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NEW STRESS TEST VARIABLES IN ADDITION TO THE

ST-SEGMENT AND PRECORDIAL PAIN. CHANGE OF PARADIGM?

Coronary artery disease is the leading cause of death in de-
veloped countries and has increased at an overwhelming rate
in developing countries. However, many patients with prog-
nostically significant coronary artery disease are asympto-
matic. Nonetheless, the relatively poor accuracy of exercise
electrocardiography to diagnose hemodynamically signifi-
cant coronary disease has led to recommendations against
the use of exercise testing as a screening tool. The limitati-
ons of the ST segment during and after exercise for diagno-
sing coronary disease in asymptomatic subjects, especially
in women, may lead to unnecessary testing, overtreatment,
and labeling. Post test likelihood of disease depends on pre-
valence, sensibility and specificity confirming the Bayesian
argument. In addition to the limitations of ST-segment de-
pression in some specific populational groups, such as the
inability to reflect workload and degree of myocardial is-
chemia, the presence of verification bias and use of inappro-
priate reference standards, other variables have been incor-
porated in the prognostic and diagnostic evaluation of exer-
cise testing, such as: a) functional capacity; b) chronotropic
incompetence; c) slow heart rate recovery; d) ventricular ar-
rhythmia during the recovery phase, adding value to the cli-
nical decision-making process.
Key words: Exercise test. Functional capacity. Heart rate
recovery. Impaired chronotropic response. Heart failure.

A doença arterial coronária é a principal causa de morte nos
países desenvolvidos e em crescente e alarmante frequência
nos países em desenvolvimento, e muitos dos indivíduos
portadores da doença e que têm implicações prognósticas
importantes são assintomáticos. No entanto, a investigação
clínica complementar por provas não-invasivas nesse grupo
de indivíduos não encontra aceitação consensual e de rela-
ção custo-efetividade questionável, existindo recomendações
não favoráveis em relação à aplicação dos testes de esforço
como ferramenta de screening. Entre as evidências para a
justificativa de tais posturas ressaltam-se as limitações das
alterações do segmento ST desencadeadas durante e após o
esforço para o diagnóstico de doença arterial coronária, es-
pecialmente em mulheres, resultando em investigação e tra-
tamentos considerados não apropriados. Para as populações
que se prestam à avaliação pelo teste ergométrico, reafirma-
se a participação do teorema de Bayes, em que um teste di-
agnóstico não pode ser adequadamente interpretado sem a
referência da prevalência da doença na população sob júdi-
ce, estabelecendo-se que a probabilidade pós-teste é função
também, além da prevalência pré-teste, da sensibilidade e da
especificidade. Ao lado do conhecimento de algumas limita-
ções da análise do infradesnível do segmento ST em grupos
populacionais específicos, como inabilidade em refletir a
carga e a intensidade da isquemia miocárdica, presença de
vícios de seleção nos estudos de literatura e utilização de
padrão de referência inadequado, outras variáveis têm sido
incorporadas na valorização prognóstica e diagnóstica dos
testes de esforço: a) capacidade funcional; b) incapacidade
da elevação normal da frequência cardíaca ao exercício ou
incompetência cronotrópica; c) retorno ou recuperação lenta
da frequência cardíaca nos primeiros minutos após a inter-
rupção do esforço; e d) arritmia ventricular na fase de recu-
peração do teste ergométrico, agregando valor incremental
ao processo de decisão clínica.
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INTRODUÇÃO

A doença arterial coronária é a principal causa de morte
nos países desenvolvidos e em crescente e alarmante fre-
quência nos países em desenvolvimento, e muitos dos indi-
víduos portadores da doença e que têm implicações prog-
nósticas importantes são assintomáticos1. No entanto, a in-
vestigação clínica complementar por provas não-invasivas
nesse grupo de indivíduos não encontra aceitação consensu-
al e de relação custo-efetividade questionável, existindo re-
comendações não favoráveis em relação à aplicação dos tes-
tes de esforço como ferramenta de screening2. Entre as evi-
dências para a justificativa de tais posturas ressaltam-se as
limitações das alterações do segmento ST desencadeadas
durante e após o esforço para o diagnóstico de doença arteri-
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Figura 1. Curva de sobrevida livre de eventos em popu-
lação de 25.927 homens aparentemente normais subme-
tidos a testes ergométricos máximos e acompanhados por
tempo médio de 8,4 anos, evidenciando-se pior evolu-
ção nos subgrupos com número crescente de fatores de
risco e testes de esforço anormais. Ressalta-se que nos
primeiros cinco anos de seguimento não houve diferen-
ça significativa quando comparados indivíduos sem fa-
tores de risco e testes de esforço anormais ou normais.
No eixo das ordenadas estão representados os valores
porcentuais para sobrevida livre de eventos e no eixo
das abscissas, o tempo de acompanhamento (em anos).
a = anos; FR - = ausência de fatores de risco; FR + =
número crescente de fatores de risco; FU = tempo médio
de evolução; N = número de indivíduos; TE - = teste de
esforço normal; TE + = teste de esforço anormal.

al coronária, especialmente em mulheres, resultando em in-
vestigação e tratamentos considerados não apropriados (Clas-
se III de indicação). Adicionalmente, a ausência de estudos
randomizados com número elevado de adultos assintomáti-
cos, na tentativa de demonstrar benefícios clínicos da apli-
cação de tais provas, reforça as recomendações, além do co-
nhecimento de que fatores metodológicos como modifica-
ções na interpretação do segmento ST, análise de outras va-
riáveis e avaliação preferencial diagnóstica possam ter su-
bestimado o poder prognóstico dos testes de check-up3. No
entanto, há também evidências envolvendo grande número de
indivíduos assintomáticos submetidos a testes ergométricos e
em longo período de evolução clínica, que documentam maior
probabilidade de eventos na presença de provas de esforço altera-
das e número crescente de fatores de risco associados (Figura 1).
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Em estudo longitudinal e prospectivo, Gibbons et al.4 ava-
liaram a capacidade prognóstica do teste de esforço máximo
para morte por causas cardíacas e por todas as causas em
uma população de 25.927 homens saudáveis, entre 20 e 82
anos de idade (média de 42,9 anos), encaminhados com o
objetivo de prevenção cardiovascular. Durante o tempo de
seguimento (8,4 anos) houve 612 mortes por causas gerais e
158 por doença arterial coronária, confirmando tratar-se de
população de baixo risco para mortalidade (< 1% ao ano). A
sensibilidade de um teste anormal para predizer morte por
doença arterial coronária foi de 61%, variando o risco relati-
vo ajustado para a idade para o evento de 21 (6,9-63,3) na
ausência de fatores de risco para 27 (10,7-68,8), 54 (21,5-
133,7) e 80 (30-212,5) na presença de um, dois e três ou
mais fatores de risco, respectivamente.

