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RESUMO

MAIA, Luciana Marques.O impacto da telemedicina no manejo do infarto agudo
do miocardio: revisdo sistematica e metanalise. 2016. 137 f. Dissertacdo (Mestrado
em Medicina Tropical) — Faculdade de Medicina, Universidade Federal de Minas
Gerais, Belo Horizonte, 2016.

Introducéo: A telemedicina tem o potencial de proporcionar melhorias nos padrdes
de qualidade da assisténcia ao paciente com infarto agudo do miocardio (IAM). No
entanto, seu real impacto em desfechos clinicos ainda ndo foi bem estabelecido. O
objetivo deste estudo é de conduzir revisao sistematica e metanalise de estudos que
avaliaram o impacto das intervencfes da telemedicina associadas ao cuidado
habitual do paciente com IAM comparadas ao cuidado habitual isolado na
mortalidade e tempos de reperfusdo.Métodos: Realizou-se revisdo sistemética de
artigos relevantes publicados no periodo de janeiro de 2004 a maio de 2015 em oito
bases de dados incluindo Google Scholar, além da busca em referéncias dos
artigos. A revisao e selecdo dos estudos foi feita por dois revisores independentes.
As escalas de Newcastle Ottawa (NOS) e GRACE checklist foram utilizadas para
analise da qualidade dos estudos. Os resultados foram avaliados pelo modelo de
efeitos aleatorios, para os desfechos priméarios (mortalidade intra-hospitalar, em 30
dias e em um ano), e secundarios (tempos de reperfusdo do 1AM, fracdo de ejecéo
do ventriculo esquerdo [FEVE] e tempo de permanéncia hospitalar). Foram
avaliados viés de publicacdo, anélise de sensibilidade, heterogeneidade (1%) além de
analises de subgrupo.Resultados: A partir da andlise do total de 5372 titulos e
resumos, foram incluidos 33 estudos (n=21622 pacientes), dos quais 11 foram
realizados na Europa, 14 na América do Norte, trés na América do Sul e cinco na
Asia. Foram identificados ensaios clinicos ndo randomizados: 27 estudos n&o
randomizados controlados, oito com controle historico controlado, e quatro quasi-
experimentais, apresentando moderada a elevada qualidade, segundo analise do
NOS e do GRACE checklist. A telemedicina associou-se com redugao significativa
da mortalidade intra-hospitalar (12 estudos [n=6033], risco relativo [RR] 0,54 [IC95%
0,46 a 0,64], p<0,0001, 1°<0.01%, sem evidéncias de viés de publicacdo, com
diferenga de risco [DR] -0,05 [IC95% -0,07 a -0,04], p<0,0001, NNT 19 [IC95% 14 a
25]), mortalidade em 30 dias (cinco estudos [n=3506], RR 0,67 [IC95% 0,49 a 0,95],
p=0,02, I* 23%, sem evidéncias de viés de publicacdo, DR -0,03, [IC 95% -0,053 a -



0,003], NNT 36 [IC95% 16 a 142]). Na analise de mortalidade em um ano, a
significancia estatistica foi obtida apos analise de sensibilidade e exclusdo de um
estudo de perfil clinico e resultado divergente, sendo utilizados nesta analise trés
estudos (n=1549) (RR 0,47 [IC95% 0,33-0,68], p<0,0001, 1°<0.01%, DR -0,09, [IC
95%-0,164 a -0,022], NNT 11 [IC95% 6 a 45]). A partir da analise dos desfechos
secundéarios, evidenciou-se reducéo significativa dos tempos de reperfusdo do IAM
(porta-baldo, sintoma-baldo, primeiro contato baldo), embora com elevada
heterogeneidade no grupo tratado com auxilio da telemedicina. Conclusao: A
telemedicina associada ao cuidado habitual utilizado no atendimento de pacientes
com IAM associa-se com reducdo na mortalidade intra-hospitalar, em 30 dias e apos

um ano, com reducdo no atraso da reperfusao do IAM.

Palavras-chave: Telemedicina; Infarto do Miocardio; Mortalidade; Reperfusao
Miocérdica - tempo.



ABSTRACT

MAIA, Luciana Marques. The impact of telemedicine in the management of acute
myocardial infarction: systematic review and meta-analysis. 2016. 137
p.Dissertation (Master in Tropical Medicine — Faculdade de Medicina, Universidade
Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, 2016.

