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Objetivo: Estudar os parametros de aquisicio e processamento do
eletrocardiograma de alta resolucio (ECGAR) na variabilidade do Ponto Final do
Complexo QRS (PF-QRS) em sinais simulados e bioldgicos, empregados na
identificacdo dos potencias tardios da ativagdo ventricular (PTAV) e identificar os
fatores relacionados ao Principio da Incerteza (PI) em ECGAR. Métodos: Para os sinais
simulados, calculou-se os Desvios-Padrao (DPs) do PF-QRS para 5000 detecgdes
sucessivas em cada configuracdo, onde se combinou: i) a natureza do sinal (Triangular,
Exponencial sem e com PTAYV), ii) a Freqiiéncia de Amostragem (FA), iii) o nivel de
ruido residual (NRR) e iv) o valor de amplitude mdxima do complexo e do PTAV. Os
sinais bioldgicos foram digitalizados a 1 kHz e organizados em dois grupos: Grupo
Controle - 18 individuos (52,1+10,2 anos) voluntdrios sadios; Grupo TVMS - 18
pacientes (58,7+12,9 anos) que apresentavam taquicardia ventricular monomorfica
sustentada (TVMS). A andlise dos sinais biolégicos comparou 500 identificagdes
sucessivas do PF-QRS variando somente o NRR e a FA (o incremento em FA se deu
pelo método de interpolacdo). O PI foi testado pelo ajuste da fungdo multiplicativa,
avaliada pelo Teste “t* de Student aplicada aos coeficientes de correlacdo (r) e angulares
(B) dos DPs em fun¢do do NRR. Os DPs foram comparados pelos Testes de Cochran e
F de Snedecor (a < 0,05). Resultados: O PI estd associado aos sinais bioldgicos sem
PTAV e ao NRR até 0,5 uV. Os valores DPs dos sinais bioldgicos agrupados mostraram
menor variabilidade para FA de 10 kHz com NRR de 0,5 pV. Conclusdao: A FA e o
NRR sio fatores que influenciam a variabilidade do PF-QRS. O PI é um fen6meno

caracteristico de sinais bioldgicos.
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Objective: To study the effect of acquisition and parameters processing of
signal-averaged electrocardiogram (SAECG) on the variability of QRS complex offset
point (QRS-OP) in simulated and biological signals, employed for ventricular late
potentials (VLP) detection, and to investigate the factors related to the uncertainty
principle (UP) applied to SAECG. Methods: In simulated signals, standard-deviations
(SDs) of 5000 successive QRS-OP locations were calculated in each configuration,
which assessed: i) signal model (Triangular, Exponential with and without VLP), ii)
sampling frequency (SF), iii) residual noise level (RNL); and iv) signal and VLPs
amplitudes. Biological signals were digitized at 1 kHz and organized into two groups:
Control Group - 18 subjects (52.1£10.2 y.o.) healthy subjects; and SMVT Group - 18
patients (58.7£12.9 y.o.) presenting sustained monomorphic ventricular tachycardia
(SMVT). Biological signals analysis compared 500 successive QRS-OP locations
varying both RNL and SF (SF was artificially increased by interpolation method). The
UP was tested by multiplicative function adjustment and assessed by Student t-test
applied to correlation (r) and angular (B) coefficients of SDs as a function of RNL. SDs
were compared by Cochran's Test and Snedecor’s F Test (a0 < 0,05). Results: The UP
was associated to biological signals without VLP and the presence of RNL up to 0,5
puV. Ensemble SDs values of biological signals showed smaller variability for SF of 10
kHz with RNL of 0,5 uV. Conclusion: SF and RNL are outstanding factors influencing
QRS-OP variability. SAECG-related UP is a phenomenon associated to biological

signals.
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ACC - American College of Cardiology

DP - Desvio Padrao

dQRS - Duracdo do complexo QRS filtrado

ECGAR - Eletrocardiograma de Alta Resolugdo

FA - Freqiiéncia de Amostragem
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LAS40 - Duragio da por¢do terminal do complexo QRS com amplitude < 40 pV
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PTAV - Potenciais Tardios da Ativagdo Ventriculares
QRS-OP - QRS complex offset point

RMS40 - Raiz média quadratica da amplitude dos 40 ms finais do complexo QRS
RNL - Residual Noise Level

SAECG - Signal-Averaged Electrocardiogram

SF - Sampling Frequency

SD - Standard Deviation

TVMS - Taquicardia Ventricular Monomérfica Sustentada
UP - Uncertainty Principle

VLP - Ventricular Late Potentials

VM - Vetor Magnitude
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CAPITULO 1

INTRODUCAO

A eletrocardiografia de alta resolucdo é uma ferramenta ndo invasiva usada para
estratificar individuos em risco de desenvolver taquicardia ventricular potencialmente
fatal [1-2]. Essa ferramenta tem por finalidade identificar a presenga de potenciais
andmalos relacionados ao desencadeamento de arritmias ventriculares por mecanismo
de reentrada, denominados de potenciais tardios da ativacdo ventricular (PTAV). Os
PTAVs sdo conhecidos como sinais elétricos com baixa amplitude (<40 pV) e alta
freqiiéncia (40-250 Hz) oriundos do tecido miocéardico lesado e localizados na regido
terminal da ativacdo ventricular (QRS) e no inicio do segmento ST [3-6]. Porém, as
atividades de reentrada ndo estdo sempre acompanhadas por PTAVs [6]. Além de
pacientes com patologias degenerativas do miocardio, como a cardiomiopatia chagésica
cronica [7-8], cardiomiopatias dilatada e hipertréfica e displasia arritmogénica do
ventriculo direito [9], de especial interesse ¢é identificar PTAVs em pacientes
acometidos de infarto agudo do miocérdio, pois a remodelagem do tecido cardiaco pés-
infarto caracteriza-se pela formagéo de fibrose, redistribuicio das fibras na regido lesada
e alteracdes metabdlicas residuais, propiciando meio favordvel para desenvolvimento de
circuitos de reentrada [1, 10-12].

Em 1981, SIMSON [13] propds um método de andlise do eletrocardiograma de
alta resolucdo (ECGAR) no dominio do tempo, o qual, vem sendo adotado como padrdo
até o presente. Essa técnica consiste na média coerente dos batimentos cardiacos
captados por um conjunto de trés derivacdes ortogonais (derivacdes XYZ de Frank),

seguida de filtragem digital bidirecional. As derivagdes ortogonais XYZ assim filtradas



sdo combinadas em um vetor magnitude (VM), definido como a raiz quadrada da soma
dos quadrados de cada derivagdo ortogonal, em que a duragdo da ativacdo ventricular
(dQRS), a duragdo da porgdo terminal do complexo QRS com amplitude abaixo de
40 pV (LAS40) e a Média Quadrdtica’ da amplitude nos 40 ms terminais do complexo
QRS (RMS40) sao analisadas. Para uma adequada andlise do exame, a identificacdo
precisa dos pontos inicial e final do complexo QRS € essencial [14-15].

Nas ultimas décadas, houve grandes esforcos para melhorar a capacidade do
ECGAR em detectar individuos em alto risco de desenvolverem taquicardia ventricular.
Em 1991, as sociedades European Society of Cardiology, American Heart Association,
e American College of Cardiology (ACC) padronizaram os parametros bdsicos de
aquisi¢cdo e andlise dos sinais para que os resultados dos estudos pudessem ser
comparados entre si [16], e uma revisao dessas recomendagdes foi divulgada em 1996
[17].

Conforme as recomendacdes das sociedades supracitadas, os algoritmos
desenvolvidos empregam pardmetros baseados no nivel de ruido residual para
identificacdo dos limites do complexo QRS [15]. Os ruidos sdo sinais indesejados,
advindos do processo de aquisi¢do e processamento, que interferem na identificacdo dos
sinais de interesse, os PTAVs. Em ECGAR, os ruidos de aquisicdo sdo atenuados por
um procedimento estatistico (média coerente de sinais) que preserva a caracteristica
deterministica do sinal bioldgico. O processo de filtragem, também chamado de
promediacdo, permite separar sinais (ECG) de ruidos, os quais apresentam concentracao
espectral de poténcia em bandas coincidentes de freqiiéncia, mas propriedades

estatisticas distintas [18]. Os sinais de ECG sdo estdveis ao longo do tempo, sendo

1 - A expressdo em inglés “Root Mean Squared’ pode ser traduzido literalmente por “Raiz
Média Quadrdtica”. Entretanto, na lingua portuguesa, o termo “Média Quadrdtica” é comumente
empregado como sindnimo para essa expressao.



considerados sinais aproximadamente deterministicos, enquanto os ruidos sdo
aleatérios, ndo tendo correlacio com o processo bioelétrico desencadeador da
despolarizacdo ventricular. Assim, ao se promediar em batimentos sinusais normais
(avaliados) de cada derivacdo, atenua-se a amplitude dos ruidos que contém média zero
até alcancar a redugdo desejada, enquanto a amplitude dos sinais sdo preservadas [19].
Entretanto, a atenuacdo do ruido, proporcional ao nimero de complexos QRS utilizados
na promediagdo do sinal, ndo € satisfatoriamente padronizada [20-21].

Na identificagdo dos pontos limitrofes do complexo QRS, os algoritmos
geralmente baseiam-se no nivel do ruido residual para estabelecer um potencial limiar,
acima do qual o inicio e o final do complexo QRS sdo detectados. Assim, quanto maior
for a amplitude do ruido residual, mais préximos estardo entre si os pontos limitrofes do
complexo QRS, encurtando sua duragdo (Figura 1.1). Esse método de delimitacdo,
aplicado a sinais com ruidos residuais elevados, resulta em menor Exatiddo’ na
determinagdo da dQRS [22-23], pardmetro mais importante para estratifica¢do de risco e
para deteccdo de componentes de alta freqii€ncia na regido terminal do complexo QRS,

os PTAV [24].

Média para Repetidas Determinacdes dQRS
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Figura 1.1: Média para repetidas determinacdes da duracdo do QRS em

diferentes niveis de ruido residual (adaptado de GOLDBERGER et al., 2000).

2 — A Exatiddo consiste no grau de conformidade de um valor medido ou calculado em relagcdo
ao seu valor real [25].



A variabilidade na mensuracdo dos pardmetros do ECGAR ¢ indesejavel por
impossibilitar uma avaliagdo adequada dos resultados e das mudangas bioldgicas ao
longo do tempo. [26-27]. Apesar de alguns investigadores reportarem como altamente
reprodutivel a andlise do ECGAR no dominio do tempo [27-28], outros consideram que
a técnica € incapaz de reproduzir os resultados satisfatoriamente [29-31]. Atualmente,
existem duas teorias que tratam da relacdo entre o nivel de ruido residual do sinal
ECGAR e a variabilidade na deteccdo dos limites do QRS (dQRS), o Principio da
Incerteza (PI) aplicado ao ECGAR e o Teorema do Erro de Alinhamento dos Sinais. A
teoria do PI aplicado ao ECGAR, definida por GOLDBERGER et al. [22], afirma que,
quanto menor for o nivel de ruido residual, maior serd a variabilidade (incerteza) na

estimacdo do PF-QRS (Figura 1.2).

Variancia para Repetidas Determinagcoes dQRS
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Figura 1.2: Variancia de detec¢do da duragdo do complexo QRS pelo

nivel de ruido residual (adaptado de GOLDBERGER et al., 2000).

A teoria classica, do erro de alinhamento, deduzida por UIJEN et al. [24],
estabelece que a variabilidade de qualquer ponto ao longo do complexo QRS,

identificado por detector de limiares serd diretamente proporcional ao nivel de ruido



residual e inversamente proporcional a taxa de variacdo apresentada pelo sinal naquele

ponto (amplitude da primeira derivada do sinal) (Equacdo 1.1):

Nivel de Ruido Residual
Desvio Padrdo do Ponto Final Esperado = fvel de Ruido Residua ms (1.1)

Derivada da Regido Limite

Assim, o ruido causa maior interferéncia nas regides em que o sinal apresenta
inclina¢Ges mais suaves.

A sensibilidade de um exame caracteriza-se pela probabilidade de se identificar
o diagnéstico positivo em um paciente que realmente contém a patologia, de mesma
forma, a especificidade é a probabilidade de se determinar o resultado negativo em
individuos normais (sem patologia). Muitos trabalhos t€m investigado a sensibilidade e
a especificidade diagndstica na reprodugcdo imediata ou a médio-longo prazo do
ECGAR em diferentes grupos [27, 31-35], outros procuram descrever o efeito da
varia¢do do nivel de ruido residual sobre a variabilidade das medidas [21-22, 27, 31-32,
34-38]. Porém, os estudos desenvolvidos até o presente analisaram sinais de ECG,
peculiares quanto a morfologia, e observaram que a presenca de ruido, mesmo que
minima, limita a identificacdo das fronteiras do complexo QRS e compromete a
exatiddo na quantificacdo dos limites QRS. Deste modo, o estudo da variabilidade
numérica do PF-QRS em sinais de ECGAR simulados e a comparacdo dos resultados
com as medidas de sinais bioldgicos, ajudaria a compreender a influéncia de diversos
fatores que podem afetar o resultado do exame, tais como: nivel de ruido residual, taxa
de amostragem, derivada da regido terminal do complexo QRS, presenca de PTAV e

sua forma de onda no dominio do tempo.