Adicionalmente, diretrizes destacam o sugestivo valor da
ergometria: em diabéticos assintomáticos que planejam se
exercitar (indicação Classe IIa); em pacientes com múltiplos
fatores de risco que necessitam orientação médica para a pre-
venção secundária (indicação Classe IIb); em homens com
mais de 45 anos e mulheres com idade superior a 55 anos
que pretendem iniciar programa de atividades físicas inten-
sas; e naqueles envolvidos em ocupações de alto risco e que
envolvam a coletividade ou com elevado risco para doença
arterial coronária em razão de comorbidades, como insufici-
ência renal crônica e doença vascular periférica (indicação
Classe IIb), entre outros5. Estudos recentes6 recomendam que
indivíduos classificados como baixo risco de eventos após
avaliação global de risco cardiovascular pelo escore de Fra-
mingham ou chance menor que 0,6% ao ano não necessitam
avaliação complementar, ao passo que aqueles com possibi-
lidade estabelecida maior que 2% demandam investigação e
tratamento agressivo7,8. Para as avaliações intermediárias de
risco, entre 0,6% e 2% de chance de eventos no seguimento
de um ano, provas como eletrocardiografia de esforço, ul-
trassom de carótida, detecção de cálcio nas coronárias e ín-
dice tornozelo-braquial (razão entre a maior pressão obtida
por técnica de Doppler em artérias tibiais posteriores ou pe-
diosas e artéria braquial) destacaram-se como de valor in-
cremental nessas populações.

ANÁLISE BAYESIANA E MULTIVARIADA NA
INTERPRETAÇÃO DOS RESULTADOS DO
TESTE ERGOMÉTRICO

A capacidade diagnóstica de um teste ergométrico é rela-
cionada ao tipo de população selecionada, podendo-se criar
vícios ou vieses, por exemplo, quando seletivamente se en-
caminham pacientes com resultados “positivos”, “alterados”

ou “isquêmicos” para estudo cinecoronariográfico, o que
poderá diminuir a especificidade ou a capacidade do método
em selecionar os indivíduos sadios de uma população (au-
mentará a chance de ser um falso positivo)9,10. Por outro lado,
a especificidade será extremamente elevada se a população
se caracterizar por mínima probabilidade pré-teste de doen-
ça ou, ao contrário, a sensibilidade elevar-se-á expressiva-
mente naqueles encaminhados com alta prevalência de sin-
tomas. Estudo de 814 pacientes com história de dor torácica,
que concordaram com a realização de teste ergométrico e
cinecoronariografia de modo independente dos resultados e
consequentemente com redução de vieses metodológicos,
evidenciou menor sensibilidade e maior especificidade (45%
e 84%11, respectivamente), comparando-se publicações pré-
vias. Adicionalmente observou-se que a análise computado-
rizada de segmento ST foi similar à análise visual para a
caracterização de isquemia, e o emprego de equações incor-
porando variáveis não-eletrocardiográficas aumentou o po-
der diagnóstico. Reafirma-se, portanto, a importante partici-
pação do teorema de probabilidades condicionais ou de
Bayes, em que um teste diagnóstico não pode ser adequada-
mente interpretado sem a referência da prevalência da doen-
ça na população sob júdice, estabelecendo-se que a probabi-
lidade pós-teste é função também, além da prevalência pré-
teste, da sensibilidade e da especificidade. A partir da de-
monstração da prevalência angiográfica de coronariopatia
aterosclerótica obstrutiva em estudo clássico de 4.952 paci-
entes12,13, demonstrou-se que a probabilidade pré-teste pode
ser determinada a partir de idade, sexo e sintomas e utilizada
no manuseio clínico depois de conhecidos os resultados do
teste aplicado. Ainda, pode-se estabelecer a máxima eficiên-
cia do teste ergométrico em indivíduos com probabilidade
intermediária de doença, beneficiados de modo mais apro-
priado e após reavaliação clínica, das provas associadas à
cintilografia miocárdica de perfusão14-16. Tais populações
incluem também indivíduos assintomáticos com testes ergo-
métricos “isquêmicos”, com dois ou mais fatores de risco
considerados maiores, como diabetes e hipercolesterolemia.
Outros métodos de medida de probabilidade pré-teste de
doença têm sido também descritos, incorporando dados como
idade, sexo e fatores de risco17. Torna-se, portanto, dedutiva
a informação que nenhum teste diagnóstico é perfeitamente
sensível e/ou específico, que os resultados são afetados pela
probabilidade pré-teste de doença e que a interpretação das
alterações de ST/T devem ser feitas à luz da análise multifa-
torial, combinando respostas clínicas e hemodinâmicas. Além
de melhora da acurácia diagnóstica, nitidamente adiciona
valor prognóstico à prova18, que resgata, de modo racional, o
teste ergométrico dentro de algoritmos de decisão clínica19,20.
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Finalmente, não só a análise bayesiana, mas técnicas es-
tatísticas que empregam a análise multivariada para a esti-
mativa de risco pós-teste podem também fornecer informa-
ções diagnósticas de importância, com vantagens: não re-
querem que os testes sejam independentes entre si ou que os
índices diagnósticos (sensibilidade e especificidade) sejam
mantidos constantes em populações com diferentes preva-
lências de doença21.

