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Resumo

Introducdo — A quantificacdo de recorréncia (RQA) pode ser uma ferramenta importante para
investigar caracteristicas deterministicas em pacientes com doenca arterial coronaria (DAC).
Objetivo — Reconhecer padrdes visuais e quantitativos da recorréncia em pacientes coronariopatas
com ou sem histérico de sindrome coronaria aguda (SCA). Métodos — 28 pacientes com DAC
aterosclerdtica e dislipidemia: 18 com historico de SCA, e 10 sem SCA, hiporrespondedores a
terapia hipolipemiante (LDLc>70mg/dL). Séries temporais foram registradas com Polar RS800
CX (15 minutos) e os graficos de recorréncia foram construidos pelo Visual Recurrence Analysis
software. Resultados — N&o houve diferenca significante entre os grupos (P>0,05). Constata-se que
o0 padrdo de DAC tende para a linearidade. Conclusdo — Gréaficos de recorréncia indicam tendéncia
a linearidade em pacientes coronariopatas comou sem historia clinica de SCA pregressa.
Keywords: Doenga da artéria coronariana; Sistema nervoso autdénomo; Graficos de recorréncia;
Sistemas dinamicos.

1. INTRODUCAO

Segundo a organizagcdo mundial de satde (OMS) as doengas cardiovasculares (DCVs)
sdo as principais causas de mortalidade no Brasil e no mundo [1]. Estima-se que cerca de 17,7
milhdes de pessoas morreram de doengas cardiovasculares no ano de 2015, representando 31%
dos 6bitos mundiais [1,2]. Inclui-se, nesse caso, a doenca arterial coronaria (DAC) responsavel
por causar 74 milhGes de mortes, representando um dado epidemiologico significativo [1]. A
DAC ¢ caracterizada pela insuficiéncia de irrigacdo sanguinea ao miocardio por meio das
artérias coronarias, estando intimamente relacionada ao grau de obstrucdo do fluxo sanguineo
normal pela oclusdo total ou parcial do vaso coronario [3,4]. Nesse caso, enguanto a
manifestacdo clinica de DAC estavel é representada principalmente por angina de peito ao
esforgo fisico, a forma instavel da doenca aterosclerética identificada como sindrome coronaria
aguda (SCA) é sempre condicdo de alto risco, associada a elevada morbimortalidade.
Estimativas recentes apontam cerca de 1,7 milhdo de individuos com SCA hospitalizados
anualmente no Brasil [4,5].

1.1 Variabilidade da Frequéncia Cardiaca

O Sistema Nervoso Autdnomo (SNA) exerce papel importante na regulagdo dos
processos fisiolégicos do organismo humano tanto em condicdes normais quanto patoldgicas.
Dentre as técnicas empregadas para sua avaliagdo, a Variabilidade da Frequéncia Cardiaca
(VFC) tem sido atil como uma medida simples e ndo invasiva dos impulsos autondmicos
(importante marcador gquantitativo do balango autondémico) [6,7]. As modulagbes vagal e
simpatica interagem constantemente [8, 9]. No entanto, em condices de repouso, ha
predomindncia da modulagdo vagal sobre 0 NSA. A modulagdo simpéatica é considerada de
baixa frequéncia de oscilagdo, pois ap6s a liberagdo dos neurotransmissores, a resposta é
verificada ap6s 10 a 12 segundos, enquanto a modulagdo parassimpatica € considerada de alta
frequéncia de oscilagdo, pois ap6s a estimulagdo vagal as respostas ocorrem dentro de 400
milissegundos [10].

O termo VFC relaciona-se ao estudo da variagdo dos intervalos existentes entre os
batimentos cardiacos, medidos como a distancia entre duas ondas R do sinal eletrocardiografico.
Estes intervalos apresentam variagcdes que refletem o complexo mecanismo de operagdo da
bomba cardiaca e o relacionamento do sistema cardiovascular com o SNA [9, 11-15].