1.2) OBJETIVOS

Os propésitos deste trabalho sdo: 1) estudar a influéncia dos paradmetros de
aquisicdo e processamento de sinais de ECGAR na variabilidade da localiza¢do do PF-
QRS em sinais simulados e bioldgicos, 2) identificar fatores relacionados ao principio

da incerteza aplicado a ECGAR.



CAPITULO 2

REVISAO DA LITERATURA

2.1) Mecanismo de Ativacdo e Conducio Ventricular

O coragdo ¢é ativado a cada ciclo cardiaco de um modo muito caracteristico
determinado pela anatomia e fisiologia de musculo cardiaco funcionante e os sistemas
de condugdo especializados. As ondas e os intervalos que constituem o processo de

ativacdo do coragdo identificado a ECG padrio estdo expostos na figura 2.1:

Intervalo QRS
<>
R

Intervalo ST
<>

.
P
N /\
Q
s

>
Intervalo PR

Figura 2.1: As ondas e os intervalos de um
eletrocardiograma normal.

A onda P é gerada pela ativacdo dos atrios, o segmento PR representa o intervalo de
tempo referente a condugdo da atividade elétrica atrioventricular, o complexo QRS ¢é
produzido pela ativacdo de ambos os ventriculos e a onda ST reflete a recuperacio

ventricular (Figura 2.2) [9].
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Figura 2.2: Representacdo da estrutura anatdmica do coracdo (Adaptado de Blaufuss Multimédia, 2005

(39D

A ativacdo atrial, em condi¢cdes normais, comega com a geracdo do impulso a
partir do marca-passo atrial ou nodo sinoatrial que controla a freqiiéncia de disparo, pela
interacdo de influéncias parassimpaticas e simpdaticas sobre esta regido. Propriedades
intrinsecas do nodo sinoatrial e outros fatores extrinsecos, como o estiramento mecanico
e efeitos famacoldgicos também influenciam a freqiiéncia de disparos [40].

Embora o estimulo inicial seja realizado primeiramente no éatrio direito, a
ativacdo ocorre simultaneamente em ambos os atrios durante grande parte do tempo
total (onda P). A ativacdo se espalha em diversas dire¢des até alcancar o nodo
atrioventricular e sucessivamente estimular os ventriculos. O segmento PR é uma regiao
isoelétrica que comeca no final da onda P e termina no inicio do complexo QRS,
constituindo uma ponte temporal entre a ativagdo atrial e ventricular. Nesse periodo que
ocorre a ativacdo do nodo atrioventricular, o impulso percorre o feixe de His-Purkinje,
para entrar nos ramos dos feixes, e entdo viajar ao longo das vias de conducdo
especializadas intraventriculares para, finalmente, ativar o miocdrdio ventricular. As

frentes de ativagdo, entdo, se movem do endocirdio para o epicirdio por meio das



jungdes musculares Purkinje-ventriculares e procede por condugdo obliqua rumo ao
epicardio, através das fibras cardiacas [9]. Definiremos “batimento normal” como
qualquer ciclo cardiaco de origem sinusal que se propague pelos étrios e ventriculos,
detectado ao ECG de superficie pela seqiiéncia de eventos elétricos P, QRS e T.

As fibras cardiacas se organizam de maneira paralela a superficie epicérdica,
facilitando da propagacdo do estimulo elétrico ao longo de seu eixo transversal, por
meio de sinapses elétricas denominadas “gap junctions”. Uma lesdo neste tecido
desarranja essa organizagdo, ou seja, uma alterac@o estrutural miocardica faz com que o
estimulo se propague de forma fragmentada pelas células funcionais entremeadas por
tecido fibroso, causando o alentecimento da condugdo elétrica na area lesada. Com tal
atraso, existe a possibilidade de que um estimulo elétrico adicional aplicado sobre as
fibras ap6s o seu periodo refratario, desencadearem um fendmeno de reentrada, no qual
o estimulo propagado por regides de conducdo alentecida permite que o miocérdio
vicinal recobre a capacidade de estimulacdo, ocasionando a ocorréncia de batimentos
cardiacos ectdpicos em seqiiéncia [41].

Denominam-se PTAVs aos sinais de baixa amplitude e alta freqii€ncia
originados em regides lesadas do miocérdio ventricular, onde a condugdo dos estimulos
elétricos se processa de forma lenta e fragmentada. Devido a baixa velocidade de
condugdo, os potenciais ultrapassam a duracdo da ativagdo ventricular (dQRS) e sdo
detectados no segmento ST [42]. Esses potenciais sdo preditores de eventos arritmicos
ventriculares causados por mecanismos de reentrada e sdo usualmente detectados pela
andlise no dominio do tempo (método cldssico) do ECGAR [43-44]. Entretanto, as

atividades de reentrada ndo estdo sempre acompanhadas por PTAVs [6].



2.2) Eletrocardiografia de Alta Resolu¢ao no Dominio do Tempo

O ECGAR ¢ definido como método digital de andlise de sinais
eletrocardiograficos, baseado na média coerente e amplificagdo, com objetivo de expor
as regides de baixa amplitude dos sinais, encobertas por ruidos aditivos [42-45]. E uma
ferramenta diagndstica ndo invasiva que prové importantes informagdes a respeito da
conducdo dos impulsos elétricos ao longo do tecido cardiaco ventricular, possibilitando
a identificacdo dos PTAVs, que sdo marcadores de arritmias cardiacas potencialmente
fatais, principalmente em individuos que sofreram infarto agudo do miocardio [46-47].

Define-se como valor preditivo positivo a probabilidade de existir a doenca dado
que o resultado inicial do exame foi positivo e, valor preditivo negativo a probabilidade
de ndo existir a doencga dado que o resultado inicial do exame foi negativo. No dominio
do tempo, os PTAVs apresentam valores preditivos negativos na ordem de 96 a 99%
para taquicardia ventricular maligna ap6s infarto agudo do miocardio. Por outro lado, os
valores preditivos positivos sdo baixos (10-29%), entretanto melhoram em combinagio
com outros parametros (35-62%) [48].

Os sinais sdo captados na superficie do térax, onde trés pares de eletrodos
formam coordenadas ortogonais (Figura 2.3), classicamente conhecidas como

derivagdes XYZ de Frank modificadas [42].
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Figura 2.3: Coordenadas ortogonais formadas pelos trés
pares de eletrodos em seus respectivos planos.

As derivacdes sdo posicionadas de acordo com o seguinte padrao:

Derivagdo X — 4° espaco intercostal e linhas axilares médias direita e esquerda, sendo
positivo a esquerda;

Derivagdo Y — Linha médio-clavicular esquerda e segundo espaco intercostal e rebordo
costal esquerdos, sendo positivo o inferior;

Derivagdo Z — 4° espaco intercostal e regides para-esternal e para-vertebral esquerdas,
sendo positivo o anterior.

Os batimentos normais de cada derivagdo sdo selecionados, alinhados e
promediados, permitindo separar sinais de ECG dos ruidos aditivos subjacentes, os
quais apresentam a mesma concentracdo espectral de energia, mas propriedades
estatisticas diferentes (Figura 2.4). Para isto se tornar possivel, o sistema identifica cada
batimento, gera um batimento modelo a partir de parimetros extraidos dos 3 segundos
iniciais, e o batimento modelo € atualizado até o décimo batimento normal aceito. Para

que cada batimento detectado seja considerado compativel com o batimento modelo, é
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considerado o coeficiente de correlacdo de Pearson entre os batimentos. Em seguida, o
sinal médio final de cada derivacdo € processado com o objetivo de ressaltar os
componentes de alta freqiiéncia e amplitude mais baixa. Emprega-se, para este fim, a

filtragem linear.

+
- T
—

+

Ld

pelo nimero de
batimentos alinhados

Figura 2.4: Esquematizagdo do processo de alinhamento e

promediacdo dos sinais eletrocardiograficos.

De uma maneira geral, na andlise do ECGAR no dominio do tempo, utiliza-se o
filtro Butterworth de 4 pdlos passa-faixas, com freqiiéncia de corte passa-altas em 40 Hz
e passa-baixas em 250 Hz. SIMSON [13], em 1981, desenvolveu o filtro que se tornou
padrao para andlise dos PTAVs. Esse filtro € aplicado de maneira bidirecional (dos
extremos do sinal para o interior do complexo QRS) para evitar a distorcdo de fase nos
componentes de freqii€éncia do sinal préximo aos valores de corte.

Os sinais filtrados de cada derivagdo XYZ s@o reunidos em uma grandeza
denominada vetor magnitude (VM), definida como a raiz quadrada da soma dos
quadrados de cada derivacdo, que teoricamente conserva plenamente a energia dos
sinais de ECG distribuidos em derivagdes ortogonalmente dispostas. Sobre o VM sdo

feitas medidas para identificacdo da atividade arritmogénica ou PTAV, no dominio do
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tempo. As varidveis extraidas do VM sdo a duragéo da ativagéo ventricular (dQRS[ms]),
a duracdo do segmento terminal do complexo QRS com amplitude abaixo de 40 uV
(LAS40[ms]) e o valor da média quadritica da amplitude nos 40 ms terminais do
complexo QRS (RMS40[mV]) (Figura 2.5). Os valores de anormalidade das variaveis
analisadas sdo: dQRS > 114 ms, LAS40 > 38 ms e RMS40 < 20 mV [16]. A

identificacdo de pelo menos duas varidveis anormais no VM define a presenga de

PTAV.
0.1
W=+X2+Y2+2Z2 Complexo QRS
dQRS
E 0.05
_______ A0y
Onda P final
Leaar—emn | AdrcsAdnmrthoA
0 0 50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550
>
ms 40 ms

Figura 2.5: Vetor magnitude, duracéo da ativacio ventricular (dQRS[ms]), duracdo do segmento terminal
do complexo QRS com amplitude abaixo de 40 0V (LAS40[ms]) e média quadratica da amplitude nos 40
ms terminais do complexo QRS (RMS40[mV]) (adaptado de Benchimol-Barbosa, 2003 [19]).
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2.3) Principio da Incerteza de Heisenberg

O principio da incerteza de Werner Heisenberg consiste num enunciado da

Mecdanica Qudnticcf, formulado inicialmente em 1927 impondo restricdes a Precisdo®
com que se podem efetuar medidas simultineas de uma classe de pares observaveis.
Essa teoria diz essencialmente que: quanto mais precisamente se mede uma
propriedade, digamos, o movimento de um elétron, menos precisamente pode-se
conhecer outra, nesse caso, sua posicdo. Mais certeza de uma, mais incerteza de outra
[49].
Quando se quer encontrar a posicdo de um elétron, € necessario fazé-lo interagir com
algum instrumento de medida. Por exemplo, faz-se incidir sobre ele algum tipo de
radiacdo, a qual tem sua propria energia e perturba o deslocamento. Quanto mais
precisamente deseja-se localizd-lo, mais terd que perturbar sua velocidade, porque se
deve adicionar mais energia. Por outro lado, se o objetivo é medir a quantidade de
movimento do elétron, tem que minimizar a interferéncia da radiacdo. Mas fazendo isso,
torna-se impossivel localizar precisamente a posi¢ao.

Heisenberg prop6s uma quantificacdo que € o produto das incertezas da posi¢do
e velocidade, afirmando basicamente que o valor ndo poderd ser menor que um certo
nimero positivo chamado de Constante de Planck’. Isto é, a incerteza nunca pode ser

nula [50].

3 - A Mecanica Quantica é a parte da fisica que estuda o estado de sistemas onde ndo valem os
conceitos usuais na mecénica cldssica tais como os de trajetéria e o de distinguibilidade de particulas.

4 - A Precisdo é o grau de varia¢do de resultados de uma medicdo e, tem como base o desvio-
padrdo de uma série de repeticoes da mesma andlise [51].

5 - A Constante de Planck, representada por h, ¢ uma constante fisica (6,6 x 10'27) usada para
descrever o tamanho do quantum de energia. Os 4tomos, oscilando com freqiiéncia v, s6 podem absorver
ou emitir um multiplo de energia E=h. v.
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2.4) Principio da Incerteza e o Eletrocardiograma de Alta Resolucio

A promediagdio no ECGAR tem a fung@o de reduzir o nivel de ruido,
preservando a forma de onda do sinal originada pela seqiiéncia de ativacdo elétrica do
coragdo. Esse tipo de processamento permite a deteccdo de PTAV em meio as ondas ST
e tem relacdo direta com a caracterizacdo da onda de ativacdo ventricular. Além da
dQRS, que € um fator determinante para o diagndstico no ECGAR [2, 52], a
variabilidade do exame depende também da magnitude dos artefatos ruidosos.

