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Avaliacao da repolarizacao ventricular em pacientes

com hipertensao arterial - estudo comparativo
Ventricular repolarization in hipertensive patients: a comparative study

Elisabete Tomas', Telmo Pereira?

Os pacientes hipertensos apresentam morbilidade e mor-
talidade elevadas, em virtude da degradacéo do sistema
cardiovascular. As alteragdes induzidas pelo processo
hipertensivo cronico nesses doentes resulta, na maioria das
vezes, no aparecimento da hipertrofia ventricular esquerda
(HVE). As medidas da repolarizacao ventricular traduzem
0 estado da repolarizacdo e as suas variagoes sao predi-
tivas da ocorréncia de arritmias ventriculares malignas.
O principal objetivo deste estudo é avaliar se a hipertensao
arterial (HA) é um fator determinante da maior dispersao da
repolarizacéo ventricular e se a HVE intensifica essa altera-
¢ao. Os mesmos parametros serao avaliados em individuos
normais, de modo a poder realizar a comparacao entre as
populagcdes. A amostra em estudo incluiu 100 pacientes
hipertensos (56% do sexo feminino), com idade média de
67,64 = 10,95, sendo divididos em dois grupos segundo a
presenca ou nao de HVE (19% vs. 81%, respectivamente).
0 grupo de controle foi constituido por 141 individuos sau-
daveis (73% do sexo feminino), com idade média de 19,12
+ 1,37. Todos os sujeitos foram submetidos a realizacéo
do eletrocardiograma de 12 derivagdes. Foram avaliados 0s
intervalos QT, QTpeak, Tpeak-end e respectivas dispersoes.
O intervalo QTc esteve aumentado em 40% dos individuos
em V5, 28% em DIl e 25% em V1; todos os parametros da
repolarizacao avaliados foram significativamente superiores
nos pacientes hipertensos comparativamente ao grupo
controle; 19% dos individuos hipertensos possuiam HVE; o
intervalo Tpeak-end ndo foi afectado pela HVE, no entanto
a sua dispersao revelou-se aumentada; o principal efeito da
hipertrofia foi 0 aumento da dispersao QTpeak, contraria-
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Patients with arterial hypertension (AH) have a high
morbidity and mortality, due to the degradation of the
cardiovascular system. The modifications induced by the
hypertensive chronic process in these patients are in most
the left ventricular hypertrophy (LVH). The measures of ven-
tricular repolarization translate there state and his variations
predict the incidence of malignant ventricular arrhythmias.
The objective of this study was to investigate if AH is a
determinative factor of the biggest dispersion of ventricular
repolarization and if LVH intensifies this modification. The
same parameters will be valued at normal individuals to
do the comparison between the populations. Study group
include 100 hypertensive patients (56% women), with
middle age of 67,64 = 10,95, and were divided into two
groups according to the presence or not of LVH (19% vs.
81%, respectively). The control group was constituted by
141 healthy individuals (73% women), with middle age of
19,12 = 1,37. All the subjects submitted the 12 derivations
electrocardiogram. There were investigated the QT, QTpeak,
Tpeak-end intervals and respective dispersions. The interval
QTc was increased in 40% of the individuals at V5, 28% at
Dll'and 25% at V1; all the evaluated repolarization parame-
ters were significantly greater in the hypertensive patients
than in control group; 19% of the hypertensive individuals
had HVE; the Tpeak-end interval was not affected by LVH,
however, his dispersion was increased; the main effect of
LVH was an increase in QTpeak dispersion, in contrast to
the QT dispersion, which significant differences were not
obtained comparatively to the hypertensive ones without
LVH. In conclusion, hypertensive patients have changes in
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mente a dispersao QT, em que nao se obtiveram diferengas
significativas comparativamente aos hipertensos sem HVE.
Concluindo, os pacientes hipertensos possuem alteragoes
na repolarizag@o ventricular que lhes confere um maior
perfil arritmogénico, agravado pela presenca de HVE.

PALAVRAS-CHAVE

Hipertensao arterial, repolarizacdo ventricular, hipertrofia
ventricular esquerda.
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ventricular repolarization, what gives them a bigger arrhyth-
mogenic profile, aggravated by the presence of LVH.

Arterial hypertension, ventricular repolarization, left ven-
tricular hypertrophy.

