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RESUMO

INTRODUCAO: O alcoolismo é uma dependéncia a droga psicoativa de alta
prevaléncia em todo o mundo. Ja foi descrito que o alcool associa-se a disturbios
elétricos cardiacos como prolongamento do intervalo QT. O QT longo, uma alteragao
incomum entre individuos saudaveis (0,0017-0,31%), pode desencadear
taquiarritmias e morte subita e poderia ser causado diretamente pelo alcool e pela
hipomagnesemia desencadeada por ele. METODOS e RESULTADOS: Estudo de
associagao entre as alteragdes eletrocardiograficas, clinicas e laboratoriais em
alcoolistas ativos comparados a alcoolistas abstinentes ha mais de 7 dias e
individuos n&o-alcoolistas. Foram avaliados 166 alcoolistas (62 alcoolistas ativos e
104 alcoolistas abstinentes) e 45 né&o-alcoolistas. Houve maior ocorréncia de QT
longo entre os alcoolistas ativos do que entre os alcoolistas abstinentes (16% vs. 2%
OR 9,81 p = 0,011). Nos ndo-alcoolistas n&do foi encontrado alteragdo do intervalo
QT. A frequéncia cardiaca foi maior entre os alcoolistas ativos, assim como maior a
presenca de taquicardia neste grupo. Os demais parametros do eletrocardiograma
tiveram frequéncias semelhantes entre os grupos. A presenga de hipomagnesemia
também foi maior entre os alcoolistas ativos (26%) do que entre abstinentes (10%
OR 3,11 p = 0,013) e nao-alcoolistas (5% OR 6,30 p = 0,022). Os niveis de
magnésio sérico mostraram uma relagdo inversamente proporcional a duragdo do
intervalo QT corrigido entre os alcoolistas ativos (B = - 35,1 ms / p = 0,005). A
dosagem de potassio e calcio foram semelhantes entre os grupos. A presenga de
hipocalcemia se mostrou significativamente mais frequente entre aqueles com QT
longo, porém quando feita a analise de correlagao entre calcio e intervalo QT para
os alcoolistas ativos, ndo houve significancia estatistica (p = 0,238). CONCLUSAO:
Houve maior associagao de QT longo e hipomagnesemia nos alcoolistas cronicos
ativos. O magnésio baixo foi preditor de prolongamento do intervalo QT. A dosagem
de ions e a realizagdo de eletrocardiograma s&o exames importantes para
diagnostico precoce de alteracbes que podem desencadear arritmias fatais em
alcoolistas crénicos e devem ser solicitados de rotina no atendimento da Sindrome

de Abstinéncia Alcoolica.

Palavras-chave: Alcoolismo, Arritmia Cardiaca, Sindrome do QT Ilongo,

Eletrocardiograma, Magnésio.



ABSTRACT

BACKGROUND: Alcoholism is a high prevalence addiction worldwide. Abusive
alcohol intake is associated with cardiac arrhythmias. Chronically, it seems that
alcohol is associated with cardiac electrical disorders such as prolongation of the QT
interval, an unusual change between healthy subjects (0.0017 to 0.31%), which may
lead to tachyarrhythmias and sudden death. QT prolongation can be associated to
alcohol intake and hypomagnesaemia. METHODS and RESULTS: We compared
the electrocardiographic changes and plasma magnesium in active alcoholics (n=62),
more than 7 days abstinent alcoholics (n=104) and non-alcoholics (n=45) attending
to a outpatient clinic. There was a higher prevalence of long QT in active alcoholics
than in abstinent alcoholics (16% vs. 2% OR=9.81 p=0.011), and no abnormalities in
non-alcoholics. Heart rate was higher among active alcoholics, as well as the greater
the presence of tachycardia in this group. The other ECG parameters were similar
frequencies between the groups. Hypomagnesaemia was also more frequent in
active alcoholics (26%) than in abstinent alcoholics (10% OR=3.11 p=0.013) and
non-alcoholics (5% OR=6.30 p=0.022). Serum magnesium levels showed an inverse
relationship (r=0.39; p<0.005) to duration of the corrected QT interval in active
alcoholics (Beta = -35.1 + 11.6 ms/(mg/dL) but not in the other two groups.
Potassium and Calcium dosages were similar between groups. The presence of
hypocalcemia was significantly more common among those with long QT, but when
done the analysis of correlation between calcium and QT interval for active
alcoholics, there was no statistical significance (p = 0.238). CONCLUSION: There
was a higher association of long QT and hypomagnesaemia in active chronic
alcoholics. Low magnesium was predictor of QT interval prolongation. The dosage of
ions and performing electrocardiogram are important tests for early diagnosis of
changes that can trigger life-threatening arrhythmias in chronic alcoholics and should

be routinely required in the care of Alcohol Withdrawal Syndrome.

Key-Words:  Alcoholism, Cardiac  Arrhythmias, Long QT Syndrome,

Electrocardiogram, Magnesium.
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1 INTRODUCAO

1.1 Alcool

O alcool é uma substancia psicoativa que causa grande dependéncia e seu uso &
amplamente difundido por povos das mais diversas culturas. Segundo dados da
Organizagdo Mundial da Saude (OMS), em 2010, cerca de 30% da populagao
mundial havia consumido alguma quantidade de bebida alc6olica nos ultimos 12
meses e 16% tiveram pelo menos um episédio de uso abusivo de alcool (OMS,
2014).

A OMS criou uma pontuacao para classificar os paises de acordo com peso dos
danos relacionados ao consumo do alcool. O padrdao de consumo de bebida
alcoolica foi entdo estratificado em cinco niveis de risco. O Brasil foi classificado
como padrdao de consumo com elevado grau de risco (nivel 4). A distribuicdo do

padrao mundial de consumo de bebida alcodlica em 2010 é apresentada na figura 1.

o~
i S
€
PR %1+
N :kr 4
( A
3 N
P g |\.
&
Padrdo de Bebida A
Pade3o de risco minimo o
Padrdao mundial de consumo de bebida alcodlica em 2010
- . Dados ndo disponivels
- Padrio de alto risco NSoaplkdvd  Mondificado de OMNE

Figura 1 Padrdo mundial de consumo de bebida alcodlica em 2010, segundo a OMS
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No Brasil, estima-se um consumo anual de 195 milhdes de litros de aguardente,
ocupando a quarta posicdo em consumo no mundo (MELONI e LARANJEIRA,
2004). Um levantamento feito em 2004 com estudantes brasileiros de Ensino
Fundamental e Médio mostra que 65% dos estudantes afirmavam ja terem feito uso
de alcool em algum momento na vida. O consumo frequente de bebidas alcodlicas
(definido como 6 ou mais vezes no ultimo més) foi cerca de 11%; e o uso pesado
(definido como 20 vezes ou mais no ultimo més) foi quase 7%, nestes estudantes.
Na regiao Sudeste, onde dados do Espirito Santo compdem as amostras, o uso
abusivo de alcool foi de 7,2% (GALDUROZ e CAETANO, 2004).

Quando o consumo de alcool passa a ter algumas caracteristicas patoldgicas, ele
€ entdo chamado de alcoolismo. Em 1931, na quarta revisdo da Classificacao
Internacional de Doengas (CID), o alcoolismo passou a ser considerado como uma
doenca mental. E em 1976, Griffith Edwards e Milton Gross definiram a Sindrome de
Dependéncia do Alcool (SDA) (RAMOS e WOITOWITZ, 2004). A CID, em sua
décima edigdo (CID-10), incorporou as dependéncias das substancias psicoativas
foram dentro da classificacdo dos transtornos mentais e do comportamento, sendo o
alcoolismo classificado como item F-10 (OMS, 1993; LARANJEIRA e cols, 2000)
(ver classificagao e subdivisdes no ANEXO A).

A SDA esta classificada pelo CID-10 como F10.2. As diretrizes para o diagnostico
preveem a presencga de pelo menos trés, dos seguintes itens: 1) compulsao para
consumir o alcool, 2) dificuldade de controlar o uso de alcool, 3) sinais e sintomas de
abstinéncia, 4) presenca de tolerancia ao uso de alcool, 5) relevancia do uso de
alcool, em detrimento de outras atividades e 6) persisténcia do uso de alcool,

mesmo apds consequéncias nocivas.
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O Manual de Diagnéstico e Estatistica das Desordens Mentais - quarta edi¢gao
(DSM-IV — Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, fourth edition), da
Associagdao Norte-Americana de Psiquiatria, ¢ um manual com fins de
sistematizagao e pesquisa, que também pode ser utilizado para diagnoéstico de SDA

(KEYS e cols, 2009).

1.2 Danos relacionados ao Consumo de Alcool

Tradicionalmente, alcoolistas sao vistos como individuos a margem da sociedade.
Estratégias para diminuir o uso de alcool tem sido estimuladas desde o periodo de
industrializagdo mundial, devido ao consumo excessivo de bebida destiladas, que
traziam desinibicdo, alterava as tradigdes culturais e apresentavam problemas
especialmente com as familias de classes trabalhadoras (MANN e cols, 2000).

O prolongado e abusivo uso de alcool seguido de sua interrupgédo abrupta pode
levar a Sindrome de Abstinéncia Alcoolica (SAA). Os sinais e sintomas costumam se
iniciar dentre de 6 horas da cessag¢ao do uso de bebida alcéolica. Os mais comuns
sao tremores, taquicardia, elevagdo da pressao arterial, piloerecao, convulsoes,
agitacao, alucinagodes e Delirium Tremens (LARANJEIRA e cols, 2000).

O Delirum Tremens €& uma complicagcdo grave da SAA, caracterizado por
alucinagoes, alteracdo do nivel de consciéncia e desorientagdo (LARANJEIRA e
cols, 2000).