Neste contexto, GOLDBERGER et al. [22] procuraram estudar o principio da
incerteza de Heisenberg (1927) associando-o ao ECGAR. Em estudo com sinais
biolégicos e simulados, os autores observaram que menores niveis de ruido residual
evidenciaram mais claramente os PTAVs nas regides terminais do complexo QRS.
Entretanto, a melhora potencial da exatiddo na determinacdo da extensdo total do
complexo QRS, em virtude da identificagdo de potenciais de baixa amplitude que
prolongaram a ativac¢do ventricular, comprometeu substancialmente a variabilidade da
medida. Em decorréncia das flutuagdes temporais em microvoltagem desses sinais de
baixa amplitude, as medidas de dQRS mostraram varia¢des substanciais entre registros
de ECGAR consecutivos. Assim, concluiram os autores que, quanto menor € o valor do
ruido residual (variacdo vertical) maior serd a incerteza (variacdo horizontal) na

estimacao dos limites do complexo QRS.
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2.5) Teorema do Erro de Alinhamento dos Sinais

O teorema do erro de alinhamento dos sinais ou teorema de Uijen, deduzido por
UIJEN et al. (1979) [24], leva em consideracdo que, de um sinal de ECGAR captado, o
desvio padrdo (DP) do ponto de deteccdo serd dependente do nivel de ruido de base e da
amplitude da primeira derivada do sinal (Equacdo 1.1). Portanto, niveis baixos de ruido
e inclinagdes agudas do complexo QRS determinardo baixos erros de detec¢do nesse
ponto. Por outro lado, sinais com inclinagdes pouco agudas, em geral sinais de baixa
amplitude, mesmo com niveis relativamente baixos de ruidos, apresentardo variancia
elevada na detecc¢do. Ou seja, o ruido causa maior interferéncia nas regides em que o

sinal apresenta inclinagdo suave.

2.6) Reprodutibilidade do Eletrocardiograma de Alta Resolucao

Reprodutibilidade ¢ um dos principios primordiais do método cientifico, e
refere-se a habilidade de um teste ou experimento em ser reproduzido com precisdo por
diferentes pesquisadores. E possivelmente diferente de repetitividade, que mede a taxa
de sucesso em experiéncias sucessivas administrada pelo mesmo experimentador.
Apesar da repetitividade de experiéncias cientificas ser desejdvel, ndo é considerada
necessdria para estabelecer a validade cientifica de uma teoria [53].

A utilidade de um exame depende de sua reproducdo. Isso determina como e
quanto os resultados de um teste representam o atual estado fisioldgico, o sucesso na
predicdo do estado no futuro, e se intervengdes ou futuras mudangas fisiologicas sdo

detectaveis [29].
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Virios estudos vém tentando correlacionar as mudangas dinamicas do ECGAR.
Determinar a variabilidade do exame € importante para avaliar corretamente os
resultados, permitindo assim detectar e mensurar mudangas temporais nos sinais
analisados [26-27, 54].

Existem trés técnicas convencionais de andlise do sinal de ECGAR na
identificacdo dos PTAVs, uma no dominio do tempo, outra no dominio da freqii€ncia e
a terceira constitui a andlise no dominio tempo-freqiiéncia. Segundo MALIK et al. [31],
a analise no dominio do tempo, a de particular interesse para o presente estudo, € a que
apresenta reprodutibilidade significativamente superior entre as trés. Nesse estudo,
compararam trés aquisicdes de 25 minutos subseqiientes em 40 individuos (15
voluntérios saudaveis, 10 pacientes com taquicardia ventricular sem doenca cardiaca
aparente e 15 pacientes com taquicardia ventricular ap6s infarto agudo do miocardio).
Cada sinal adquirido foi analisado pelos trés métodos. Primeiro, foi comparada a
variabilidade do resultado diagndstico. Depois, os valores numéricos, computando as
taxas entre os desvios padrao (DPs) individuais e totais.

Entre os valores numéricos dos parametros de normalidade no dominio do
tempo, a dQRS tem os melhores indices de reprodutibilidade [27, 31-32].

SAGER et al. [27], com o intuito de analisar a variabilidade imediata (curto
prazo) do ECGAR em individuos com suspeita clinica ou alto risco de sofrerem um
evento arritmico, realizaram dois exames consecutivos intercalados por um intervalo de
10 minutos em um grupo de 114 pacientes. O diagnéstico positivo foi definido com a
presenca de apenas um parametro anormal. A variabilidade global dos exames
inicialmente negativos e positivos foi alta (92% e 96% respectivamente). Os
coeficientes de correlagdo de Pearson foram elevados (dQRS = 0,92, RMS40 = 0,92 e

LAS40 = 0,90, p < 0,001), e apesar do RMS40 e LAS40 mostrarem variacio absoluta
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na média de 13% e 7%, respectivamente, a variacdo para a dQRS foi minima. Porém,
24% dos pacientes com diagnéstico inicial positivo tiveram mudangas em pelo menos
um dos trés parametros na segunda aquisicao.

Outros investigadores examinaram a variabilidade do ECGAR, mas seus estudos
apresentavam diferentes desenhos (intervalos que variavam de uma hora a 14 dias),
populacdes de individuos sem risco de evento arritmico e diferentes técnicas de
aquisicdo e processamento do sinal (interferéncia do avaliador na detec¢do do complexo
QRS). DENES et al. [32] examinaram 15 pacientes sem doenga cardiaca e ndo
encontraram variabilidade significativa entre os dois exames. BORBOLA e DENES
[33] investigaram a variabilidade imediata (1 hora) em 54 pacientes com doenga
corondria estivel, sem nenhuma suspeita clinica de arritmia ventricular, que
apresentavam baixos niveis de ruido residual no exame. Nenhuma mudanga foi
percebida para os exames inicialmente negativos ou positivos e, apesar do coeficiente
de correlacdo de Pearson ter sido alto, os autores ndo informaram a variabilidade intra-
sujeito ou o desvio padrdo entre observagdes. Pacientes com niveis mais altos de ruido
residual (> 0,2uV) tiveram variabilidade significativa. O objetivo do estudo ndo foi
correlacionar a variabilidade com o nivel de ruido, mas trés dos pacientes apresentaram
mudancga diagndstica ao nivel de ruido residual < 0,2 pV.

DENNISS et al. [34] examinaram a variabilidade da dQRS e a presenca de
PTAV entre dias de intervalos (4 a 14 dias) por meio de um sistema nao-automatizado
(portanto, sujeito a interferéncia do avaliador) e encontraram um grau de variabilidade
significativo em pacientes com taquicardia ventricular. Um entre 11 pacientes com o
diagnéstico positivo teve o segundo diagndstico negativo.

Existem vdrias causas de possiveis variacdes na mensuragdo dos PTAVs no

protocolo do exame: o nimero de batimentos promediados, a banda de filtragem
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utilizada, o critério utilizado para definicio de normalidade e a aquisicdo de sinais
usando diferentes instrumentos (“hardware”) ou analisando com diferentes algoritmos.
Por isso, a padroniza¢do é de grande importancia para a realizacdo de um segundo

exame ou comparacgdo entre os resultados de diferentes estudos [29].

2.7) Ruido Residual e sua Influéncia na Reprodutibilidade do

Eletrocardiograma de Alta Resolucao

A promediacdo do sinal eletrocardiografico tem como objetivo principal expor
as regides de mais baixa amplitude do sinal, normalmente sobrepostas por artefatos
ruidosos miopotenciais e de instrumentagcdo, mantendo a integridade do sinal bioldgico.
Essa técnica tem sido utilizada para detectar os PTAVs submersos em ruidos no
complexo QRS, que podem identificar pacientes em risco de desenvolverem taquicardia
ventricular. Apesar da média coerente reduzir o nivel de ruido, ndo permite sua extin¢éo
total, permanecendo um “residuo”. Esse nivel de ruido residual é utilizado pelo
algoritmo computacional para determinar a amplitude (limiar) da linha de base do sinal
e posteriormente detectar os limites inicial e final do complexo QRS.

Na hipétese de extingdo total do ruido residual, o processo de deteccdo seria
simplificado, no qual os limites do complexo QRS corresponderiam aos pontos em que
o sinal reduzisse até a amplitude zero. Por outro lado, em situacao real, a presenga de
ruido residual implica na deteccdo dos limites do complexo QRS em regides de
amplitude acima da linha de base do sinal e, conseqiientemente, longe da regido limite
verdadeira, encurtando a dQRS. Assim, quanto maior o nivel de ruido residual, menor

serd a exatiddo na determinacdo da dQRS.
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Sistemas comerciais de ECGAR permitem a aquisicdo do sinal até que seja
alcancado um nivel de ruido residual previamente determinado. Um comité de
padronizacdo que reuniu as associacdes: European Society of Cardiology, American
Heart Association e o American College of Cardiology recomendou que, para a andlise
do ECGAR no dominio do tempo, seja utilizado o método de raiz média quadritica
(RMS) na estimagdo do ruido de base em uma janela de no minimo 40 ms do segmento
ST ou TP no Vetor Magnitude, e que este nivel ndo ultrapasse o valor de 0,7 uV para
filtragem digital passa-altas de 40 Hz, e 1,0 uV para 25 Hz [16-17]. Porém, mesmo
dentro dessa faixa recomendada, existem variacdes de parametros correlacionados ao
nivel de ruido final [23]. Entre os principais, estdo a sensibilidade e a especificidade do
exame, que refletem sua variabilidade diagndstica.

PIETERSEN et al. [21], comparando a diferenca entre os sistemas de derivacdes
ortogonais, examinaram o efeito do nimero de complexo QRS utilizados no processo de
promediacdo. Eles observaram que aumentando o nimero, e conseqiientemente
diminuindo o ruido, aumentou a sensibilidade e diminuiu a especificidade dos exames.
Entretanto, nao foi o ruido, mas o nimero de batimentos promediados que foi
investigado, e o nivel de ruido residual variou muito entre sinais com mesmo niimero de
batimentos.

STEINBERG e BIGGER [37] mostraram que a prevaléncia de PTAV foi maior
em pacientes com taquicardia ventricular (grupo I — 69 vs 46%, p < 0,001) e em
pacientes que tiveram infarto agudo do miocardio (grupo II — 34 vs 24%, p < 0,01)
utilizando o nivel de ruido residual de 0,3 uV comparado ao nivel de 1,0 uV. O Grupo
controle nao apresentou diferenca (7 vs 7%). Os resultados mostraram que utilizando o
nivel de ruido residual de 0,3 uV a sensibilidade do exame aumentou sem haver perda

em especificidade. Apesar da recomendagdo dos autores, KULAKOWISK et al. [55]
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descreveram um estudo de caso em que era necessario um nivel de ruido residual menor
que 0,3uV para identificar a presenca de PTAV, salientando assim, a necessidade de
niveis de ruido residual mais baixos que 0,3uV em alguns casos. Em estudo preliminar,
BENCHIMOL-BARBOSA et al. [38] testaram a redugdo do ruido residual de 0,3uV
para 0,1pV em 12 individuos controle e 7 pés-infarto do miocdrdio e verificaram
aumento da sensibilidade do ECGAR (57% a 0,3 uV para 100% a 0,1 uV), sem prejuizo
significativo da especificidade (100% em ambos os valores de ruido residual).
Entretanto, o aumento do tempo de exame tornou o procedimento pouco pratico. Com
objetivo de aumentar a praticidade e sensibilidade do ECGAR, LANDER et al. [15]
introduziram uma nova forma de filtragem que obtém valores baixos de ruido (0,2uV)
com apenas | minuto de aquisicdo de sinais.

LANDER er al. [36] identificaram a correlagdo direta entre nivel de ruido
residual e o valor RMS40 em pacientes com taquicardia ventricular, mas ndo em
individuos do grupo controle. Para comparar a variabilidade das medidas do ECGAR
descartando o efeito de progressdo das doencas cardiacas e seus tratamentos
administrados, ENGEL et al. [28] examinaram por quatro vezes 18 individuos
sauddveis com trés diferentes intervalos entre as aquisi¢des: imediato (realizado logo
ap6s o primeiro e utilizando os mesmos eletrodos), curto (24 horas apds o inicial) e
longo (1 a 15 meses de intervalo). Cada andlise teve o processo de promedia¢do fixado
em 200 batimentos, e ndao houve nenhum tipo de marcacéo cutinea para a recolocacio
do eletrodo. O percentual de diferenca das medidas foi expresso concomitantemente
com os intervalos de confianca (IC) de 95%. A dQRS variou 7%, enquanto a LAS40
variou 19% em média. Esse resultado, similar para todos os tempos de intervalos,
mostrou extensiva variacdo mesmo quando os eletrodos ndo eram removidos,

descartando assim, a hip6tese de variacdo por mudanga de posicionamento anatdmico.
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Apés descartar as variacdes bioldgicas e a utilizacdo dos eletrodos como causa da
variabilidade, e conhecendo os efeitos do nivel de ruido residual em determinadas
medidas, os investigadores analisaram a influéncia do ruido residual na variabilidade
das medidas. O nivel de ruido e também a sua diferenca nio se correlacionaram com a
extensdo da diferenca em pares de medidas. A variabilidade de dQRS ou LAS40 nao se
reduziu quando o nivel de ruido era menor que 0,3 pV ou a correlagdo do nivel de ruido
era maior. Apesar de notarem que as diferencas percentuais em medidas emparelhadas
eram normalmente distribuidas, concluiram que, de modo sistemético, o nivel de ruido
residual ndo influencia a variabilidade das medidas no dominio do tempo.

