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1. INTRODUCAO

Dados do National Center for Health Statistics' mostraram que 1
entre cada 9 mulheres americanas com idades de 45 a 64 anos ira
desenvolver sintomas de alguma forma de doenca cardiovascular.
Apbs os 65 anos, esse nimero aumente para 1 entre cada 3
mulheres. Os recentes avancos no diagnostico e tratamento da
doenca arterial coronaria (DAC) contribuiram para a reducao das
taxas de mortalidade cardiovascular no mundo, no entanto, esse
declinio nao tem sido tao pronunciada em mulheres quanto nos
homens. Provavelmente fatores bioldgicos, fisiolégicos, forma de
apresentacao da doenca cardiovascular aliados a acurécia dos
métodos diagnostico e resposta ao tratamento expliguem em
parte, as razoes dessas diferencas nas taxas de mortalidade entre
homens e mulheres?3,

A acurécia e a seguranca dos métodos néo invasivos possibilitam
um diagnostico preciso e um étimo manejo da DAC. Nas mulheres,
os métodos nao invasivos para diagnosticos para DAC apresentam
menor acuracia comparado aos homens. O teste ergométrico (TE),
por exemplo, apresenta baixa sensibilidade e especificidade nas
mulheres, principalmente na presenca de sintomas atipicos ou
inespecificos*5. Alguns autores® acreditam que a existéncia de
diferencas na forma de apresentagao, evolugdo e no tratamento
da DAC entre homens e mulheres, ja justifica a elaboracdo de
diretrizes e recomendacbes para diagndstico e tratamento da DAC
separadamente para homens e mulheres.

2. DOENCA ARTERIAL CORONARIA NA MULHER

A probabilidade pré-teste de DAC na mulher de acordo com o
ACC/AHA baseia-se na idade, sexo e na natureza do sintoma. (vide
tabela 1) Homens e mulheres com angina tipica e mais de 60 anos
sao estratificados como alto risco. O estudo CASS® que avaliou
mulheres com dor precordial e idade inferior a 65 anos, mostrou
que 50% apresentaram coronariografia normal. Em mulheres a
DAC ocorre cerca de 10 a 15 anos mais tarde que nos homens; o
curso da doenca é mais insidioso e silencioso - 64% das mulheres
que apresentaram morte slbita eram assintomaticas. As taxas de
mortalidade pds infarto agudo do miocardio sdo mais elevadas
nas mulheres (38%) comparadas aos homens (25%)°.

Nao existem evidéncias cientificas °!!' de que os métodos
e procedimentos atualmente indicados nas diretrizes para
diagnostico e tratamento de DAC tenham os mesmos resultados em
homens e mulheres. Essas diretrizes foram elaboradas tendo como
base, pesquisas conduzidas em populagdo de homens brancos
de meia idade; sabe-se que em homens a prevaléncia de doenga
arterial coronaria obstrutiva é maior que na mulher. Dessa forma
a menor prevaléncia de doenca arterial corondria obstrutiva nas
mulheres possa explicar, em parte, a menor acuracia dos métodos
para diagnéstico de DAC.'? No estudo de Shaw e cols'3. 20-40%
de mulheres com DAC nao obstrutiva apresentaram isquemia

demonstravel quando utilizado um método melhor sensibilidade
que o TE.

Outros métodos diagndstico para DAC nao obstrutiva foram
avaliados. Bairez e cols!* encontraram melhor grau de acuracia
diagnoéstica avaliando a disfungdo endotelial em mulheres e
descreveram que estava associada com isquemia metabdlica e
maior ocorréncia de eventos cardiovasculares. Wong e cols 1%
mostraram o papel e a importancia da doenga microvascular na
mulher. Roman e cols!® estudaram o processo inflamatério como
mediador da evolugao da aterosclerose na mulher. O grande desafio
na investigacao de DAC em mulheres é a escolha do método com
melhor acurécia diagnéstica considerando que estamos diante de
populacédo de baixa prevaléncia de DAC obstrutiva e talvez com
maior probabilidade de DAC nao obstrutiva.

