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INTRODUCAO

RESUMO

Este estudo baseia-se em 113 individuos, 93 homens e 20 mulheres com idades entre 32 e 70 anos
(média 52.9). A idade dos homens variou entre 35 € 70 anos (média 53.7) e a das mulheres entre 32 e 67
(média 49.5). Todos os 113 individuos foram enviados & consulta externa para avaliagdio diagnéstica de
dor precordial, e todos foram submetidos a provas de esforgo num ergometro bicicleta, a coronariogra-
fia e a ventriculografia esquerda. Doentes com prévio enfarto do miocérdio, cardiomiopatia, altera-
¢Boes da condugio, doenga cardiaca congénita ou valvular, ou com prolapsos, foram excluidos. Os
individuos estudados foram classificados como tendo doenga corondria ou nio tendo doenga corondria
segundo o resultado da coronariografia. Usdmos 4 varidveis clinicas (idade, sexo, factores de risco e dor
precordial) e 5 varidveis obtidas na prova de esforgo (depressdo do ST, aparecimento de dor precordial,
aparecimento de arritmias, variagSes nos valores da pressdo arterial e variagSes na amplitude da onda
R). O nosso objectivo foi o de investigar a possibilidade de desenvolver um protocolo para o diagnos-
tico de doenga corondria em doentes ambulatérios com dor precordial, a partir daquelas varidveis, com
fim a uma selecgio adequada para coronariografia. Usando como método estatistico a regra discrimi-
nante de Fisher concluimos que com 4 varidveis clinicas (sexo, idade, factores de risco, dor precordial) e
4 varidveis obtidas da prova de esforgo (depressdo do ST, arritmias, dor precordial, variagio da pressio
arterial) se pode obter uma regra de pontuagdo de forma a predizer a presenga, mas ndo a extensdo de
doenga corondria, com alta sensibilidade —95%. -

SUMMARY

Diagnostic of coronary heart disease in the out-patient clinic — multivariate analysis of
electrocardiographic and clinical data

This study was done on 113 subjects, 93 men and 20 women, whose ages ranged between 32 and 70
years (average 52.9 years). Males varied between 35 and 70 years (average 53.7) and females between 32
and 67 years (average 49.5). Our objective is: to give an account of the different discriminatory methods
with mixed data usually used in medical applications, to apply these methods to all the subjects studied
with the purpose of comparing their performance and, to develop a protocol for diagnosing coronary
artery disease by noninvasive tests. All the subjects were referred for evaluation of chest pain, and were
submitted to an exercise test on an ergometric bicycle, selective coronary angiography and left ventricu-
lography. Patients with prior myocardial infarction, cardiomiopathy, valvular or congenital discase,
mitral valve prolapse or intraventricular conduction defect were excluded. Subjects were classified as
having coronary artery disease and not having coronary artery disease according to the coronariograp-
hic results. We used four clinical variables (age, sex, risk factor and chest pain) and five variables
obtained from the stress test (ST depression, appearence of chest pain, appearence of arrhythmias,
variations in blood pressure and R wave changes). For the analysis of this set of data we use well known
univariate statistical methods, such as chi-squared test, F-test and t-test, and the following multivariate
statistical methods: Fisher, Quadratic and Logistic, discriminant methods. To study the relative impor-
tance of the different variables in the discrimination of the individuals, we performed a stepwise linear
discriminant analysis over the 113 subjects. Of the 9 variables tested R-wave was of little value and
excluded. From our study we concluded that with 4 clinical variables (sex, age, risk factors, chest pain)
and 4 variables obtained from stress test (ST depression, arrhymias, chest pain, changes in blood preas-
sure), both Fisher and logistic methods can be used to develop a scoring rule in order to predict the
presence, but not the extent, of coronary disease with high sensivity (95%).

nas na depressio do ST 7! foram utilizadas diferentes varid-
veis na interpretacio do electrocardiograma de esfor¢co quer