O trabalho de CHRISTIANSEN ez al. [35] analisou o efeito que o nivel de ruido
exerce sobre a variabilidade diagndstica e numérica dos parametros do ECGAR (dQRS,
LAS40 e RMS40). Foram realizados dois blocos de aquisi¢des seguidas (15 minutos em
cada bloco) nos 188 pacientes com doencgas arterial corondria em diferentes territorios
vasculares. Cada bloco de sinais (ECG1 e ECG2) foi promediado duas vezes, uma até o
nivel de ruido residual de 0,2 uV e outra até 0,4 uV. A dQRS do ECGI para o ECG2 foi
significativamente menor ao nivel de 0,2 uV ([Média = DP] 9 + 13 ms) em relacdo ao
nivel de 0,4 uV (13 £ 14 ms) (p < 0,001). A LAS40 foi mais estdvel ao nivel de ruido de
0,2 pV em relacdo ao nivel de 0,4 uV (0,5 £ 11 ms vs. 2 £ 13 ms; p < 0,05) (Tabela

2.1).
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Tabela 2.1: Variacdo em dQRS, LAS40 e RMS40 entre ECG1 e ECG2 em relacgdo ao nivel de ruido.

ECG1 ECG2 Diferenca
Nivel de Ruido 0,4 uV
dQRS (ms) 110+ 16 123+ 14 13+£14*
LAS40 (ms) 32+13 34 £ 11 2,1 +£13 ¢
RMS40 (ms) 34 +£25 29 +21 52+22 %
Nivel de Ruido 0,2 uV
dQRS (ms) 122 £ 16 131 £17 9+ 13 *%
LAS40 (ms) 42 + 11 43 £ 11 0,53+11 §
RMS40 (ms) 16 + 12 15+ 14 -0,84+13 r

e p<0,001, + p<0,05: valores obtidos no ECG1 comparado com valores obtidos do ECG2.
e :p<0,001, § p< 0,05: valores ao nivel de ruido de 0,2 uV comparados aos valores de nivel

0,4 uV. Adaptado de CHRISTIANSEN et al. (1996).

Ao nivel de ruido 0,4 uV, a proporc¢do de pacientes com PTAV diagnosticado no
ECGI foi de 25%, e ao nivel de ruido 0,2 uV, 62% (Tabela 2.2). Ao nivel de ruido
0,4 uV, 20% dos pacientes foram reclassificados de PTAV-negativo no ECG1 para
PTAV-positivo no ECG2 e 7% foram reclassificados positivo no ECG1 para negativo
no ECG2. Ao nivel de ruido 0,2 pV, 20% foram reclassificados de PTAV-negativo no
ECGI1 para positivo no ECG2 e 9% foram reclassificados de positivo no ECG1 para

negativo no ECG2.

Tabela 2.2: Nimero (%) de pacientes com PTAV em dois exames consecutivos (ECG1, ECG2)

conforme o nivel de ruido

Nivel de Rufdo (uV)  N-N (%) P-P (%) N-P (%) P-N (%)
0,4 103 (55) 34 (18) 38 (20) 13 (7)
0,2 35 (19) 100 (53) 37 (20) 16 (9)

N, auséncia de PTAV (Negativo); P, presenca de PTAV (Positivo). (referéncia dos dados da tabela).

Adaptado de CHRISTIANSEN et al. (1996).
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De acordo com os resultados, o diagndstico de PTAV ¢ significativamente
dependente do grau de redugdo do ruido residual e também do tempo em que o paciente
permanece na posi¢do supina, ja que foi observado um aumento sistematico da dQRS no
ECG2 comparado ao ECG1 em ambos niveis de ruido. A variabilidade numérica da
dQRS e LAS40 foi menor ao nivel de ruido residual de 0,4 uV. Porém, a variabilidade
diagnéstica de PTAV foi similar em ambos os niveis de ruido residual.

MAOQOUNIS et al. [23] compararam as andlises de 83 pacientes nos dominios de
tempo e da freqiiéncia em trés diferentes niveis de ruido residual: alto (0,60-0,74 uV),
intermediario (0,31-0,59 pV) e baixo (< 0,30 pV). Cada individuo foi submetido a trés
exames consecutivos (um para cada nivel de ruido residual). Os resultados indicaram
que variagdes dentro do limite aceitavel de ruido residual (< 0,7 pV), podem influenciar
nos parametros do ECGAR. Contrariamente ao dominio da freqii€ncia, no dominio do
tempo, baixos niveis de ruido aumentam a sensibilidade e reduzem a especificidade do
exame.

GOLDBERGER et al. [22] estudaram o efeito do ruido residual sobre a
variabilidade do ECGAR e observaram que quanto menor € o ruido residual maior serdo
a duracdo do complexo QRS e a incerteza (variancia) do ponto que define seu final. O
grupo de estudo foi composto por 16 homens e trés mulheres (idade 60 £ 14 anos), em
que 12 individuos apresentavam o diagndstico positivo no ECGAR. Cada sujeito
realizou 15 séries de aquisicdo a 1 kHz com 3 minutos cada, perfazendo um total de 45
minutos. Os segmentos de 3 minutos foram combinados para prover o nimero de
complexos necessdrios para alcancar o nivel de ruido desejado. Com o aumento
controlado do nivel de ruido residual de 0,2 at¢ 0,8 uV ao passo de 0,1 uV, foi
observada a diminuicdo da varidncia (Figura 1.2) e o encurtamento da dQRS (Figura

1.1). Entretanto, a niveis de ruido mais altos, a exatiddo da dQRS fica comprometida,
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impedindo a detec¢do de PTAVs de baixa amplitude ao final do complexo QRS. Esse
comportamento foi sugestivamente associado ao principio da incerteza de Heisenberg,
no qual o aumento da exatiddo na dQRS (baixo ruido) estd relacionado ao aumento da
imprecisdo do ponto final do complexo QRS (alta variabilidade). Os autores reportam a
variabilidade do ECGAR como independente do nivel de ruido residual e vulnerdvel,
portanto, as propriedades estatisticas. Entretanto, mesmo que todos os aspectos que
influenciem na variabilidade do exame ndo estejam totalmente definidos, ressalta-se a
importancia do controle da qualidade dos batimentos durante o processo de média
coerente.

Diante das informacdes disponiveis na literatura, o sucesso diagndstico do
ECGAR ¢ susceptivel as caracteristicas bioldgicas e a duracdo do sinal, mas ndo
dependem do tempo de intervalo entre exames. A identificagdo dos PTAVs requer a
reducdo adequada do nivel de ruido residual, o que deve ser realizado no menor tempo
possivel de exame, a fim de tornar o exame mais pratico e evitar qualquer viés
decorrente do processo de captacdo. A padronizacdo dos equipamentos, dos algoritmos

e a adog¢do de um nivel de ruido aceitdvel, menos eléstico, sdo fundamentais para limitar

as variagdes nos resultados entre os exames.
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CAPITULO 3

METODOS

Para analisar o efeito dos pardmetros de aquisi¢do e processamento sobre a
variabilidade da identificacdo do ponto final do complexo QRS foram utilizados sinais
com caracteristicas distintas quanto a resolu¢do e a morfologia. Segue abaixo, a

descri¢do das etapas realizadas em diferentes sinais simulados e bioldgicos.

3.1) Implementacido dos Sinais Triangulares (Simulacio)

Os sinais simulados foram gerados a partir de fun¢des matematicas que simulam
a onda de ativacdo ventricular (QRS) e o Potencial Tardio de Ativacdo Ventricular
(PTAV) com quatro freqiiéncias de amostragem diferentes: 1 kHz (512 pontos), 2 kHz
(1024 pontos), 5 kHz (2560 pontos) e 10 kHz (5120 pontos). A implementacio de
cada Vetor Magnitude (VM) em sua respectiva freqiiéncia de amostragem seguiu o
padrdo de 512 pontos para 1 kHz [18] e mantiveram a mesma duragdo de 512 ms.

Os sinais triangulares foram gerados com o auxilio da fung¢do “triang” do
aplicativo MATLAB v. 6.5 (The MathWorks, USA), que gera uma janela triangular
com o ndmero de pontos (n) pré-estabelecido.

A funcdo que representa a janela triangular (VM) em suas respectivas

freqii€ncias de amostragem é (Equacdo 3.1.1):
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: 1<x<?
1,2,5e¢e10kHz: f(x)= Z(n 1) 2 (3.1.1)
nox+ , ﬁ+1Sx<n
n 2

A onda ‘n’, representa o nimero total de pontos do complexo QRS simulado,
para cada freqiiéncia de amostragem analisada.

Os sinais triangulares simulam um VM em que os batimentos cardiacos estdo
perfeitamente alinhados, pois a onda de ativag@o ventricular apresenta mesma derivada

(inclinac@o) desde sua base até seu pico maximo de amplitude (Figura 3.1).

Figura 3.1: Sinal gerado pela funcdo triangular que
simula o vetor magnitude com derivada constante.

Para cada freqiiéncia de amostragem, os sinais triangulares foram simulados com
cinco amplitudes méximas diferentes (0,01, 0,05, 0,1, 0,5 e 1) (Figura 3.2). Essas
amplitudes foram determinadas com base nas amplitudes dos sinais bioldgicos
digitalizados (moda ~ 0,1 mV) conforme o protocolo de aquisicdo (vide secdo 3.3).
Considerando que o nivel de digitalizacdo empregado (14 bits) na faixa do conversor

(£5 mV) para aquisi¢do dos sinais bioldgicos implicou em valor de 0,6 uV / nivel de
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conversdo, foi utilizada a unidade de medida de tensdo elétrica (V) em fungdo do
nimero de pontos respectivos a amplitude do sinal simulado, para facilitar a
compreensdo e a comparagdo aos sinais elétricos bioldgicos.

A amplitude 0,1 mV € a que mais se aproxima dos valores reais de amplitudes
biolégicas dos sinais de ECGAR. Os demais valores foram estipulados empiricamente,
para os sinais simulados, com o intuito de analisar o comportamento do algoritmo de
deteccdo em situacdes extremas de inclinagdes minimas (0,01 e 0,05 mV) e médximas
(0,5e¢ 1 mV).

A andlise da variabilidade do PF-QRS em sinais triangulares (derivada
constante) auxiliard a compreender como a inclinag¢do do sinal exerce influéncia sobre o
algoritmo de detecc¢do dos limites do complexo QRS. A rotina de geracdo dos sinais
simulados e suas respectivas configuragdes foram implementadas em MATLAB v. 6.5

(The MathWorks, USA).

1mV
0,5mV
0,1 mV
0,05 mV 0,01 mV
—_— N —— ———

Figura 3.2: Sinais triangulares com as diferentes amplitudes maximas.
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3.2) Implementacido dos Sinais Exponenciais (Simulacio)

A implementacio do VM exponencial seguiu o mesmo padrdo dos sinais
triangulares quanto a freqiiéncia de amostragem (nimero de pontos) e magnitude da
amplitude maxima.

As funcdes que representam o VM em suas respectivas freqiiéncias de

amostragem sdo (Equacdes 3.2.1 a 3.2.4):

(Hso)z
11

2

1kHz:Sel<x<512,f(x)=e else f(x)=0 (3.2.1)
[.x;3200)'
e
2kHz:Sel<x<1024, f(x)=e ,else f(x)=0 (3.2.2)
[x;7550]'
2
SkHz:Sel < x <2560, f(x)=e¢ selse f(x)=0 (3.2.3)
(x—lllsooo}'
o 2
10 kHz : Sel <x <5120, f(x)=e else f(x)=0 (3.2.4)

Os sinais exponenciais sem PTAV simulam um VM no qual os batimentos
cardiacos ndo estdo perfeitamente alinhados, pois as regides limites da onda de ativacdo
ventricular apresentam um comportamento mais lento (descaimento exponencial) antes

do sinal alcancar a linha de base (Figura 3.3).

29



Figura 3.3: Sinal simulado gerado pela funcio
exponencial que simula o vetor magnitude.

Para cada freqiiéncia de amostragem, os VMs foram simulados com cinco
amplitudes maximas diferentes (0,01, 0,05, 0,1, 0,5 e 1 mV), nas quais, cada uma define
uma inclinagdo (derivada) distinta do sinal na regido terminal do complexo QRS (Figura

3.4).

0,5mV

0,1 mV
0,05 mV 0,01 mV

—— e

Figura 3.4: Sinais exponenciais com as diferentes amplitudes maximas.

A partir de cada onda ventricular simulada com diferentes freqii€ncias de

amostragem, foram geradas diferentes configuracdes de sinais combinando as
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amplitudes maximas supracitadas com diferentes niveis de ruido residual (0,2, 0,3, 0.4,

0,5,0,6,0,7¢ 0,8 uV).