PARTICIPAÇÃO DO TESTE ERGOMÉTRICO NO
PROCESSO DE DECISÃO CLÍNICA

Considerando-se as evidências disponíveis na literatura,
as publicações que documentam a acurácia diagnóstica do
teste ergométrico para doença arterial coronária incluem, de
modo predominante, estudos de meta-análise22 com grande
variabilidade de resultados, mas que reunidos englobaram
uma população de 24.074 indivíduos (147 trabalhos) que se
submeteram a testes ergométricos e cinecoronariografia, tor-
nando os resultados de credibilidade aceitável na tomada de
decisão. A sensibilidade foi de 68%, com variação de 23% a
100% (desvio padrão de 16%), e a especificidade foi de 77%,
com variação de 17% a 100% (desvio padrão de 17%). Cum-
pre ressaltar que quando são excluídos pacientes com infar-
to do miocárdio prévio, respeitando-se, de modo mais apro-
priado, as exigências para se analisarem testes diagnósticos,
a sensibilidade média foi de 67% e a especificidade, de 72%.
Também devem estar incluídos, na análise dos resultados,
fatores que interferem no desempenho dos testes diagnósti-
cos, como a utilização de fármacos (digital e betabloqueado-
res), presença de hipertrofia ventricular esquerda, alterações
eletrocardiográficas de ST/T em repouso, tipos de protoco-
los e sistemas de monitorização e registro empregados, quan-
tidade de trabalho total realizado, e porcentual alcançado de
frequência cardíaca, entre outros. Uma vez que esses fatores
sejam de conhecimento do médico assistente, bem como a
tríade fundamental de informações obtidas dos testes ergo-
métricos, a saber diagnósticas, prognósticas e funcionais,
algoritmos clínicos podem ser sugeridos e implementados,
de acordo com as características da população estudada. Na
população assintomática encaminhada para check-up e con-
siderada inicialmente como classe II B de indicação para
pesquisa de doença coronária, naqueles indivíduos com múl-
tiplos fatores de risco, a prevalência de testes ergométricos
alterados varia de 5% a 12%23 em homens a partir da quarta
década e de 20% a 30% em mulheres, exteriorizando-se por
si só a limitação do método na avaliação diagnóstica quando
critérios isolados como a análise morfológica e o infradesní-
vel de segmento ST são empregados. A despeito de o risco

relativo do aparecimento de “angina” na evolução ser em
torno de nove vezes maior nos indivíduos com resultados
anormais, o valor preditivo positivo em cinco anos de segui-
mento é baixo, em torno de 25%. Este é ligeiramente mais
elevado quando o valor de corte considerado para infrades-
nível de segmento ST foi > 2 mm ou de ocorrência dentro
dos seis minutos iniciais de exercício ou, ainda, em frequên-
cia cardíaca alcançada durante o esforço < 163 - 0,66 x ida-
de24. Entretanto, para alguns subgrupos assintomáticos,
aparentemente saudáveis, obesos e com idade superior a 45
anos, a análise do segmento ST e do consumo máximo de
oxigênio foram discriminantes, ao final de sete anos de se-
guimento, para eventos como angina, revascularização do
miocárdio, angioplastia transluminal coronária, infarto do
miocárdio e morte25. De forma geral, o manuseio clínico dessa
população deve levar em consideração os fatores interferen-
tes, como: a impossibilidade de se estabelecer a acurácia da
prova (população assintomática não é encaminhada a estudo
cinecoronariográfico), a larga variação de valores preditivos
positivos, a limitação do método para lesões “não-significa-
tivas”, considerando-se que muitos eventos coronários ocor-
rem por rotura de placas em lesões menores, além da neces-
sidade de avaliar os resultados com o envolvimento de ou-
tros parâmetros clínicos e hemodinâmicos obtidos do teste.
Além disso, face às considerações prognósticas de grandes
estudos26 evidenciando risco relativo de eventos até 30 ve-
zes maior somente em pacientes com um ou mais fatores de
risco e alterações específicas ao teste ergométrico (dor torá-
cica, tempo de exercício menor que dois estágios no proto-
colo de Bruce, frequência cardíaca alcançada menor que 90%
do valor predito ou infradesnível de segmento ST) e que a
modificação dos fatores de risco pode ganhar maior adesão
após o resultado positivo de um teste, otimiza-se, de modo
racional, a aplicação do teste ergométrico e o manuseio clí-
nico desses indivíduos27.

O conhecimento de novas evidências de aterosclerose sub-
clínica, como a detecção de cálcio nas coronárias, em indiví-
duos assintomáticos, coincidente com outros fatores de ris-
co convencionais e testes ergométricos isquêmicos, associa-
se com risco aumentado para eventos, tornando a interven-
ção clínica obrigatória.

NOVAS VARIÁVEIS APLICADAS NA AVALIAÇÃO
DIAGNÓSTICA E PROGNÓSTICA DO TESTE
ERGOMÉTRICO – VALOR COMPLEMENTAR
AO PROCESSO DE DECISÃO CLÍNICA

Adicionalmente ao lado do conhecimento das limitações
da análise do infradesnível do segmento ST, em especial em
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populações assintomáticas encaminhadas para screening,
como inabilidade em refletir a carga e a intensidade da is-
quemia miocárdica, presença de vícios de seleção nos estu-
dos de literatura28, utilização de padrão de referência inade-
quado, etc., outras variáveis têm sido incorporadas na valo-
rização prognóstica e diagnóstica dos testes de esforço, como:
a) capacidade funcional29; b) incapacidade da elevação nor-
mal da frequência cardíaca ao exercício ou incompetência
cronotrópica30; c) retorno ou recuperação lenta da frequên-
cia cardíaca nos primeiros minutos após a interrupção do
esforço31,32; e d) arritmia ventricular na fase de recuperação
do teste ergométrico33.