Desde ha quarenta anos '3 o electrocardiograma de exerci-
cio € considerado um método vilido para melhorar o diag-
néstico clinico de doenga coronéaria. No entanto, a seguranga
da prova de esforgo na individualizagdo de doentes de alto
risco que virdo a beneficiar de arteriografia corondria com a
finalidade de revascularizagiio cirurgica é duvidosa 4% Tendo
sido criticado o valor das provas de exercicio baseado ape-
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de dados clinicos, quer electrocardiograficos >4 para valori-
zar a precisdo da prova de esforgo. A angiografia de radio-
nuclidos de exercicio embora de grande importancia para a
detecgdo de isquemia !5, ¢ um método dispendioso tendo
certas limita¢des '#1%. Como limitag3es tem igualmente um
novo padrio de avaliagdo do electrocardiograma de
esforgo 22! na presenca de alteragdes da formagdo do esti-
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mulo eléctrico.Foi a intengdo deste estudo desenvolver uma
regra de pontuagio baseada numa andlise estatistica multiva-
riada de dados clinicos e do electrocardiograma de exercicio
que sem demora, com baixo custo e elevada sensibilidade
pudesse identificar a presen¢a de doenga coronéria em doen-
tes com dor precordial, avaliados em consulta externa.

DOENTES E METODOS
DOENTES

Este estudo baseia-se em 113 individuos, 93 homens e 20
mulheres com idades variando entre os 32 ¢ os 70 anos
(média 52.9). Todos os doentes foram enviados & consulta
para avaliagio de dor precordial. Doentes com prévio
enfarto do miocérdio, cardiomiopatia, perturbagdes da con-
ducdo, doenga cardiaca congénita ou valvular, ou prolapsos
valvulares, foram excluidos.

METODOS CLINICOS

Todos os doentes foram submetidos a provas de esfor¢o
num ergometro bicicleta, a coronariogrfia selectiva e ventri-
culografia esquerda.

Usamos 4 varidveis clinicas e 5 varidveis obtidas do elec-
trocardiograma de exercicio (Quadro 1). As 4 varidveis clini-
cas foram a idade (x ), sexo (x ), factor risco (x3) e dor
precordial (x,). Dor precordial subentendida como angor
pectoris foi definida como dor retroesternal, precipitada pelo
esforgo e aliviada pelo repouso (ndo mais que repouso de 10
minutos) ou por nitroglicerina e, ainda dor precordial desen-
cadeada pelo frio, ou em repouso na cama, sem causas preci-
pitantes 22, Como factores de risco, tabagismo (mais que 20
cigarros por dia desde 5 anos antes, pelo menos), hiperlipide-
mia (colesterolémia acima de 250 mg), diabetes, hipertensdo
(pressdo sist6lica acima de 150 mmHg e diastélica acima de
95 mmHg) e histéria familiar. A varidvel risco foi conside-
rada sempre que estivessem presentes pelo menos duas. As
varidveis obtidas da prova de esforgo foram: queda da pres-
sdo sist6lica e/ou subida da pressio diastélica de pelo menos
15 mmHg (x 5), aparecimento de arritmias (x ¢), depressdo do

. ST de pelo menos de 2 mm (x ;), alteragdo na onda R (x 9,
considerando uma resposta positiva um aumento da ampli-
tude da onda R e, aparecimento de dor precordial (x ). Os
individuos estudados foram considerados como tendo
doenga corondria (DC) ou ndo tendo DC segundo os resulta-
dos da coronariografia. As lesdes oclusivas vasculares foram
consideradas ser significativas se atingissem uma percenta-
gem igual ou maior a 75% do didmetro transversal do vaso.
As lesdes foram consideradas como sendo de um vaso (1v),
dois (2V) ou de trés vasos (3V) se situadas isoladamente na
artéria corondria direita, descendente anterior ou circun-
flexa, simultaneamente em dois destes vasos ou, finalmente
nos trés vasos. No entanto, uma lesfo oclusiva do tronco
comum da artéria coronéria esquerda foi considerada come
doenga de trés vasos.