3.2.1) Implementaciao dos PTAVs (Sinais Exponenciais com PTAYV)

Para simular o PTAV, ao final da funcdo exponencial com amplitude médxima de

0,1 mV foram adicionados os valores absolutos de uma funcido senoidal amortecida

[56]. Para cada freqii€éncia de amostragem, foram simulados quatro amplitudes méaximas

de PTAVs (0,01, 0,02, 0,03 e 0,04 mV), nas quais, cada PTAV apresenta uma forma de

descaimento distinta. Essa varidvel de amplitude mdxima do PTAV serd representada

nas fungdes a seguir como AmpMax.

As fungbes que representam o PTAV em suas respectivas amplitudes e

freqii€ncias de amostragem sdo (Equacoes 3.2.5 a 3.2.8):

1kHz :Sel176 < x <376, f(x) = AmpMax-e[

2 kHz : Se351 < x <751, f(x) =|AmpMax - e

5kHz :5e880 < x <1880, f(x) =

10 kHz : Se1760 < x <3760, f(x) =

AmpMax - e
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Os sinais exponenciais com PTAV simulam um VM no qual a promediagdo dos
batimentos cardiacos expde os PTAVs (sinais de baixa amplitude e alta freqiiéncia) na

regido final do complexo QRS (Figura 3.5).

Figura 3.5: Sinal simulado gerado pelas funcdo
exponencial que simula o vetor magnitude e pela fungdo
senoidal amortecida que simula o PTAV.

A partir da onda exponencial com amplitude maxima de 0,1 mV, foram geradas
diferentes configuracoes de sinais, combinando as diferentes freqiiéncias de
amostragem, niveis de ruido residual e as quatro amplitudes maximas de PTAVs (0,01,

0,02, 0,03 ¢ 0,04 mV) (Figura 3.6).

0,1 mV

0,04 mV
0,03 mV
0,02 mV
0,01 mV

Figura 3.6: Sinais exponenciais e as diferentes amplitudes méximas do PTAV.
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3.3) Casuistica (Sinais Biologicos)

Os sinais bioldgicos foram adquiridos de um banco de dados ja existente com
sinais ECGAR de 36 individuos divididos em dois grupos, ajustados por idade, género e
indices antropométricos. O grupo controle consiste de sinais de 18 voluntérios sauddveis
(idade 52,1 = 10,2 anos) sem doenga cardiaca documentada e o grupo experimento
(idade 58,7 + 12,9 anos) contém sinais de 18 individuos que apresentavam taquicardia
ventricular monomoérfica sustentada (TVMS). Os individuos de ambos os grupos
estavam em ritmo sinusal, e nenhum apresentava bloqueio de ramo completo, pois nesse
caso, além do complexo QRS apresentar maior duracdo, quando filtrado, o complexo
QRS simula sinais de PTAV, tornando o ECGAR menos ttil [57]. O grupo TVMS ¢é
composto por pacientes do Instituto Nacional de Cardiologia (INC), que apresentavam
sincope de origem cardiaca, TVMS espontéanea ou induzida. A coleta se deu entre 1998-
2002 e os pacientes foram submetidos ao estudo eletrofisiolégico (exame invasivo
considerado como padrdo ouro) que estabeleceu a ocorréncia de TVMS. O protocolo
experimental foi previamente aprovado pelo Conselho de Etica em Pesquisa do INC,
conforme carta de aprovacdo apresentada no ANEXO I. A Figura 3.7 mostra um

exemplo de sinal bioldgico para cada grupo:
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(A) Sinal Bioldgico com PTAV (B) Sinal Biologico sem PTAV

Tensdo (mV)
—

PTAV

/

Figura 3.7: Exemplo de sinal biol6gico para cada grupo: (A) Grupo TVMS; (B)
Grupo Controle.

Tempo (ms)

Os sinais foram adquiridos durante 20 minutos apés 10 minutos de repouso
supino, nas derivacdes XYZ de Frank, utilizando um amplificador analégico de trés
canais (Lynx Tecnologia Eletronica, Sao Paulo), freqii€éncia de corte passa-faixas entre
1 e 300 Hz, impedancia de entrada de 1 GQ e 120 dB de rejeicdo de modo comum
tipica, e um conversor A/D com 14 bits de resolugdo, a uma freqii€ncia de amostragem
de 1 kHz por canal. Posteriormente, os sinais foram processados para obtencdo dos
sinais médios.

Cada derivacdo foi analisada a fim de se excluir artefatos, batimentos com ruidos
excessivos e extrassistoles. Geralmente a derivacdo X serve de base nas etapas de
alinhamento e promediagdo. Para isto se tornar possivel, o sistema identifica cada
batimento, gera um batimento modelo a partir de parametros extraidos dos 3 segundos
iniciais, e o batimento modelo € atualizado até o décimo batimento normal aceito. Para
que cada batimento detectado seja considerado compativel com o batimento modelo, foi

estabelecido o valor de 0,8 para os coeficientes de correlacdo. Calcula-se a média dos
intervalos RR entre quatro batimentos normais consecutivos HUgrg4. O préoximo intervalo

RR entre dois batimentos normais serda considerado normal se o seu valor estiver entre
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os limites de precocidade, arbitrariamente definidos, 0,85 x Urr4 € 1,34 X Urr4. Esta

média € atualizada a cada intervalo RR normal, cujo batimento seguinte preencha este
critério e tenha correlacdo elevada. Os Intervalos RR normais sdo armazenados e
dispostos em um histograma de intervalos RR, divididos em 10 classes. Identificada a
classe modal, definem-se as classes pré-modais, pds-modais e seus respectivos limites.
No processo de sincronizagdo, os batimentos sdo selecionados a partir da classe de
intervalo RR. Cada batimento tem seu complexo QRS re-detectado. Para assegurar um
alinhamento adequado do complexo QRS entre todos os individuos de ambos os grupos,
os batimentos foram sincronizados pelo ponto no ramo inicial do complexo QRS,
correspondente a2 metade de sua amplitude maxima. Cada batimento aceito ¢é
promediado no ponto de sincronizagdo, sendo ponderado pelo inverso do espectro de
poténcia entre 40-250 Hz e calculado até atingir um ruido final menor que 0,2 uV [18].
A andlise da variabilidade do PF-QRS nos sinais bioldgicos comparou as
sucessivas identificacdes em diferentes taxas de amostragens (1, 2, 5 e 10 kHz ) e niveis
de ruido residual (0,2 — 0,8 uV). O incremento da taxa de amostragem se deu pelo
método de interpolagdo de dados, com o auxilio da fun¢do “interp” do Matlab v. 6.5,
que realiza uma interpolacio passa-baixas, realizando as seguintes tarefas em seqiiéncia:
1) aumenta o nimero de pontos do sinal inserindo zeros ao longo da seqii€ncia original,
ii) implementa um filtro de resposta impulsiva finita (FIR) simétrico que mimetiza as
caracteristicas espectrais do sinal, mantendo-o inalterado em seu contetido em
freqiiéncia, iii) minimiza o erro médio quadratico entre os pontos interpolados e ideais,
iv) aplica o filtro para obter o sinal interpolado. A aplicacdo dos diferentes niveis de

ruido foi semelhante a efetuada em sinais simulados (Secao 3.4).
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3.4) Adicao do Ruido Residual (aleatdrio) aos Sinais

Apesar dos artefatos ruidosos simulados ndo terem sido gerados fisicamente,
pois ndo sdo oriundos de fontes geradoras elétricas, foi utilizada a unidade de medida de
tensdo elétrica (V) para facilitar a compreensdo e a comparagdo aos ruidos residuais de
sinais eletrocardiograficos biol6gicos.

Sete niveis diferentes de ruidos residuais foram adicionados aos sinais, 0s quais
se encontram dentro do limite aceitdvel pela padronizacdo do exame (ACC), sendo eles:
0,2, 0,3, 0,4, 0,5, 0,6, 0,7 e 0,8 uV. Os ruidos foram gerados com o auxilio da fungio
“randn” do Matlab v. 6.5, geradora de nimeros aleatérios normalmente distribuidos. A
afericdo do nivel de ruido foi realizada por meio do célculo do DP em uma janela de
100 pontos da linha de base do sinal. Para cada nivel desejado, os ruidos foram gerados
com 80% da magnitude alvo, e em seguida, sofriam sucessivas expansdes da ordem de
1% do seu valor atual até que alcangassem seus limiares objetivos.

Para determinacdo das diferengas na detec¢do para sinais simulados com
amplitudes de mesma ordem de grandeza (valores proximos) e com derivadas distintas,
sem que a aleatoriedade do ruido influenciasse na identificacdo do algoritmo, 0 mesmo
ruido (idéntico) foi adicionado aos pares de sinais simulados. Assim, a rotina gerava e
aplicava o mesmo ruido para os VMs simulados com amplitudes de 0,01 e 0,05 mV, o
mesmo ruido para amplitudes de 0,1 e 0,5 mV, para os PTAVs com amplitudes de 0,01
e 0,02 mV, e finalmente para PTAVs com 0,03 e 0,04 mV.

Os ruidos simulados foram comparados com niveis de ruidos estimados pela

expressao:

Nivel Ruido = 0,008 / v/n
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onde “n”, corresponde ao nimero tedrico de complexos QRS promediados necessario

para se alcangar um determinado nivel de ruido (Tabela 3.1).

Tabela 3.1: Variacdo do nimero teérico de promediacdes para estimar um determinado nivel de ruido

residual.

Ruido (uV) n (Promediacées)

0,2 1600
0,3 712
0,4 400
0,5 256
0,6 178
0,7 131
0,8 100

A hipétese nula de igualdade (Ho) entre os ruidos gerados e estimados foi testada
pelo teste Qui-quadrado (o = 0,05 e Grau de liberdade = 99). A Tabela 3.2 mostra os

valores calculados no teste estatistico:

Tabela 3.2: Valores calculados para a realizac@o do teste de igualdade estatistica entre os niveis de ruidos

gerados e estimados:

Ruido Ruido Ruido Limite Limite Hipoétese nula
(nv) Estimado* Gerado* Inferior (IC) Superior (IC) (Hy)
0,2 2,00E-04 2,02E-04 1,78E-04 2,35E-04 'aceita’
0,3 3,00E-04 2,78E-04 2,44E-04 3,23E-04 'aceita’
0,4 4,00E-04 4,15E-04 3,64E-04 4,82E-04 'aceita’
0,5 5,00E-04 5,00E-04 4,39E-04 5,80E-04 'aceita’
0,6 6,00E-04 5,48E-04 4,81E-04 6,37E-04 'aceita’
0,7 6,99E-04 7,02E-04 6,16E-04 8,15E-04 'aceita’
0,8 8,00E-04 8,35E-04 7,33E-04 9,70E-04 'aceita’

IC = Intervalo de Confianca; Hy - hipdtese de igualdade (nula); * = V.

Para certificacio da distribuicdo do ruido, foi composto um histograma de uma

janela de 200 pontos da linha de base do sinal (Figura 3.8).
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Figura 3.8: Histograma da linha de base do sinal ruidoso

(segmento de 200 pontos)
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3.5) Deteccao dos Limites da Onda de Ativacao Ventricular no VM

Os sinais foram processados de acordo com a padronizacdo do American
College of Cardiology. O algoritmo de identificacio da ativacdo ventricular foi
implementado em MATLAB v. 6.5 (The MathWorks, USA). No método ACC, o ruido
de base é estimado como o DP obtido do segmento de 40 ms dentro do segmento ST
definido antes da promediacdo. Os pontos extremos do complexo QRS sido
determinados automaticamente, definidos como o ponto central do segmento de 5 ms
(percorrido dos extremos do VM em sentido do complexo QRS) no qual as amplitudes

médias excedem o ruido de base somado a trés vezes seu DP (Figura 3.9) [16].

Tempo (ms)

Segmento de 5 ms que
determina o ponto inicial Segmento de 5 ms que

determina o ponto final

Limiar de (3 x DP)
acima da linha de
base

Janela de 40 ms para estimar
o ruido de base (DP)

Tensao (mV)

Complexo QRS 40 ms

Figura 3.9: Limiar e segmentos utilizados na estimacdo do ruido de base e delimitacdo dos limites do

complexo QRS pelo algoritmo do ACC.

O tamanho de cada segmento utilizado foi expandido proporcionalmente a taxa

de amostragem, mantendo-se constante, portanto, sua duracao (512 ms).
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3.6) Variabilidade do Ponto Final do Complexo QRS (PF-QRS) e

Resolucao Digital

Numa visdo macroscépica da regido do segmento ST no sinal ECGAR, percebe-
se que a associacdo entre sinal eletrocardiogréfico, potenciais tardios e ruidos adicionais
geram componentes de instabilidade no sinal que sdo delimitados por picos e vales
(Figura 3.10). Esses picos podem sofrer maior influéncia dos ruidos adicionais, variando

sua amplitude, quando os PTAVs e o ruido residual se encontram em fase [22].

Limiar de (3 x DP)
acima da linha de

Pequena
Onda (pulso)

Figura 3.10: Limiar de detecc@o definido pelo algoritmo em relagdo ao

segmento ST do ECGAR.