Os sinais de abstinéncia alcéolica ocorrem devido a interrupcdo da depresséao
cronica do sistema nervoso central (SNC) causada pelo uso prolongado de alcool. O
alcool tanto inibe o tdnus excitatério, quanto aumenta o ténus inibitério. O etanol tem

alta especificidade pelos receptores do acido gama-aminobutirico (GABA), que tem
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uma atividade inibitéria. O alcool induz a uma insensibilidade ao GABA e
necessidade de aumento de sua concentracdo para manter o tonus inibitério. Devido
a mecanismo compensatorio de neuroadaptagcdo ha aumento dos receptores
glutamatérgicos. Quando ha cessagao abrupta do uso de alcool, com parada da
estimulacdo dopaminérgica, ocorre hiperestimulagdo do SNC, devido a maior
atividade glutamatérgica (LARANJEIRA e cols, 2000).

O etanol atua como um antagonista dos receptores NMDA (N-Metil-D-Aspartato)
de glutamato, um receptor do tipo excitatério. Além disso, o ion magnésio também
interfere nessa ativacdo, uma vez que o mesmo compde o portdo de fechamento
desse receptor. O NMDA também permite a ligagdo com a glicina. A presenga da
glicina facilita a despolarizagdo da membrana pelo glutamato. Esses sistemas séo
demonstrados na figura 2. O alcool bloqueia a ligagdo da glicina a esses
receptores. Isso diminui o efeito excitatério deste sistema. Para compensar o
bloqueio dos receptores de glutamato, ha proliferagdo e aumento da sensibilidade
dos mesmos. Isso sera responsavel pelos sintomas de hipersensibilidade notados

durante a abstinéncia (BRUST, 1999).

KRR

2y

Figura 2 O sistema GABA e o sistema glutamato sao responsaveis pela inibigdo e excitagao do sis-
tema nervoso central respectivamente. A esquerda, um receptor GABA tipo A (GABA-A), que pode
ser estimulado pelo alcool, barbitiricos e benzodiazepinicos. A direita, um receptor de glutamato
(NMDA e GLU). A glicina (GLY) potencializa a acdo dos neurotransmissores. O alcool é capz de blo-
quear sua ligacao, piorando o desempenho desse sistema (BRUST e cols, 1999).
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A reducao do potencial excitatério provoca aumento da secregao de dopamina no
sistema de recompensa. A hiperestimulacdo dos receptores dopaminérgicos e
adrenérgicos leva a aumento de liberagdo de dopamina e noraderalina. Pode haver
entdo taquicardia por ativacdo de receptores beta-adrenérgicos; e aumento da
pressao arterial por ativagao de vias alfa-adrenérgicas (LARANJEIRA e cols, 2000).

O alcool também reduz a atividade dos canais de calcio da membrana celular,
importantes na liberagdo dos neurotransmissores. Com sua retirada abrupta, pode
haver liberacao mais rapida dessas substancias na fenda sinaptica e aumento da
atividade elétrica de forma generalizada (LARANJEIRA e cols, 2000).

Apesar de muito popular, o alcool quando utilizado de forma crénica, ou ainda de
forma esporadica, porém em grande quantidade, pode causar danos importantes a
saude (FRIEDMANN, 2013). O consumo de alcool tem sido identificado como causa
de mais de 200 doencgas ou disturbios relacionados a saude humana (REHM e cols,
2009; FRIEDMANN, 2013).

Entre os principais agravos associados ao uso de alcool estdo as condi¢des
neuropsiquiatricas (epilepsia, depressao, transtorno de ansiedade), doencgas
gastrointestinais (cirrose hepaticas, pancreatite), neoplasias (cancer de boca,
laringe, es6fago, figado, pancreas e mama), injurias intencionais (suicidio, violéncia),
injurias nao-intencionais (acidentes automobilisticos, queimaduras), doencgas
cardiovasculares (aumento da pressédo arterial, acidente vascular cerebral
hemorragico, fibrilagdo atrial, morte subita), sindrome do alcool fetal , diabetes e
doencas infecciosas (OMS, 2014).

Esses danos a saude humana podem ser medidos através de um indicador que
estima o percentual de anos de vida do individuo que sao perdidos em razéo de

doenga ou mortalidade precoce, atribuivel a ingestdo alcodlica chamado DALYs
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(Disability Adjusted Life Years- indice de ajuste de anos na vida, prejudicado pela
inabilidade decorrente do alcool). Em 2012, 139 milhdes de DALYSs, ou 5,1%, foram
atribuidos ao alcool, para 0 mundo todo (OMS, 2014). Na figura 2 é apresentado o

indice DALYs em 2000 para diferentes doengas (MELONI e LARANJEIRA, 2004).

Tipo de doenga Homens Mulheres  Total “DALYs” (%)
Doencas do periodo perinatal 0,680 0,550 1,230 0%
Neoplasias malignas 3,180 1,021 4,201 7%
Condig¢des neuropsiquiatricas 18,090 3,814 21,904 38%
Doengas cardiovasculares 4,411 -0,428 3,983 7%
Outras doengas de notificagdo ndo obriga-

téria (diabetes, cirrose, etc.) 3,695 0,860 4,555 8%
Causas externas nao intencionais 14,008 2,487 16,495 28%
Causas externas intencionais 5,945 1,117 7,062 12%
Peso total da morbimortalidade relacionada

ao alcool (DALYs) 49,397 8,926 58,323 100%
Morbimortalidade total 755,176 689,993 1.445,169

DALYs Total relacionada ao alcool em per-

centagem 6,5% 1,93% 4%

Figura 3 Distribuigdo percentual de “DALYs” (percentual de anos perdidos em razdo de doencga ou
mortalidade precoce por ingestéao alcodlica), por 1.000 habitantes, das condigdes morbidas atribuiveis
ao consumo alcodlico e DALYs global (ano base 2000, adaptado de OMS, 2004)

1.3 Alcoolismo e Alteragées Cardiovasculares

As doengas cardiovasculares estao entre os principais agravos associados ao uso
de alcool e que mais impacto traz sobre a qualidade e expectativa de vida dos
alcoolistas. A OMS estima que mais de 3 milhdes de mortes por ano sao atribuidas
ao consumo de alcool (6% da mortalidade geral em todo mundo). Dentre essas
mortes, as doencas cardiovasculares sdo as que mais contribuem para este

desfecho, sendo 33% delas, apresentada na figura 3 (OMS, 2014).
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Distribuicdo das mortes atribuidas ao dalcool em 2002
Contagem total = 3.3 milhdes de mortes
0.1%
8.71% ’

l

125% B Cancer

17.1% I Doencas Cardiovasculares e Diabetes

I Doengas Neuropsiquiatricos

0
4% Doengas Gastrointestinais
Doengas Infecciosas
80% Distirbios ndo-intencionais

Disturbios Intencionais

I Condicdes Neonatais

16.2% odificado de OMS, 201
40%

Figura 4 Distribuicdo das mortes atribuidas ao alcool em 2002, segundo a OMS

As alteragdes cardiacas geralmente ocorrem quando o consumo de alcool € maior
que 90 gramas por dia por um periodo de aproximadamente 10 anos (O'KEEFE e
cols, 2014).

Estudos mostram alta mortalidade cardiovascular por arritmia em alcoolistas
(WANNAMETHEE e cols, 1992; O'KEEFE e cols, 2014). Um trabalho feito por
Wannamethee e cols. (1992) com mais de 7 mil homens acompanhados por 8 anos
mostrou maior frequéncia de morte subita entre aqueles que faziam uso abusivo de
alcool (mais de 6 doses-padrao de alcool por dia). A associagao positiva entre uso
abusivo de alcool foi mais aparente nos homens sem doenca cardiaca isquémica
pré-existente. Esses individuos mostraram um risco 60% maior de terem morte
subita quando comparados aqueles que faziam uso de uma quantidade minima de
alcool.

O alcool pode causar cardioneuropatia autonémica, remodelamento cardiaco,
arritmias cardiacas e morte subita cardiaca (WANNAMETHEE e cols, 1992;
O'KEEFE e cols, 2014).

Apesar de o alcool ser responsavel por muitos problemas, tanto no Brasil
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(CARLINI e cols, 2007; LARANJEIRA e cols, 2010), pais onde foi desenvolvida esta
pesquisa, quanto no mundo inteiro, as complica¢gdes relacionadas ao sistema de
conducgao elétrico cardiaco ainda nao tem suas associacbées e mecanismos bem
compreendidos.

O A&lcool pode lesar o sistema autonémico, causando uma desregulagdo no
balango simpatico-parassimpatico (AGELINK e cols, 1998). Uma das expressodes
eletrocardiograficas desta disfuncdo é o prolongamento do intervalo QT
(YOKOYAMA e cols, 1992).

Além disso, ha relatos que a hipomagnesemia associada ao uso de alcool
(ELISAF, e cols, 1995, DE MARCHI e cols, 1993), também poderia causar
prolongamento do intervalo QT e taquiarritmia de Torsades de Pointes (GONZALEZ

e cols, 2006; IOAN e cols, 2003).

1.4 Alcool e QT Longo

O QT longo é uma alteragdo infrequente na populagdo em geral. Ng e
colaboradores avaliaram mais de 18 mil jovens e encontraram uma frequéncia de
QT longo de apenas 0,0017% (NG e cols, 2012). Outro estudo retrospectivo feito
com eletrocardiogramas de 32 mil jovens estudantes também mostrou uma
frequéncia baixa de QT longo em populagdes saudaveis, com uma frequéncia
maxima de 0,31% (MAREK e cols, 2011).