3 - MEDIDAS DE DESEMPENHO DE UM METODO
DIAGNOSTICO

O TE é frequentemente utilizado como método diagnéstico
nao invasivo a sua ampla disponibilidade e seu baixo custo.
Alguns aspectos devem ser considerados na escolha de método
diagndsticol’:

Sensibilidade - é a porcentagem de pacientes com doenga que
terao um exame anormal. S= ( TP/ TP+FN) X 100

Especificidade - é a porcentagem de pacientes sem doenca que
terao exame normal. E= ( TN/ TN+ FP) x 100

Quadro 1. Comparacao de métodos diagndstico para DAC em
mulheres

Sensibilidade | Especificiadade
% %

Teste ergométrico 1! 61% 71%
Cintilografia Miocardica o o
c/ Tallim '8 /8% 64%
Ecocardllé)grama c/ 86% 79%
Esforcor
Spect ( single photon
emission o o
Computadorized 84% 90%
tomography) 13

Valor Preditivo Positivo é a probabilidade de um individuo ter
a doenca realmente, apds um teste positivo.
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Valor Preditivo Negativo é a probabilidade de um individuo
néo ter a doenca realmente apés um teste negativo.

Acurécia define a capacidade de um determinado método
diagnéstico de produzir resultados verdadeiros, seja ele um
verdadeiro positivo ou negativo. Variagdes na acuracia podem
atribuidos a selecao das populacdes examinadas, diferentes
critérios diagndstico para definir doenga corondria: por
exemplo,se tomarmos o infradesnivelamento do segmento ST
com valor de 2mm teremos uma reducao da sensibilidade e
aumento da especifidade; quase todos os resultados normais
seriam verdadeiramente normais e reduziriamos a taxa de falso
positivos.!’

Probabilidade Pré-Teste: O ACC/AHA 20027 recomenda TE
para diagndstico de DAC:

CLASSE | - Individuos com probabilidade pré-teste intermediaria
(25%-75%) de acordo com idade, sexo e sintomas. Estao
incluidos os que possuem disturbio da condugdo pelo ramo
direito ou depressdao do segmento ST inferior a 1mm de
eletrocardiograma de repouso ( ECG)

CLASSE lIla - Angina vasoespastica

CLASSE IIb - Alta probabilidade pré-teste de acordo com
idade, sexo,sintomas

Baixa baixa probabilidade pré-teste de acordo com idade,
sexo, e sintomas.

Pacientes em uso de digoxina e/ou hipertrofia ventricular
esquerda com depressao de ST inferior a 1mm no ECG de
repouso.

Pacientes com critério eletrocardiogréafico de hipertrofia
ventricular esquerda.

CLASSE Il - Pacientes com as seguintes alteracoes
eletrocardiogréaficas: WPW, Marcapasso, depressao ST maior que
1mm ou Distlrbio da conducdo pelo ramo esquerdo.

4 - PARAMETROS DO TESTE ERGOMETRICO

Segmento ST — Considera-se segmento ST ascendente lento
quando o desnivel medido no ponto Y for igual ou superior a
0,15mV. Alguns autores atribuem valor maior de 0,2 a 0,3mV
principalmente quanto se trata do sexo feminino. Autores!!?°
que tomaram como critério diagnostico para DAC aparecimento
de depressdo do segmento ST > 1mm no TE, encontraram
sensibilidade e especificidade de 60-70% respectivamente;
valores superiores de 10% foram encontrados no homens. Shaw
e cols?! consideraram critério diagndstico depressao do segmento
ST >a 2mm e o valor preditivo para mortalidade cardiovascular
foi igual em homens e mulheres. Em estudos de meta-analise??
a sensibilidade e especificidade total do segmento ST foi menor
na mulher comparada ao homem.

A baixa acuracia do critério eletrocardiografico depressao do
segmento ST nas mulheres pode ser atribuida a vérios fatores:
ao efeito vasodilatador do horménio e a semelhanca da sua
estrutura quimica com a do digital, a baixa prevaléncia de
doenca multivascular, resposta inapropriada de catecolaminas
ao exercicio, maior prevaléncia de prolapso da valvular mitral,
diferencas na anatomia da parede toracica,niveis sericos de
hemoglobina menos elevados, menor capacidade de exercitar-
se a niveis de provocar alteracoes eletrocardiograficas?®,maio
r incidéncia de anormalidades na repolarizacao ventricular e
diferengas na microcirculargéo ( espasmo coronario)?*

Capacidade Funcional As mulheres apresentam maior
prevaléncia de condicdes de comorbidades e obesidade o que
contribui para sua menor capacidade funcional. Estudos tem
demonstrado que mulheres pdés menopausa apresentaram
declinio da capacidade funcional quando comparadas a homens
da mesma faixa etaria*. Shaw?® e cols, avaliaram o valor
prognostico estimado pelo equivalente metabdlico (METs) em

mulheres sintomaticas através de questionario sobre capacidade
funcional (Duke Activity Status Index = DASI). (figl). As mulheres
que exercitavam-se a um nivel inferior a 5 METS tiveram uma
taxa de mortalidade anual de 2% e o risco de morte ou infarto nao
fatal aumentado 4 vezes em seguimento de 5 anos. As mulheres
que atingiram 8 METs ou mais tiveram uma taxa de mortalidade
anual inferior, em torno de 0,2%.(fig.2)