Introduction: Telemedicine strategies have the potential to increase healthcare
professionals’ adherence to the therapeutic measures established for acute
myocardial infarction (MI), to improve MI care. However, the real impact of this
intervention in clinical outcomes is still unknown or poorly documented. The objective
of this study is to conduct a systematic review and meta-analysis of studies
assessing the impact of telemedicine interventions combined with usual care
compared to usual care alone on AMI mortality and time of reperfusion. Methods:
Eight literature databases including Google Scholar were searched to identify
relevant studies published from Jan/2004 to May/2015. The search was
supplemented by references from the selected articles. Study search and selection
were performed by independent reviewers. Methodological quality of non-randomized
studies was assessed by Newcastle Ottawa scale (NOS) and GRACE (Good
ReseArch for Comparative Effectiveness) checklist. Random effects model was
applied to estimate the pooled results of primary outcomes (in hospital, 30 day and
one year mortality) and secondary outcomes (time of AMI reperfusion, left ventricular
ejection fraction and length of stay). We evaluated publication bias, sensivity
analysis, heterogeneity (I?) and subgroup analysis. Results: Of the 5.407 articles
retrieved, 33 studies (21622 patients) were included: 11 in Europe, 14 in North
America, 3 in South America and 5 in Asia. No randomized controlled trial was
identified; 27 studies were nonrandomized controlled, 8 historically controlled, and 4
quasi-experimental. The studies were classified as moderate to high quality by NOS
and GRACE. Telemedicine was associated with a statistically significant reduction in
in-hospital mortality (12 studies [n=6033], risk ratio [RR] 0.54 [Cl 95% 0.46-0.64],
1°<0.01%, no evidence of publication bias, risk difference [RD] -0,05, [IC 95% -0,07- -
0,04], p<0,0001, NNT 19 [IC95% 14 a 25]), 30-day mortality (5 studies [n=3506], RR
0.67 [Cl 95% 0.49-0.95], 1 23%, no evidence of publication bias DR -0,03, [IC 95% -
0,053- -0,003], NNT 36 [IC95% 16 a 142]). The statistical significance was obtained
after a study exclusion in one-year mortality (3 studies [n=1549], RR 0.47 [IC 95%



0.33-0.68], 1°<0.01%, DR -0,09, [IC 95%-0,164 --0,022], NNT 11 [IC95% 6 a 45]). In
sensitivity analyses, studies were individually omitted from the meta-analysis, and the
RR remained about the same in hospital and 30 day mortality. In secondary
outcomes analysis were observed time of AMI reperfusion reduction, with large
heterogeneity, length of hospital stay reduction and improved left ventricular function
with moderate heterogeneity.Conclusions: Telemedicine strategies combined with
the usual care for Ml patients are associated with reduction in reperfusion AMI delay

and reduction in-hospital, 30-day and one-year mortality.

Keywords: Telemedicine; Myocardial Infarction; Mortality; Myocardial Reperfusion -

time.
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1 CONSIDERACOES INICIAIS

A telemedicina, principalmente a telecardiologia, representa area promissora,
e sua utilizacdo tem apresentado crescimento importante na assisténcia a saude
(SYRENSEN; CLEMMENSEN; SEJERSTEN, 2013). As diversas possibilidades de
uso da telemedicina apresentam potencial de aproximacdo do cuidado as regibes
mais carentes e remotas, promovendo a difusdo de conhecimento e,
consequentemente, melhorias no atendimento de pacientes em regibes menos
favorecidas. A Rede de Telessisténcia de Minas Gerais (RTMG) tem desempenhado
este papel no estado de Minas Gerais, realizando laudos de exames a distancia e
teleconsultorias em diversas areas médicas e ndo médicas, buscando sempre
atualizacdo de seu trabalho frente aos avancos tecnoldgicos e cientificos no mundo.

As doencas cardiovasculares, especialmente a doenca cardiaca isquémica,
representam a principal causa de morte do mundo. Sabe-se que existe uma grande
diferenca no manejo das doencas isquémicas do coracdo nas regides menos
favorecidas (RIBEIRO,2009). Neste contexto, a RTMG implementou em 2010 a
Linha de Cuidado do Infarto Agudo do Miocéardio (IAM) em Belo Horizonte, em
parceria com a Secretaria Municipal de Saude de Belo Horizonte (SMS/BH) e
Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais. As Unidades de
Pronto Atendimento da Prefeitura de Belo Horizonte foram equipadas com
eletrocardiograma (ECG) digital e conectadas a unidade coronariana (UCQO) do HC-
UFMG por meio da telessaude, possibilitando maior rapidez no diagnéstico e
qualidade no atendimento, sendo demonstrado maior acesso da populacdo ao
tratamento adequado e reducdo na mortalidade hospitalar por IAM no municipio
(MARCOLINO et al., 2013).

No ano de 2013, tive oportunidade de conhecer pessoalmente o Centro de
Telessaude do HC-UFMG, polo coordenador da RTMG, e pude conhecer o trabalho
do setor em minha area de atuacao, a cardiologia. A pergunta ja existia: qual seria o
cenario mundial da telecardiologia no mundo e qual o impacto do uso deste recurso
para o tratamento do IAM? A resposta para esta pergunta ja era uma necessidade e
minha busca pelo aprendizado cientifico direcionado a meu campo de atuacao e em
area tdo inovadora como a telemedicina representaria oportunidade de avanco

cientifico pessoal em tema com perspectivas ilimitadas. Por se tratar de uma revisao
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sistematica e metanalise sobre o assunto, este estudo traz uma visdo global das
evidéncias e interpretacdo qualitativa e quantitativa para fundamentar as aplicacoes
deste novo campo de atuacdo na saude. Desta forma, representa dado bastante
relevante para o progresso do uso da telemedicina no campo das doencas cardiacas
isquémicas do coracdo (MORAN et al. 2014a).