METODOS ESTATISTICOS E RESULTADOS

A coronariografia mostrou que dos 113 individuos 30
eram normais e 83 tinham DC (22 tinham doen¢a de um
vaso, 18 tinham doenca de dois vasos e 43 tinham doenga de
trés vasos). Os individuos ndo doentes tinham idades entre
32 e 64 anos com idade média de 49.53 anos e os individuos
com DC tinham idades entre os 35 ¢ 70 anos com média de
54.13 anos. Um teste t2¢ mostrou que havia uma diferenga
significativa (p= .005) entre as idades médias dos individuos
com doenga corondria. Existe ainda uma interrelagio evi-
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Fig. 1— Histograma das idades de acordo com sexo e categoria.

dente entre sexo e idade com respeito 4 doenga (Fig. 1). Na
realidade um teste F» mostrou que havia uma diferenca
estatistica significativa (p= .01) entre as idades médias dos
individuos nos 4 grupos considerados (mulheres sem doenga
corondria, mulheres com DC, homens sem DC, homens com
DC). Em Apéndice mostramos os resultados relativos a
todos os individuos estudados juntamente com a classifica-
¢do de ndo doentes, doentes 1V, doentes 2V ou doentes 3V,
conforme o resultado da coronariografia.

O problema do diagnéstico, isto ¢, o de classificar um
individuo numa de entre virias categorias de acordo com
algumas caracteristicas bem definidas, pode ser tratado do
ponto de vista estatistico através de uma técnica de analise
multivariada conhecida como anilise discriminante %-7.

Embora, num estudo mais alargado %, tenhamos aplicado
a estes dados varias técnicas de anélise discriminante, vamos
aqui apenas referir os resultados obtidos usando a regra dis-
criminante linear de Fisher 7, Esta regra consiste em cons-
truir uma funcfio linear das varidveis em estudo, e classificar
o individuo como sendo ndo doente, ou como sendo doente,
consoante essa fungdo for maior ou menor que uma certa

QUADRO 1-—Descrigio das varidveis

Varidivel Nome Qualificagio  Quantificagiio
X idade anos
X4 sexo feminino 0
C masculino 1
Ir‘ x5  factor de risco ausente 0
N presente i
I X4 angina espontanea 0
C esforgo I
A
Xs pressdo sem alteragdo 0
arterial aumento da dias-
tolica 1
decréscimo da
sistolica 2
ambas 3
E X aparecimento ndo 0
X de arritmias sim 1
E " =
R X7 depressido nio 0
C do ST sim 1
{ Xg alteragdes reais
(I: na onda R
0 Xg dor durante nio 0
o teste sim |
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quantidade ¢ que é fungio da prevaléncia da doenca dentro
da populagio considerada e de possiveis custos associados a
erros de diagndstico.

De modo a estudarmos a qualidade da regra e o poder
discriminatério das varidveis em questdo, dividimos os 113
individuos em estudo em dois conjuntos: um conjunto expe-
rimental com os primeiros 60 individuos (numerados de 1 a
60) e um conjunto teste com os restantes 53 individuos
(numerados de 61 a 113) (Apendice). Esta divisdo da amos-
tra nestes dois conjuntos € necessaria para obter resultados
ndo enviesados ?’.

O conjunto experimental foi usado para obter a regra de
classificagio e o conjunto teste foi usado para verificar a
qualidade da regra. Esta qualidade foi medida em termos da
sua sensibilidade e especificidade.

A prevaléncia da doenga da populagdo em estudo (indivi-
duos sofrendo de dor precordial) foi estimada pela propor-
¢io da doenga na amostra dos [13 individuos,
nomeadamente de 73%. Ndo consideramos na nossa analise
custos de erro de diagnoéstico.

A funcdo discriminante linear que obtivémos, baseada no
conjunto experimental foi (ver quadro 1 sobre a notagéo uti-
lizada relativamente as varidveis):

Q(x)=9.27—.09 x,~3.56 x,—2.68 x3+.77 x,~1.12

xs—1.84 x—1.09 x,—.082 x,4—1.27 x5
sendo a regra de classificagio para um individuo com vector
caracteristico x= (X y,...,X9)
se Q(x)>1.017* classifica-se como ndo tendo DC,
se Q(x)< 1.017 classifica-se como tendo DC.

A aplicagio desta regra a individuos futuros € simples. Por
exemplo, o individuo n.° 94 (Apéndice), tem como vector
caracteristico

x= (53,1,1,1,1,0,0,2,1).

Neste caso,

Q(x)=9.27 —.09X 53 —3.56—2.68+.77 — 1.12—.082X2
—1.27=—-48 (<1.017)

e portanto ele € classificado como tendo DC. A coronario-
grafia mostrou que este individuo era um doente de 3 vasos.