Tracando-se uma linha horizontal ao nivel do limiar definido pelo algoritmo de
detec¢do (conforme tdpico de descricdo do algoritmo de deteccdo — vide secdo 3.5)
abaixo do qual registra-se ruido, percebe-se que essa linha pode transpassar mais de
uma “pequena onda” ou estar situada entre dois picos. Portanto, a variacdo do nimero
de pontos encontrados entre dois picos, num mesmo espaco de tempo, pode influenciar
o deslocamento da janela de 5 ms que determina o PF-QRS a freqiiéncia de amostragem
de 1 kHz, com possiveis implicagdes na reprodutibilidade do exame. O aumento da

freqiiéncia de amostragem implica em aumento do nimero de pontos de um
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determinado segmento com durag@o temporal fixa, em relacdo a eventos semelhantes
amostrados a freqiiéncias mais baixas. Em decorréncia do modo de operacdo do
algoritmo, que analisa cada segmento em fun¢do do nimero de pontos € ndo de sua
duracdo temporal, a mudanca na freqiiéncia de amostragem pode afetar a deteccdo do
PF-QRS. Assim, o efeito da varidvel de aquisi¢do sobre a variabilidade do PF-QRS foi

testado em simulagdes com resolugdes digitais de 1, 2, 5 e 10 kHz.

3.7) Estudo da Variabilidade da Duracao do Complexo QRS em Sinais

Simulados

A variabilidade foi analisada empregando o cédlculo do DP dos PF-QRS
detectados. Foi também analisada pela estimacdo do DP-esperado dos pontos finais,
segundo a proposta de UIJEN et al. [24] (Equagdo 1.1). Cada configuracdo de sinal,
combinando os pardmetros analisados, foi gerada 5000 vezes (50 x 100) para sinais
simulados e 500 vezes para sinais bioldgicos, em cada nivel de ruido residual. Os
valores dos pontos finais foram armazenados em um vetor para posterior calculo de
média, desvio padrdo e estudo visual da distribui¢do dos pontos finais.

Para cada configuracdo de amplitude do sinal e freqii€éncia de amostragem foram
construidos trés graficos no dominio dos niveis de ruidos residuais empregados: i)
variabilidade (DP-calculado) dos pontos finais do complexo QRS (Gréficos ‘a’), ii)
variabilidade dos pontos finais (DP-esperado) (Graficos ‘b’), iii) valores médios da
localiza¢do do ponto final, relativos ao segmento analisado (Graficos ‘c’).

Os valores de DPs-calculados dos sinais bioldgicos foram agrupados das
seguintes maneiras: i) agrupados pela freqiiéncia de amostragem por meio da média

calculada entre os sinais dos grupos Controle e TVMS (Equagdo 3.6.1):
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DPcontrole(o, ruido)2 + DPtvms(w, ruido)2
2

DPagrupado(w, ruido) = \/ (3.6.1),

i1) agrupados pelo nivel de ruido residual, incluindo os dois grupos de sinais bioldgicos

e todas as freqiiéncias de amostragem (Equagdo 3.6.2):

4 4
Z DPcontrold m, ruido)* + z DPtvms(0, ruido)*

DPagrupado_ global(ruido) = /<=, : @l (3.6.2),

onde ‘®’ representa as quatro diferentes freqii€éncias de amostragem (1, 2, 5 e 10 kHz).

3.8) Teste de Ajuste dos Dados a Hipdtese de Principio da Incerteza

Adaptada a Eletrocardiografia de Alta Resolucao.

O principio da incerteza aplicado a eletrocardiografia de alta resolucdo
estabelece que o DP da linha de base (ruido residual) é inversamente proporcional a
variabilidade (“jittering”) do PF-QRS, definido como o DP deste ponto, calculado de
uma série de medidas independentes.

A relacdo reciproca que representa o principio da incerteza foi arbitrariamente
definida pela equagdo multiplicativa, em seu formato geral, como descrita na equagdo
3.7.1, em seu formato geral. O modelo foi empregado para ajustar a relacdo entre ruido
residual e DP do PF-QRS, conforme descrito abaixo:

y=A-x" (3.7.1),
onde x e y s@o as varidveis reciprocas e A e B, coeficientes apropriados. Para estimacao
dos coeficientes, procedeu-se a transformagdo linear (logaritmizacdo) da equacdo
seguida da aplicacdo da regressdo linear pelo método de minimos quadrados. A
Equacio de ajuste dos dados ao modelo multiplicativo foi avaliada pelo coeficiente de

correlacdo de Pearson (r). Os seguintes testes de hipdteses foram formulados para se
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validar a presenca do PI: i) Teste da variavel "t de Student aplicada ao coeficiente de
correlacdo de Pearson (r), com a hipdtese nula Hy foi de r =0 e a = 0,05. ii) Teste para
a média do coeficiente angular (B) da Equacdo de regressio do modelo multiplicativo,
com a hipétese Hyo de B >0 rejeitada se os limites superior e inferior do IC de 95% da
média do coeficiente angular (B) apresentasse somente valores ndo nulos e negativos. A
construgdo do IC de 95% foi baseada em PAULSON [58]. Os testes de ajuste s6 foram
realizados em conjunto de dados com correlagc@o negativa e o principio da incerteza foi
aceito se ambos os testes de hipotese em (i) e (ii) rejeitassem Hy. O calculo do IC de

95% para a média do coeficiente angular (B) est4 descrito no ANEXO II.

3.9) Analise Estatistica dos Resultados

Métodos especiais sdo necessdrios quando se deseja realizar a comparagao entre
parametros de mais de duas populagdes por meio da andlise das respectivas amostras.
Cada conjunto “amplitude do sinal - freqiiéncia de amostragem” resultou em sete
valores de DP do PF-QRS detectados, um para cada nivel de ruido. Para testar a
hipétese de igualdade entre DPs com amostras independentes, normalmente distribuidas
(vide secdo 4.2) e de mesmo tamanho ‘n’, foram comparadas as respectivas varidncias
utilizando o Teste de Cochran (a < 0,05), com a hipétese nula (Hy) de igualdade entre as
variancias. Rejeitada a hipétese Hy, foi empregado o teste F de Snedecor (a < 0,05) para
comparar as variancias, duas a duas. No procedimento de comparagdo das variancias,
procedeu-se a identificacdo a priori da menor variancia absoluta. Todas as variancias
foram comparadas com a varidncia de menor valor, identificando aquelas em que Hy era

rejeitada. [59].
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Os valores de DP dos pontos finais encontrados e esperados segundo UIJEN
[24] foram correlacionados entre si e apresentados em um grafico que exibe a linha de

tendéncia e seus respectivos coeficientes de determinagao (Rz) (Griéficos ‘d’).
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CAPITULO 4

RESULTADOS

4.1) Graficos

4.1.1) Graficos dos Sinais Triangulares

Para todas as freqiiéncias de amostragem, a média dos DPs calculados
apresentaram uma relag@o direta com o nivel de ruido residual (Figuras 4.1 a 4.4). As
médias positivas dos coeficientes angulares (B) descartam a hipétese de presenca do
principio da incerteza para todas as diferentes amplitudes de sinais (Graficos ‘a’ das
figuras). Os valores DP-esperado (Gréficos ‘b’), para os sinais triangulares de
amplitudes mais baixas, tiveram forte correlagdo com os valores DP calculados

(Gréficos ‘a’), conforme mostrado nos graficos ‘d’ das figuras.
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Figura 4.1: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlacdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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Figura 4.2: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlacdo entre DP-calculado x DP-esperado.

46



5 KHz :

(a) (b)
14 14
= 127 X 124
>
8 19 % 1 1
3 B
% 0,8 o 081
2 06 8 o061
= 4 i
% 0,4 ﬁ 0,4
] Ampitude (mv) 3 %21 T ..
0 0 F—F + + - ;
01 02 03 04 05 06 07 08 09 — 001 01 02 03 04 05 06 07 08 09
Nivel Ruido (uV) - 0,05 Nivel Ruido (uV)
(c) 01 (d)
= 120 =05 14
8 1181 -1 12
o 1] R R2= 0,99
© 1141 2 =0,
< 308
G 1124 20
S 1104 z 06
3 108 2 04 R?=0,28
=
106 0,2 1 R?=0,99
I = Uy
8 104 ! : : , , 0 __,..a-"" ‘ ‘ ‘ ‘

0,1 02 03 04 05 06 07 08 09
Nivel Ruido (uV)

0 0,2 0,4 0,6 0,8 1 1,2 14
DP Médio (a)

Figura 4.3: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlagdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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Figura 4.4: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlacdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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4.1.2) Graficos dos Sinais Exponenciais sem PTAV

Para todas as freqiiéncias de amostragem, as médias dos DPs calculados
apresentaram uma relagdo direta com o nivel de ruido residual (Figuras 4.5 a 4.8). As
médias positivas dos coeficientes angulares (B) descartam a hip6tese de presenca do
principio da incerteza para todas as diferentes amplitudes de sinais (Graficos ‘a’ das
figuras). Os valores DP-esperado (graficos ‘b’), independentemente de amplitude
maxima dos sinais exponenciais, tiveram forte correlagdo com os valores DP calculados

(graficos ‘a’), como mostrado nos graficos ‘d’ das figuras.
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Figura 4.5: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlacdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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Figura 4.6: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlacdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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Figura 4.7: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlacdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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10 KHz :
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Figura 4.8: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlacdo entre DP-calculado x DP-esperado.

4.1.3) Graficos dos Sinais Exponenciais com PTAV

O teste ‘t" de Student aplicado ao coeficiente de correlacdo de Pearson e aos

<

coeficientes angulares (B) dos valores DP calculados (Graficos ‘a’ das Figuras 4.1 a
4.8) rejeitaram a hipdtese de presenca do principio da incerteza para todos os sinais

exponenciais com PTAYV, independentemente da freqiiéncia de amostragem ou

amplitude maxima do PTAV (Tabela 4.1).
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Tabela 4.1: Valores dos coeficientes de determinagdo (valor de ‘p’ calculado), valores dos coeficientes
angulares (valor de ‘t’ calculado) e resultado do teste estatistico de presenga do principio da incerteza

para todos sinais exponenciais com PTAV

1 kHz 2 kHz

PTAV R? (valor de P B ('t' calculado) PI R’ (valor de P B ('t' calculado) PI

0,01 041 (0,11) 0,03 (0,06) A 0,49  (0,07) -0,10 (-0,21) A
0,02 0,60 (0,03)* -0,04  (-0,07) A 0,001 (0,94) -0,01 (-0,01) A
0,03 0,83 (0,002)* -0,08 (-0,14) A 0,001 (0,95) 0,004 (-0,01) A
0,04 0,59 (0,04)* -0,06 (-0,12) A 0,56 (0,04)* 0,10 (0,23) A

S kHz 10 kHz

PTAV R? (valor de P B ('t' calculado) PI R? (valor de P B ('t' calculado) PI

0,01 0,09 (0,51) -0,12  (-0,31) A 0,01 (0,79) -0,08 (-0,25) A
0,02 0,43 (0,10) -0,26  (-0,67) A 0,48 (0,08) -0,41 (-L,14) A
0,03 0,50 (0,07) -0,28 (-0,72) A 0,49 (0,07) -0,49  (-1,38) A
0,04 0,002 (0,92) 0,02 (0,05) A 0,0005 (0,96) -0,01  (-0,04) A

* P < 0,05; Limites do IC para ‘t’ tabelado [0,025;7] = £ 3,1633; PI = Principio da Incerteza;
A = auséncia; P = presenca.

A previsdo do comportamento da variabilidade por meio do DP estimado
(Gréficos ‘b’ das Figuras 4.9 a 4.12) tem uma forte correlacio com os valores de DPs
calculados (Gréficos ‘a’) para os sinais com resolucdo digital a partir de 2 kHz. Os
sinais com resolucdo de 1 kHz apresentam baixas correlagdes para todas as diferentes

amplitudes de PTAV. Os valores de R? estdo dispostos nos Gréficos (d) das figuras.
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Figura 4.9: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlacdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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Figura 4.10: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlagdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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Figura 4.11: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;
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(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlagdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlacdo entre DP-calculado x DP-esperado.
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4.1.4) Graficos dos Sinais Biologicos sem PTAV

A média dos DPs de cada um dos 18 individuos expressa a tendéncia geral da
variabilidade da deteccdo do PF-QRS em func@o do ruido residual em sinais biolégicos
sem PTAV. Foram identificados em todas as taxas de amostragem e exibidos nos
grificos (a) das Figuras 4.13 a 4.16, os valores de DPs calculados que apresentam
diferenga estatistica significativa em relagdo ao DP minimo (Testes de ‘Cochran’ e ‘F
de Snedecor’ [a < 0,05]).

O teste ‘t" de Student aplicado ao coeficiente de correlacdo de Pearson (r) e aos
coeficientes angulares (B) dos valores DP calculados (grificos ‘a’ das figuras)
rejeitaram a hipotese de presenca do principio da incerteza somente para os sinais com

resolucdo digital de 1 kHz (Tabela 4.2).