Capacidade funcional
Considerada como a habilidade de um indívíduo em rea-

lizar trabalho aeróbico, definido pelo consumo máximo de
oxigênio34, destaca-se provavelmente como a de maior im-
portância para a classificação de risco cardiovascular e para
a previsão de mortalidade, especialmente em indivíduos as-
sintomáticos e sobrepujando fatores de risco demográficos e
clássicos35,36. Entre diversas populações analisadas, um es-
tudo envolvendo grande número de homens verificou que a
aparente associação entre obesidade e risco aumentado po-
deria ser justificada pela inerente limitação funcional dessa
população37. Da mesma forma e entendendo a capacidade
funcional como importante fator prognóstico em pacientes
com doença cardiovascular, mas sem a exata comparação do
valor preditivo quando populações aparentemente saudáveis
eram testadas, Myers et al.38 avaliaram 6.213 homens enca-
minhados a teste ergométrico em seguimento clínico por 6,2
(desvio padrão de 3,7) anos e classificados em dois grupos:
G1 = 3.679 com prova anormal e/ou história de doença car-
diovascular e G2 = 2.534 com prova normal e ausência de
história de doença cardiovascular, sendo a mortalidade glo-
bal definida como o desfecho principal. Houve 1.256 mortes
durante o período de acompanhamento, conferindo taxa anual
de 2,6%, eventos esses associados a maior faixa etária, me-
nor frequência cardíaca máxima alcançada, menores valores
de pressão arterial sistólica e diastólica, e menor capacidade
de exercício. Após ajuste para a idade, a capacidade no pico
do exercício aferida em unidades metabólicas ou MET foi a
principal preditora do risco de morte entre os indivíduos
normais e com doença cardiovascular, sem interferência em
relação à utilização de betabloqueadores. Cada MET adicio-
nal na capacidade de exercício associou-se a 12% de melho-
ra nas taxas de sobrevida (Figuras 2 e 3).
Capacidade funcional na doença arterial coronária

No âmbito da aplicação dos testes ergométricos na avali-
ação diagnóstica e prognóstica da doença arterial coronária,

observa-se larga e sólida base de evidências da utilidade da
capacidade funcional na estratificação dessa população. Uti-
lizando o banco de dados da Universidade de Duke, MacNe-
er et al.39 observaram nos pacientes que alcançaram ou ultra-
passaram a quarta etapa (4,2 mph/16% de inclinação) do pro-
tocolo de Bruce, com resposta indeterminada ou normal do
segmento ST, prevalência de doença triarterial menor que
15% e de lesão de tronco de coronária esquerda menor que
1%, além de sobrevida em 48 meses de 95%. Por outro lado,
a taxa de sobrevida foi apenas de 78% após 36 meses naque-
les que não conseguiram completar a primeira etapa (1,7 mph/
10% de inclinação) do mesmo protocolo. Estudos adicionais
comprovaram o importante efeito prognóstico do tempo de
exercício e da capacidade funcional em pacientes com sus-
peita ou doença arterial coronária comprovada40-42, ressal-
tando-se em avaliação recente a utilização da variável como
ferramenta de screening em indivíduos com disfunção ven-
tricular esquerda sistólica43. Com a proposta do encontro de
alternativas simples para agregar valor prognóstico uma vez
que testes cardiopulmonares não são disponíveis de maneira
ampla, foram estudados pela ergoespirometria e protocolo
da Naughton modificado 2.231 pacientes com insuficiência
cardíaca sistólica. Empregou-se o tempo de exercício para
predição de morte por todas as causas e do evento composto
morte ou transplante. Durante o seguimento médio de cinco
anos, houve 742 óbitos (33%) e 249 transplantes (11%), con-
firmando-se o tempo de exercício como preditivo dos even-
tos em ambos os sexos, mesmo após levando em considera-
ção o consumo de oxigênio no pico do exercício e outras
variáveis clínicas. Para cada minuto a menos no tempo de
exercício houve aumento de 7% na probabilidade de morte
(razão de azar, 1,07; intervalo de confiança de 95%, 1,02-
1,12; p  < 0, 004) (Figuras 4 e 5).

Após o infarto do miocárdio, o gasto metabólico estima-
do em MET (1 MET = 3,5 ml.kg.min-1 de consumo de oxigê-
nio em repouso supino) ou o tempo de exercício são consi-
derados importantes preditores de eventos cardíacos adver-
sos futuros, e as capacidades inferiores a 5 MET (primeira
etapa do protocolo de Bruce) associam-se a maior risco. Em
meta-análise de 28 estudos de 1980 a 1995, Shaw et al.44

evidenciaram que a taxa de morte no primeiro ano após o
infarto se elevou de 1,5% para 3,4% em pacientes com tole-
rância limitada ao esforço. Mas em verdade o maior marca-
dor de risco para morte nos estudos randomizados TIMI II e
GISSI II após o infarto do miocárdio foi a impossibilidade
clínica de se submeter ao teste ergométrico45,46, evidencian-
do-se mortalidade em seis meses de apenas 1,3% nos indiví-
duos em evolução de infarto com supradesnível de ST (in-
cluindo testes normais e anormais) aptos ao teste vs. 7,1%
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Figura 2. Risco relativo de morte por todas
as causas entre indivíduos com vários fato-
res de risco que atingiram capacidades de
exercício menores que 5 MET, entre 5 MET
e 8 MET ou maiores que 8 MET. Os núme-
ros entre parênteses representam 95% dos
intervalos de confiança para os riscos relati-
vos. COL = colesterol; DPOC = doença pul-
monar obstrutiva crônica; HAS = hiperten-
são arterial sistêmica; IMC = índice de mas-
sa corporal; MET = unidade metabólica ba-
sal, que corresponde ao consumo de oxigê-
nio de 3,5 ml.kg.min-1 em condições de re-
pouso supino.

Figura 3. Risco relativo de morte por todas
as causas e ajustado para a idade, conforme
o quintil de capacidade funcional em que os
indivíduos normais ou com doença cardio-
vascular estiverem incluídos. Os números
entre parêntesis representam 95% dos inter-
valos de confiança de cada faixa alcançada
de gasto metabólico. MET = unidade meta-
bólica basal, que corresponde ao consumo de
oxigênio de 3,5 ml.kg.min-1 em condições de
repouso supino.

nos 38% dos pacientes do estudo GISSI II considerados inap-
tos ao exercício.
Capacidade funcional na avaliação pré-operatória de

cirurgia não-cardíaca

O emprego da capacidade funcional em testes pré-ope-
ratórios para predizer risco de eventos perioperatórios em
cirurgias não-cardíacas não se reveste de grande base de evi-
dências, mas altas cargas de trabalho alcançadas são consis-
tentes com baixo risco pós-operatório, independentemente
da presença de sintomas ou alterações de segmento ST. De
modo inverso, pacientes com gasto metabólico menor que 5
MET, mesmo na ausência de sintomas ou modificações ele-

trocardiográficas isquêmicas, apresentam elevado risco pós-
operatório de eventos34.

