precisdo a DAC em mulheres, especialmente porque muitas mulheres
podem ser submetidas a um procedimento de angiografia invasiva quando na
verdade ndo tém DAC (Sharaf BL, 2001). A CPM se mostra promissora no
diagnéstico de mulheres com DAC, sendo capaz de diagnosticar DAC em
mulheres de baixo risco, e talvez ainda mais eficaz em mulheres de alto risco
do que em homens de alto risco (Amanullah AM, 1997; Hachamovitch R, 1996).
Dados que s&o corroborados com 0 nosso estudo, que demontra poder

diagndstico na nossa populacao.

Uma meta-analise determinou que 26 estudos SPECT tiveram uma

sensibilidade média de 84,2% e uma especificidade média de 78,7% em
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mulheres (Iskandar A, 2013), estas com grupos selecionados de forma que
podem apresentar viés de referéncia. Esses estudos mostraram diferencas de
sexo claras na utilidade de varias estratégias de diagndstico de DAC, e esse
conhecimento pode levar a melhores tratamentos e resultados para mulheres

com DAC, pois ha disparidades sexuais no tratamento.

No grupo de portadores de Diabetes, observa-se uma queda
expressiva nos valores de Sensibilidade, Especificidade e Acurécia (63,3%,
60% e 62,5% para o grupo supino e 36,7%, 30% e 45% para 0 grupo
combinado, respectivamente). Vale ressaltar que 32,3% (40 pacientes) do
grupo estudado possuiam diagnéstico de Diabetes tipo 2, dado que demonstra
a necessidade de observarmos esse subgrupo com especial atencdo. Donghee
H. et al avaliou a prevaléncia e o0 impacto prognéstico das doencas
cardiovasculares diferem entre pacientes com ou sem diabetes. Foi avaliado as
diferencas na prevaléncia e prognostico da isquemia miocéardica entre
pacientes com e sem diabetes. Em conclusédo, pacientes com diabetes com
isquemia minima tiveram risco de comparavel aos pacientes sem diabetes com

isquemia significativa. (Donghee H. et al, 2019)

Considerando que observamos a expressiva queda na especificidade e
valor preditivo positivo na andlise combinada em pacientes diabéticos nos
levam a considerar que alteracbes minimas indicativas de isquemia nesse
subgrupo devem ser valorizadas na pratica clinica. Os demais subgrupos

avaliados variaram conforme os valores gerais apresentados.

A forma considerada padréo para realizar um laudo de Cintilografia de

Perfusdo do Miocardio ndo é rigorosamente protocolada por sociedades
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médicas. No entanto, as associacdes europeias de Medicina Nuclear (EANM) e
de Imagem Cardiovascular (EACVI), divulgaram consenso para guiar essa
andlise visual e sdo modelos bem estabelecidos também no Brasil. Algumas
informacdes sdo classificadas como necessarias, recomendadas e opcionais
para compor o laudo de CPM, principalmente relacionado a co-morbidades.

(Tragardh E, 2015)

54 Fenémeno “Gestalt” através de interpretagcao de imagens de forma
intuitiva e sem informacdes clinicas

No processo de realizacdo da CPM, além dos artefatos de imagem e
processamento, experiéncia do avaliador, conhecimento ou ndo de dados
clinicos, particularidades individuais dos pacientes (definicdo de subgrupos) e
probabilidade pré-teste podem interferir nas decisdes do avaliador no momento
do laudo. Habitualmente o conhecimento das caracteristicas pessoais e
comorbidades, ambos utilizados nos algoritmos de probabilidade pré-teste, séo
os dados que mais influenciam a tomada de decisdo do observador/avaliador e
se faz necessario evidéncias de que interferem de forma positiva no laudo. Ao
questionar as evidéncias dessas afirmacdes e dessa interferéncia, constatamos
no presente estudo que o laudo Impressao (intuitivo cego) apresentou acuraria
idéntica com laudo néo-cego (73,4%), observados na Tabela 3. Entretanto, ao
observarmos a Sensibilidade e Especificidade do método, vemos o laudo
intuitivo cego revelou especificidade superior ao laudo geral ndo-cego (75,4% e
67,2%, respectivamente) e a sensibilidade se apresenta inferior (71,4% e