Em seguimento de 20 anos com mulheres sem doencga
cardiovascular, as variaveis relacionadas ao condicionamento
fisico, a freqiiéncia cardiaca e ao escore de fatores de risco
de Framingham (FRS) mostraram melhor relagdo com valor
prognéstico comparados as alteragdes eletrocardiograficas
isquémicas.?® O estudo de Gulati et al?’ avaliou 5.721 mulheres
assintométicas através do TE. Aquelas que nao atingiram 85%
dos mets previstos de acordo com o normograma construido
por idade, tiveram o risco de morte foi duas vezes superior ao
grupo que atingiu no minimo 85% do previsto. A capacidade
funcional demonstrou ser é o mais forte preditor de eventos
cardiovasculares nas mulheres.

Escore de DUKE - Recomendado pelo ACC/AHA’ para
melhorar a acuracia diagnostica e prognéstica do TE em mulheres
e homens. O DTS (Duke Treadmill Score)?82° demonstrou igual
valor diagnoéstico e prognostico de mortalidade cardiovascular
em homens e mulheres com idade média de 50 anos. Em
populagdo com idade superior a 75 anos o DTS néo teve a
mesma acuracia, provavelmente devido a elevada prevaléncia de
DAC e menor tolerancia ao exercicio nesses individuos.3° Shaw
e cols?!. compararam dados angiograficos com resultados do
DTS e observaram que a ocorréncia de DAC severa( lesdo de 3
vasos> ou lesdo de 75% na ADA) foram 2 e 4 vezes mais elevada
nos individuos com risco intermediario e alto respectivamente,
quando comparados com aqueles com DTS baixo.

O normograma abaixo é aplicavel em individuos com ou sem
DAC (nao utilizado para paciente revascularizados ou com infarto
do miocérdio recente) para avaliacdo prognostica.

ST-Segment Duration of
i i is. "
Deviation Ischemia- Angina Prognos: Eobries
i i i Average
during Reading  during )
Exercise Line Exercise 5-Year annual MET Min
omm r None survival mortality P
[ 2%
E 088t 0.4% 17415
E 0854 1% 1312
F Noniimiting g B ko
R 0904 2%
E 7f 6
3 o8s 1%
080
513
- Exercise- ggg 1%
Imting ok o
0551 9%
2mm E:

4mml

Duke Treadmill Score ( DTS) : Tempo de exercicio (Bruce) ou
METs — (5 X Desnivel de ST em mm) — (4 x indice de angina)

indice de angina : Ausente=0; Inicio do teste= 1 ; Suspenso
por angina = 2

Baixo risco = menor ou igual a 5 ( mortalidade anual 1%)
Moderado = 4 a -10 ( mortalidade anual 2%-3%)
Alto risco = maior que =10  ( mortalidade anual 4%)

Angina: As mulheres tem a mesma freqiiéncia de angina no TE
que os homens, no entanto, houve menos correlagao do sintoma
nas mulheres com DAC comparadas aos homens3!:32,

Freqiiéncia cardiaca na recuperagao: A nao recuperagdo
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Scoring the Duke Activity Status Index (in METs)

o Scaore Only for Answers: MET
AN you...- “Yes, With No Difficulty.” | Value
1. Take care of yoursell, that is, eating, dressing, bathing, and o8
using the toilet? .
2. Walk indoors, such as around your house? 0.5
3. Walk a block or two on level ground ¥ 0.8
4. Climb a flight of stairs or walk up a hill'? 1.6
5. Run a short distance? | 2.3
6. Do light work around the house like dusting or washing dishas? | 0.8
7. Do moderate work around the house like vacouming, 10
sweeping floors, carrying in groceries? '
8. Do heavy wark around the housa like scrubbing floors, or sa
lifting or mowing heawvy furniture? ’
9. Do yard work like raking leaves, weading or pushing a powear 13
monsar? ’
10. Hawve sexual relations? 1.5
11. Participata in moderate recreational activities, like golf, bowling, 1
dancing, doublas tennis, or throwing bassball or footall 7 '
12. Participate in strenucus sports like swimming, singles tennis, 54
football, baskatball or skiing ? '

Figura 1. DAISY questionario

Total Score

NIH-NHLBI-Sponsored WISE: Death or Myocardial Infarction (MI)
Free Survival by Duke Activity Status Index (DASI) Measure of METs