Porém, quando encontrada, essa alteracdo de condugao elétrica cardiaca é
importante clinicamente pois é associada a aumento do risco de morte subita e é
preditor tanto de mortalidade geral, quanto cardiovascular (NOSEWORTHY e cols,

2012; NIELSEN cols, 2014).
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A presenca de QT longo, por prolongar o periodo refratario relativo, pode
facilitar a entrada de pds-potenciais tardios e permitir o surgimento de extrassistoles
ventriculares e de uma arritmia ameacadora a vida, bem tipica, a taquicardia
ventricular de Torsades de Pointes (YAP e CAAM, 2003).

Torsades de Pointes (TdP), em francés, significa torgdo das pontas, e se
refere ao movimento da ponta dos pés da bailarina, ao girar em torno de seu préprio
eixo. Dessertenne (1966) usou essa expressao para descrever a essa forma distinta
de taquicardia ventricular, porque o eixo elétrico dos complexos ventriculares variava
ciclicamente dando o eletrocardiograma (ECG) uma aparéncia torcida.

A taquiarritmia  de Torsades de  Pointes €&  caracterizada
eletrocardiograficamente pela inversdo dos picos dos complexos QRS ao redor da
linha isoelétrica, com fases de aumento e redugao da amplitude do QRS durante a

arritmia, como mostra a figura 4.

Estrassistoles ventriculares

‘L'TV

Torsades de pointes

Modificado de Yap e cols, 2003

Figura 5 Eletrocardiograma com QT longo, seguido de estrassistoles ventriculares pareadas e taqui-
cardia ventricular de Torsades de Pointes.

Em uma coorte com 69 alcoolistas, realizada por Day e cols (1993) na
Inglaterra, o achado eletrocardiografico de QT longo mostrou ser um indicador

precoce de toxicidade induzida pelo alcool e se associou a maior mortalidade nesse

grupo.
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O alcool pode lesar o sistema autondmico, causando uma desregulacdo no
balanco simpatico-parassimpatico. Alcoolistas tem Redug¢do da Variabilidade da
Frequéncia Cardiaca (VFC). Um estudo mostrou que a duracéo do intervalo QT foi
inversamente  proporcional a VFC. Portanto, uma das expressdes
eletrocardiograficas desta disfuncdo é o prolongamento do intervalo QT
(YOKOYAMA e cols, 1992).

O prolongamento do intervalo QT pode ser facilmente medido pelo
eletrocardiograma de repouso através da analise da derivagdo D2 longo. Segundo a
Sociedade Americana de Cardiologia (American Heart Association — AHA) e a
Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC), o intervalo QT é definido como o
intervalo medido entre duas linhas perpendiculares ao inicio do complexo QRS e ao
fim da onda T, (RAUTAHARJU e cols, 2009; PASTORE e cols, 2009). conforme
demostrado na figura 5. O valor medido deve ser estdo ajustado pelo sexo e pela
frequéncia cardiaca do individuo. Como o intervalo QT varia de acordo com a
frequéncia cardiaca, as Sociedades Cardiologia preconizam que a medida do
intervalo QT deve ser padronizada através da formula de Bazzet: QT corrigido = QT
medido / VYRR, que corresponde a frequéncia cardiaca do individuo.

E entdo considerado QT longo, um intervalo QT corrigido maior ou igual a 450ms

em homens ou 460ms, em mulheres.

QRS

ST U

| |
! QT interval 1

Figura 6 Medida do intervalo QT
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O QT longo pode ser congénito ou adquirido. Quando de causa genética e
associado a sinais e sintomas como sincope, convulsdes e morte subita abortada,
ou ainda historia de morte subita na familia, tem-se a Sindrome do QT longo
congénito (GOLDENBERG e MOSS, 2008).

A sindrome do QT longo congénito tem mal progndstico, porém os pacientes se
beneficiam do uso de betabloqueadores, especialmente propranolol, que tem
capacidade de reduzir o prolongamento do intervalo QT. E aqueles de maior risco de
morte subita, tem indicacdo até mesmo colocacgao de cardiodesfibrilador implantavel
para reverter eventos de taquicardia ventricular instavel que evoluem para fibrilacdo
ventricular, principal causa de morte entre esses pacientes (MONNIG e cols, 2012).

No caso do QT longo adquirido, a principal causa é o uso de medicagdes que
prolongam o intervalo QT, entre elas antiarritmicos, alguns antibidticos,
benzodiazepinicos, antidepressivos triciclicos, entre outros (AL-KHATIB e cols,
2003).

Alguns trabalhos sugerem que o alcool por si sé também poderia causar QT
longo adquirido, de forma direta, ou indiretamente através da hipomagnesemia

associada a seu uso (GONZALEZ e cols, 2006; IOAN e cols, 2003).

1.5 Alcool e Magnésio Baixo

Os alcoolistas tem maior propensdo a hipomagnesemia. O alcool e a hipo-
magnesemia associada ao seu uso, tem sido apresentados, em alguns relatos de
casos, como associados a prolongamento do intervalo QT, seguido por torsades de
pointes (GONZALEZ, e cols, 2006; IOAN, e cols, 2003).

Esta deficiéncia metabdlica em alcoolistas € relacionada a dieta deficiente,
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quadros de pancreatite, diarreia e porque o alcool induziria uma excreg¢ao urinaria
excessiva de magnésio (ELISAF e cols, 1995; DE MARCHI e cols, 1993).

Um trabalho feito por De Marchi e colaboradores encontrou uma frequéncia
de 30% deste disturbio eletrolitico entre 61 alcoolistas crénicos, sendo que 21% dos
pacientes tinham aumento da fragdo de excreg¢do renal de magnésio. Apds 4
semanas de terapia para manutencdo da abstinéncia, as anormalidades renais e
sanguineas desapareceram. A conclusdo deste estudo foi que o uso abusivo do
alcool produz uma disfungdo renal tubular que poderia contribuir para a
hipomagnesemia encontrada entre os alcoolistas, e que a abstinéncia alcoolica teria
o efeito de corrigir esses disturbios, que seriam transitérios.

A administragao parenteral de magnésio, neste cenario, teria efeito antiarritmico

(TZIVONI e cols, 1988; KAN e cols, 2014).
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1.6 Hipotese

Para delineamento deste trabalho foi levantada a hipotese que o uso crénico
de alcool esta associado ao prolongamento do intervalo QT e a hipomagnesemia

contribui para este disturbio.

1.7 Objetivo Geral

Comparar as alteragdes eletrocardiograficas encontradas entre alcoolistas

cronicos ativos a alcoolistas abstinentes e individuos ndo-alcoolistas.

1.8 Objetivo Especifico

Avaliar a associagdo das alteragdes eletrocardiograficas encontradas com
disturbios eletroliticos, incluindo a hipomagnesemia.

Avaliar a associagdo das alteragdes eletrocardiograficas encontradas também
com outras variaveis como elevacdo da pressao arterial, tabagismo, uso de

medicagdes, entre outras caracteristicas socio-demograficas, clinicas e laboratoriais.
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2 METODOS

2.1 Populagao estudada

Foram avaliados alcoolistas crénicos atendidos em nivel ambulatorial do
Programa de Atendimento ao Alcoolista (PAA), do Hospital Universitario Cassiano
Anténio Moraes (HUCAM) da Universidade Federal do Espirito Santo, Brasil,
maiores de 18 anos, que compareceram voluntariamente para atendimento e
recrutados consecutivamente, que aceitaram participar da pesquisa. Foram também
avaliados voluntarios ndo-alcoolistas, que participavam de comunidades evangélicas
e negavam o uso de alcool, recrutados por convite a esta comunidade, que
aceitaram participar do trabalho. Este ultimo grupo foi pareado por sexo, sendo a
idade minima permitida para participagcao acima de 18 anos.

O diagnéstico de dependéncia alcodlica foi feito pela Classificagéo Internacional
de Doengas e Problemas de Saude Relacionados, 10? edicdo (CID-10). Neste
trabalho, optou-se pela realizagdo do diagndstico de alcoolismo pela CID-10, e néo
pelo DSM-IV, pelo facil acesso e conhecimento do primeiro instrumento pelo
profissional médico, independente de sua especialidade, ja que se trata de uma
classificagao internacional de todas as doencgas. Considerando-se que ambos os
instrumentos apresentam critérios muito similares para a SDA, e que a CID-10 é um
instrumento rotineiramente empregado no ambulatério do PAA, o mesmo foi
naturalmente incorporado a este trabalho.

Foram excluidos aqueles com doenga neoplasica ou doenga febril aguda.

Foi feito o calculo da amostra para se ter um poder de no minimo 80% e um nivel

de significancia de 5%, considerando a propor¢ao esperada de QT longo entre os
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casos de 13% QT longo em alcoolistas ativos, e entre os controles, 1%. Determinou-

se entdo que seria necessario a analise de pelo menos 54 alcoolistas e 54 controles.

2.2 Coleta dos Dados

Os dados foram coletados no periodo de 15 de dezembro de 2013 a 16 de julho
de 2014.

Os individuos foram questionados sobre as caracteristicas socio-demogréficas,
através de questionario semi-estruturado, desenvolvido no servigo (APENDICE B).

O consumo médio diario de alcool foi considerado aquele informado pelo paciente
e/ou seus familiares e foi registrado de acordo com o tipo e volume de bebida,
considerando que 50 mililitros (ml) de destilado corresponde a 20 gramas de alcool,
350 ml de cerveja a 17 gramas de alcool e 90 ml de vinho a 11 gramas de alcool
(MARQUES e cols, 2002).

A cor da pele dos individuos foi classificada como branco, preto, pardo ou
amarelo, através da percepc¢ao do entrevistador e/ou declaragao do paciente.

O tabagismo foi classificado como nao-fumantes ou fumantes atuais, de acordo
com a declarag¢ao do paciente.

Foi questionado também o uso de medicamentos que poderiam interferir na
duracao do intervalo QT como benzodiazepinicos, triciclicos, beta-bloqueadores e
diuréticos tiazidicos.