O projeto de pesquisa em questdo se vincula a linha de pesquisa
“Telessaude” e a “Cardiologia Tropical”, na medida em que aborda simultaneamente
a pesquisa de recursos e a utilizacdo de ferramentas de comunicacdo por meio da
telemedicina direcionada a cardiologia, cujo propdsito é o de atualizar e permitir
melhorias nesta pratica, direcionada ao sistema publico de salde brasileiro e de
todo o mundo. A utilizacdo dessas ferramentas, tais como educacao a distancia,
teleassisténcia e teleconferéncia, torna possivel o acesso a uma melhor qualidade
de vida aos pacientes desprovidos de assisténcia, notadamente aqueles que vivem
em &reas remotas, permitindo também maior cooperacdo e integracdo entre 0s
grupos de pesquisadores, 0 que parece essencial em um pais com dimensdes
continentais como o Brasil (WEN, 2008). Neste cenario, o tratamento de IAM com
auxilio do uso da telemedicina, no contexto nacional, representa tema também
pertinente ao novo conceito de Medicina Tropical proposto (COSTA,2012), que
engloba questdes relacionadas as doencas tipicas dos paises tropicais, sejam elas
infecciosas ou ndo, como estratégia de reducéo das desigualdades e instrumento de

transformacado e melhoria da atencao as populacdes menos favorecidas.
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2 INTRODUCAO

2.1 Sindromes Coronarianas Agudas

O termo sindrome coronariana aguda (SCA) refere-se a manifestacdo aguda
da doenca isquémica do coracdo (HAMM; BRAUNWALD,2000; EISEN; GIUGLIANO;
BRAUNWALD, 2016). Representa entidade nosologica caracterizada por um
espectro de manifestacdes clinicas e laboratoriais, sendo classificada em: angina
instavel (Al), infarto agudo do miocardio sem supradesnivelamento do segmento ST
(IAMSSST) e infarto agudo do miocardio com supradesnivelamento do segmento ST
(IAMCSST).

De acordo com a Organizagdo Mundial de Saude, as doencas
cardiovasculares (DCV) representam a principal causa de morte em todo o mundo,
sendo responsavel por 30% de todos os Obitos. Entre as DCV, a doenca cardiaca
isquémica, em 2013, foi responsavel por 8,1 milhdes de mortes (14,8%) no mundo,
sendo a principal causa de morte em relatérios referentes aos anos de 1990, 2010 e
2013 (LOZANO et al. 2012; MORAN et al. 2014a; SHEPARD et al., 2015).

No Brasil, as DCV também lideram as causas de morte desde 1960, sendo a
doenca cardiaca isquémica responsavel por 31% das mortes cardiovasculares
(RIBEIRO et al., 2016). De acordo com dados obtidos do DATASUS (sistema de
processamento de dados do Ministério da Saude Brasileiro), no ano de 2015
ocorreram 138.525 internagBes secundarias a SCA. Quase metade dessas
hospitalizagcdes ocorreu na regido sudeste do Brasil. O valor gasto com SCA pelo
Sistema Unico de Saude (SUS) foi de R$ 210.177.265,50 e a taxa de mortalidade
por IAM, neste mesmo ano, foi de 15,11%(Datasus, 2015). Ao analisar a mortalidade
cardiovascular nos diversos estados do Brasil, de uma forma geral, existe menor
mortalidade por DCV nos estados onde ha maior investimento financeiro na saude,
quando comparado aos estados onde o financiamento da saude € reduzido,
abrangendo regibes mais carentes do pais(RIBEIRO,2009;RIBEIRO et al., 2016). A
mortalidade elevada por doenca cardiaca isquémica no sistema publico de saude
brasileiro é atribuida as disparidades socioeconémicas encontradas em nosso vasto

territorio e, em parte, as dificuldades de acesso do paciente com IAM ao tratamento
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em terapia intensiva, aos métodos de reperfusdo e as medidas terapéuticas
preconizadas para o IAM (RIBEIRO,2009).

Do ponto de vista fisiopatolégico e bioldgico, as SCA sdo, na maioria das
vezes, decorrentes da ruptura ou erosdo de uma placa aterosclerética coronariana
com diferentes graus de trombose superposta ou embolizagédo distal, resultando na
reducdo da perfusdo miocardica (HAMM et al., 2011). O sintoma principal € a dor no
peito e sua classificacdo € baseada no ECG. O IAMCSST é caracterizado pela
presenca de dor toracica aguda e elevacao persistente do segmento ST, que reflete
uma oclusao coronariana aguda total. O objetivo terapéutico inicial nestes pacientes
€ a rapida, completa e sustentada reperfusdo coronariana por angioplastia primaria
ou terapia fibrinolitica associada a terapia anti-isquémica, antiplaquetaria e
anticoagulante (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2007; STUDNEK et
al., 2010; HAMM et al., 2011).

Nos casos em que 0s pacientes apresentam dor toracica aguda, porém sem
elevacdo persistente do segmento ST, considera-se a possibilidade de ocluséo
coronariana incompleta. Estes pacientes podem ou ndo apresentar alteracdes
transitrias ou persistentes do segmento ST (depressdo, inversao,
pseudonormalizacéo, dentre outras apresentacdes). O objetivo inicial nesses casos
€ a monitorizacdo eletrocardiografica seriada com estratificacdo de risco
cardiovascular, com a coleta de marcadores de necrose miocardica e determinacao
da estratégia de tratamento para alivio dos sintomas e da isquemia. Quando os
marcadores de necrose apresentam-se alterados sdo denominadas IAMSSST, e
quando normais, Al (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2007; HAMM et
al., 2011).