INTRODUCAO

A hipertenséo arterial (HA) € uma doenca que acomete grande
parte da populacéo nacional, sendo responsavel por uma percen-
tagem significativa da morbilidade e mortalidade cardiovascular.
As modificactes cardiacas induzidas pelo processo hipertensivo
cronico, especialmente no que diz respeito a hipertrofia miocar-
dica, ja foram alvo de diversos estudos. Entretanto, apesar disso,
ainda ndo esta claro o mecanismo eletrofisioldgico responsavel
pela maior incidéncia de morte subita nos portadores de hiper-
trofia miocardica secundaria a HA'.

No nivel elétrico, o intervalo QT traduz a repolarizagao ven-
tricular, cujas alteragoes refletem a sua heterogeneidade, onde
areas do miocardio ventricular sofrem atrasos de condugao,
expressa pela dispersao do intervalo QT (dQT). Essas alteracoes
podem resultar em mecanismos facilitadores do desencadea-
mento de taquiarritmias malignas?.

Mais recentemente, foram propostos dois novos indicado-
res de alteragdes na repolarizacao ventricular: QTpeak (QTp) e
Tpeak-end (Tp-e); este dltimo reflete a dispersdo transmem-
branar da repolarizagéo, sendo um periodo vulnerdvel para o
desenvolvimento de arritmias por reentrada®. Alguns estudos
avaliaram esses parametros em pacientes com HA, associando
também a hipertrofia ventricular esquerda (HVE), considerando-
0s pacientes com alto risco de desenvolver arritmias ventricu-
lares malignas*®.

Considerando que em Portugal ndo existe qualquer estudo
realizado relativamente a esse tema, 0 objetivo deste estudo
¢ avaliar se a HA, em virtude dos seus efeitos modificadores
sobre a estrutura ventricular, & um fator determinante da maior
disperséo da repolarizagao ventricular e se a intensidade dessas
modificagbes ventriculares, traduzidas pela deteccéo eletro-
cardiografica de HVE, intensifica essa alteragdo. Os mesmos
pardmetros serdo avaliados em individuos normais, de modo a
poder realizar a comparacéo entre as populagoes.

MATERIAL E METODOS

AMOSTRA
A amostra em estudo incluiu 100 pacientes hipertensos (56%
do sexo feminino), com idade média de 67,64 = 10,95, sendo
divididos em dois grupos segundo a presencga ou ndo de HVE
(19% vs. 81%, respectivamente). Foi também incluido no estudo
um grupo de controle constituido por 141 individuos saudaveis
(73% do sexo feminino), com idade média de 19,12 + 1,37.
Todos os sujeitos foram submetidos a realizagao do eletro-
cardiograma (ECG) de 12 derivagoes.
Todos os individuos referiram estar sob medicacéo anti-
hipertensora.

PROCEDIMENTOS
Realizaram-se ECGs de repouso de 12 derivagdes em todos 0s
individuos. Foi utilizado o eletrocardidgrafo Schiller AT-102, fazen-
do o registo a uma velocidade de 50 mm/s e a uma amplitude de
2 mV. Avaliaram-se apenas trés derivagoes eletrocardiogréaficas
(DI, V1 e V5).

Fez-se uma medicao manual do intervalo QT (do inicio do QRS
até o fim da onda T) e do intervalo QTp (do inicio do QRS até o
pico da onda T). O intervalo Tp-e foi determinado subtraindo o
intervalo QTp do intervalo QT. O intervalo QT foi corrigido com
a frequéncia cardiaca por meio da formula de Bazzet (QTc =
QT/VRR). O final da onda T foi definido como o retorno a linha de
base observada no ECG. Quando nao foi possivel definir o fim ou
0 pico da onda T, a derivagéo em causa foi descartada.

Foram ainda analisadas a dispersao QT (dQT), a dispersao
QTpeak-end (dQTp) e a dispersao Tpeak-end (dTp-e).

O intervalo QT foi considerado prolongado quando superior a
460 ms nos homens e superior a 440 ms nas mulheres’.

Foram excluidos do estudo os pacientes que apresentassem
alteraces no ritmo cardiaco, no segmento ST e na conducéo
intraventricular.
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A HVE foi diagnosticada por meio do ECG, pelo indice de
Sokolow-Lyon, em que se confirma a existéncia de HVE quando o
somatdrio da amplitude da onda S em V1 ou V2 com a amplitude
da onda R em V5 ou V6 é igual ou superior a 38 mm?.