Tabela 4.2: Valores dos coeficientes de determinacdo (valor de ‘p’ calculado), valores dos coeficientes
angulares (valor de ‘t’ calculado) e resultado do teste estatistico de presenga do principio da incerteza

para todos sinais bioldgicos sem PTAV

kHz R? (valor de P) B (‘t’ calculado) PI
1 0,2775 (0,2151) -0,1599 (-1,6398) Ausente
2 0,8516  (0,0017)* -0,7899 (-6,3381) § Presente
5 0,8344  (0,0034)* -1,4760 (-5,9386) § Presente
10 0,7442  (0,0088)* 11,5710 (-4,5128) Presente

*P<0,05; §‘t tabelado [0,025;7] < -3,1633 (IC inferior); PI = Principio da incerteza.

A variabilidade por meio do DP-esperado (grificos ‘b’) tem uma forte
correlacdo com os valores de DPs calculados (gréficos ‘a’) para os sinais com resolucdo
digital de 1 kHz (R* = 0,93). Acima desta resolugdo, ndo existe correlacdo em 2 kHz

(R? = 0,10), 5 kHz (R* = 0,29) e 10 kHz (R* = 0,007), como mostram os graficos (d).
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Figura 4.13: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlag@o entre DP-calculado x DP-esperado. * p < 0,05; # p <
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Figura 4.14: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;
(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlag@o entre DP-calculado x DP-esperado. * p < 0,05; #p <

0,0001; PI = principio da incerteza.
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Figura 4.15: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlag@o entre DP-calculado x DP-esperado. * p < 0,05; #p <

0,0001; PI = principio da incerteza.
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Figura 4.16: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlag@o entre DP-calculado x DP-esperado. * p < 0,05; #p <

0,0001; PI = principio da incerteza.
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4.1.5) Graficos dos Sinais Biolégicos com PTAV

A média dos DPs de cada um dos 18 individuos expressa a tendéncia geral da
variabilidade da deteccdo do PF-QRS em func¢ao do ruido residual em sinais biolégicos
com PTAV. Foram identificados em todas as taxas de amostragem e exibidos nos
graficos (a) das Figuras 4.17 a 4.20, os valores de DPs calculados que apresentam
diferenca estatistica significativa em relacio ao DP minimo (Testes de ‘Cochran’ e ‘F
de Snedecor’ [a < 0,05]).

O teste ‘t" de Student aplicado ao coeficiente de correlacdo de Pearson (r) e aos
coeficientes angulares (B) dos valores DP-calculados (Gréficos ‘a’ das figuras)
rejeitaram a hipdtese de presencga do principio da incerteza para os sinais com resolucao

digital acima de 1 kHz (Tabela 4.3).

Tabela 4.3: Valores dos coeficientes de determinacéo (valor de ‘p’ calculado), valores dos coeficientes
angulares (valor de ‘t’ calculado) e resultado do teste estatistico de presenga do principio da incerteza

para todos sinais biolégicos com PTAV

kHz R? (valor de p) B (‘t’ calculado) PI
1 0,7246 (0,0110) * -0,2415  (-4,2912) ¢ Presente
2 0,5437 (0,0504) -0,4871  (-2,8880) Ausente
5 0,2722 (0,2204) -0,5982  (-1,6182) Ausente
10 0,2543  (0,2394) -0,8983  (-1,5451) Ausente

*p<0,05; § °t tabelado [0,025;7] <-3,1633 (IC inferior); PI = Principio da incerteza.

A previsdo do comportamento da variabilidade por meio do DP-esperado
(Gréficos ‘b’ das figuras) tem uma fraca correlacio com os valores de DP-calculados
(Gréficos ‘a’) para todos as freqiiéncias de amostragem, como mostrado nos gréficos

(d).
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Figura 4.17: (a) DP-calculado médio x Ruido residual;

(b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlag@o entre DP-calculado x DP-esperado. * p < 0,05; #p <

0,0001; PI = principio da incerteza.
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Figura 4.18: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlagdo entre DP-calculado x DP-esperado. * p < 0,05; #p <

0,0001.
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Figura 4.19: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlag@o entre DP-calculado x DP-esperado. * p < 0,05; #p <

0,0001.
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Figura 4.20: (a) DP-calculado médio x Ruido residual; (b) DP-esperado médio (Uijen) x Ruido residual;

(c) PF-QRS médio x Ruido residual; (d) Correlag@o entre DP-calculado x DP-esperado. * p < 0,05; #p <

0,0001.
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4.2) Histograma dos Pontos Finais

As Figuras 4.21 a 4.24 mostram as distribui¢cdes de 1000 pontos finais

detectados e suas localiza¢des em relacdo ao respectivo sinal de base.

4.2.1) Sinal Exponencial sem PTAV

I:' Histograma
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Figura 4.21: Histograma dos PFs identificados (1000x) em sinal
exponencial sem PTAV (amplitude mdxima 0,1 mV) e nivel de

ruido residual de 0,7 uV em relagdo ao sinal de base (1 kHz).
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4.2.2) Sinal biol6gico sem PTAYV (controle)
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Figura 4.22: Histograma dos PFs identificados (1000x) em
sinal biolégico sem PTAV e nivel de ruido residual de

0,7 uV em relacgdo ao sinal de base (1 kHz).

4.2.3) Sinal Exponencial com PTAV
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Figura 4.23: Histograma dos PFs identificados (1000x)
em sinal exponencial com PTAV (0,03 mV) e nivel de
ruido residual de 0,8 pV em relagdo ao sinal de base

(1 kHz).
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4.2.4) Sinal Biologico com PTAV (TVMS)
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Figura 4.24: Histograma dos PFs identificados
(1000x) em sinal biolégico com PTAV (TVMS) e
nivel de ruido residual de 0,8 pV em relacéo ao sinal

de base (1 kHz).
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4.3) Graficos dos Sinais Biologicos Agrupados

Os valores de DPs-calculados e agrupados pela freqiiéncia de amostragem,
dispostos no grafico 3D da Figura 4.25, mostram que a regido de menor variabilidade
(azul escuro) em deteccdo do PF-QRS para sinais biolégicos estd em torno do ruido

0,5 pV (eixo X) e freqiiéncia de 10 kHz (eixo Y), onde se encontra o valor minimo.

Variagdo na Detecgédo do PF QRS (DP)

0,2 0,3 0,4

0.5 0,6 0,7 08
Nivel Ruido (uV)

Figura 4.25: Gréfico de 3 dimensdes (XYZ) para valores DPs-calculados de todos os sinais biolégicos

(Controle e TVMS) agrupados pela freqiiéncia de amostragem.

Os valores de cada DP agrupado por freqiiéncia e seus respectivos niveis de

significancia em relacdo ao valor minimo (1,40) estdo dispostos na Figura 4.26.
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Figura 4.26: Valores dos DPs-calculados de todos os sinais bioldgicos (Controle e TVMS) agrupados

pela freqiiéncia de amostragem; “ DP minimo; ~ p=NS; * p<0,05; # p <0,0001.

Cada seqiiéncia de DP agrupado pela freqiiéncia de amostragem, e também, a
média de todos os conjuntos de dados bioldgicos foram testadas quanto a presenca do
PI. Somente a seqiiéncia de 1 kHz rejeitou a hipdtese de presenca, enquanto todas as

outras nao descartaram (Tabela 4.4).

Tabela 4.4: Valores dos coeficientes de determinacdo (valor de ‘p’ calculado), valores dos coeficientes
angulares (valor de ‘t’ calculado) e resultado do teste estatistico de presenga do principio da incerteza

para todos sinais bioldgicos agrupados.

kHz R” (valor de P) B (‘t’ calculado) PI
1 0,7545 (0,0078) -0,2011  (-0,5399) Ausente
2 0,9150 (<0,001) * -0,7306  (-3,2883) § Presente
5 0,8796 (<0,001) * -1,3536  (-5,4529) § Presente
10 0,8236  (0,0029) * -1,4873  (-6,1453) § Presente
Todos Agrupados 0,8928 (<0,001) * -1,0720 (-17,073) § Presente

*p<0,05 § ‘t" tabelado [0,025;7] <-3,1633 (IC inferior); PI = Principio da incerteza.
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A tendéncia de comportamento dos conjuntos de DPs-agrupados estd exposta no

gréfico da Figura 4.27.

Todos Valores DPs-calculados Agrupados
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Figura 4.27: Valores de DPs-calculados de todos os sinais biol6gicos (Controle e TVMS) agrupados
pela freqiiéncia de amostragem (linhas pontilhadas coloridas) e valor médio de todos os sinais biol6gicos
agrupados pelo nivel de ruido residual (linha sélida monocromadtica); API = Auséncia do principio da

incerteza; #= p <0,0001.
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CAPITULO 5

DISCUSSAO

O propésito deste estudo foi compreender como se comporta a variabilidade na
identificacdo do PF-QRS sob condi¢bes experimentais controladas e,
conseqiientemente, identificar fatores que determinam tal comportamento. Assim,
condicdes adequadas tanto para aquisicdo quanto para processamento dos sinais de
ECGAR podem ser recomendadas a fim de garantir menor variabilidade na
identificacdo do PF-QRS durante o exame.

Em teoria, o ECGAR e sua variabilidade podem ser afetados por diversos
fatores, como: i) preparacdo da pele para colocagdo do eletrodo, ii) quantidade, selecdo
e alinhamento dos batimentos promediados, iii) a banda de filtragem utilizada, iv) o
critério utilizado para defini¢cdo de normalidade, v) taxa de amostragem da aquisicdo do
sinal, vi) utilizacdo de diferentes instrumentos e/ou algoritmos [19].

De fato, e todos os grificos de PF-QRS médio em fun¢do do ruido residual
(Figuras 4.1 - 4.20, graficos (c)) mostraram que, quanto maior o ruido residual tanto
mais estavelmente o algoritmo define os pontos limites do complexo QRS em regides
de maior amplitude, adicionalmente encurtando sua duracdo (dQRS) e descartando as
regides de baixa amplitude do sinal, o que reduz a exatiddao do exame.

Segundo GOLDBERGER et al. [22], quando a promediacio de sinais ECGAR ¢é
utilizada para atenuar interferéncias aditivas e, assim, expor as regioes de baixa
amplitude do sinal, existe um paradoxo entre exatiddo e reprodutibilidade, o qual foi
denominado de principio da incerteza do ECGAR. Ruidos residuais mais baixos

expdem regides do complexo QRS de mais baixa amplitude, porém estdo associadas a
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maior variabilidades dos resultados. Os autores explicam esse mecanismo pela
associacdo aleatdria entre a fase do ruido e a fase do sinal nas regides de baixa
inclinagdo e amplitude que, quando se encontram em fase, resulta em aparente
prolongamento do complexo QRS. Para eles, quanto mais o sinal é atenuado, mais é
afetada a reprodutibilidade por esse processo e, acreditam ser esse o fator mais
importante sobre a variagdo imediata na medida do PF-QRS. Contudo, o teorema
previamente proposto por ULJEN et al. [24] j& postulava que: 1) a variabilidade do ponto
de deteccdo do PF-QRS ¢ proporcional ao nivel de ruido residual e ii) a variabilidade
dos pontos de deteccdo é mais elevada nas regides em que o sinal apresenta menores
inclinagdes, para um mesmo nivel de ruido residual.

De acordo com os resultados, o célculo do DP-esperado pela equag@o proposta
por ULJEN et al. [24] é capaz de prever adequadamente a variabilidade da medida do
PF-QRS quanto ao nivel de ruido residual para os sinais que t€ém um comportamento de
natureza estavel, assim como os sinais simulados sem PTAV (Triangular e Exponencial
sem PTAV), independentemente da resolucdo de aquisi¢do (vide gréficos (d) da secdo
4.1). A presenca de PTAV simulado no sinal exponencial (sinal de natureza instavel)
impossibilitou a previsdo pelo teorema de UIJEN et al. [24] da variabilidade do PF-QRS
em relacdo ao nivel de ruido residual, exclusivamente para os sinais e baixa resolucdo
(1kHz). Cabe ressaltar que as simula¢des de PTAV foram implementadas por meio de
modelos matemdticos computacionais previamente descritos na literatura [56].

Os sinais biolégicos sem PTAV (grupo controle) com taxas de amostragem
acima de 1 kHz aceitaram a hipdtese de principio da incerteza em seus conjuntos de
valores DPs-calculados. Os valores dos coeficientes angulares (B) crescem em mddulo a
partir de 2 kHz (Tabela 4.2), mostrando que, exclusivamente para essa configuracdo de

sinais, a presenca do principio da incerteza pode estar associada a resolucdes digitais
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mais altas. Porém, os testes estatisticos, mostraram que o comportamento decrescente
dos DPs-calculados sdo caracteristicos dos niveis mais baixos de ruido residual (0,2 —
0,5 uV). Sabe-se que, quanto mais o ruido do sinal de ECGAR ¢ reduzido, maior € a
exposicao das regides de baixa amplitude e suave inclinacdo do sinal, caracteristica das
regides limites do complexo QRS. A varia¢do da inclina¢do (derivada) do sinal na
regido em que o algoritmo identifica o ponto final dentro dos niveis de ruido aceitdveis
¢ um dos fatores que determinam a variabilidade na detec¢do do PF-QRS em sinais
biolégicos sem PTAYV, conforme previsto pelo teorema de ULJEN et al. [24]. A Figura
5.1 mostra que a derivada € mais baixa quanto menor € o ruido para sinais biolégicos
sem PTAV. Assim, a presencga do principio da incerteza estd associada, adicionalmente,

as caracteristicas morfoldgicas do sinal (baixa inclinacdo).