A rapidez no diagnostico e na instituicdo do tratamento adequado é de
fundamental importancia para a reducdo da mortalidade, sendo inversamente
proporcional a ocorréncia de eventos clinicamente relevantes, com beneficio tanto
imediato quanto tardio para estes pacientes (PINTO et al.,, 2006;PIEGAS et al.,
2015). Nos casos de IAMCSST, a determinacdo da estratégia de tratamento deve
levar em conta o inicio e a duracdo dos sintomas (idealmente, inferior a 12 horas), o
estado hemodinamico do paciente e a disponibilidade de recursos versus a
possibilidade de remocdo do paciente para um centro de hemodinamica com
capacidade para realizar intervencéo coronariana percutanea (ICP). Com o objetivo

de reestabelecer o fluxo coronariano para proporcionar nutricdo miocéardica
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adequada e, consequentemente, limitar a extensdo da necrose miocardica em
evolucdo, podem ser utilizados métodos farmacolégicos (drogas fibrinoliticas) ou
mecanicos (ICP com baldo ou stent coronariano) (PIEGAS et al., 2015).

A maior parte das mortes por IAM ocorre nas primeiras horas de manifestacao
da doenca, sendo 40 a 65% na primeira hora e aproximadamente 80% nas primeiras
24 horas (KANNEL; CUPPLES; D'AGOSTINO, 1987; TUNSTALL-PEDOE et al.,
1994). O inicio precoce do atendimento do paciente, antes mesmo de sua chegada
ao hospital (pré-hospitalar), associa-se com reducdo no tempo de reperfusdo do
IAMCSST, assim como da mortalidade (MORRISON et al., 2000;MCCAUL; ZEGRE
HEMSEY et al., 2012; LOURENS; KREDO, 2014; NAM et al., 2014).

De acordo com as evidéncias disponiveis, o retardo maximo aceitavel para
ICP a partir do primeiro contato meédico, que pode ser no atendimento pré-hospitalar,
€ de 120 minutos quando o paciente é inicialmente admitido em hospital sem
hemodindmica, ou idealmente, 90 minutos, quando o paciente é inicialmente
admitido em hospital com hemodinamica(PIEGAS et al., 2015). Na impossibilidade
de ICP ou expectativa de tempo do primeiro contato médico até abertura da artéria
por angioplastia superior ao recomendado, o uso de fibrinoliticos torna-se uma
opc¢ao, na auséncia de contraindicagdes. Em qualquer das indicagbes para o uso do
fibrinolitico pré-hospitalar, necessariamente deve estar presente um médico
capacitado, em ambulancia equipada com ECG para diagnéstico e monitorizacao
continua, além de haver material para prover cardioversao elétrica, equipamentos e
medicamentos recomendados para o atendimento de uma parada cardiaca
(O'GARA et al., 2013). O atendimento pré-hospitalar tem o potencial de viabilizar a
reperfusdo coronariana com o uso de fibrinolitico no local do atendimento ou de
encaminhar o paciente em atendimento diretamente para hospital equipado com
laboratério de intervencdo para ICP primaria, sem a passagem do paciente por
hospitais ou departamento de emergéncia (DE) que n&o disponibilizam este
procedimento, reduzindo o tempo total de isquemia miocardica e,
consequentemente, reducdo progressiva de sua morbimortalidade global, com
melhora do tempo e qualidade de vida das vitimas de IAM (FORD et al., 2007).
Embora esta seja uma tendéncia mundial, esta reducdo tem sido mais pronunciada
em paises desenvolvidos, onde ha maior possibilidade de acesso a ICP ou
fibrindlise, terapia antitrombdtica e a terapia intensiva (FORD et al.,, 2007).

Especificamente no Brasil, a disponibilidade de centros equipados com servi¢co de
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hemodinamica ainda é restrita. A despeito do aumento no acesso ao procedimento
observado nos ultimos anos, ndo se realizam ICPs no pais de forma satisfatoria,
havendo concentracdo em poucos centros (RIBEIRO,2009). Nesse contexto, torna-
se de fundamental importancia, o estabelecimento de estratégias que aumentem o
acesso da populagcédo ao atendimento médico de alta complexidade e ao tratamento
preconizado pelas diretrizes, para que sejam alcancados melhores resultados no
atendimento dos pacientes com IAM, quanto aos critérios de qualidade e desfechos
clinicos (PAIM et al., 2011; PIEGAS; HADDAD, 2011).

2.2 Telemedicina

Define-se por telemedicina a prestacdo de servicos de saude por meio do uso
de informacé&o e tecnologias de comunicagdo, em situagdes nas quais o profissional
de saude especializado e o paciente ndo se encontram no mesmo local (OLIVEIRA
JUNIOR et al., 2015; WEN, 2008). Este recurso, em suas inuUmeras formas tem
permitido o acesso a informacéo, educacdo e melhoria no cuidado de pacientes,
com a possibilidade de seu uso em todas as areas da medicina moderna. No ambito
da cardiologia, diversas aplicacdes tém sido experimentadas, com projetos que vao
desde a simples transmissdo de dados clinicos para avaliagdo especializada
(segunda opinido), telemonitoramento de sinais cardioldgicos, transmissdo em
tempo real de exames tais como ECGs, monitorizacdo ambulatorial da presséo
arterial (MAPA), Holter, uso de aplicativos educativos em celulares (SOUZA et al.,
2006; WEN, 2008) ou sistemas de suporte a decisdo clinica. Com os crescentes
avancos tecnologicos, observa-se aumento expressivo do uso destes recursos.