ANALISE ESTATISTICA

Os dados relativos aos sujeitos da amostra foram informatiza-
dos e tratados com recurso ao programa SPSS para Windows,
versao 17.0. A distribuicao das varidveis foi testada, quanto a
normalidade, pelo teste de Kolmogorov-Smimnov e, quanto a
homogeneidade das variancias, pelo teste de Levene. Recorreu-
se a uma estatistica descritiva simples para caracterizagao geral
da amostra e da distribuicao das variaveis.

A andlise estatistica dos dados recorreu ao teste t de Student
(dois grupos) para comparagdes entre grupos, para amostras
independentes ou emparelhadas consoante o apropriado e ao
teste de qui-quadrado.

Os valores estdao apresentados como média = desvio-
padrdo. O critério de significancia estatistica utilizado foi um
valor de p < 0,05 para um intervalo de confianca de 95%.

RESULTADOS

Analisando a percentagem de individuos hipertensos com o
intervalo QTc aumentado, obtiveram-se 0s seguintes resultados
expostos na figura 1.

QTcV5 > 40%

Figura 1. Percentagem de pacientes hipertensos com os intervalos
QT aumentados.

Pela analise da figura 1, verifica-se que 40% dos individuos
tiveram o intervalo QTc aumentado em V5, 28% em DIl e 25%
em V1.

Na tabela 1 apresentam-se os valores médios dos intervalos
QT, QTp e Tp-e. Pode-se verificar que os valores dos trés paréa-
metros da repolarizagéo sao significativamente superiores nos
pacientes hipertensos comparativamente ao grupo controle.
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Tabela 1. Intervalos QT, QTp e QTp-e nos grupos de controle e dos

hipertensos

Controle HA
artil 362,06 = 29,36 401,25 = 40,19*
am 363,19 = 33,62 389,80 = 39,40%
Qats 367,09 = 27,81 404,10 + 43,67*
QTpll 281,63 = 28,27 315,73 + 34,02*
QTp1 285,32 = 29,44 304,18 = 36,72*
QTp5 283,19 = 25,76 314,90 = 39,07*
Tp-ell 70,72 = 14,290 85,52 = 17,52*
Tp-el 77,80 = 16,22 85,61 + 16,81*
Tp-e5 84,11 = 13,84 89,20 = 20,38*

* P < 0,05, indicando uma diferencga significativa em relagdao ao grupo de controle.

No que respeita aos parametros da disperséo ventricular,
verificaram-se exatamente 0s mesmos resultados, estando
todos significativamente aumentados no grupo dos hipertensos
(Figura 2).
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Figura 2. Diferencas nos parametros de dispersao da repolarizagao
ventricular entre o grupo controle e o grupo com HA.

Dentre os pacientes hipertensos, verificou-se que apenas
19% possuiam HVE e 68,4% deles eram do sexo masculino.

Tal como ja foi referido, a duragao do intervalo Tp-e foi usada
como indicador da dispersao da repolarizagéo trasmural. Neste
estudo nao foi encontrado nenhum efeito da HVE no que respeita
ao intervalo Tp-e (Tabela 2). Pelo contrdrio, respectivamente aos
restantes indices da heterogeneidade elétrica, verificaram-se
diferencas significativas entre os individuos com e sem HVE.

Contrariamente ao que acontece no intervalo Tp-g, quando
avaliada a sua dispersdo, verificou-se que de fato existe uma
diferenca significativa nos pacientes com HVE. O mesmo se
constata na analise da dQTp, verificando-se que a HVE provoca
0 aumento desse parametro. No que respeita a dQT, 0 mesmo
ja ndo acontece. Verificou-se que nao existem diferencas signi-
ficativas nos pacientes com HVE. Esses resultados podem ser
analisados na figura 3.
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Tabela 2. Intervalos QT, QTp e QTp-e no grupo dos pacientes
hipertensos