Todos os individuos foram submetidos a afericdo da pressao arterial na posi¢cao
sentada através de um esfingnomanémetro automatico (Omron® HEM-7113,
Estados Unidos da América). O diagndstico de hipertensao arterial foi feito de
acordo com os critérios VIl Joint National Committee, da AHA), quando a pressao

arterial sistolica era 2 140 mmHg ou a pressao arterial diastolica = 90 mmHg e/ou
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quando o individuo estava em uso de medicagédo anti-hipertensiva (JAMES e cols,
2014).

Um eletrocardiograma (ECG) digital (WinCardio®, 1K, Micromed, Brasil) foi
realizado com o individuo em repouso na posicao deitada usando 12 derivagdes, em
um papel com velocidade de 25 mm/s e amplitude de 0,1 mV/cm. A leitura foi feita
manualmente por um unico médico (Moulin, SRA), através de uma padronizagao de
laudos (APENDICE C).

Amostras de sangue foram coletadas logo apdés a realizacdo dos
eletrocardiogramas e imediatamente transportadas para o laboratério do hospital
universitario, onde foram feitas dosagens de magnésio (Magnesio-CPZ, Wiener Lab,
Germany), calcio (Ca-Color Arsenazo, Wiener Lab, Germany), sodio e potassio (Ise
Calibrator I, Thermo Scientifc, Finland). O magnésio sérico foi considerado baixo
(hipomagnesemia) quando < 1,8 mg/dl, calcio, < 8,8 mg/dl, potassio, < 3,5 mg/dl e
sédio, < 135 mg/dl.

Todos os participantes receberam um termo de consentimento livre e esclarecido
(APENDICE D). O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica do Hospital
Universitario Cassiano Anténio Moraes (HUCAM), sob o numero 486.537 (ANEXO

A).

2.3 Interpretagao Eletrocardiografica

A frequéncia cardiaca (FC) foi automaticamente calculada pelo software do
eletrocardiografo digital e seu valor checado através da formula: FC = 1500/RR
(intervalo entre 2 complexos QRS). O ritmo sinusal foi determinado pela presenca de

ondas P positivas nas derivagdes inferiores (D2, D3 e aVF), taquicardia foi definida
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como FC > 100 batimentos por minuto (bpm) e bradicardia como < 50 bpm e um
intervalo PR considerado como normal se entre 0,12 a 0,20ms (PASTORE e cols,
2009). A presenga de sobrecarga ventricular esquerda (SVE) foi avaliada pelos
critérios de Sokolow-Lion (S de V1 ou V2 + R de V5 ou V6 = 35mm) (HANCOCK e
cols, 2009), e de Cornell (S de V3 + R de aVL = 28mm para homens e 20mm para
mulheres) (RODRIGUES e cols, 2008). A presenca de disturbio da repolarizagao foi
identificada quando a morfologia da onda T fosse qualitativamente classificada como
apiculada, simétrica, bifasica ou invertida (RAUTAHARJU e cols, 2009).

O intervalo QT foi medido manualmente na derivacéo DII, do inicio do complexo
QRS até o final da onda T (ponto em que a maxima inclinacdo da onda T atravessa
a linha de base), seguindo as orientagdes das diretrizes brasileira e americana de
Cardiologia, conforme ja demonstrado na introducédo deste trabalho, através da
figura 3. Trés intervalos QT consecutivos foram aferidos e a média foi usada como
valor final. O valor do intervalo QT foi corrigido de acordo com a frequéncia cardiaca
utilizando a férmula de Bazett: QT corrigido (QTc) = QT /NRR. O QTc foi considerado
longo (QT longo) quando = 450 ms para homens e = 460 ms para mulheres

(RAUTAHARJU e cols, 2009).

2.4 Analise Estatistica

Os dados das variaveis continuas foram apresentados como média + desvio
padrao (DP) e comparados utilizando teste t de Student ou ANOVA. A normalidade
da distribuicdo dos dados foi avaliada pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. Dados
com distribuicdo n&o-normal foram expressos por mediana e intervalo interquartil

(interquatrtile rate - IQR) e comparados por teste de Mann-Whitney. Os dados das
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variaveis categéricas foram apresentados como numero de pacientes (n) e
porcentagem (%) e analisados pela razdo de chance de associagao (Odds ratio —
OR) e teste qui-quadrado. Foram realizadas correlagdes de Pearson ou Spearman
para avaliar a associagao entre algumas variaveis. Regresséao linear foi usada para
estimar os coeficientes angulares (B) entre a duragcdo do intervalo QT e a
concentragdo sérica de magnésio. Regressdo linear multipla foi utilizada para
detectar se duracdo do intervalo QT poderia ser predita a partir de outras variaveis.
Os dados foram analisados usando o software SPSS 20.0 (SPSS Inc., Chicago,

lllinois) e p < 0,05 foi considerado estatisticamente significativo.
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3 RESULTADOS

3.1 Caracteristicas Gerais dos Pacientes

Foram entrevistados 215 individuos, sendo 4 excluidos: um por febre, um por
histéria de cancer em atividade e dois por recusarem a assinar o termo de
consentimento.

A Figura 6 mostra o fluxograma de distribuicdo de individuos avaliados. Dos 211
individuos avaliados, 45 eram n&o-alcoolistas e 166 eram alcoolistas crénicos. Estes
ultimos foram divididos em 2 grupos: aqueles que estavam em uso atual de alcool
(62 alcoolistas ativos) e os que estavam mais de 7 dias sem beber (104 alcoolistas

abstinentes).

215 individuos
entrevistados

4 excluidos
1 febre
1 neoplasia
2 recusa em assinar o termo

166 alcoolistas crénicos 45 ndo-alcoolistas

l

104 alcoolistas abstinentes

Figura 7 Fluxograma de distribuigdo dos individuos
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A tabela 1 apresenta as caracteristicas soécio-demograficas, clinicas e
laboratoriais dos individuos. Os grupos foram constituidos principalmente por
homens. A idade nos alcoolistas ativos apresentou mediana de 48 anos, semelhante
aos alcoolistas abstinentes (50 anos) e maior que os néo-alcoolistas (45 anos), uma
vez que se permitiu a entrada de voluntarios, desde que tivessem mais de 18 anos.
Entre os alcoolistas ativos houve uma frequéncia maior de tabagismo, hipertenséo e
uso de benzodiazepinicos (utilizados para tratamento de Sindrome de Abstinéncia
ao Alcool). Entre os alcoolistas abstinentes houve frequéncia maior de uso de
betabloqueadores (provavelmente por maior propor¢do de diagnoéstico de cirrose

hepatica e uso de propranolol para profilaxia de hemorragia digestiva).

Tabela 1. Caracteristicas socio-demograficas, clinicas e laboratoriais dos alcoolistas ativos,
alcoolistas abstinentes e nao-alcoolistas

Alcoolistas Alcoolistas nao-
Caracteristicas Ativos Abstinentes  Alcoolistas p-valor

n= 62 n= 104 n= 45
Sexo masculino 52 (84%) 92 (88%) 35 (78%) 0,241
Idade, em anos 48 t 8 50 + 10 45 * 12 0,008t
Pele preta ou parda 19 (31%) 33 (32%) 20 (44%) 0,274

Menos 8 anos de estudo 43 (72%) 74 (74%) 17 (38%) < 0,001*

Diabetes 6 (10%) 20 (20%) 5 (11%) 0,153
Glicemia de jejum 99 + 16 107 + 51 108 * 46 0,548
Colesterol total sérico 200 * 44 182 * 60 181 t 43 0,188
Creatinina sérica 1+0,3 0,9 +0,3 0,9 0,2 0,778
Magnésio sérico 1,9 £+ 0,4 2,1 +0,3 2,0 £+ 0,2 0,061
Calcio sérico 9,2 +0,8 9,3 +0,3 9,2 £0,7 0,572
Potassio sérico 4,3 + 0,5 4,4 £ 0,5 4,3 0,5 0,451
Tabagismo 38 (62%) 40 (40%) 0 (0%) < 0,001
Pressao Arterial Elevada 40 (673) 49 (48%) 19 (42%) 0,021%
Beta-bloqueadores 5 (8%) 21 (21%) 0 (0%) < 0,001*
Tiazidicos 10 (16%) 15 (15%) 2 (4%) 0,150
Benzodiazepinicos 17 (29%) 19 (19%) 2 (4%) 0,007*
Triciclicos 3 (5%) 8 (8%) 1 (2%) 0,357

ANOVA ou Qui-quadrado
Valores expressos em n (%) ou média (desvio padrao)
* p < 0,05 para comparagao entre os 3 grupos

T Tukey entre alcoolistas abstinentes e ndo-alcoolistas: p = 0,005
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Os alcoolistas ativos tinham mediana de 1 dia sem beber, enquanto os alcoolistas
abstinentes tinham mediana de 120 dias. O uso médio prévio de alcool por dia (200
e 340 gramas) e a duragdo do uso regular de alcool (30 e 32 anos) foram

semelhantes entre os 2 grupos, conforme pode ser observado na tabela 2.

Tabela 2. Caracteristicas do habito etilico nos alcoolistas ativos, alcoolistas abstinentes e nao-
alcoolistas

Alcoolistas Alcoolistas
Caracteristicas Ativos Abstinentes p-valor
n=62 n=104
e (1_3)120 ......... ( 30_365)<0,001*
Anos em uso de alcool 30 (25-35) 31 (25-37) 0,593

Gramas de dlcool/dia 200 (120-400) 340 (163-425) 0,142
Teste de Mann-Whitney

Valores expressos em mediana (intervalo interquartil)

*p < 0,05 para comparagao entre alcoolistas ativos e alcoolistas abstinentes

3.2 Analise Eletrocardiografica

Os alcoolistas ativos apresentaram uma frequéncia cardiaca mais alta (83 bpm,
em média) do que os alcoolistas abstinentes (69 bpm — p < 0,001) e n&do-alcoolistas
(71 bpm — p < 0,001). Taquicardia foi mais frequentemente encontrada entre os
alcoolistas ativos (7/62 - 11%) do que nos alcoolistas abstinentes (3/104 - 3%,
IC 95% 1,07-17,23). Nenhum dos n&o-alcoolistas apresentou taquicardia.