1.00
0.95 —
0.90 —
0.85 — 0.9 METs T

...... 7.5-8.9 METs L
0.80 —— 4.8-7.4 METs

——— 1.0-4.7 METs
075

M=0814
070~ p=o0.008
I T I T T
2.00 1.00 2.00 300 4.00 5.00

Time to Death or MI (years)

Figura 2. Curva de mortalidade

= Eating, dressing, bathing

= Wialk indoors

= Walk a block or two

= Climb a flight of stairs/mhill

= Light housawaork

= Moderate housework (vacuum)
« Heavy wark (mowving fumiture)
= ¥ard work (raking leavas)

- Sexual relations

« Participate in recreational
activities (bowling)

» Strenuous sports (skiing, running)
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normal da freqliéncia cardiaca ( FC) no periodo pés-exercicio é
hoje um novo critério na interpretagao do TE. Cole CR e cols®3.
avaliaram, 2.428 individuos (63% homens) durante 6 anos.
A né&o reducdo da FC ( minimo de 12 batimentos no 1° min.
em relacdo a FC do esforco maximo), foi um forte preditor de
mortalidade cardiovascular (p < 0.001), independente de outros
fatores.

5. ALGORITMO CLiNICO PARA ESCOLHA DO TESTE NAO
INVASIVO EM MULHERES DE ACORDO COM FRAMINGHAM
RISK SCORE (FRS)

De acordo com o FRS as taxas anuais de mortalidade por
doenca cardiovascular ou infarto do miocardio séo: baixo
risco (<0.6%); intermediario ( 0.6%-2.0%); alto (>2.0%)
Se a mulher apresentar: 1) baixo ou intermediario risco para
DAC (25%-75%) 2) eletrocardiograma normal 3) capaz de
realizar esforco fisico. Pode ser encaminhada para o TE ou
Ecocardiograma com estresse fisico e estara apropriado para
avaliacdo inicial de DAC.Se a mulher apresenta ECG alterado
deve ser encaminhada para ecocardiograma de estresse ou
cintilografia miocardica com esforco.

5. CONCLUSOES :.

- A acuracia do teste ergométrico para diagndstico de DAC em
mulheres possui algumas limitagoes relacionadas com: reduzida
capacidade de exercicio, 30% de falso positivos e angina de pouco
valor preditivo. E fundamental o reconhecimento da influéncia
do teste submaximo na sensibilidade do exame.

- Ainda nao existem evidéncias cientificas que justifiquem a
utilizagao de rotina do teste de estresse com imagem em mulheres
para investigacao inicial de DAC.

- Mulheres assintomaticas: Existe controvérsia na indicacéo
do TE como screenging : sao baixo risco de acordo com escore
de probabilidade pré-teste do ACC/AHA e de risco intermediario
se aplicado o FRS .

- Mulheres sintomaticas: Indicado o TE ou método de
estresse com imagem para mulheres com probabilidade pré-teste
intermediéaria e alta ou com diagndstico prévio de DAC. Mulheres
sintomaticas de alto risco dever ser considerada uma estratégia
mais agressiva envolvendo coronariografia.

- A capacidade funcional determinada pelo TE é um forte
preditor de eventos cardiovasculares.

For Risk Stratification:
Clinical Evaluation: = =
:Frqmingham _Risk Score

l Low Intermediate High i
EBCT ﬂ_‘) Baseling ECG Abnormalities Cardiac
or ETT or Digitalis Therapy Catherization

+Echo

"

Low Risk: <0.25 Probabhiiity of CAD
intermediate Risk: 0.25-0.75 Probability of CAD
High Risk: >0.75 Probability of CAD

CAC=0 .
Able to Exercise

l\(es
Able to Exercise

No Further Cardiac Yes Yes No

Workup Necessary

If Individual Is

Otherwise at ETT or Exercise Pharmacologic Exercise Pharmacologic

Low Risk Stress Echo Stress Echo Stress Echo Stress Echo
or Radionuclide or Radionuclide or Radionuclide
Imaging Imaging or Imaging
(EBCT Could Also (EBCT Could Also
Be Considered) Be Gonsidered)

Clinical algorithrn for the ¢hoice of noninvasive tasts 1o detect coronary arisry diseass {CAD)
in women. CAC indicates coronary artery calelum scors; EBCT, electron-beam computed tomography;
ECG, elsctrocardiography; Echo, echocardiography; and ETT, exercise treadmilf testing.

Figura 2. Curva de mortalidade
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