A telemedicina, especificamente a telecardiologia, pode ser aplicada no
atendimento do paciente com IAM em ambito pré-hospitalar, intra-hospitalar ou pos-
hospitalar (BRUNETTI et al., 2016).

Na fase aguda pré-hospitalar do atendimento do IAM, permite a deteccao
precoce a partir da transmissao em tempo real (on-line) de ECGs para profissional
habilitado, realizagdo de teleconsultorias com transmissdo de dados clinicos e
informacdes para estratificacdo de risco, auxilio no diagnostico e definicdo do
tratamento (Abreu, 2008), e posterior orientacdo para acesso (SORENSEN et
al.,2011) mais rapido ao DE ou diretamente para o centro de ICP (TERKELSEN et
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al., 2005; ZANINI et al.,, 2008; AMADI-OBI et al., 2014), ou a realizacdo de
trombdlise pré-hospitalar (Abreu et al., 2004; Abreu, 2008; (MCLEAN et al.,2008).

No ambiente intra-hospitalar, pode ser utilizada entre hospitais localizados em
regioes rurais e hospitais de referéncia na forma de teleconsultoria e telediagndstico,
viabilizando o acesso a propedéutica cardiolégica complementar -por exemplo,
ecocardiografia na unidade de terapia intensiva, sala de emergéncia e bercario-(
BRUNETTI, et al. 2014a) .

ApoOs a alta hospitalar, suas aplicacdes incluem a teleconsultoria entre
profissionais generalistas e especialistas, recursos de telemonitoramento domiciliar
para pacientes com DCV crénicas e para o diagnostico de arritmias(BRUNETTI, et
al. 2015c).

O diagnostico precoce das SCA e manejo pré-hospitalar do IAM representa
um dos segmentos em que a utilizagdo da telemedicina aplicada a cardiologia tem
maior potencial de beneficio (BRUNETTI et al., 2015c). Sdo mais de 10 anos de
experiéncia no uso da telemedicina e do ECG pré-hospitalar em varias regides do
mundo, enviado pela equipe de ambulancia para alerta da equipe de hemodinamica
para ICP primaria (GIOVAS et al., 1998; TERKELSEN et al., 2005), ou para auxilio
na trombolise precoce (ABREU et al., 2004).

Todas as possibilidades de utilizagcdo da telemedicina no manejo do paciente
com IAM representam potencial de melhoria na qualidade do atendimento destes
pacientes, além de reducdo dos tempos até a abertura da artéria coronariana e,
consequentemente, redugdo da mortalidade. No entanto, as evidéncias sao ainda
conflitantes e o real impacto deste recurso na mortalidade representa questao ainda
nao muito bem esclarecida.

Em estudo realizado na Holanda (LAMFERS et al., 2004), ndo houve
diferenca nos resultados entre os grupos em estudo que avaliavam acuracia
diagnostica e reducdo da trombdlise pré-hospitalar ndo justificada com auxilio de
tele-ECG quando comparada ao cuidado habitual intra-hospitalar sem auxilio da
telemedicina.

Em registro realizado na Italia (BRUNETTI et al., 2015b), houve reducdo da
mortalidade com a triagem pré-hospitalar auxiliada por tele-ECG, mas apenas nos
pacientes com IAM de alto risco tratados com angioplastia primaria, ndo havendo
diferenca significativa na reducéo da mortalidade entre os pacientes de risco baixo e

moderado.
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A implementagédo da linha de cuidado ao IAM em Belo Horizonte, associada a
reorganizagao do fluxo de atendimento, com maior agilidade no acesso ao
tratamento apropriado, resultou em reducéo significativa na mortalidade hospitalar
por IAM (MARCOLINO et al., 2013).

Muitos estudos evidenciam tendéncia a reducdo da mortalidade nos grupos
onde foi realizado diagndstico pré-hospitalar com suporte da telemedicina, porém
sem significAncia estatistica para comprovar esta hipotese (TERKELSEN et al.,
2005;STRAUSS et al.,, 2007; YOKOYAMA et al.,, 2014). Evidencia-se, assim, a

importancia da realiza¢cdo de uma revisdo sistematica com metanalise sobre o tema.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Avaliar, por meio de revisdo sistemética e metanalise, o impacto do uso da
telemedicina em adicdo ao cuidado habitual na reducdo da mortalidade hospitalar,
mortalidade em 30 dias e um ano, morbidade e agilidade no diagndstico e acesso ao
tratamento adequado de pacientes com IAM, quando comparadas ao cuidado

habitual sem uso de telemedicina.

3.2 Objetivos especificos
1.Realizar revisdo sistematica dos estudos que apresentaram resultados
benéficos e eventos adversos do uso da telemedicina no atendimento dos

pacientes com IAM

2.Realizar metandlise dos estudos que avaliaram os efeitos do uso da
telemedicina quando comparado ao tratamento habitual
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4 MATERIAL E METODOS

A revisdo sistematica foi realizada de acordo com as recomendacdes do
PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses)
(LIBERATI et al., 2009; MOHER et al., 2015) e (HIGGINS; GREEN,2011).