O QT longo foi encontrado em 12 dos 211 individuos avaliados. Os alcoolistas
ativos apresentaram mais frequentemente presenca de QT longo (10/12 — 16% dos
alcoolistas ativos), em comparagdo aos alcoolistas abstinentes (2/10 — 2% dos
alcoolistas abstinentes) — OR 9,81 / p = 0,011. Nenhum caso de QT longo foi

encontrado entre os n&o-alcoolistas. Os dados sdo demonstrados grafico 1.
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As demais analises no eletrocardiograma (presencga de ritmo sinusal, bradicardia,

Sobrecarga Ventricular Esquerda (SVE) por Sokolow-Lion, SVE por Cornell, extra-

sistoles atriais e ventriculares e disturbio da repolarizagdo) ndo apresentaram

diferenga entre os grupos, conforme pode ser observado na tabela 3.

Tabela 3. Alteracdes eletrocardiograficas e eletroliticas em alcoolistas ativos, alcoolistas abstinentes

e nao-alcoolistas

Alcoolistas Alcoolistas OR p-valor nao- OR p-valor
Caracteristicas Ativos  Abstinentes  pyy05x ou Alcoolistas a5 ou
n=62 n=104 Alc. Abstinentes IC 95% n=45 nao-Alcoolistas IC 95%
Frequéncia cardiaca 83 t 15 70 + 13 - < 0,001 71+ 9 - < 0,001
Ritmo Sinusal 62 (100%) 103 (99%) - - 45 (100%) - -
Bradicardia 1 (2%) 3 (3%) 0,55 0,06-5,43 0 (0%) - -
Taquicardia 7 (11%) 3 (3%) 4,28 1,07-17,23 0 (0%) - -
Extrassistole Atrial 1 (2%) 1 (1%) 1,69 0,10-27,49 0 (0%) - -
Extrassistole Ventricular 1 (2%) 3 (3%) 0,55 0,06-5,43 0 (0%) - -
SVE Sokolow 7 (11%) 11 (11%) 1,05 0,39-2,88 2 (5%) 2,67 0,58-13,53
SVE Cornell 7 (11%) 8 (8%) 1,50 0,51-4,35 0 (0%) - -
Intervalo QT 411 * 36 394 £ 31 - < 0,001 399 £ 31 - < 0,001
QT longo 10 (16%) 2 (29%) 9,81% 2,07-46,42 0 (0%) - -
Dist. da Repolarizagdo 15 (24%) 25 (24%) 1,01 0,48-2,10 6 (13%) 2,07 0,76-5,86
Hipomagnesemia 14 (23%) 9 (10%) 3,11% 1,24-7,80 2 (5%) 6,30t 1,34-29,64
Hipocalcemia 16 (30%) 19 (21%) 1,55 0,72-3,36 9 (24%) 1,36 0,53-3,50
Hipocalemia 2 (4%) 0 (0%) - - 1 (3%) 1,38 0,12-15,85
Hiponatremia 4 (7%) 4 (5%) 1,68 0,40-7,02 0 (0%) - -

Teste t de Student e Teste do qui-quadrado.

Valores expressos em n (%) ou média (desvio padréo).

* p < 0,05 para comparagéo entre alcoolistas ativos e alcoolistas abstinentes

1 p < 0,05 para comparagao entre alcoolistas ativos e ndo-alcoolistas

3.3 Caracteristicas dos individuos com QT longo

Entre os 12 individuos com QT longo, 10 eram do sexo masculino e 2 do sexo

feminino. A média de idade foi de 44 anos e FC de 87 bpm. Destes 12 individuos,

dez (8 de 10 alcoolistas ativos e 2 de 2 abstinentes) tinham seus resultados de

eletrdlitos disponiveis, comparados a 169 individuos com QT normal, totalizando 181

individuos (perda 14% do total devido a falhas na coleta ou processamento).
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A hipomagnesemia estava presente em 5/10 (50%) individuos com QT longo e
em 20/171 (25%) daqueles com QT normal (OR 7,55/ p = 0,003).
A analise de comparagao entre os individuos com QT longo e QT normal é

apresentada na tabela 4.

Tabela 4. Caracteristicas dos individuos alcoolistas ativos, abstinentes e nao-alcoolistas que

realizaram eletrocardiograma e dosagem de eletrélitos, em relagéo a presenga ou ndo de QT longo

Caracteristicas QT longo Sl OR p-valor
n=10 n=171 ou IC 95%

Frequéncia cardiaca 87 * 9 72 * 14 - <0,001+*
Idade 44 *+ 8 49 * 10 - 0,124
Sexo masculino 8 (80%) 144 (84%) 0,75 0,15-3,73
Benzodiazepinicos 2 (20%) 35 (21%) 0,96 0,19-4,71
Triciclicos 0 (0%) 11 (7%) - -
Tiazidicos 1 (10%) 13 (8%) 1,32 0,16-11,28
Pele preta ou parda 3 (30%) 60 (30%) 0,76 0,19-3,07
Diabetes 2 (20%) 23 (14%) 1,57 0,31-7,84
Pressédo Arterial Elevada 6 (60%) 89 (44%) 1,35 0,37-4,95
Tabagismo 6 (60%) 62 (37%) 2,56 0,70-9,44
Magnésio baixo 5 (50%) 20 (12%) 7,55 2,01-28,39
Calcio baixo 6 (60%) 38 (22%) 5,25 1,41-19,57

Teste do qui-quadrado

Valores expressos em n (%) ou média (desvio padréo). IC = Intervalo de confianca

* p < 0,05 para comparagéo entre os individuos com QT longo e os com QT normal

Todos alcoolistas ativos com QT longo tinham consumido bebida alcéolica no
dia ou na véspera do exame. O valor magnésio sérico nesses individuos era, em
média, de 1,7 mg/dL (abaixo no limite inferior da normalidade).

Em relagao as caracteristicas dos 2 alcoolistas abstinentes que apresentaram
QT longo, o primeiro estava ha 21 dias sem ingerir bebida alc6olica e tinha
magnésio sérico igual a 1,6mg/dL; e o segundo, estava abstinente ha 3 meses e

tinha magnésio sérico normal.
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A dosagem de calcio abaixo do valor sérico de referéncia (hipocalcemia) também
se mostrou significativamente mais frequente entre aqueles com QT longo, porém
quando feita a analise de correlagao entre calcio e intervalo QT para os alcoolistas
ativos, ndo houve significancia estatistica (p = 0,129). Dos 6 individuos com QT
longo e hipocalcemia associada, 4 tinham concomitantemente hipomagnesemia.

O tabagismo, caracteristica mais frequentemente encontrada entre os alcoolistas
ativos, nao apresentou proporgdo diferente entre aqueles com QT longo e QT
normal. Além disso, quando feita analise de regresséo logistica para avaliar um
possivel interferéncia desta variavel sobre o fato de se encontrar mais
frequentemente QT longo entre aqueles com magnésio baixo, o resultado nao teve

significancia estatistica (p = 0,989).

3.4 Influéncia do Magnésio

Durante a avaliacdo, os alcoolistas ativos apresentavam maior frequéncia de
hipomagnesemia (14/54 — 26%), tanto em relagc&o aos alcoolistas abstinentes (24/97
- 10% OR 3,11 p = 0,013), quanto aos n&o-alcoolistas (2/38 — 5% OR 6,30 p =
0,022). Os achados foram proporcionais as frequéncias de QT longo em cada um

dos grupos, como pode ser observado no grafico 1.
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Grafico 1. Presenca de QT longo e magnésio sérico baixo em alcoolistas ativos, alcoolistas
abstinentes e nao-alcoolistas

Quando o magnésio foi analisado como co-variavel dos individuos com QT longo,
segundo a categoria de alcoolismo a que pertenciam, hipomagnesemia foi
encontrado em 5 de 10 alcoolistas com QT longo e em 1 dos 2 abstinentes com QT
longo. Nos alcoolistas ativos, houve uma correlagédo inversamente proporcional entre
o QTc e os niveis de magnésio sérico (coeficiente de correlagdo de Spearman = -
0,39 / p = 0,005). A analise de regressao linear também demonstrou uma relagao
inversamente proporcional entre esses parametros nos alcoolistas ativos ( = - 35,1
ms * 11,6 ms/mg/dL / p = 0,004). A equacado linear foi QTc(ms) = 478,1 —
35,1magnésio (mg/dL). Ndo houve relacédo entre os alcoolistas abstinentes (p =

0,052) e nao-alcoolistas (p = 0,362). Essas analises sdo demonstradas no grafico 2.
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Gréfico 2. Relacao entre intervalo QTc de acordo com os niveis séricos de magnésio em alcoolistas

ativos, alcoolistas abstinentes e ndo-alcoolistas

Uma outra analise regresséo linear também foi feita incluindo os valores de

célcio sérico e de pressao arterial sistdlica (PAS). As analises de correlacédo do QTc
com a PAS néo apresentaram significancia estatistica em nenhum dos 3 grupos. As
analises do calcio sdo demostradas no grafico 3. Houve apenas uma correlagéao

fraca, porém estatisticamente significativa do céalcio com a duragéo do QTc, no grupo

dos alcoolistas abstinentes.
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Gréfico 3 Relacdo entre intervalo QTc de acordo com os niveis séricos de magnésio em alcoolistas

ativos, alcoolistas abstinentes e ndo-alcoolistas
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4 DISCUSSAO

Este estudo mostrou uma maior ocorréncia de QT longo entre os alcoolistas
ativos em comparagao aos alcoolistas abstinentes e ndo-alcoolistas e também entre
aqueles com magnésio baixo. Os alcoolistas ativos quando comparados aos
alcoolistas abstinentes apresentaram uma chance pelo menos 9 vezes maior de
apresentar QT longo e 3 vezes maior de manifestar hipomagnesemia. Além disso,
niveis baixos de magnésio foram capazes de predizer prolongamento do intervalo
QT.