Quando a capacidade de exercício foi associada a even-
tos não-fatais, como infarto do miocárdio, angina instável e
revascularização coronária, em estudo de coorte incluindo
9.191 pacientes encaminhados para teste ergométrico, em
acompanhamento médio de 2,7 anos, os menores desempe-
nhos foram encontrados: a) no sexo feminino (55,4% vs.
42,7%); b) na presença de comorbidades, como diabetes
(23,2% vs. 9,6%) e hipertensão arterial (59,4% vs. 44%); c)
diante de testes alterados por dor torácica (12,1% vs. 7,6%);
d) em testes com recuperação anormal da frequência cardía-
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Figura 4. Curvas de Kaplan-
Meier considerando-se 1.629
homens distribuídos por quar-
tis, de acordo com o tempo de
exercício: Quartil 1, 35-357 se-
gundos; Quartil 2, 360-480 se-
gundos; Quartil 3, 484-657 se-
gundos; e Quartil 4, 660-1.415
segundos.

ca (82,7% vs. 64,1%); e e) em provas de esforço com índice
cronotrópico anormal. Na análise multivariada realizada,
incluindo as outras variáveis dos testes ergométricos, a ca-
pacidade alcançada de exercício menor que 85% do valor
predito foi associada a maior probabilidade aos desfechos
principais descritos inicialmente47.
Capacidade funcional na insuficiência cardíaca

É bem documentada a pequena correlação entre capaci-
dade física e índices de função ventricular em repouso48, sen-
do as estimativas da capacidade funcional, como duração do
esforço ou carga pico de trabalho, menos reprodutíveis que

Figura 5. Curvas de Kaplan-
Meier para homens com consu-
mo de oxigênio > 14 ml.kg.min-1

distribuídos por tercis, de acor-
do com o tempo de exercício:
Tercil 1, < 511 segundos; Tercil
2, 511-682 segundos; e Tercil 3,
> 683 segundos.

medidas diretas pela ergoespirometria. A medida dos índices
cardiopulmonares durante o exercício está estabelecida como
padrão para a abordagem da capacidade física na insuficiên-
cia cardíaca, caracterizando a classificação funcional desses
pacientes, avaliando a terapêutica, estimando o risco e auxi-
liando na escolha apropriada de candidatos a transplante car-
díaco49,50. Outras avaliações funcionais alternativas para a
realização de exercício, como o teste da caminhada dos seis
minutos, além de ferramentas sem o envolvimento de pro-
vas de esforço, como questionários para a caracterização dos
sintomas e da qualidade de vida, foram desenvolvidas para
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abordagem e orientação terapêutica da insuficiência cardía-
ca, evidenciando-se correlação apenas modesta quando a capa-
cidade medida de exercício é comparada a outras estimativas
do estado funcional que não incluem esforço (Tabela 1).

Capacidade funcional nas mulheres

Adicionalmente e com base em avaliações populacionais
incorpora-se também como forte preditora independente de
risco em mulheres52. Da análise de 5.721 mulheres submeti-
das a testes ergométricos limitados por sintomas e/ou máxi-
mos com a avaliação da capacidade funcional em unidades
metabólicas (MET), estabeleceu-se um nomograma para es-
timar os valores porcentuais da capacidade predita de exer-
cício baseando-se na idade e na capacidade alcançada de
esforço. O nomograma foi aplicado tanto na coorte inicial
de mulheres como em uma população encaminhada com-
posta por 4.471 mulheres com sintomas cardiovasculares que
se submeteram igualmente a testes ergométricos limitados
por sinais e/ou sintomas. A equação de regressão linear para
a capacidade de exercício (em MET) em relação à idade nas
mulheres assintomáticas foi:
MET predito = 14,7 - (0,13 x idade)
sendo o risco de morte para aquelas cuja capacidade alcan-
çou menos de 85% do valor predito o dobro em relação às
que atingiram ou ultrapassaram o valor estabelecido53 (Figu-
ras 6 e 7).

Finalmente, a despeito da não aceitação consensual de
valores de corte de gasto metabólico ou consumo de oxigê-
nio alcançado em MET (estimado de acordo com o protoco-

lo aplicado) para indivíduos assintomáticos, sugerem-se
limites < 5 MET, entre 5 e 8 MET e > 8 MET, considera-
dos, respectivamente, estratificadores de risco alto, mé-
dio e baixo54.

Incompetência cronotrópica
Em indivíduos normais a elevação da frequência cardía-

ca durante o exercício é resultado da descarga adrenérgica
por aumento do tônus simpático e inibição concomitante da
atividade parassimpática. Já em portadores de diferentes graus
de insuficiência cardíaca pode ocorrer menor aumento da
frequência cardíaca diante de estímulos habituais por sensi-
bilidade diminuída do nó sinusal à estimulação simpática55.
O comportamento ao esforço obedece à relação linear com o
aumento do consumo de oxigênio em função do tempo e das
cargas aplicadas dentro de determinados limites, sendo in-
versamente proporcional à idade e valores máximos deriva-
dos de equações de regressão estabelecidas. No entanto, há
larga margem de erro inerente ao cálculo da variável fre-
quência cardíaca máxima, com relatos de faixas de erro de 7
a 11 batimentos, > 10 batimentos56, e 12 batimentos57. Entre-
tanto, avaliações críticas se fazem pertinentes, como o cál-
culo da frequência cardíaca especialmente nos extremos das
faixas etárias para jovens e idosos, respectivamente, uma vez
que abordagens prévias se restringiram a idades entre 18-59
anos. Nesse sentido, Tanaka et al.58 realizaram revisão em-
pregando meta-análise de 351 estudos e população de 18.712
pacientes, demonstrando que a frequência cardíaca pode es-
tar subestimada na população idosa, detentora de maior pre-

Tabela 1 - Métodos de avaliação funcional na insuficiência cardíaca congestiva51

Métodos Descrição

VO
2
 pico Medida da captação de O

2

Gasto metabólico (MET) estimado Múltiplo da taxa metabólica basal
Classificação de Weber Classificação funcional
Caminhada dos seis minutos Distância percorrida
NYHA Classificação funcional
VSAQ Estimativa da tolerância ao exercício baseada em sintomas
DASI Estimativa da tolerância ao exercício
______________
DASI = Duke Activity Scale Index; MET = unidade metabólica basal (corresponde ao consumo de oxigênio em repouso =
3,5 ml.kg.min-1); NYHA = New York Heart Association; VO