A funcio discriminante linear que obtivémos, baseada no
conjunto experimental foi (ver quadro | sobre a notagio uti-
lizada relativamente as variaveis):

Q(x)=9.27—.09 x,—3.56 x,—2.68 x;+.77 x,—1.12

xs—1.84 x,—1.09 x,—.082 x3—1.27 x4
sendo a regra de classificagio para um individuo com vector
caracteristico x= (X ,...,X o)
se Q(x)>1.017* classifica-se como ndo tendo DC,
se Q(x)<1.017 classifica-se como tendo DC.

QUADRO 2—Sumirio dos resultados obtidos usando a fungiio
discriminante linear de Fisher na classificacio dos individuos do
conjunto teste

Classificado como

Coronariografia DC Niéo DC TOTAL
DC 38 1 39
Nio DC 5 9 14
TOTAL 42 11 53

Sensibilidade= VP/(VP+ FP)=38/40=95%.

Especificidade= VN/(VN + FN)=9/ 14=64%.

VP — verdadeiros positivos, FP— falsos positivos, VN — verdadeiros
negativos, FN — falsos negativos.

DC —doenga corondria.

* Aqui a constante c atras referida ¢ igual ao In [P/(1 —P)] onde P
é a prevalencia da doenga, portanto & c=In (83/30)=1.017.

A aplicagio desta regra a individuos futuros é simples. Por
exemplo, o individuo n.° 94 (Apéndice), tem como vector
caracteristico

x= (53,1,1,1,1,0,0,2,1).

Neste caso,

Q(x)=9.27 —.09X 53 —3.56—2.68+ .77 — 1.12—.082X 2 —
—-127=-48 (<1.017)

Como se observa a onda R (varidvel que indicimos por
x 9 nio foi seleccionada pelo método. A funglo discrimi-
nante linear obtida sem a onda R foi:

Q(x)=7.750—.078 x,—3.545 x,—2.480 x;+.799
x4—1.059 xs—1.572 x,—1.093 x,—1.230 x,

DISCUSSAO

Embora tivessemos adoptado a defini¢io de dor anginosa
como dor retroesternal precipitada pelo esforgo € como dor
espontinea 2 em contradi¢io com outros autores 031 g
dor anginosa revelou ter o valor mais baixo das 4 varidveis
clinicas da analise multivariada que expusemos. O método
por nés usado nédo discriminou doentes com diferentes graus
de doenga corondria, relativamente a uma classificagdo em
doenga de um, dois e trés vasos € o sintoma dor anginosa,
durante a prova de esforgo, ndo foi para nés determinante de
doente em alto risco 323,

Considerando a depressdo do segmento ST como varidvel
{inica para o diagnéstico de isquemia pela prova de esforgo,
apenas obtivemos, nos 113 individuos estudados, uma sensi-
bilidade de 56% e uma especificidade de 66%. Este resultado
confirma o duvidoso valor da depressido do segmento ST na
identificagdo da presenca de doenca coronaria quando consi-
derado isoladamente %, justificando a necessidade da utiliza-
¢io simultinea de outras varidveis.

O nosso estudo permitiu-nos concluir que usando 4 varia-
veis clinicas (sexo, idade, factores de risco, dor anginosa) € 5
variaveis obtidas da prova de esforgo (depressio do ST,
arritmias, dor precordial, alteragdes da pressdo arterial e
alteragdes da onda R) se pode obter uma regra de pontuagdo
com valor predicador da presenca mas nido da extensdo de
doenga corondria %, No entanto na nossa experiéncia as alte-
ra¢des na amplitude da onda R durante a prova de esforgo

QUADRO 3 — Sumidrio dos resultados obtidos usando como critério
de avaliaciio de presenga de doenga corondria a ocorréncia ou niio
de depressio de ST

Classificado como

Coronariografia DC Nio DC TOTAL
DC 44 39 83
Nio DC 10 20 30
TOTAL 54 59 113

sensibilidade =44/83= 53%.
especificidade = 20/ 30=67%.
DC—doenga corondria.