As perguntas da pesquisa foram estruturadas pelo acronimo PICO
(populagéo, intervencao, comparacao, desfecho) (HULLEY et al., 2007; WRIGHT et
al., 2007;FARRUGIA et al., 2010):

a) Populacao: pacientes com IAM

b) Intervencao: telemedicina associada ao cuidado habitual

c) Comparagdo: comparacdo do cuidado habitual sem o auxilio da
telemedicina

d) Desfechos: mortalidade, morbidade (fracdo de ejecdo), tempo de
permanéncia hospitalar, tempo para diagnostico do IAM e
encaminhamento para unidade de referéncia e realizagdo do

tratamento adequado com reperfusdo dos pacientes com IAMCSST.

4.1ldentificacdo de estudos relevantes

Realizou-se revisao de literatura dos artigos publicados no periodo de janeiro
de 2004 a setembro de 2014, sendo posteriormente atualizada a busca até 26 de
maio de 2015 nas bases MEDLINE (acesso pela PubMed), Cochrane Central
Register of Controlled Trials, LILACS, Web of Science, Google Académico, Scopus,
comparando as duas terapias. No PubMed utilizou-se a combinagéo dos seguintes
descritores com a seguinte estratégia:

("Telemedicine"[Mesh] OR "Remote Consultation"[Mesh] OR "Reminder
Systems”[Mesh] OR "Decision Support Systems, Clinical'[Mesh] OR "Decision
Making, Computer-Assisted"[Mesh] OR "Videoconferencing"[Mesh] OR
telehealthcare OR telemonitoring OR teleconsultation OR transtelephonic OR *“tele
cardiology” OR telecardiology OR "tele ecg" OR "tele-electrocardiography”) AND
("Myocardial Ischemia"[Mesh] OR "Acute Coronary Syndrome"[Mesh] OR "Angina
Pectoris"[Mesh] OR  "Coronary Artery Disease"'[Mesh] OR "Coronary
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Occlusion"[Mesh] OR OR

Infarction"[Mesh] OR “chest pain”’[Mesh])

"Coronary  Thrombosis"[Mesh] "Myocardial

Nas outras bases de dados, foram utilizados os mesmos termos com seus
sinbnimos e palavras chave. No formulario avancado da base LILACS, foram
utilizados os descritores de interesse ligados por operadores booleanos AND, NOT e
OR.

No PubMed, as buscas foram realizadas em inglés com limite para inclusao
de estudos em inglés, espanhol, portugués, italiano, francés, holandés e aleméao.
Nas bases Scopus, Cochrane Central Register of Controlled Trials, LILACS, Web of
Science, a busca foi realizada com 0s mesmos termos em portugués, espanhol e
inglés com limite para inclusdo de estudos em inglés, espanhol, portugués, italiano,
francés, holandés e alemao. No Google Scholar foram realizadas as buscas em toda
a web sem restricdo de idioma, com os discriminadores em portugués, inglés e

espanhol demonstradas a seguir:

Portugués

Inglés

Espanhol

do

no

["infarto
OR
peito” OR "dor toracica"
OR OR

"sindrome coronariana

Miocardio" "dor

"angina"

aguda"l] + [telemedicina

["'myocardial
OR
"angina” OR

infarction" "chest

pain" OR
"acute coronary
syndrome"] +

[telemedicine OR "remote

del

miocardio” OR "dolor en

["infarto

el pecho” OR "angina” OR
"sindrome coronario
agudo” ] + [ telemedicina

OR "consulta remota" OR

OR "consulta remota" OR | consultation” OR | "tele-salud"” OR "sistemas
telessaude OR "sistemas | telehealth OR "reminder | recordatorios” OR
de alerta" OR | systems" OR  "video | videoconferencia OR
videoconferéncia OR "e- | conference” OR "mobile | "salud movil® OR "e-

Health"] - animal

health" OR e-Health OR

"e-Health"]-animal

Salud"] —animal

Nesta base, quando a busca produz mais de

primeiros 1.000 sdo mostrados.

1.000 resultados, apenas 0s
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Além disso, foi realizada busca manual das referéncias nos artigos de

interesse.

4.2 Critérios de inclusao e exclusao

Os critérios de inclusdo foram definidos antes da reviséo, incluindo estudos
que comparavam o tratamento de pacientes com IAM com auxilio de diferentes
ferramentas de telemedicina para auxilio no diagndstico e/ou tratamento, publicados
em lingua inglesa, portuguesa, francesa, espanhola, alemé ou holandesa. Os artigos
deveriam ainda conter dados sobre os desfechos de interesse.

O desfecho primario foi mortalidade (hospitalar, em 30 dias e em um ano).

Os desfechos secundarios foram: i) os tempos do atendimento até a
reperfusdo no IAMCSST: chegada a porta do hospital até abertura da artéria ocluida
com ICP (porta baldo), inicio dos sintomas até abertura da artéria ocluida com ICP
(sintoma balédo), primeiro contato realizado com médico durante o atendimento até
abertura da artéria ocluida com ICP (primeiro contato médico balédo), porcentagem
de tempo porta baldo menor que 90 minutos e tempo primeiro contato baldo menor
que 120 minutos; ii) morbidade (FEVE); e iii) tempo de permanéncia hospitalar.

Foram excluidos da meta-analise estudos de viabilidade e acuracia na
interpretacdo do ECG, estudos de revisdo, estudos descritivos, estudos em que a
telemedicina ndo era comparada com o cuidado habitual, relatos de caso, estudos
de doenca aterosclerdtica cronica ou estavel, estudos com utilizagéo da telemedicina
apos a alta hospitalar, relatos de caso, estudos com publicagdo mais recente
atualizada, estudos que ndo utilizavam a telemedicina e estudos em que o0s

desfechos de interesse citados acima ndo eram avaliados.