79,4%, respectivamente). O dado demonstra que a analise de informacdes
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clinicas no momento do laudo tem impacto significativo na sensibilidade e
especificidade do método, o que pode ser explicado pela “Gestalt”. Entretanto,
contradizendo 0 que se esperava, avaliar as imagens de forma cega tem
impacto de melhorar a especificidade, benéfico para o método no momento que
é utilizado para a avaliacdo de DAC. Ao analisarmos a imagem de um paciente
com diversas co-morbidades, naturalmente “ajustamos” nosso olhar para
encontrar alteragcdes perfusionais, probabilidade e valor predito que sao
acessados através do processo de compreensédo/experiéncia do avaliador, mas
ndo imaginamos o real impacto dessa andlise. A causa (co-morbidades e alta
probabilidade pré-teste) e a consequéncia (DAC) dos eventos se unem numa
busca pela alteragdo perfusional, mas essa alteracédo, quando descrita, pode
ser classificada posteriormente como um falso-positivo. Esses pensamentos
auxiliam o avaliador a julgar eventos e a tomar decisdes a todo tempo. O que
se percebe é que para o momento do algoritmo diagndstico em que o CPM é
utilizada, a maior especificidade € o que traz mais ganho para a correta
conducao do paciente, portanto, de forma nao habitual na literatura, o laudo de
forma “cega”, sem interferéncia de informagdes adicionais traz esse ganho de
especificidade e pode ser utilizado. A exemplo, pesquisadores brasileiros
avaliaram a acuracia da probabilidade de DAC baseada no julgamento clinico
das caracteristicas de dor toracica e, assim como no presente estudo, a
inclusédo de todas as informacdes clinicas (portanto, o Gestalt), mostrou carecer

de precisdo diagnostica. (Sa D, 2017)
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5.5 Avaliagcdo de concordancia entre os observadores cegos.

Quando determinamos a analise de imagens combinadas, como
propomos nesse estudo, o grande objetivo € reduzir a taxa de falso-positivos
na avaliagdo, que geralmente ocorrem devido artefatos de imagem. Como ja
exposto, o artefato de atenuacdo é reduzido pelo uso das duas imagens.
Existem inclusive novos programas de processamento que corrigem esses
artefatos, auxiliando os avaliadores na interpretacdo. Entretanto, ndo podemos
também esquecer de artefatos de movimento e de “roubo de contagens” por
areas proximas ao coracdo com alta concentracdo fisiolégica do material
radioativo. Quando controlamos esses fatores e comprovamos que ha um
aumento e especificidade na adoc¢ao da analise de imagens combinadas, surge
a necessidade de avaliarmos se 0 uso das imagens combinadas altera ou néo
a concordancia entre os avaliadores. Lidamos com analise visual da CPM, com
analise subjetiva que pode variar entre os observadores, pela experiéncia ou
qualidade do treinamento. Estudos anteriores avaliaram varios fatores que
afetam a concordancia interobservador, incluindo qualidade da imagem,
experiéncia do leitor, padronizacdo da exibicdo da imagem e quantificacéo

computadorizada. (WACKERS, 1993; HENDEL, 1994; GOLUB 1999)

Slomka P al, em 2014, realizou um estudo para avaliar o impacto da
imagem combinada na correlacdo e concordancia interobservador. Provou que
a correlacdo interobservador, a concordancia, e o intervalo de confianca
melhoraram significativamente quando as imagens em pronagao foram

adicionadas. Assim como no presente trabalho, eles também provaram que
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existem correcdo dos artefatos de atenuagdo tanto em homens como em
mulheres, reduzindo atenuagédo na parede inferior e septal. A combinacao de
Imagens supina e prona permite ao leitor eliminar esses artefatos comuns,
possivelmente explicando a melhora na correlacdo e concordancia entre o0s

observadores. (SLOMKA PE, 2014)

No nosso estudo, conforme Tabela 09, observamos que a concordancia
entre os observadores melhoraram no territorio das trés artérias coronérias, se
mantendo com Concordancia Substantiva ou Quase Perfeita quando avaliamos
as imagens combinadas, em especial no territorio de CX, onde vemos
Concordancia Quase Perfeita. Esse dado é de grande importancia para que
resultados de CPM, que sao utilizados para mudancga de conduta, sejam mais
padronizados e uniformes, sendo de forma independente um bom motivo para
adocao das imagens combinadas em todos 0s pacientes, caso nao possuam

impossibilidade de posicionamento.