QUADRO 4-—Resumo da andlise discriminante stepwise

Passo n.” Varidvel a entrar Valor F
1 sexo 26.5720
2 ST 8.9176
3 arritmia 4.8349
4 tipo de dor 5.0074
5 factor risco 4.4871
6 idade 1.7990
7 pressdo arterial 2.4743
8 angina .0745
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APENDICE — Dados relativos 20 conjunto experimental

n.’ idade sexo risco dor pressdo arrit. ST R angor DC
1 52 1 0 1 0 0 0 4 0 sem
2 63 1 1 1 0 0 0 -2 0 1V
3 64 1 0 1 0 0 0 0 1 sem
4 57 1 0 1 0 1 1 0 1 2V
5 59 1 0 0 0 1 1 0 1 3V
6 48 1 1 1 0 0 0 2 0 2V
7 61 1 1 0 0 0 1 0 0 2V
8 60 1 1 1 0 0 1 3 1 3V
9 4] 1 0 1 2 0 1 3 1 3v
10 45 0 0 1 0 0 0 2 0 sem
11 55 1 1 1 0 0 0 3 1 3v
12 69 1 0 1 0 0 1 2 1 3V
13 48 1 1 1 1 0 1 2 1 2V
14 57 1 0 1 0 0 0 0 0 sem
15 60 1 0 1 0 1 0 0 0 sem
16 46 1 1 1 0 0 1 3 0 3V
17 48 1 1 0 1 1 0 0 0 3v
18 56 1 0 1 0 0 1 4 1 1V
19 63 1 1 1 0 0 0 -2 1 2V

20 53 1 1 0 0 0 0 -5 0 sem

21 44 1 1 1 3 0 0 4 1 3v

22 36 1 0 1 0 0 0 3 1 sem

23 53 1 0 1 0 0 1 -2 0 3V

24 50 1 0 1 0 0 1 4 1 sem

25 45 1 1 1 0 0 1 0 1 3V

26 55 1 0 1 0 0 1 0 0 sem

27 59 1 1 1 0 1 0 0 0 3V

28 55 1 1 1 0 0 1 5 1 3V

29 42 1 1 1 0 0 0 -3 1 2V

30 60 1 1 1 0 0 0 0 1 3V

31 51 0 0 0 0 0 0 3 0 1V

32 70 1 1 1 0 0 0 0 1 3V

33 51 0 0 1 0 0 1 3 1 sem

k™) 56 1 0 1 0 0 1 5 1 2V

35 49 0 1 1 0 0 0 0 1 sem

36 61 0 1 0 0 1 0 0 0 2V

37 53 1 1 1 0 0 1 -3 1 3V

38 56 1 0 1 0 1 1 0 0 1V

39 38 1 1 0 0 0 0 1 0 sem

40 32 0 0 1 2 0 0 3 0 sem

41 4] 1 1 1 0 1 0 4 1 3V

42 52 0 0 1 1 0 1 -3 1 sem

43 53 1 1 (1] 0 1 0 -1 1 1V

4“ 45 0 0 0 (1] 0 1 0 [ /] scm

45 35 1 I { 0 0 [ /] ] 1 v

46 63 1 0 1 2 1 1 0 1 2V

47 48 0 0 0 0 (1] 1 4 1 sem

48 35 1 1 1 0 ] 1 -5 1 1v

49 42 1 0 1 0 0 1 1 1 1v

50 5i 1 [ ] [] (1] 1 1 1 0 3v

5t 20 1 [ ) ] [ ] [ ) [ ] | 1 3V

52 55 0 0 0 2 1 [ ] -1 1 1V

53 54 1 0 1 1 0 0 -1 1 v

54 49 1 0 1 1 0 1 0 1 1V

55 53 1 0 0 0 0 1 -2 1 v

56 53 1 1 1 0 0 0 0 0 2V

57 39 1 1 1 0 0 1 2 0 2V

58 55 1 0 1 0 0 0 2 0 1V

59 65 1 0 1 0 0 0 0 1 1V

60 57 1 0 1 2 0 0 0 1 3V

3.3, sdo de pouco valor diagnéstico. A nossa anilise nada. Dai, como consequéncia, um nfimero baixo de