HVE P<
Tem Nao Tem
ari 426,32 = 54,59 395,06 + 33,43 0,002
an 408,42 = 51,76 385,32 = 34,75 0,021
ars 431,05 = 55,27 397,78 = 38,21 0,002
Qtpll 338,42 = 44,51 310,13 = 28,59 0,001
QTp1 318,42 = 50,80 300,76 = 31,94 0,059
QTp5 340,53 = 57,20 308,98 + 30,99 0,001
Tp-ell 87,89 = 17,82 84,94 = 1752 ns
Tp-el 90,00 = 14,53 84,56 + 17,23 ns
Tp-eb 90,53 + 23,45 88,89 = 19,75 ns
ns * *
70
60
50
g 40
30
20
10
0
dar dQTp dTp-e
B Tem [] Nao tem *p < 0,05

Figura 3. Parametros de dispersao da repolarizacao ventricular nos
pacientes com e sem HVE.

DISCUSSAQ E CONCLUSOES

0 intervalo QT tem sido o pardmetro mais tradicional e mais
amplamente utilizado como indicador de alteragées na repo-
larizagdo ventricular. De fato, varios estudos tém demonstrado
que esse pardmetro é um marcador de risco de morbilidade e
mortalidade cardiovascular®.

Neste estudo, verificou-se um aumento do intervalo QTc em
40% dos individuos hipertensos na derivacéo V5, 28% em DIl e
25% em V1, podendo-se confirmar o maior perfil arritmogénico
nesses pacientes.

Ao longo das Ultimas décadas, varias foram as tentativas em
avaliar a suscetibilidade dos pacientes hipertensos a morte stbi-
ta*®92, No entanto, ndo ha ainda uma teoria (inica concordante.
Enquanto uns'®' afirmam que o prolongamento do intervalo QT
e dQT desempenha um papel importante na estratificacéo dos
pacientes hipertensos com maior risco cardiovascular, outros
contrariam'®?2 desvalorizando esse fato.

No que respeita ao presente estudo, verificou-se um au-
mento significativo em todos os parametros da repolarizagéo
avaliados nos individuos hipertensos relativamente ao grupo
controle. No entanto, esses resultados podem estar enviesa-
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dos pelas diferengas extremas nas medias de idade entre os
individuos hipertensos e os individuos normais (67,64 + 10,95
vs. 19,12 + 1,37, respectivamente), podendo sobrevalorizar
os resultados.

Quando avaliados esses parametros da repolarizacéo nos
pacientes hipertensos com HVE, os resultados revelaram-se
mais controversos. Os intervalos QT e QTp mostraram-se de fato
significativamente aumentados nos pacientes com HVE relati-
vamente aos pacientes sem HVE (Tabela 2), levando a reforcar
a ideia de que a duracao do potencial de acéo € heterogénea
ao longo do miocardio hipertrofiado®.

No entanto, nos individuos com HVE, verificou-se um aumen-
to da dQTp contrariamente a dQT, em que nao houve diferencas
significativas. Esses resultados sugerem que ndo é suficiente
analisar apenas as alteragdes nos intervalos da dispersao QT e
QTp, tal como o que se verifica na maioria dos estudos sobre o
mesmo assunto. Existem apenas dois estudos em que a dQTp
foi medida, mas os seus resultados sao inconsistentes. No es-
tudo realizado por Wolk et al.%, os resultados sdo coincidentes
com o presente estudo, ou seja, a HVE provocou um aumento
na dQTp sem alterar a dQT, enquanto no estudo de Oikarinen
et al."> ambos os intervalos de dispersao estavam aumentados
na presenca de HVE. Concordando com Wolk et al.®, pode-se
afirmar que a divergéncia encontrada entre a dQT e dQTp sugere
que esses dois parametros refletem fendémenos fisiopatolégicos
diferentes. Esses fendmenos nunca foram estudados ou refe-
ridos anteriormente e, por isso, 0 possivel mecanismo é ainda
desconhecido, sendo apenas uma especulagao cientifica.

Os intervalos QT e Qtp podem ser considerados indicadores
da disperséo da repolarizagao do miocardio médio e epicardico,
respectivamente, uma vez que a duragao do potencial de acéo
das células musculares determina o intervalo QT e a duracéo do
potencial de agdo das celulas epicardicas determina o intervalo
QTpeak'. Desse modo, pode-se afirmar que a HVE aumenta a
duragdo do potencial de agéo epicardico e, consequentemente,
a dispersao da repolarizagao transepicardica.