6 Conclusodes
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A adocéo de imagens combinadas (em posicdo prona e supina) na
avaliagédo visual da CPM néo trouxe impacto direto na Acuracia do método na
nossa populagdo, mas determina aumento na Especificidade e na Valor
Preditivo Positivo, além de melhora relevante nos valores de RV+ e RV-. Esses
beneficios sao identificados inclusive quando avaliamos por regides de grandes
artérias coronarias, populacdo masculina e feminina, e em subgrupos de
fatores de risco, exceto para o subgrupo de pacientes diabéticos, grupo que
apresentou queda na especificidade e valor preditivo positivo na anélise
combinada, sendo indicado que alteragdes minimas indicativas de isquemia
nesse subgrupo devem ser valorizadas na préatica clinica. Os demais

subgrupos avaliados variaram conforme os valores gerais apresentados.

Ao avaliarmos a possivel interferéncia da inclusédo de caracteristicas
clinicas nas decisdes do avaliador no momento do laudo, o que pode levar ao
fendmeno “Gestalt”, o laudo intuitivo cego revelou especificidade superior ao
laudo geral ndo-cego (75,4% e 67,2%, respectivamente) e a sensibilidade se
apresenta inferior (71,4% e 79,4%, respectivamente), com acuracia de ambos
os modelos idéntica. Contradizendo o que se esperava, avaliar as imagens de
forma cega melhora a especificidade, ideal para o momento do algoritmo
diagnéstico em que o CPM é utilizada, trazendo ganho para a correta conducéo

do paciente.

A concordancia entre os observadores melhoraram no territério das trés
artérias coronarias, se mantendo com Concordancia Substantiva ou quase

perfeita quando avaliamos as imagens combinadas, em especial no territorio de
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CX, onde vemos Concordancia Quase Perfeita, dado que justifica a adicdo da

imagem prona na aquisicdo da CPM, quando possivel.

Considerando que a adicdo de uma imagem em posSiGao prona na
realizacdo da CPM néo traz grande impacto no tempo de exame, nao
determina custos adicionais e potencializa o método em relagdo a sua
especificidade e concordancia entre observadores, deve ser considerada na

pratica clinica de forma rotineira.



7 Anexos
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Anexo 1 - Ficha para coleta de dados dos prontuarios

INSTRUMENTO DE COLETA
IDENTIFICACAO

Nome:

| 1dade:

Procedéncia:

Data de nascimento:

Sexo: [1]Feminino [0]
Masculino

Atendimento:

Raca: Raca (auto-referido) [1] Branco [2] Negro [3] Pardo [4] Amarelo [5] Indio

DOENCAS PREVIAS

HAS [1] Sim [0] N&o | Historia Familiar [1] Sim [0] Néo
Arritmias [1] Sim [0] Néo | Diabetes [1] Sim [0] Néo
IAM Antigo [1] Sim [0] N&o | Angioplastia [1] Sim [0] N&o
Renal Cronica [1] Sim [0] N&o | Tabagismo [1] Sim [0] N&o
Asma [1] Sim [0] Néo | Ex-tabagista [1] Sim [0] Néo
Marca-Passo [1] Sim [0] Néo | Pré-operatério [1] Sim [0] Néo
IAM atual [1] Sim [0] N&o | Viabilidade [1] Sim [0] Néo
Incapacidade [1] Sim [0] N&o | Revascularizacao [1] Sim [0] N&o
Dislipidemia [1] Sim [0] Nao | Miocardica

SINTOMAS
Assintomatica [1] Sim [0] N&o | Sincope [1] Sim [0] N&o
Palpitacdes [1] Sim [0] N&o | Dor tipica [1] Sim [0] Néo
Dispneia [1] Sim [0] N&o | Tontura [1] Sim [0] N&o
Dor atipica [1] Sim [0] Néo | Outros:
Dor nédo anginosa [1] Sim [0] Néo
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EXAMES

Ecocardiograma: [1] Sim [0] N&o Descrever:

CPM Prévia: [1] Sim [0] N&o

Cineangiocoronariografia: Alterado? [1] Sim [0] Nao

Resultado CATE (%): DA: CX: CD:

Teste de Esforco: TE: [1] Sim [0] Ndo DIPI: [1] Sim [0] Nao COMB: [1] Sim [0] N&o

Alterado?: [1] Sim [0] N&o

Resultado:

IAM Prévio Data: Internacéo:
[1] Sim [0] Néo / /

Revascularizacdo Miocérdica Transcutanea [1] Sim [0] N&o

CPM:

Normal: [1] Sim [0] N&o

Se alterada, pontuar no segmento

Outro achado além de alterac6es perfusionais: [1] Sim [0] Néo
Se SIM, quais:

TRATAMENTO
Tratamento prévio: [1] Sim [0] Néo

Se SIM, citar drogas, local, data e tempo:

Tratamento Posterior: [1] Sim [0] Néo
Se SIM, citar drogas, local, data e tempo:
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Anexo 2 — Segmentacado do Miocardio

Segmentacdo do Miocardio

P e

Modelo de 17 segmentos

anterior basal 7-  anterior médio
antero-septal basal 8- antero-septal médio
infero-septal basal 9- infero-septal médio
inferior basal 10- inferior médio
infero-lateral basal 11- infero-lateral médio
antero-lateral basal 12- antero-lateral médio

Descendente anterior

D Circunflexa
|| Coronaria direita

13- anterior apical
14- septal apical
13- inferior apical
16- lateral apical
17- apice

Distribuigdo habitual dos territorios arteriais:

Anterior

Inferior

O
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Anexo 3 —Termo de Consntimento Livre e Esclarecido

FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DE IDENTIFICACAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL

LEGAL

L NOME: s e s

DOCUMENTO DE IDENTIDADE N : .......ooviiiiiiiiiniiiniienies sexo: MmO r O

DATA NASCIMENTO: ........ Loowiid.....

ENDERECO N°
........................... APTO: .o

BAIRRO: CIDADE

CEP TELEFONE: DDD (corrreeenns )
2.RESPONSAVEL LEGAL

NATUREZA (grau de parentesco, tutor, curador etc.)

DOCUMENTO DE IDENTIDADE ..o SEXO: MO r0O

DATA NASCIMENTO.: .../

ENDEREGO:  oveeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeseeee e see e e eesee e s eees e (N APTO:
CBAIRRO: e CIDADE:
CCEP: e, TELEFONE: DDD
[ Yottt

DADOS SOBRE A PESQUISA

1. TITULO DO PROTOCOLO DE_PESQUISA: AVALIACAO COMBINADA DE IMAGENS DE
CINTILOGRAFIA DE PERFUSAO MIOCARDICA EM POSICAO PRONA E SUPINA.

PESQUISADOR : Dr. Lucas de Oliveira Vieira
CARGO/FUNCAO: Pesquisador INSCRICAO CONSELHO REGIONAL N° 24.205 BA

UNIDADE DO HCFMUSP: Instituto do Coragdo
3. AVALIA(;AO DO RISCO DA PESQUISA:

RISCO MINIMO E RISCO MEDIO [
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RISCOBAIXO [ RISCO MAIOR [

4.DURACAO DA PESQUISA : 2 anos

FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
1 — Desenho do estudo e objetivo: O objetivo deste estudo é avaliar imagens
combinadas em posicdo supina (de barriga para cima) e prona (de barriga para baixo)
de cintilografia de perfusdo miocardica, pretendendo avaliar qual tipo de imagem (foto)
€ melhor para avaliar o coracdo, relacionando essas imagens com medidas
antropométricas (peso, altura e medida do busto) e outros exames que sejam
realizados por solicitagdo do médico assistente, como o cateterismo cardiaco.;
2 — Descrigao dos procedimentos que serdo realizados: Podemos fazer dois tipos de
procedimentos de “estresse”, acompanhado por um cardiologista, antes das imagens
(foto), conforme seu médico solicitou. Durante a etapa de estresse, o médico estara ao
seu lado monitorando o eletrocardiograma, a pressao arterial, a frequéncia cardiaca e

0s sintomas que vocé relatar.