Estes resultados podem sugerir que o alcool de forma direta, ou indiretamente
através da hipomagnesemia, associada ao seu uso, poderia contribuir para o
prolongamento do intervalo QT. O QT longo se associa a um consideravel numero
de arritmias graves, por vezes fatais. Esse disturbio da repolarizagdo predispbe a
torsades de pointes, fibrilagdo ventricular e consequente morte subita (AL-KHATIB e
cols, 2003). A prevaléncia de 16% de QT longo dos alcoolistas ativos foi muito maior
do que tem sido relatado em individuos saudaveis. Em estudos populacionais, a
prevaléncia de QT longo € baixa, cuja frequéncia varia de 0,0017 a 0,31% (NG e
cols, 2012; MAREK e cols, 2011).

Poucos estudos avaliaram a ocorréncia de prolongamento do intervalo QT entre
alcoolistas crénicos. Um estudo realizado por Ytting e cols. (2005), na Dinamarca,
em 2005, incluiu 80 pacientes hospitalizados com diagndstico histopatolégico de
doenca hepatica alcodlica e que tivessem mais de 7 dias de abstinéncia. Individuos
que estivessem em uso de qualquer medicacdo que pudesse interferir no intervalo
QT ou que fossem hipertensos eram excluidos. Um segundo estudo, realizado no

Brasil, em 2003, por Borini e cols. (2003) incluiu 44 mulheres internadas em um
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centro de internacao psiquiatrica. Os dois trabalhos encontraram uma frequéncia de
QT > 440ms de cerca de 50%. Assim como nosso estudo, o intervalo QT foi ajustado
para a frequéncia cardiaca usando a férmula de Bazett. Entretanto, nenhum deles
seguiu a recomendacgao das diretrizes americana e brasileira que estabelecem o
diagndstico de QT longo quando o QTc é maior que 450 ms em homens e 460 ms
em mulheres (RAUTAHARJU e cols, 2009; PASTORE e cols, 2009). O ajuste do
QTc de acordo com o género minimiza o viés associado ao limite normal superior
(RAUTAHARJU e cols, 2014) e melhora a acuracia de predizer o risco de morte
cardiovascular (NIELSEN e cols, 2014). Além disso, como a doenga hepatica esta
presente em uma minoria dos alcoolistas, excluir os alcoolistas nao-cirréticos
poderia causar também um viés de selecao na amostra. Examinar apenas pacientes
internados dificulta também a extrapolagcdo dos resultados para a pratica clinica.
Uma vez que o presente estudo definiu critérios menos rigidos de incluséo e
exclusao, os dados permitem uma analise mais abrangente dos alcoolistas crénicos
em geral.

Como ja citado, o estudo de Day e cols. (1993), que seguiu 69 alcoolistas por
4 anos, associou o prolongamento do intervalo QT a maior risco de morte subita.
Este foi o primeiro estudo a afirmar que o QT longo poderia ser preditor de morte em
alcoolistas e sugeriu inclusive que a avaliagéo eletrocardiografica deveria fazer parte
da avaliacao inicial destes individuos.

Corovic e cols. (2006) avaliaram a dispersdo do intervalo QT em 59
alcoolistas cronicos e concluiram que eles tinham uma maior dispersdo desta
medida e uma chance significativamente maior de ter QT longo, quando comparados
aos controles, semelhante aos resultados encontrados neste trabalho.

Manini e cols. (2014) avaliaram a presenca de QT longo em individuos atendidos
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em hospitais de emergéncia dos Estados Unidos da América por intoxicagdo por
drogas (especialmente benzodiazepinicos, simpaticomiméticos, antidepressivos e
anti-psicoéticos). Este estudo demonstrou uma ocorréncia de QT longo induzido por
drogas de 16% (semelhante ao resultado encontrando entre alcoolistas ativos em
nosso trabalho) e foi 2 vezes maior em negros. Uma das hipoteses aventadas por
este grupo seria uma susceptibilidade genética racial de apresentar prolongamento
do intervalo Q. Em nosso trabalho ndo houve aparente predisposicdo associada a
cor da pele dos individuos, possivelmente pela grande miscigenagdo encontrada
entre os brasileiros. De qualquer forma, a apresentagao destes resultados enfatiza a
importancia de, no ambiente das urgéncias médicas, identificar a presenca de QT
longo adquirido.

Alguns trabalhos mostram que o QT longo pode ocorrer devido a varios disturbios,
entre eles, uso de drogas (RODEN, 2004), e alteragdes eletroliticas (AL-KHATIB e
cols, 2003). O prolongamento deste periodo da repolarizagdo ventricular permitiria
que pos-potenciais precoces (PPP) induzissem o desenvolvimento de taquiarritmias
tipo torsades de pointes (YAN e cols, 2001).

A atividade elétrica desencadeada pela indugao de pds-potenciais precoces é
sensivel as mudangas de concentragdo do magnésio. Redugdo dos niveis desse
eletrolito facilita a manifestacdo de arritmia (ANTZELEVITCH e SICOURI 1994). A
presenca magnésio tem demostrado suprimir esses PPP. Um dos mecanismos
propostos é que este ion corrigiria a modificagdo inadequada das frequéncias do
periodo de repolarizagéo, reduzindo assim a variagdo do intervalo QT (MANINI e
cols, 2014). Isso poderia justificar porqué a infusdo endovenosa de magnésio reverte
as arritmias desencadeadas por QT longo (TZIVONI e cols, 1988; KAN e cols, 2014).

Estudos mostram uma prevaléncia de hipomagnesemia em alcoolistas cronicos
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em torno de 30% (ELISAF e cols, 1995; DE MARCHI e cols, 1993), semelhante a
frequéncia de 26% encontrada entre os alcoolistas ativos, em nosso trabalho. Além
disso, entre aqueles com QT longo, a frequéncia de hipomagnesemia também foi
alta, sugerindo uma relagdo entre alcool, magnésio e prolongamento do intervalo
QT, o que foi corroborado pelo resultado da andlise de regressao linear entre
magnésio e QTc. Pela primeira vez essa associacéo é mostrada em um estudo, uma
vez que os outros trabalhos feitos com alcoolistas n&do chegaram a registrar analises
de associagdo dessas alteragdes eletrocardiograficas com alteragbes eletroliticas.
Apesar de apenas 1% de magnésio do corpo ser encontrado no sangue (BOOMSMA
2008), a medig¢ao dos niveis séricos de magnésio mostrou ser uma alternativa viavel
para identificar os grupos vulneraveis, como parece ser o caso dos alcoolistas ativos
em comparagao com os alcoolistas abstinentes e os ndo-alcoolistas.

O principal achado de nosso estudo é que este € o primeiro a mostrar a maior
associagao de QT longo entre alcoolistas ativos, quando comparados a alcoolistas
abstinentes e individuos nao-alcoolistas, relacionando este achado a niveis baixos
de magnésio sérico. Varios trabalhos associam o QT longo como um gatilho para
taquiarritmias e consequente parada cardiaca. Assim, a solicitacdo de
eletrocardiograma e dosagem laboratorial de magnésio sérico parece ser uma
estratégia de baixo custo para rastrear e acompanhar com mais atengdo esses
individuos alcoolistas que apresentam maior predisposicdo a morte subita.

O manejo dos pacientes com QT longo adquirido associado a alcoolismo ainda
nao esta bem definido. O uso de betabloqueador € indicado nos casos de QT longo
congénito, pois pode reduzir a duragdo do intervalo QT e melhorar progndstico
(CHOCKALINGAM e cols, 2012). Um trabalho conduzido por Henriksen e cols.

(2004), com 70 pacientes cirréticos da Dinamarca, chegou a mostrar redugcéo do
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intervalo QT com o uso de propranolol em pacientes cirréticos com QT longo
adquirido. Mas em relagao a alcoolistas em geral, ainda nao existem trabalhos que
avaliem esta intervencao.

Nas Diretrizes para o Manejo de Arritmias Ventriculares e Morte Subita, da
AHA e da Sociedade Europeia de Cardiologia (European Society of Cardiology —
ESC), a infusdo intravenosa de sulfato de magnésio é recomendada para os casos
de taquicardia ventricular do tipo torsades de pointes (EUROPEAN HEART
RHYTHM e cols., 2006). Na Alemanha, pesquisadores do grupo MAGICA
(Magnesium in Cardiac Arrhythmias) mostraram um efeito anti-arritmico do
magnésio durante sua suplementacgao oral (ZEHENDER e cols, 1997).

Um estudo brasileiro, realizado no Instituto do Coragao (InCor) por Falco e cols.
(2012), mostrou que a administracdo oral de pindolato de magnésio reduziu a
frequéncia de arritmias ventriculares e resultou em melhora dos sintomas.

No presente trabalho, ndo s6 a duragcdo do intervalo QT, mas também a
frequéncia cardiaca foi maior entre os alcoolistas ativos, em comparagdo aos
alcoolistas abstinentes e nao-alcoolistas. Trabalhos mostram que frequéncia
cardiaca elevada é um preditor forte de mortalidade (KIM e cols, 2010; REUNANEN
e cols, 2010) e esta seria mais uma explicagdo para esclarecer a alta mortalidade
encontrada entre individuos que fazem uso abusivo de alcool.