Derivada Média Absoluta do PF QRS (G. Controle) x Ruido

Derivada Média (x10 %)
D

0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8 0,9

Nivel Ruido (uV)

Figura 5.1: Valor médio absoluto da derivada do PF-QRS para o grupo

controle em fun¢do do nivel de ruido residual.

Para os sinais bioldgicos com PTAV (grupo TVMS) com taxas de amostragem
maior que 1 kHz, a hipdtese de presenca do principio da incerteza foi descartada em
seus conjuntos de valores DPs-calculados. Apesar dos testes ndo rejeitarem a presenca
do principio da incerteza para sinais com 1 kHz de resolugc@o, o conjunto de DPs ndo

apresenta um comportamento decrescente, pois somente o valor DP-calculado médio
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com nivel 0,2 pV tem um ‘p’ diferentemente significativo (< 0,0001) e, ainda assim,
pequenas reducdes neste valor fazem com que os testes rejeitem a hipotese nula,
descartando a presencga do principio da incerteza para os sinais bioldgicos com PTAV e
resolugdo digital de 1 kHz ndo estd bem caracterizada. Outro fato que chama atengdo é
que, para todas as freqii€éncias de amostragens, o valor DP médio do nivel de ruido 0,2
puV foi significativamente maior (p < 0,0001). Comparando esses valores aos valores
semelhantes do grupo controle (bioldégico sem PTAV), mesmo com a presenca de
PTAYV, esses valores foram menores e a diferenca € mais evidente a niveis de ruido

residual abaixo de 0,5 uV (Figura 5.2).

Média dos Valores DP por Grupo

12
S 10 4
=]
= 8 1
c o —e— DPM&d. (Controle)
S ,
3 4 —=— DP Méd. (TVMS)
H
o 2
[=}

0 T T T T r r r

0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0.8 0,9

Nivel Ruido (uV)

Figura 5.2: Valores médios do DPs agrupados pelo grupo de individuos em

funcdo do nivel de ruido residual.

Quanto a presenca de PTAVs em sinais simulados e bioldgicos, a andlise do DP
do PF-QRS em fun¢do do ruido residual ndo mostrou a presenca do PI. Deve-se
ressaltar que a preseng¢a do principio da incerteza foi definida matematicamente por
meio da correlagdo multiplicativa analisada ao longo dos sete niveis de ruidos residuais.
Na presenca de PTAVs, ndo houve ajuste significativo da func@o descritora do PI,
indicando que seu comportamento foge & definicdo cldssica. Porém, ainda assim,

variabilidade mais elevada foi observada no menor nivel de ruido residual analisado e
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imediatamente vizinho ao ruido de menor variabilidade, indicando um efeito de
imprecisdo em niveis de ruidos baixos.

Quanto a variagdo de amplitude maxima dos sinais, para os sinais simulados sem
PTAV (triangulares e exponenciais), tendo em vista que suas variabilidades sdo
explicadas pela Equacdo de UIJEN et al. [24], quanto menor a amplitude maxima do
sinal (inclinacdo) tanto maior é a variabilidade do PF-QRS (vide os graficos (a) das
secoes 4.1.1 e 4.1.2). Por outro lado, os sinais bioldgicos, em geral, ndo apresentaram
qualquer correlacdo entre amplitude maxima e DP do PF-QRS (Grificos (c) e (d) da
Figura 5.3). Segundo MAROCOLO et al. [60], a amplitude maxima do sinal estd
diretamente correlacionada ao valor RMS40, que reflete a amplitude méxima do PTAV.
Sendo assim, a amplitude maxima dos potenciais tardios também ndo apresenta tal
correlacdo. Os gréficos (a) e (b) da Figura 5.3 e seus respectivos valores de correlacdo
mostram que a amplitude maxima do complexo QRS biolégico ndo tem qualquer

influencia sobre o nivel de ruido residual adicionado ao sinal.

(a) Amplitude x Ruido (Grupo controle) (b) Amplitude x Ruido (Grupo TVMS)
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Figura 5.3: (a) Correlagdo entre valores de Amplitude méaxima vs. Nivel de ruido residual (controle); (b)
Correlacio entre valores de Amplitude méaxima vs. Nivel de ruido residual (TVMS); (c) Correlacdo entre
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maxima vs. DP do PF-QRS (TVMS).
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Analisando os valores DP-calculados de maneira global, percebe-se que, em
niveis de ruidos residuais mais altos (0,6 - 0,8 uV), a escolha da taxa de amostragem
(Hz) para aquisicao dos sinais ECGAR ¢ irrelevante para melhorar a reprodutibilidade
da deteccao do PF-QRS (Figura 4.3.3).

Um fato ndo explicado neste estudo € que, além da Equacido de UIJEN et al. [24]
ndo prever a variabilidade na deteccdo do PF-QRS de maneira satisfatéria na maioria
dos conjuntos de dados biolégicos, os DPs-esperados em geral, t€ém os valores médios
menores em relacdo as respectivas médias dos DPs-calculados, salvo os valores DPs
médios ao nivel de ruido residual de 0,5 pV (Figura 5.4). Esta observagao ndo pode ser
facilmente explicada. Entretanto, pode-se especular que a variabilidade elevada dos
pontos de deteccdo indica que os valores das derivadas médias empregadas para o
célculo de UIJEN nao expressam o comportamento das derivadas de cada batimento
analisado, mas a média de derivadas mais altas e mais baixas de batimentos
consecutivos mediados. Assim, o resultado obtido diverge do esperado, limitando a

aplicacdo de UIJEN nestas condicdes.

Média Valores DP (Bioldgicos) Calculados e Esperados

o

—o— DP (Calculado)
—=&— DP (Esperado)

DP Médio (Biologico)

o N A OO

0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8 0,9

Nivel Ruido (uV)

Figura 5.4: Valores médios do DPs calculados e esperados (UIJEN) dos

sinais biolégicos em fungdo do nivel de ruido residual.
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A simulacdo tanto de sinais de ECGAR quanto das condi¢des que afetam a
variabilidade da deteccdo do PF-QRS, a saber, adi¢do de ruido aleatério e interpolacdo
dos sinais bioldgicos, possivelmente divergiriam daqueles obtidos por aquisi¢do direta.
Nao obstante, o método empregado permite excelente controle de varidveis que sofrem
influéncias ambientais e temporais, como: i) variacdes pela duracio do exame e
intervalo entre aquisigdes, ii) preparacdo da pele e colocacdo do eletrodo, iii) estado
psicolégico e variacdes do sistema nervoso autdonomo. Argumentar-se-ia que a
amostragem dos sinais a taxas mais elevadas aumentaria o conteido em freqii€ncia
destes sinais, potencialmente influenciando os resultados, em decorréncia do
aparecimento de componentes mais rapidos.

Por outro lado, o estudo de GOLDEN et al. [61] mostra que os componentes
rdpidos de sinais eletrocardiograficos tém seus conteidos de freqii€ncia pouco
superiores a 500 Hz, indicando que taxas de amostragens muito acima de 1 kHz ndo
adicionam informacdes sobre contetido de freqii€éncia do sinal de ECG. No presente
estudo, os sinais bioldgicos foram re-amostrados a resolu¢des que variaram de 2 kHz a
10 kHz a fim de avaliar-se o impacto da taxa de amostragem sobre a variabilidade do
PF-QRS. E importante ressaltar, neste ponto, que, por questdes de instrumentacdo, a
aquisicdo dos sinais bioldgicos foi feita com auxilio de amplificadores de sinais
utilizando filtros passa-baixas de 300 Hz (filtro Butterworth trés polos). Assim, o
emprego de taxas de amostragens acima de 1 kHz ndo adicionaram informagdes
espectrais aos sinais em questio, limitando o potencial viés acima mencionado. Nao
obstante, ressalta-se que, no presente estudo, a re-amostragem de sinais a taxas mais
elevadas e a adicdo controlada do ruido residual permitiram reduzir substancialmente a
variabilidade do PF-QRS, podendo ser diretamente transportadas para a vida real nas

condicdes empregadas.
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Dessa forma, evidenciam-se faixas 6timas tanto de resolucdo digital e de ruidos
residuais ideais que garantem reprodutibilidade satisfatéria, possivelmente
influenciando a eficicia clinica. Assim, entende-se que a promedia¢do do sinal ECGAR
deva almejar nivel residual ideal, ao invés de tentar alcancar niveis minimos de ruido
residual. Estudos adicionais sdo ainda necessdrios para se identificar faixas de taxa de
amostragem e ruido residual que tenham impacto na eficdcia clinica do método. Uma
estratégia poderia ser a andlise da variagio em Sensibilidade e Especificidade
diagnéstica em sinais bioldgicos, considerando intervalos de ruido residual e a taxa de

amostragem, comparando-os aos resultados apresentados no presente estudo.
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CAPITULO 6

CONCLUSAO

O presente trabalho foi realizado com o intuito de estudar a influéncia dos
parametros de aquisi¢do e processamento de sinais de ECGAR sobre a variabilidade do
PF-QRS e identificar os fatores relacionados ao principio da incerteza aplicado a
ECGAR e, de posse dessas informagdes, garantir uma melhor qualidade ao exame.

Dentre os pardmetros de aquisicio e processamento de sinais de ECGAR
analisados, niveis de ruidos residuais mais elevados determinam maior estabilidade do
algoritmo que define os pontos limites do complexo QRS, encurtando sua duracio
(dQRS) e excluindo regides de baixa amplitude do sinal. S@o, portanto, improprios para
deteccdo de PTAVs.

O teorema proposto por UIJEN et al. [24] é capaz de prever satisfatoriamente o
comportamento da variabilidade do PF-QRS relacionando-o ao nivel de ruido residual
em todos os sinais simulados. Em sinais bioldgicos, o teorema de UIJEN ndo é capaz de
prever o comportamento da variabilidade do PF-QRS.

O principio da incerteza estd associado aos sinais bioldgicos, ndo ocorrendo em
sinais simulados. Sua presenca € caracterizada a niveis mais baixos de ruido residual
(0,2 — 0,5 uV) e, quanto maior a resolucdo digital do sinal, tanto mais significativa é a
sua presenca. Para esses sinais, a identificacdo dos limites QRS depende da inclinacdo
(derivada) do sinal, que diminui proporcionalmente ao nivel de ruido residual,
associando o principio da incerteza as caracteristicas morfoldgicas do sinal. Os sinais

biolégicos com PTAV (TVMS) ndo apresentam uma relacdo com o principio da
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incerteza definida matematicamente. Nao obstante, a variabilidade do PF-QRS é mais
alta a ruidos residuais menores.

O principio da incerteza é identificado a taxas de amostragem acima de 1 kHz.
Adicionalmente, a configuracdo que obtém a menor variabilidade do PF-QRS ¢ a que
combina o nivel de ruido residual de 0,5 uV e taxa de amostragem 10 kHz.

A amplitude maxima do complexo QRS biolégico nio tem qualquer correlacao

com a variabilidade do PF-QRS.
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ANEXO II: CALCULO DO INTERVALO DE CONFIANCA PARA O

COEFICIENTE ANGULAR DA CORRELACAO.

A Equacdo de regressdao multiplicativa € definida por (Equacgao 3.7.1):

y=a-x" (3.7.1)

Com o objetivo de facilitar a manipulacdo dos dados, é usual linearizar a
Equacido (3.7.1) pela aplicacdo da transformacdo logaritmica, como segue:

n($)=In(a-x*)= In($) = In(a)+ b In(x) (IL2)

onde b, é o expoente da Equacao (3.7.1), representado como coeficiente angular
da reta de regressdo ap0s a transformacao logaritmica.

Considerando que b representa um estimador paramétrico b ndo-tendencioso do
coeficiente angular de uma populagdo com distribui¢io normal, pode-se descrever que

seu desvio-padrdo (S,) serd obtido pela Equagio:

S, = \/MSE /Zn:(x—)_c)z (IL.3)

i=1
onde MSg represente a varidncia-padrdo em torno da reta de regressdo, definida

por:

n

MS, =Y (y-3)/n-2 (I1.4)

i=1
Considerando que a repeticao de experimentos com amostra s de tamanho M, o

intervalo de confianca para a média do coeficiente angular b pode ser estimado por:

A

S
B=bxtt,,,, 'TZ (L3)

onde 1,/ > Tepresenta o valor tabelado da varidvel ¢ de Student para n-2 graus de
liberdade e probabilidade o/2, S, o desvio-padrdo do coeficiente angular da reta de

regressdo obtido pela Equacdo (II.3) e n, o nimero de elementos da amostra.
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