2
 = consumo de oxigênio; VSAQ = Veterans Specific Activity

Questionnaire.
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valência de doença arterial coronária, sem sofrer
interferência por sexo. A despeito de tais limita-
ções e da falta de evidências comprobatórias, as
equações de regressão são de uso comum e as de
maior emprego na prática clínica são as denomi-
nadas Karvonen e Lange Andersen, mesmo que
dúvidas ainda existam sobre a autoria real da pri-
meira.59,60 Sugere-se historicamente que os dados
tenham sido compilados por Fox et al.61. Outras
equações univariadas que predizem frequência
cardíaca máxima, como a de Inbar, assumem va-
lores menores de erro, em torno de 6,4 bpm62,63

(Tabela 2).
Descrita inicialmente por Ellestad e Wan64 em

seguimento clínico de quatro anos em 2.700 pa-
cientes, a insuficiência cronotrópica foi caracte-
rizada em um subgrupo de pacientes em que a
elevação da frequência cardíaca durante o esfor-
ço se encontrava abaixo do intervalo de confian-
ça de 95%, com risco quatro vezes maior de de-
senvolver doença arterial coronária. Com várias
definições sugeridas, foi descrita no Consenso
Nacional de Ergometria da Sociedade Brasileira
de Cardiologia57 como a incapacidade do cora-
ção em elevar sua frequência acima do valor má-
ximo previsto menos dois desvios padrão (24
batimentos) ou, mais raramente, exteriorizada por
queda da frequência cardíaca com o progredir do
esforço. Embora por si só não caracterize respos-
ta isquêmica, quando associada a ela atesta a gra-
vidade do fenômeno. Outras diretrizes65 relatam
como a falência em alcançar 80% a 85% da fre-
quência cardíaca máxima predita para a idade ou
também denominado baixo índice cronotrópico
(frequência cardíaca ajustada ao gasto metabóli-
co em MET). Nessa conceituação demonstrou-se
aumento de 84% no risco de morte por todas as
causas, em período de seguimento de dois anos,
em 1.877 homens e 1.076 mulheres encaminha-
das à cintilografia miocárdica com tálio-201 as-
sociada a teste ergométrico limitado por sinto-
mas66,67.

Há várias maneiras empregadas para a carac-
terização da IC, como o porcentual alcançado da
frequência cardíaca máxima estimada, o porcen-
tual utilizado da reserva de frequência cardíaca e
a observação simples do pico da frequência car-
díaca, todas de valor prognóstico estabelecido30,66

(Tabela 3).

Figura 6. Nomograma de valores porcentuais da capacidade funcional
predita para a idade em homens e mulheres sem sintomas. A união da
idade (escala à esquerda) com o gasto metabólico em MET (escala à
direita) por uma linha cruzará a escala de valores porcentuais da capaci-
dade predita.

Figura 7. Nomograma de valores porcentuais da capacidade funcional
predita para a idade em mulheres sedentárias e ativas na coorte de assin-
tomáticas. A união da idade (escala à esquerda) com o gasto metabólico
em MET (escala à direita) por uma linha cruzará a escala de valores
porcentuais da capacidade predita.
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Tabela 2 – Equações univariadas de regressão para predição de frequência cardíaca máxima

Autores Equação de regressão

Karvonen FC máxima = (220 - idade em anos) bpm
Lange Andersen FC máxima = [210 - (0,65 x idade em anos) bpm]
Inbar FC máxima = [205,8 - (0,685 x idade em anos) bpm]
______________
FC = frequência cardíaca.

Com o objetivo de analisar o valor prognóstico incre-
mental do porcentual alcançado da reserva de frequência
cardíaca adicionado à cintilografia de perfusão miocárdica
na previsão de morte cardíaca e morte por todas as causas, e
comparar com o limite atingido de 85% da frequência cardí-
aca máxima predita para a idade, Azarbal et al.30 estudaram
10.021 pacientes que se submeteram a cintilografia miocár-
dica pela técnica de gated-SPECT, com tempo de evolução
de 719 dias (desvio padrão = 252). A incompetência crono-
trópica (IC) foi caracterizada por baixo valor porcentual al-
cançado da reserva de frequência cardíaca (FC) [IC = (FC
pico - FC repouso)/(220 - idade - FC repouso) x 100] ou <
80%. Em análise multivariada a avaliação semiquantitativa
da cintilografia de perfusão ou o somatório dos escores de
estresse, porcentual da reserva de frequência cardíaca e ina-
bilidade de alcançar 85% da frequência cardíaca máxima pre-
dita foram preditores dos desfechos mencionados (p < 0,01).
A cintilografia de perfusão foi o preditor de maior poder para
morte cardíaca (qui-quadrado = 50). Quando o porcentual
de reserva da frequência cardíaca e a habilidade de alcançar
85% da frequência cardíaca máxima predita foram compa-
rados, somente o porcentual da reserva de frequência cardí-
aca ou índice cronotrópico permaneceu como preditor de

Tabela 3 - Métodos comuns para a avaliação da resposta cronotrópica

– Valor atingido da FC ou FC pico
– % da reserva de FC utilizada - < 80% = alto risco
– [FC pico ou alcançada - FC repouso/(220 - idade) - FC repouso] x 100
– FC alcançada em função da idade - < 0,85 (220 - idade)
– Incapacidade de alcançar valores de FC no esforço que se situem abaixo de dois desvios padrão da FC máxima estimada
em torno de 24 batimentos
______________
FC = frequência cardíaca.

morte cardíaca (p = 0,006 vs. p = 0,59). De modo conclusi-
vo, os autores propõem que o índice cronotrópico deve se
tornar o padrão para avaliação da resposta de frequência car-
díaca durante o exercício, com a obrigatoriedade de sua in-
clusão em algoritmos de estratificação de risco.