A frequéncia cardiaca mais alta em alcoolistas é também relatada em outros
estudos e associada a disfungcdo autonémica causada pelo alcool. Ingjaldsson e
cols. (2003) compararam 49 alcoolistas crénicos e 45 controles n&o-alcoolistas. Eles
encontraram entre os alcoolistas uma frequéncia cardiaca mais elevada e uma

menor variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC). Uma baixa VFC, como citado
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anteriormente, relaciona-se a desregulagdo no balango simpatico-parassimpatico
(AGELINK e cols, 1998).

Além disso, a maioria dos alcoolistas ativos estava ha 1 dia sem beber e parte
deles ja iniciando sinais de sindrome de abstinéncia aguda, cujos alguns dos sinais
sdo taquicardia e elevagao da pressao arterial (LARANJEIRA e cols, 2000).

Vale lembrar que os portdes de abertura dos receptores de NMDA, envolvidos na
sindrome de abstinéncia aguda, tem magnésio em sua composi¢cao; podendo a
deplecéo deste ion influenciar no aumento da agao glutaminérgica e portanto, piora
dos sinais e sintomas de abstinéncia (BRUST, 1999; CALTON e cols, 1998).

O nosso estudo teve algumas limitagbes como por exemplo: a presenga de um
grupo “controle ideal” é de dificil obtenc&o; o numero absoluto de individuos com QT
longo pode ter sido pequeno para estabelecer outras associagoes.

Temos como perspectivas futuras avaliar posteriormente a variabilidade da
frequéncia cardiaca em alcoolistas; e avaliar estratégias que poderiam reduzir
duragéo QT, como os efeitos da manutencédo da abstinéncia, a corregcdo enddgena
do magnésio ou sua suplementacgao; e o uso de betabloqueador; assim como avaliar
o impacto do QT longo sobre a mortalidade nessa populagéao.

O impacto clinico alcancado com esses resultados foi a identificacdo de
caracteristicas associadas a maior risco de taquiarritmias (QT Longo e
Hipomagnesemia) entre alcoolistas ativos, através de exames de baixo custo para
rastreio para essa populacdo vulneravel; e auxilio na conducdo ambulatorial € no

tratamento da Sindrome de Abstinéncia Alcdolica.
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Acreditamos que estratégias como o Programa de Atendimento ao Alcoolista
(PAA/HUCAM/UFES), feito em nossa instituicdo, assim como em outros centros,
(FONTES e cols, 2006), por ajudarem na manutencdo da abstinéncia e
possivelmente por contribuirem para a redugdo da espoliagdo de magnésio,

poderiam levar ao retorno da duracdo normal do intervalo QT.
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5 CONCLUSAO

Nosso trabalho mostrou que houve maior associacdo de QT longo e
hipomagnesemia nos alcoolistas ativos. O magnésio baixo foi preditor do
prolongamento de intervalo QT. Estes achados sugerem um potencial incremento do
risco de taquiarritmias e morte subita entre os alcoolistas ativos, especialmente
naqueles com hipomagnesemia concomitante. A solicitagdo de rotina de ECG no
primeiro atendimento de alcoolistas crénicos e a dosagem laboratorial de magnésio
sérico de rastreio € importante para, através de exames de baixo custo, fazer o
diagndstico precoce de alteragdes que podem desencadear arritmias fatais. Isso
poderia auxiliar na condugcdo ambulatorial em programas de atendimento a
alcoolistas e no tratamento das urgéncias que podem surgir, como a Sindrome de

Abstinéncia Alcdolica.
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APENDICES

APENDICE A - Classificagdo dos transtornos mentais e do comportamento -
CID-10
Classificagao de Alcoolismo

F10.0 — Intoxicagdo aguda —seria uma condigdo transitéria seguindo-se a administragdo de

alcool, resultando em perturbagao no nivel de consciéncia, cogni¢cao percepgao,

afeto, comportamento ou outras fungdes ou respostas psicofisidlogicas. Um quin-

to codigo pode ser usado para indicar se a intoxicagao aguda estava associada

com quaisquer outras complicagoes:

F10.00 - Nao complicada

F10.01 - Com traumatismo ou outra lesao corporal

F10.02 - Com outras complicagdes médicas (exemplo: hematémese, aspiragdo de vémi-
tos)

F10.03 - Com delirium

F10.04 - Com distorgbes perceptivas

F10.05 - Com coma

F10.06 - Com convulsdes

F10.07 - Intoxicagao patoldgica. Inicio abrupto de agressdo e comportamento violento
que nao é tipico do individuo quando sobrio, logo apds ter ingerido quantidades
de alcool que nao produziriam intoxicagao na maioria das pessoas. Geralmente

relacionado a um foco de arritmia cerebral.

F10.1 Uso nocivo — Um padrio de uso de alcool que esta causando dano a saude. O dano
pode ser fisico (exemplo: hepatite), ou mental (exemplo: episédios de transtornos
depressivos secundario a um grande consumo de alcool). Padrbes nocivos de uso
sao frequentemente criticados por outras pessoas e associados a consequiéncias so-
ciais, mas o fato de um padrao de uso nao ser aceito por outra pessoa ou pela cultu-
ra, néo é por si s6 evidéncia de uso nocivo. O diagndstico requer um dano real a sa-

ude fisica ou mental do usuario.

F10.2 Sindrome de dependéncia — E um conjunto de fendmenos fisiolégicos, comportamen-

tais e cognitivos, no qual o uso do alcool alcanga uma prioridade muito maior para
um determinado individuo que outros comportamentos que anteriormente tinham va-
lor. As diretrizes diagndsticas da dependéncia sao:

1. Forte desejo ou senso de compulsdo de consumir alcool.
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2. Dificuldade de controlar o comportamento de alcool em termo de seu inicio, término ou
niveis de consumo.

3. Um estado de abstinéncia fisiolégico quando o uso de alcool cessou ou foi reduzido, ca-
racterizado pela sindrome de abstinéncia ou pelo uso novamente da droga com a inten-
¢do de aliviar ou evitar os sinfomas de abstinéncia. Os sinais e sinfomas mais comuns do
estado de abstinéncia ao alcool séo: agitagdo, ansiedade, alteragdo de humor (irritabili-
dade. disforia), tremores, nauseas, vémitos, taquicardia, hipertenséo arterial, etc.

4. Evidéncia de tolerancia, necessitando de doses crescentes de alcool para alcangar os
efeitos da droga.

5. Abandono progressivo de prazeres ou interesses alternativos em favor ao uso de alcool,
aumento do tempo necessario para obter ou usar a droga, ou recuperar de seus efeitos.

6. Persisténcia do uso de alcool, a despeito de evidéncia clara de conseqiiéncias nocivas.

O estreitamento do repertdrio pessoal do padrao de uso (exemplo: tendéncia a usar
bebidas alcodlicas da mesma forma, a despeito de restrigbes sociais) também tem

sido descrito como aspecto caracteristico.

O diagndstico de Sindrome de Dependéncia pode ser especificado com os seguintes

subitens:

F10.20 - Atualmente abstinente

F10.21 - Atualmente abstinente, mas em ambiente protegido

F10.22 - Atualmente em regime de substituicao supervisionada

F10.23 - Atualmente abstinente, porém recebendo tratamento de drogas aversivas ou blo-
queadoras

F10.24 - Em dependéncia ativa (usando o alcool)

F10.25 - Uso continuo

F10.26 - Uso episddico (dipsomania)

F10.3 - Estado de abstinéncia. E um conjunto de sintomas, de gravidade variavel, que ocor-

re em abstinéncia absoluta ou relativa do alcool. O inicio e o curso do estado de
abstinéncia sao limitados no tempo. O estado de abstinéncia pode ser complicado
por convulsdes. E um indicador da sindrome de dependéncia ao alcool. O estado
de abstinéncia pode ser codificado como diagndstico principal, se é a razao do en-
caminhamento e grave o suficiente para requerer atengédo médica por si s6.

O diagndstico de estado de abstinéncia pode ser especificado usando o quinto ca-
ractere em:

F10.30 - Nao complicado

F10.31 - Com convulsbes
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F10.4 - Estado de abstinéncia com delirium. Delirium tremens induzido por alcool é um es-

tado toxiconfusional breve, mas ocasionalmente com risco de morte, que se acom-
panha de perturbacdes somaticas. E usualmente uma conseqiiéncia de abstinén-
cia absoluta ou relativa em dependentes graves. Os sintomas prodrémicos incluem
ins6nia, tremores e medo. O inicio pode ser precedido de convulsbes por abstinén-
cia. A triade classica é obnubilagdo de consciéncia, alucinacdes e ilusées vividas,
afetando qualquer das modalidades sensoriais, e tremor marcante. Delirios, agita-
¢ao, insbnia, inversao do ciclo do sono/vigilia e hiperatividade autonémica estao
também usualmente presentes.