Andlise da VFC pode ser empregada para avaliar a funcdo do sistema nervoso
autondmico cardiaco em uma variedade de condigbes clinicas, incluindo obesidade [16],
neuropatia diabética [17], morte sUbita [18], e insuficiéncia cardiaca congestiva [19]. Estudos
mostram, ainda, que redugdo da VFC tem sido apontada como preditor para aumento da
mortalidade na populacéo geral [20], bem como em pacientes com DCV [21]. Portanto, reducéo
da VFC tem sido associada com um pior prognostico cardiovascular, indicando ineficiéncia do
SNA, e risco de maior mortalidade [22, 23, 24]. Em contrapartida, a alta VFC é sinal de
mecanismos autonémicos eficientes e boa homeostase [25].



1.2 Gréfico de Recorréncia

Recorréncia é uma caracteristica fundamental de muitos sistemas dindmicos, portanto,
de varios processos na natureza [26, 27]. Nos ultimos anos, os graficos de recorréncia tornaram-
se uma alternativa para o estudo de sistemas complexos, que corresponde a uma matriz binaria
simétrica que demonstra a proximidade de dois estados diferentes no espacgo de fases a partir de
uma determinada definicdo de proximidade [26, 27, 28]. Desta forma, o grafico de recorréncia
permite tanto visualizar as estruturas da série temporal quanto estimar invariantes presentes no
sistema. Para extrair as informacdes presentes no grafico de recorréncia, Webber e Zbilut
[29,30] desenvolveram a analise de quantificagdo de recorréncia, que gera quantificacdes
estatisticas baseadas na ocorréncia de pontos e de linhas, diagonais e verticais, no grafico de
recorréncia. Para a construcdo dos graficos de recorréncia, necessita-se de uma série temporal
que seja originada por um experimento ou por simulagcBes numéricas realizadas em um
computador. Os graficos de recorréncia sao ferramentas simples e eficazes para investigacao de
séries temporais, sendo restritos para séries de uma Unica dimensdo ou trajetoria no periodo de
tempo [27, 30-33].

1.3 Softwares para Analises dos Graficos de Recorréncia

Para a analise dos Graficos de Recorréncia, destaca-se o software Visual Recurrence
Analysis (VRA), criado por Eugene Kononov e que tem contribuido na realizacdo de varios
estudos nas areas de exatas, humanas e da satde [34].

Webber e colaboradores [29, 30] realizaram varios estudos utilizando os Graficos de
Recorréncia para analisar os sistemas organicos, afirmando que a metodologia é plenamente
aplicavel a qualquer sistema ritmico, sejam eles mecanicos, elétricos, neurais, hormonais ou
quimicos.

2. PROPOSITO

Este trabalho vem propor uma andlise transversal em pacientes com doenca arterial
coronaria obstrutiva confirmada por cateterismo cardiaco, quanto a alteracdes autonémicas,
levando em conta o uso de gréficos de recorréncia, verificando se ha ou ndo diferenca
significativa, comparando pacientes com e sem histdrico de SCA e qual o padrdo visual basico
da doenga.

3. METODOS

Foram selecionados 28 pacientes com doenca arterial coronaria estavel, comprovada por
cineangiocoronariografia, € com persisténcia de LDLc >70 mg/dL em vigéncia de terapéutica
hipolipemiante otimizada por pelo menos 30 dias consecutivos antes da afericdo da VFC, sendo
18 com histérico de SCA manifestada precocemente (de 45 a 55 anos de idade em homens e 45
a 65 anos em mulheres) com pelo menos 12 meses do evento. Os 10 pacientes restantes ndo
apresentam histérico de SCA e apresentam idade pareada ao grupo descrito anteriormente. O
presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Instituicdo e o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido foi assinado pelos pacientes que aceitaram as condicdes especificadas neste.

3.1 Avaliacéo da VFC

A VFC foi captada com auxilio do Polar RS 800 CX (Polar, Kempele, Finland), método
validado pela literatura internacional [35]. Cada paciente permaneceu em repouso na posi¢ao
declbito dorsal durante 15 minutos, com o minimo de movimentacdo possivel, mantendo
respiracao espontanea e sem dialogo, estando o receptor de frequéncia no pulso do paciente e a
fita captadora sobre o terco distal do esterno. A VFC foi medida uma vez em cada paciente.