Com a finalidade de comparar as situações de incompe-
tência cronotrópica e recuperação anormal da frequência car-
díaca aos dois minutos da fase de recuperação quanto ao valor
de previsão para mortalidade cardiovascular, além da possí-
vel influência de medicação betabloqueadora, Myers et al.68

avaliaram 1.910 homens submetidos a teste ergométrico li-
mitado por sinais e sintomas com seguimento clínico de 5,1
(desvio padrão, 2,1) anos. A frequência cardíaca foi docu-
mentada minuto a minuto durante as fases de exercício e re-
cuperação, sendo definida a incompetência cronotrópica
como a incapacidade de alcançar > 80% da reserva de fre-
quência cardíaca e o retorno anormal da frequência cardíaca
aos dois minutos da recuperação como a queda abaixo de 22
batimentos. Análise proporcional de Cox, incluindo dados
clínicos pré-teste, incompetência cronotrópica, retorno anor-
mal da frequência cardíaca, escore de Duke e outras variá-
veis relacionadas ao exercício, foi realizada para determinar
a associação com mortalidade cardiovascular. Como resul-
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tado da análise multivariada, verificou-se que a incompetên-
cia cronotrópica foi similar ao escore de Duke para prever
mortalidade cardiovascular e mais forte preditora que a fre-
quência cardíaca na fase de recuperação [razão de azar 3,0
(intervalo de confiança de 95%, 1,9-4,9), 2,8 (intervalo de
confiança de 95%, 1,7-4,8), 2,0 (intervalo de confiança de
95%, 1,1-3,5)].

Finalmente e à semelhança da frequência cardíaca deter-
minada pelo teste ergométrico, estudos de populações com
indivíduos assintomáticos têm evidenciado que a incompe-
tência cronotrópica se associa a maiores taxas de eventos
cardíacos maiores, incluindo morte, mesmo após abordagens
pelo escore de Framingham69.

Recuperação da frequência cardíaca após a interrupção
do esforço

É expressão da reativação vagal após a cessação da esti-
mulação simpática predominante na fase de esforço, uma vez
que a queda rápida da frequência cardíaca na fase imediata
de recuperação pode ser prevenida pela injeção de atropina70

em indivíduos assintomáticos normais e atletas. Esse retor-
no do sistema nervoso parassimpático envolve múltiplos
mecanismos, como perda do comando central e ativação do
barorreflexo, entre outros, resultando no declínio da frequência
cardíaca apesar da persistência da atividade simpática71, com
nível sanguíneo elevado de catecolaminas. Considerando-se o
teste ergométrico, a frequência cardíaca de recuperação é defi-
nida como a habilidade de diminuir a frequência cardíaca após
realização do exercício, sendo esta sugerida como medida
de capacidade cronotrópica. A atenuação da frequência car-
díaca de recuperação após exercício é um marcador de redu-
zida atividade parassimpática70,72. A partir do conhecimento
da associação entre risco cardíaco e tônus vagal alterado,
estudos objetivando a análise do retorno da frequência car-
díaca na etapa de recuperação do teste ergométrico verifica-
ram que a queda lenta nos minutos iniciais após o exercício
associou-se a maior incidência de morte no seguimento clí-
nico73,74. Houve validação dos mesmos achados em vários
estudos de coorte e epidemiológicos envolvendo indivíduos
assintomáticos75. Os valores de corte para a queda da frequ-
ência cardíaca no primeiro e segundo minutos da recupera-
ção são relacionados ao protocolo empregado e a diferença,
calculada a partir da frequência cardíaca pico. No que em-
prega a recuperação ativa (caminhando na velocidade de 1,5
mph), a diminuição > 12 batimentos no primeiro minuto é
considerada normal, com poder discriminante para melhor
evolução em relação ao risco de morte. Nesse seguimento
clínico por seis anos, Cole et al.76 analisaram 2.428 indivídu-
os consecutivos com média de idade de 57 anos (desvio pa-

drão, 12), 63% do sexo masculino, sem história de insufici-
ência cardíaca, revascularização ou marca-passo implanta-
do. Todos realizaram teste ergométrico limitado por sinais e
sintomas associado a cintilografia miocárdica de perfusão
pela técnica de gated-SPECT, utilizando como radiofárma-
co tálio-201 para investigação diagnóstica. Houve 213 mor-
tes por todas as causas, com 639 pacientes (26%) evidenci-
ando retorno anormal (< 12 batimentos) da frequência cardí-
aca de recuperação. Após análise univariada, a baixa recu-
peração da frequência cardíaca foi fortemente preditora de
morte (risco relativo, 4,0; intervalo de confiança de 95%,
3,0-5,2; p < 0,001). Após ajustes para idade, sexo, fatores de
risco clássicos, presença ou ausência de medicação, presen-
ça ou ausência de defeitos de perfusão miocárdica à cintilo-
grafia, frequência cardíaca de repouso, variação da frequên-
cia cardíaca do repouso para o esforço, e carga de trabalho
alcançada, a queda de menos de 12 batimentos no primeiro
minuto da recuperação permaneceu com valor preditivo para
morte (risco relativo ajustado, 2,0; intervalo de confiança de
95%, 1,5-2,7; p < 0,001), demonstrando, dessa forma, ser
independente das variáveis mencionadas.

Na avaliação de diabéticos do tipo II, a frequência cardí-
aca de recuperação no teste ergométrico pode também adici-
onar informações para a estratificação de risco clínico, além
dos fatores de risco convencionais77. Dessa forma, e com o
objetivo específico de estabelecer o papel prognóstico da fre-
quência cardíaca de recuperação nessa população, Chacko
et al.77 reviram os testes ergométricos de 890 pacientes in-
cluídos em estudo clínico para controle apropriado da pres-
são arterial. Análise de sobrevida foi empregada para tes-
tar a associação da frequência cardíaca de recuperação no
primeiro e segundo minutos com mortalidade por todas
as causas e de origem cardiovascular, além de eventos car-
diovasculares em tempo médio de seguimento de cinco
anos. Mortalidade por todas as causas e eventos cardio-
vasculares não-fatais foram mais frequentes no menor
quintil (< 12 bpm) de distribuição da frequência cardíaca
de recuperação no primeiro minuto comparado ao quarto
quintil (23-28 bpm). Comportamento similar foi verifi-
cado para o segundo minuto da recuperação, com o
menor quintil (< 28 bpm) englobando maior número
de eventos em relação ao terceiro quintil (37-42 bpm).
Tal diferença permaneceu após ajuste dos fatores de
risco convencionais ou clássicos, para a resposta ate-
nuada de frequência cardíaca tanto no primeiro como
no segundo minutos.