leva-nos no entanto a suspeitar que alteragdes da onda R em
consequéncia do exercicio poderdio ser mais tteis se conside-
rarmos conjuntamente a direc¢io e o grau de amplitude da
deslocagdo ¥, A elevada sensibilidade (95%) e a relativa
baixa especificidade (64%) do método podem ser devidas 3
circunstincia de todos os doentes terem sido referenciados
ao cardiologista para avalia¢do de dor precordial com carac-
teristica bem definida, sendo assim uma amostra seleccio-
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individuos sem doenga coronaria, predominando ainda o
sexo feminino, havendo portanto uma caréncia de informa-
¢do para uma classificagfio correcta nesta categoria. Para uti-
lizagio eficaz do método serd entdo necessirio refazer a
andlise utilizando uma amostra muito maior, o que s6 € pos-
sivel através de um estudo cooperativo entre todos os centros
do nosso pais.
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Dados relativos ao conjunto teste

n’ idade sexo risco dor pressio  arrit. ST R angor DC cln:s;:':‘c:do
61 56 1 0 1 1 0 0 -1 1 2V com DC
62 40 0 0 1 3 0 1 0 0 sem sem DC
63 52 1 0 1 1 0 1 3 1 3V com DC
64 40 0 0 0 0 0 0 2 0 sem sem DC
65 62 1 1 1 0 1 0 4 1 3V com DC
66 51 1 1 1 0 1 1 3 1 1V com DC
67 62 1 0 1 0 0 0 1 1 1V com DC
68 47 0 0 1 2 0 0 -4 1 sem sem DC
69 56 1 0 1 0 0 1 0 0 3V com DC
70 60 1 0 1 1 1 1 0 1 3V com DC
71 43 1 0 1 0 0 1 8 0 3v com DC
72 42 0 0 0 2 0 1 —2 0 sem sem DC
73 64 1 0 1 0 I 0 0 1 3V com DC
74 53 0 0 1 2 1 1 3 0 3v com DC
75 57 1 0 1 2 0 1 4 1 3V com DC
76 60 1 0 0 2 1 1 2 0 1V com DC
77 64 1 1 1 1 1 0 0 1 1Y com DC
78 57 1 1 0 0 0 1 0 0 3V com DC
79 57 1 0 1 0 1 1 0 1 3V com DC
80 50 1 1 1 1 0 0 0 0 sem com DC
81 51 1 0 0 0 0 0 =5 0 3V sem DC
82 69 1 0 1 1 0 0 0 1 3V com DC
83 53 1 1 0 2 1 0 0 0 3V com DC
84 53 1 0 1 0 0 0 0 1 2V com DC
85 62 1 1 1 0 0 0 2 0 2V com DC
86 49 1 1 1 0 0 0 0 1 sem com DC
87 62 1 1 0 0 0 0 =3 0 sem com DC
88 51 0 0 0 0 0 0 1 0 sem sem DC
89 50 0 0 1 0 0 1 3 0 sem sem DC
90 52 1 1 [ 0 0 1 -3 1 3V com DC
91 49 1 1 0 0 1 0 -3 0 3V com DC
92 67 0 1 1 0 0 1 0 1 2V com DC
93 55 1 0 0 0 0 0 3 1 sem com DC
94 53 1 1 1 1 0 0 2 1 3V com DC
95 40 1 1 1 0 0 0 3 1 3V com DC
96 45 1 0 1 2 0 0 2 1 3V com DC
97 60 0 0 1 0 0 1 3 1 sem sem DC
98 53 1 1 1 0 0 1 0 1 3V com DC
99 53 1 0 1 2 0 0 0 1 2V com DC
100 50 0 1 1 0 0 0 0 0 sem sem DC
101 51 1 1 1 0 0 1 2 1 3v com DC
102 55 1 0 1 0 0 1 3 1 2V com DC
103 60 1 1 0 0 1 1 2 0 v com DC
104 64 1 0 1 0 0 1 0 1 2V com DC
105 48 1 0 1 0 0 0 -3 1 sem sem DC
106 56 1 1 0 0 0 0 -2 0 | Y com DC
107 57 1 0 1 0 1 1 0 0 3V com DC
108 59 1 0 0 0 0 1 0 0 1v com DC
109 55 1 1 1 2 0 1 -3 1 1V com DC
110 55 1 1 0 0 0 0 6 0 sem com DC
111 47 1 1 0 0 0 1 0 0 v com DC
112 54 1 1 0 0 1 | -7 1 1V com DC
113 52 1 1 1 2 0 0 -5 0 1V com DC
DC—doenga corondria; 1 V, 2 V, 3 V—doenga de 1, 2 ¢ 3 vasos.
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