3.2 Anadlise dos Gréficos de Recorréncia

Os Gréaficos de Recorréncia foram construidos com o auxilio do software VRA 4.9
disponivel gratuitamente na internet (httpJ//visual-recurrence-analysis.software.informer.com) e
desenvolvido por Eugene Kononov, com a finalidade de auxiliar os pesquisadores na analise
qualitativa e quantitativa dos Graficos de Recorréncia [34]. As varidveis analisadas foram
Média (Mean), Taxa de Recorréncia (REC%), Taxa de Determinismo (DET%), Laminaridade
(LAM), Entropia de Shannon (Shannon Entropy), tamanho maximo da linha diagonal (Lmax) e
Traping Time (TT), e utilizou-se o software StatsDirect. A observagdo visual dos pontos
representa a recorréncia e as diferentes cores indicam as distancias intervalares entre eles.

4. RESULTADOS

Foi observado um padrdo semelhante de recorréncia em pacientes coronariopatas com ou
sem histdria clinica de SCA pregressa (Figura 1), apresentando aspecto mais linear. A Figura 2
ressalta o padrdo grafico da DAC em comparagao ao padrdo-ouro matematico e ao padrdo-ouro
clinico confirmando a tendéncia & linearidade nos casos de DAC. As varidveis estudadas
confirmaram tais observag¢des, mostrando que ndo houve diferenca significativa entre os grupos
(Tabela 1).

. I DAC com SCA

= DACsemSCA

Figura 1. Representacdo ilustrativa de 10 pacientes com DAC e histérico de SCA e 10
pacientes com DAC sem evento pregresso de SCA, evidenciando que ndo houve
diferenca significante dos pontos de recorréncia.

Linear

Figura 2. Graficos de Recorréncia representativos de padrdo-ouro matematico e clinico em
comparacao ao encontrado em pacientes portadores de Doenca Arterial Coronaria.



Tabela 1. Varidveis da recorréncia em pacientes coronariopatas com e sem histdrico de SCA.

Variaweis DAC com SCA DAC sem SCA *p
Mean 953,03+95,89 934,20+120,49 0,6532
REC% 29,45+9,95 29,16+6,75 0,9359
DET% 97,54+1,73 97,71+£1,30 0,8001
LAM 86,47+17,47 90,62+7,43 0,9063
Shannon Entropy 4,76%0,72 4,69+0,57 0,7869
Lmax 467,55+345,59 409,1+358,56 0,6756
TT 10,01+7,82 9,93+9,76 0,9806

Valores dados em médiatdesvio padrdo; *teste t ndo pareado.

5. DISCUSSAO

Os Graficos de Recorréncia possibilitam conclusfes importantes sobre a evolugdo
temporal do curso dos sistemas, uma vez que 0s padrfes tipicos de recorréncia estdo
relacionados aos comportamentos especificos dos sistemas. Fabretti e colaboradores [36]
argumentaram que os baixos valores das REC% e Entropia podem estar associados a eventos
aleatorios, enquanto valores elevados estdo associados a um comportamento deterministico.
Portanto, os graficos de recorréncia sdo instrumentos importantes para o estudo de transicdo
entre periodos, favorecendo estratégias de acompanhamento e prognéstico da doenca.

No presente estudo, a analise destes gréficos demonstrou que pacientes com DAC
apresentam alta recorréncia e ndo se diferem entre os grupos na dependéncia de evento
pregresso de SCA. Por outro lado diferenciam-se totalmente dos padrdes matematicos cadtico e
aleatério e dos padrdes clinicos jovem e crianga. Isto indica a tendéncia a linearidade o que vai
ao encontro do esperado para a ocorréncia de perda progressiva da homeostase.

6. CONCLUSAO
O padrdo visual e quantitativo da VFC por meio de Gréficos de Recorréncia nao
diferencia no grupo DAC, pacientes com ou sem historia clinica pregressa de SCA, porém, no
conjunto, indicam claramente perda de homeostase e tendéncia a linearidade, em comparacéo
aos padrdes-ouro matematicos e clinicos.
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