4.3 Avaliacéo critica e extracédo de dados

A metodologia utilizada para extracdo e preparacdo dos dados para
realizacdo do estudo seguiram as recomendacfes do Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA)(LIBERATI et al., 2009; MOHER
et al, 2015) e o protocolo registrado no PROSPERO - registro numero:
CRD42016025404) (MOHER; BOOTH; STEWART, 2014). A revisao e sele¢do de

titulos e dos artigos foram realizadas por dois revisores independentes (Luciana
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Marques Maia e Bruno Leonardo Duarte Pereira). Os resumos que nao forneceram
informacdes suficientes para a analise da intervengcdo, ou ndo preencheram os
critérios de inclusdo e exclusdo previamente definidos foram recuperados para
avaliacdo de texto completo. Os dois pesquisadores avaliaram de forma
independente artigos de texto completo e sua elegibilidade para este estudo. Os
resultados finais foram comparados e as divergéncias foram resolvidas, por
consenso, pelos pesquisadores séniores (Milena Soriano Marcolino e Antonio Luiz
Pinho Ribeiro).

Dois pesquisadores independentes realizaram a extracdo dos dados de cada
estudo (Luciana Gongalves Maia e Milena Soriano Marcolino). As discrepancias
foram resolvidas por consenso entre os pesquisadores. Os dados extraidos foram:
desenho do estudo, cenario, caracteristicas demograficas dos pacientes (idade
média e porcentagem de pacientes do sexo masculino), critérios de inclusdo e
exclusdo, descricdo da intervencdo e do grupo controle, desfechos avaliados,
namero de eventos para cada desfecho de interesse. Foram construidas tabelas de
comparacdo dos estudos por caracteristicas de recursos relacionados a

telemedicina utilizados.

4.4 Avaliacdo da qualidade (risco de viés)

Todos os estudos incluidos na revisdo tiveram sua qualidade avaliada por
dois avaliadores independentes (Luciana Marques Maia e Jodo Antonio de Queiroz
Oliveira). Existem divergéncias sobre o emprego de instrumentos para avaliacdo da
qualidade metodolégica de estudos ndo randomizados a serem incluidos em reviséao
sistematica, havendo amplas discussfes acerca da melhor ferramenta a ser utilizada
nesta avaliacdo. (DREYER et al., 2010b; MORTON et al., 2016). Por este motivo,
optou-se pela realizacdo da avaliagdo de qualidade a partir de duas ferramentas
distintas: escala de Newcastle Ottawa (WELLS et al.,, 2000) e GRACE (Good
ReseArch for Comparative Effectiveness) checklist (DREYER et al., 2014).

A escala de Newcastle Ottawa (NOS) (WELLS et al., 2000) esta parcialmente
validada e tem sido amplamente utilizada para avaliacdo da qualidade metodoldgica
dos estudos ndo randomizados, sendo a escala recomendada pela Cochrane Non-
Randomized Studies Methods Working Group (Cochrane Handbook for Systematic
Reviews of Interventions Version 5.1.0: updated March 2011, 2011). Ela propbe
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avaliacdo dos estudos mediante seu delineamento, fatores que diminuem sua
qualidade de acordo com os aspectos de selecdo das populagbes do estudo
(representatividade da populacdo do grupo de intervencdo, selecdo do grupo
controle, avaliagdo da qualidade de extracdo dos dados, demonstracdo do
desfecho), comparabilidade (de acordo com o desenho do estudo) e desfecho
(acesso independente ao desfecho ou a partir de registros em prontuario, tempo de
seguimento suficiente para o desfecho, adequacdo do seguimento do desfecho e
registro de viés ou perda). De acordo com a avaliacdo da qualidade dos estudos
proposta pela NOS, estes podem apresentar pontuacdo maxima de 4 estrelas nos
critérios de selecao, 2 estrelas para comparabilidade e maximo de 3 estrelas para
exposicao (pontuacdo maxima de 9 estrelas). Considerou-se moderada qualidade os
estudos com 6 a 7 estrelas e elevada qualidade os estudos com 8 estrelas ou mais
(WELLS et al., 2000; HIGGINS; GREEN,2011).

J& a escala do GRACE avalia adequacao da extragdo e exposi¢do dos dados
e da metodologia. Na analise relacionada aos dados séo avaliados: adequacao de
informacOes acerca do tratamento, coleta de dados relacionados aos desfechos
primérios, objetividade na medida dos desfechos primérios, validade e aplicabilidade
dos desfechos primarios para outras populagbes semelhantes, medida dos
desfechos primarios nos grupos intervengcdo e controle apresentando
comparabilidade dos dados, avaliacdo ou ajuste de possiveis efeitos ou fatores de
confusdo ou viés. Quanto a metodologia, sdo avaliadas: analise da populacdo
restrita ao grupo de pacientes iniciando o tratamento ou intervencao, uso de grupo
controle concorrente e justificativa no estudo nos casos de grupo controle histdrico,
analise e medida de possiveis fatores de confusdo ou medidas de efeito, presenca
de viés de mortalidade nos grupos interferindo nos resultados finais que dependiam
de tempo de seguimento, analise de sensibilidade e fatores de viés ou confusdo com

repercussao no impacto dos resultados (DREYER et al., 2014).