Na incorporação de novos métodos aos algoritmos de es-
tratificação clínica, há observações da associação entre ca-
pacidade física, resposta cronotrópica durante o exercício,
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frequência cardíaca de recuperação e risco de aterosclerose
coronária subclínica avaliada pela detecção de cálcio por to-
mografia computadorizada (escore de Agatston)78. Com o
objetivo de estudar o comportamento das variáveis ergomé-
tricas descritas e o risco de calcificação coronária em rela-
ção a idade, sexo e fatores de risco clássicos em 3.163 indi-
víduos da população geral e sem doença coronária conheci-
da, teste ergométrico em bicicleta e detecção de cálcio por
tomografia foram realizados, após avaliação clínica prévia.
Houve forte e inversa associação negativa entre capacidade
física, resposta cronotrópica, frequência cardíaca de recupe-
ração e escore de cálcio em homens e mulheres quando aná-
lise univariada não ajustada foi empregada. No entanto, após
análise multivariada, a resposta cronotrópica em homens e a
frequência cardíaca anormal na recuperação (queda < 15 bpm
no primeiro minuto) em mulheres mantiveram-se associadas
com conteúdo de cálcio avaliado pelo escore de Agatston,
independentemente dos fatores de risco tradicionais.

Considerando-se a valorização crescente do retorno da
frequência cardíaca no primeiro e segundo minutos após a
fase de esforço do teste ergométrico, avaliado pela diferença
da frequência cardíaca no pico do exercício menos a fre-
quência cardíaca no primeiro e segundo minutos da recupe-
ração (delta FC), sugere-se a inclusão de tais informações
nos relatórios para auxílio ao processo de decisão clínica.
Ao lado do valor incremental prognóstico, avaliação recen-
te79, objetivando determinar a prevalência de achados de alto
risco à cintilografia de perfusão do miocárdio em pacientes
com resposta anormal da frequência cardíaca de recupera-
ção, incluiu 509 homens encaminhados ao estudo nuclear,
mas sem achados de isquemia eletrocardiográfica ou angina
durante os testes ergométricos. De maneira geral, 11% apre-
sentaram resposta anormal da frequência cardíaca de recu-
peração, evidenciando à avaliação semiquantitativa da per-

fusão (somatório dos escores de estresse) e da função ven-
tricular (fração de ejeção) maior frequência de achados de
maior gravidade quando comparados à resposta normal da
frequência cardíaca de recuperação (Tabela 4).

Em análise multivariada de regressão logística, a respos-
ta atenuada da frequência cardíaca de recuperação foi con-
siderada preditora independente de doença coronária leve a
moderada (razão de chances ou OR = 2,4; intervalo de con-
fiança de 95%, 1,4-4,3; p = 0, 003), doença coronária grave
(OR = 5,5; intervalo de confiança de 95%, 2,7-11; p < 0,001),
e achados compostos de alto risco (fração de ejeção < 40%
ou somatório dos escores de estresse > 8) (OR = 4,3; inter-
valo de confiança de 95%, 2,1-8,6; p < 0,001). Dessa forma,
propõe-se também que indivíduos que apresentem resposta
anormal de frequência cardíaca de recuperação em testes
convencionais sejam encaminhados à cintilografia miocár-
dica para estratificação de risco adicional.

Arritmia ventricular
A prevalência de extrassistolia ventricular frequente du-

rante e após o exercício em assintomáticos é pequena, mas
tem sido associada a risco aumentado de morte80, podendo
representar instabilidade elétrica ou alterações do tônus au-
tonômico. Em um grande estudo de coorte de população en-
caminhada à realização de teste ergométrico, evidenciou-se
que a atividade ectópica ventricular durante a fase de recu-
peração foi maior preditora de risco que quando a arritmia
predominou durante a fase de exercício. Foram avaliados
29.244 indivíduos, 70% do sexo masculino, média de ida-
des de 56 anos (desvio padrão, 11), sendo definida arritmia
ventricular frequente como sete ou mais extrassístoles por
minuto, bigeminismo ou trigeminismo, episódios pareados,
em salva, taquicardia ventricular, flutter ventricular, torsa-

de de pointes ou fibrilação ventricular. Apenas 945 (3%) de-

Tabela 4 – Frequência comparativa de alterações à cintilografia miocárdica entre os pacientes que apresentaram resposta
anormal vs. normal da frequência cardíaca no primeiro minuto de recuperação

FCR anormal FCR normal p

SSS > 4 (alteração discreta/moderada) 49% 27% < 0,001
SSS > 8 (alteração grave) 36% 7% < 0,001
Fração de ejeção < 50% 25% 6% < 0,001
SSS > 8 ou fração de ejeção < 40% 40% 9% < 0,001
______________
FCR = frequência cardíaca de recuperação; SSS = somatório dos escores de estresse (representa a análise semiquantitativa
da perfusão pela cintilografia miocárdica, estimando a área de miocárdio em risco).
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senvolveram os episódios durante o exercício, sendo 589
(2%) na fase de recuperação e 491 (2%), em ambas as eta-
pas. Houve 1.862 mortes na população total no período mé-
dio de seguimento de 5,3 anos, sendo a arritmia durante o
exercício preditora de risco aumentado de morte quando com-
parada à ausência da arritmia (9% vs. 5%%; p < 0, 001), mas
de maior poder quando exclusiva da etapa de recuperação
(11% vs. 5%; p < 0, 001), mesmo quando após correção de
variáveis de confusão40.

Igualmente, dentro da proposta de correlacionar caracte-
rísticas clínicas e significado prognóstico de extrassístoles
ventriculares durante e após a fase de esforço de teste ergo-
métrico, Dewey et al.81 estudaram 1.847 indivíduos livres de
insuficiência cardíaca congestiva que se submeteram a tes-
tes limitados por sinais e sintomas, com protocolos de rampa
individualizados e assumindo posição supina no período de
recuperação, sem caminhada. Batimentos ectópicos frequen-
tes (> 10% de todas as despolarizações ventriculares durante
registros de 30 segundos ou taquicardia ventricular) ocorre-
ram com prevalência de 3% durante o exercício, 0,5% na
fase de recuperação e 1,0% em ambas as etapas. Foram tam-
bém consideradas classificações alternativas para a caracte-
rização da frequência de arritmia ventricular, com prevalên-
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