O diagndstico de estado de abstinéncia com delirium pode ser especificado usando
0 quinto caractere em:

F10.40 - Nao complicado

F10.41 - Com convulsdes

F10.5 - Transtorno psicético. Um conjunto de fenémenos que ocorrem durante ou imedia-

tamente apds o uso de substancias psicoativas, inclusive o alcool. Sdo caracteri-
zados por alucinagdes vividas, falsos reconhecimentos, delirios e/ou idéia de refe-
réncia, transtornos psicomotores e afeto anormal. O transtorno tipicamente se re-
solve parcialmente dentro de 01(um) més e completamente dentro de 06 (seis)
meses.
Inclui: Alucinacao alcodlica

Ciume alcodlico

Parandia alcodlica

Psicose alcoolica sem outras especificacdes
O diagnéstico de estado psicético pode ser especificado pelos seguintes cédigos:
F10.50 - Esquizofrénico
F10.51 - Predominantemente delirante
F10.52 - Predominantemente alucinatério
F10.53 - Predominantemente poliférmico
F10.54 - Predominantemente sintomas depressivos

F10.55 - Predominantemente sintomas maniacos
F10.5 6 - Misto

F10.6 - Sindrome amnésica. Uma sindrome associada a um comprometimento crénico e

proeminente da memdria recente; a memdéria remota esta as vezes comprometi-
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da, enquanto a imediata esta preservada. Perturbagbes da orientagdo cronolégi-
ca e temporal sdo evidentes, assim como dificuldade e aprender material novo.
Confabulagdes podem ser marcantes. Os defeitos amnésicos sao desproporcio-
nais as outras alteragdes das fung¢des cognitivas. Inclui psicose ou Sindrome de

Korsakov.

Transtorno psicético residual de inicio tardio. Quando as alteragdes de cognigao,

afeto, personalidade ou comportamento, induzidas pelo alcool persistem além do
periodo durante o qual a droga pode ser operante.

O diagndstico de transtorno psicético residual de inicio tardio pode ser especificado
pelos seguintes codigos:

F10.70 - Flashbacks (revivéncias), episoédicos, com duragao muito curta

F10.71 - Transtorno de personalidade ou de comportamento.

F10.72 - Transtorno afetivo residual

F10.73 - Deméncia

F10.74 - Outro comprometimento cognitivo persistente

F10.75 - Transtorno psicético de inicio tardio.

F10.8 - Outros transtornos mentais e de comportamento

F10.9 -

Transtorno mental e de comportamento nao especificado
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APENDICE B - Questionario padrao de avaliagio dos pacientes

1. DADOS CADASTRAIS E SOCIO-DEMOGRAFICOS

Nome: N° do prontuario:
Data de Nascimento: [ Idade: SUS:
Telefone: Data da coleta dos dados: __ / __ /

Sexo: (1)M(0)F Cor: (1)Branca(2)Parda(3)Preta(4)Amarela
Anos de estudo: (1) menos 8 anos (2 ) 8a 10 anos (3 ) 11 anos ou mais

2. ANAMNESE e EXAME FiSICO

1) Dias sem alcool

2) Tipo de bebida alcodlica
Cachacga: (1)sim (0)néao
Cerveja: (1)sim (0)néao
Vinhos: (1)sim  (0)néo

3) Tempo em uso de alcool: em anos

4) Uso prévio de alcool/dia: em gramas

5) Uso de medicamento anti-hipertensivo?
(1)sim (0)ndo

6) Uso de inibidor de enzima conversora de angiotensina?
(1)sim (0)néo

7) Uso de bloqueador de receptor de angiotensina?
(1)sim (0)néo

8) Uso de tiazidico?
(1)sim (0)ndo

9) Uso de outro anti-hipertensivo?
(1)sim (0)néo

10) Diabetes?
(1)sim (0)néo

11) Tabagismo?
(1)sim (0)ndo

12)Uso de benzodiazepinicos?
(1)sim (0)ndo

13)Uso de triciclicos?
(1)sim (0)néo

14)Usa algum outro medicamento?
(1)sim (0)néo

15)Presséao Arterial sentado:

Pesquisador:




APENDICE C - Roteiro de Laudo de Eletrocardiograma
Roteiro de Laudo para Eletrocardiograma
1) Ritmo sinusal?
(1)sim(0)néo
2) Frequéncia cardiaca
3) Bradicardia?
(1)sim(0)néo
4) Taquicardia?
(1)sim(0)néo
5) Eixo normal?
(1)sim(0)néo
6) PR normal?
(1)sim(0)néo
7) Ha critérios de SVE pelo Sokolow-Lion?
(1)sim(0)néo
8) Ha critérios de SVE pelo Cornell?
(1)sim(0)néo
9) Duragéao do intervalo QT
em ms
10) Valor do QT corrigido: QTc = QT medido/(raiz quadrada do RR)
em ms
11)QT curto (QTc < 330ms)?
(1)sim(0)néo
12) QT longo(QTc > 450ms p/ homem ou 460ms p/ mulher)?
(1)sim(0)néo
13)Ha alteragédo do segmento ST?
(1)sim(0)néo
14)Ha disturbio da repolarizagao?
(1)sim(0)néo
15)Extrassistole atrial?
(1)sim(0)néo
16)Extrassistole ventricular?

(1)sim(0)néo
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APENDICE D — Modelo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Estas informagdes estdo sendo fornecidas para sua participagdo voluntaria no estudo
denominado “Associacao entre Alcoolismo Cronico e Alteragdes Cardiovasculares”.
Objetivo do estudo

Este trabalho propbe-se a realizar um estudo em pacientes alcoolistas atendidos no
Programa de Atendimento ao Alcoolista do Hospital Universitario Cassiano Anténio Moraes, da
Universidade Federal do Espirito Santo (PAA/HUCAM/UFES) comparados a demais pacientes nao-
alcoolistas (grupo controle) também do HUCAM/UFES.

Procedimentos

Vocé sera avaliado inicialmente através de uma consulta médica clinica. Vocé sera informado
sobre o trabalho, e se aceitar participar, vocé podera ser submetido a eletrocardiogramas,
ecocardiograma, ressonancia magnética cardiaca e exames laboratoriais. Mesmo que nao aceite,
também tera o direito de realiza-los, caso queira. Os riscos inerentes a tais procedimentos
ambulatoriais sdo minimos, tais como os associados a pungao venosa periférica para coleta de
pequena aliquota de sangue.

Os responsaveis por este estudo sédo: Dra. Maria da Penha Zago Gomes, CRM 2724/ES e Dra.
Stephanie Rezende Alvarenga Moulin, CRM 11865/ES e Dr. José Geraldo Mill, CRM 1187/ES.

Eu, declaro que, apds ter lido e entendido
as explicagcdes acima, fui suficientemente informado pelo
Dr(a) e concordo em me submeter &

pesquisa "Associagao entre Alcoolismo Crdnico e Alteragdes Cardiovasculares ".

Ficaram claros para mim quais s&o os propodsitos do estudo, os procedimentos a serem realizados,
seus desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes.
Ficou claro também que minha participagao ¢ isenta de despesas e que tenho garantia do acesso a
tratamento hospitalar quando necessario.

Concordo voluntariamente em participar deste estudo e poderei retirar o meu consentimento a
qualquer momento, antes ou durante o mesmo, sem penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer
beneficio que eu possa ter adquirido, ou no meu atendimento neste Servigo.

Assinatura do doente e identificagao Assinatura de testemunha e identificagcao

Assinatura e carimbo do profissional que prestou Local e data do documento
as informagoes.

Pesquisador Principal do Projeto: Dra. Stephanie Rezende Alvarenga Moulin
Programa de Mestrado Profissional em Medicina/ UFES

Av. Marechal Campos, 1468, Vitoria - ES, 29040-090 HUCAM: (27) 3335-7372
Celular: (27) 9997-2231 med.stephanie@hotmail.com

Nota: Formulario em duas vias, cabendo uma ao paciente e permanecendo a outra anexada
aos arquivos médicos do doente (protocolo da pesquisa).
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DADOS DO PARECER

Ndamero do Parecer: 485537
Data da Relatoria: 30102013

Apresentagio do Projeto:

Trata-se de um esiudo caso-controle de alcoolismo cronico e alteragdes carglovasculares por meko da
avallagao clinica, eletrocargiografica e dloguimica de 200 pacientes alcoolistas crinicos atendkios no
Programa de Atengimento a0 Alcoolista 0o Hospital Universiario Casslano Antonio Moraas, co Centro de
Ciéncias da Salde, da Universidade Federal go Espinto Santo (PAA/HUCAMICCS/UFES) com pacientes
controlas selecionados entre acompanhantes @ outres pacientes gos ambulabrios do HUCAM, exceto o
ambulaséeio de cardiclogla pareados pelo sexo, Kade @ raga

Objetivo da Pesquisa:

Avaliar as alteragles eletrocardiogréficas em alcoolistas cronicos comparados com individuos ndo
alcoolistas pareacos por sexo e idade, além de avaliar & infludncia de alteragies eletroliticas, como
covaridvel nos distirbios eletrocardiograficos dos alcoolistas e a influéneia do sexo nos distirbios
eletrocardiograficos dos alcoolistas.

Avalisgio dos Riscos e Beneficios:

A avaliagdo clinica, eletrocardiogréfica e bioguimica sdo procedimentos rotineiros do referido
ambulatério, mosirando ¢ risco minimo para os pacientes, como a pungdo venosa para coleta de
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Sangue para s exames laberatorais.

Os benelicos apresentades sio a orientagdo do atencimento aos pacientes diagnosticados com akeragbes
eletrocardiograficas, o levantamento da real prevalincia de aritmias no prupe estudado e ¢ alera a
comunidade médica para & possivel asseciagio entre arritmias e hipomagnesemia.

Comentdrios @ Consideragdes sobre a Pesquisa:

O projeto de pesquisa apresenta-se Instruigo, o TCLE foi reagequado, sendo necessdrio a Inclusao dos
ns005 @ banaficlos, além do termo de confidecialigade,

Consideragoes sobre 05 Termos de apresentagio obrigatdria;

Pequenas ajustes no texto, complementando com os riscos @ baneficios da pesquisa a0 paciente, além do
1ermo de conficecialicade,

Recomendagdes:

Conclusbes ou Pendéncias e Lista de Inadequagtes:

Reajuste do TOLE

Situacio do Parecer:

Aprovaco

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

Consideragdes Finais a critério do CEP:
Confarme o8 acerios de pendéncias e discussdo em assembléia, o presente projelo foi aprovado.
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