3 —Relacdo dos procedimentos rotineiros e como sdo realizados — TESTE DE
ESTEIRA: o paciente inicia uma caminhada suave na esteira ergométrica, que passa a
ter uma velocidade ou inclinagdo maiores, ate um limite tolerado ou determinado pelo
médico. A interrup¢cdo do exame poderd ser solicitada pelo paciente a qualquer
momento, devido ao cansago ou outros sintomas. TESTE COM MEDICAMENTO: o
paciente permanece deitado e recebe lenta infusdo endovenosa de medicamento que

dilata vasos (dipiridamol).;

4 — Descricdo dos desconfortos e riscos esperados nos procedimentos: Apesar de
todos os cuidados na realizacdo do exame, incidentes podem ocorrer, como queda da
esteira, resposta anormal da pressao arterial, alteracdo do ritmo do coracdo, dor no
peito e tonturas. Queixas como nauseas, tonturas e mal-estar podem ocorrer, ainda
gue raras. A acdo do medicamento € rapidamente revertida com a infusdo de um

antidoto.;

5 — Beneficios para o participante A avaliacdo das imagens (fotos) podem ajudar os
médicos a entender fatores que geram alteracbes, sem significar doenca,

determinando uma melhor avaliagéo do coracéo.;

6 — Nao h& procedimentos alternativos que possam ser vantajosos, pelos quais o

paciente pode optar;
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7 — Garantia de acesso: em qualquer etapa do estudo, vocé ter4d acesso aos
profissionais responsaveis pela pesquisa para esclarecimento de eventuais duvidas. O
principal investigador é o Dr Lucas de Oliveira Vieira, que pode ser encontrado no
endereco Avenida Sdo Rafael, 2152, S&o Marcos -Salvador-BA, Telefone(s)
(71)9178-6263. Se vocé tiver alguma consideracdo ou davida sobre a ética da
pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sdo Paulo (CEP-FMUSP): Av. Dr. Arnaldo, 251 -
Cerqueira César - Sao Paulo - SP -21° andar — sala 36- CEP: 01246-000 Tel: 3893-
4401/4407 E-mail: cep.fm@usp.br

FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
8 — E garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar
de participar do estudo, sem qualquer prejuizo a continuidade de seu tratamento na
Instituicao;
09 - Direito de confidencialidade — As informacdes obtidas serdo analisadas em
conjunto com outros pacientes, ndo sendo divulgado a identificacdo de nenhum
paciente;
10 — Direito de ser mantido atualizado sobre os resultados parciais das pesquisas,
quando em estudos abertos, ou de resultados que sejam do conhecimento dos
pesquisadores;
11 — Despesas e compensacdes: ndo ha despesas pessoais para o participante em
gualquer fase do estudo, incluindo exames e consultas. Também ndo ha compensacgéo
financeira relacionada a sua participacdo. Se existir qualquer despesa adicional, ela
sera absorvida pelo orcamento da pesquisa.
12 - Compromisso do pesquisador de utilizar os dados e o material coletado somente

para esta pesquisa.

Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informacdes que li ou que
foram lidas para mim, descrevendo o estudo” AVALIACAO COMBINADA DE IMAGENS
DE CINTILOGRAFIA DE PERFUSAO MIOCARDICA EM POSICAO PRONA E
SUPINA.”

Eu discuti com o Dr. Lucas de Oliveira Vieira sobre a minha decisdo em patrticipar
nesse estudo. Ficaram claros para mim quais sdo os propésitos do estudo, os

procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de
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confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha
participacdo é isenta de despesas e que tenho garantia do acesso a tratamento
hospitalar quando necessario. Concordo voluntariamente em participar deste estudo e
poderei retirar 0 meu consentimento a qualquer momento, antes ou durante 0 mesmo,
sem penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter

adquirido, ou no meu atendimento neste Servigo.

FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO

Assinatura do paciente/representante legal Data / /

Assinatura da testemunha Data / /

para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semi-analfabetos ou

portadores de deficiéncia auditiva ou visual.

(Somente para o responsavel do projeto)

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e

Esclarecido deste paciente ou representante legal para a participa¢éo neste estudo.

Assinatura do responsavel pelo estudo Data / /
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