No que respeita ao intervalo Tp-e, apenas trés estudos ava-
liaram esse parametro em pacientes hipertensos. Wolk et al.®
nao encontraram diferencas significativas no intervalo Tp-e entre
os individuos normais e os individuos hipertensos com HVE. Pelo
contrario, os outros dois estudos, Saba et al.Z e Salles et al.5,
verificaram que a duragao do intervalo Tp-e estava aumentada
nos pacientes com HVE.

Neste estudo no se verificaram diferencas estatisticamente
significativas no intervalo Tp-e entre os pacientes com e sem
HVE, sugerindo que a disperséo da repolarizagéo transmural ndo
¢ afetada pela presenca de HVE nos pacientes hipertensos. No
entanto, analisando os valores médios, o intervalo Tp-e esta
realmente aumentado nos pacientes com HVE, o que permite
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afirmar o possivel perfil arritmogénico desses pacientes. Esse
fato pode ser reforcado por meio dos resultados obtidos na
dTp-e, em que se constataram diferencas significativas entre
ambos 0s grupos de pacientes hipertensos (Figura 3). Dessa
forma, o perfil arritmogénico desses pacientes podera ndo ser
apenas no nivel transmural, mas em um nivel mais global do
musculo cardiaco.

Recentemente, foram confrontados o mais tradicional (in-
tervalo QT) contra os mais recentes (intervalo QTp e intervalo
Tp-e) indicadores de alterac6es na repolarizacao ventriculars*,
As conclusoes foram concordantes, afirmando que os novos
indicadores da dispersao da repolarizacao nao trazem informacao
adicional na estratificacdo do risco cardiovascular nos pacientes
hipertensos.

Uma das limitagdes deste estudo, e que pode ter interferido
nos resultados, tem a ver com o diagndstico de HVE, tendo
em vista que foram encontrados muito poucos individuos com
HVE (19%). Os resultados dos pacientes com HVE podem estar
condicionados pelo critério utilizado para o seu diagnéstico, uma
vez que o ECG é um exame com sensibilidade e especificidade
baixas. De fato, nesta amostra podem existir falsos-negativos ou
falsos-positivos e, dessa forma, uma avaliagdo ecocardiogréfica
poderia documentar melhor 0 aumento da massa ventricular
esquerda. Qutro fator, talvez o mais plausivel, € o controle da
HA por meio da terapéutica anti-hipertensora, que provoca a
regressao progressiva da HVE. A concordancia dos resultados
deste estudo com os resultados de Wolk et al. pode ser também
devida ao ndmero reduzido de individuos com HVE (19 vs. 23,
respectivamente), sendo por isso aconselhdvel que futuramente
se realizem estudos com maior nimero de individuos com HVE,
para que amostra seja mais consistente.

Por outro lado, a selegdo da amostra dos pacientes hiper-
tensos foi feita ao acaso, ou seja, consistiu nos pacientes que
foram referenciados para realizagdo de ECG, sem qualquer
consulta prévia de informagao clinica. Dados como o estadio
da HA, o tipo de medicacéo e a existéncia de doenga corondria
nao estiveram disponiveis.

Mediante a analise dos resultados obtidos e contrapondo-o0s
com os artigos relacionados, pode-se concluir que ndo existe
uma resposta consistente e clara no que respeita ao significado
clinico independentemente do prolongamento da repolarizacéo
ventricular nos pacientes hipertensos.

Apesar de a amostra de pacientes com HVE ser reduzida, é
de salientar as diferencas significativas existentes na duracéo
dos intervalos QT e QTp, podendo sugerir, & de acordo com
estudos anteriores, que a HVE produz um aumento da disperséo
da repolarizagao ao longo do miocérdio epicérdico, colocando
esses individuos em maior risco para o desenvolvimento de
arritmias malignas.
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Perspectivando a presente investigacdo, sugere-se que 0
estudo da HVE seja realizado por meio do ecocardiograma e
em ndmero proximo ao dos individuos sem HVE, verificando
as corregoes a frequéncia cardiaca, ja que esta influencia a
duracdo do intervalo QT. Além disso, seria importante que se
estabelecessem critérios universais para a medigéo dos dife-
rentes parametros, de modo a evitar as condicdes pessoais
dos avaliadores.
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