4.5 Andlise estatistica

Apébs agrupamento dos estudos de acordo com os desfechos encontrados em
cada um deles, foram analisadas as variaveis de medida dos desfechos
encontradas. As medidas de efeito utilizadas foram expressas em risco relativo (RR),

que € a relagdo da probabilidade do evento ocorrer no grupo exposto versus o grupo
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de controle (ndo exposto), diferenca de média padronizada (diferenca entre as
médias do valor do evento em andlise em cada grupo, dividido pelo desvio padrao
entre os participantes), diferenca de risco absoluta (diferenca entre a incidéncia do
eventos no grupo telemedicina em relacdo ao grupo controle) e nUmero necessario
para tratar (NNT) que expressa o himero de pacientes que necessitamos tratar para
prevenir um evento (morte).

Em 23 estudos, os dados referentes aos resultados de desfecho de variaveis
continuas foram mencionados como mediana. Foram realizadas pelo menos trés
tentativas de contato por e-mail com os autores solicitando complementacdo dos
dados. Os dados complementares foram obtidos de apenas dois estudos (CHEN et
al.,2011; DUCAS et al., 2012a). Nos estudos em que os dados complementares nao
eram disponiveis, a mediana e o intervalo interquartil foram utilizados para estimar o
valor da média e desvio padrdo, de acordo com metodologia proposta por Wan et
al.(2014). Nos estudos em que havia mais de um grupo controle, ou mais de um
grupo de intervencéao, foi utilizado o calculo da média ponderada e desvio padréo
ponderado dos tempos, FEVE e tempo de permanéncia hospitalar dos grupos de
cada um dos estudos, criando um unico valor final para intervencdo e controle em
cada um dos estudos.

Os dados foram analisados com auxilio do programa Comprehensive Meta
Analysis verséo 3.3.070. Por se tratar de estudos produzidos em diversos locais do
mundo, em populacbes diversas, e por ser esperada maior heterogeneidade, os
resultados foram combinados utilizando modelo de efeitos aleatérios (random effects
model) que produzem estimativas mais conservadoras (com intervalo de confianca
mais amplo) do efeito global (DINNES et al.,, 2005;BORENSTEIN; HEDGES;
ROTHSTEIN, 2007).

4.6 Analise da heterogeneidade e viés de publicacdo

A heterogeneidade foi avaliada pelo teste Q de Cochrane com nivel de p<0,1
para aceitar a hipotese de heterogeneidade dos estudos. Este nivel de “p” € uma
forma de compensar o baixo poder deste teste, principalmente quando o niumero de
estudos é pequeno. Avaliou-se a medida de inconsisténcia (1), que indica a
proporcao de variabilidade entre os estudos, com intervalo de confianca (IC) de 95%

para medir a extensdo da heterogeneidade. Considerou-se baixa heterogeneidade
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uma I? £25%, moderada heterogeneidade I1° entre 25 e 50%, e elevada quando
acima de 50%. Realizado também o célculo de Tau?® a partir do qual pode-se
estimar a variancia entre os estudos incluidos na metanalise de efeitos aleatorios,
considerando-se valores superiores a 1 como presenca de heterogeneidade
significativa (BORENSTEIN et al., 2009).

Realizou-se analise do viés de publicacdo com auxilio do software, sendo
gerados gréficos de funil invertido (“funnel plot”) com o peso de cada estudo no eixo
y € a razao de riscos no eixo x (EGGER; SMITH, 1998;SOUSA; RIBEIRO, 2009).
Realizou-se teste de significancia de Egger, em que se efetua regressao linear da
variancia da medida de associacdo, a qual assegura auséncia de dominio da
estimativa da regresséo por estudos pequenos (STUCK; RUBENSTEIN; WIELAND,
1998). Realizado também o teste de Begg, pelo qual se considera forte
probabilidade de viés de publicacdo quando p<0,05 (LEIMU; KORICHEVA, 2004).

4.7 Andlise de sensibilidade e de subgrupos

Em andlise inicial, foram incluidos todos os estudos que apresentavam 0s
critérios de inclusdo e exclusdo. Apds esta etapa, realizou-se analise de
sensibilidade, com intuito de verificar se o resultado combinado foi afetado, ou néo,
pelos estudos considerados “outliers” potenciais, que apresentavam resultados
destoantes do conjunto de estudos em analise, e assim avaliar o grau de confianca
dos resultados da metanalise.

Foram realizadas analises de retirada de cada um dos estudos (“one study
removed”). Para os desfechos primarios, realizada analise cumulativa (“cumulative
analysis”), subnalises de acordo com o delineamento (estudos quasi-experimentais)
e conducdo do grupo controle (grupo controle histérico ou concorrente). Foram
analisados os graficos “Trim-and-Fill” com posterior calculo de novo resultado de
risco relativo global ap6s andlise de sensibilidade (SUTTON et al., 2000; SOUSA,;
RIBEIRO, 2009, BRASIL,2014; BORENSTEIN; TANNER-SMITH ,2016).

Os subgrupos foram analisados de acordo com a estratégia de reperfusédo do
IAM (ICP, trombdlise ou ambos) utilizada em cada estudo (HARTUNG; KNAPP;
SINHA, 2008; BORENSTEIN et al., 2009; LIBERATI et al., 2009; MOHER et al.,
2009).
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A partir da analise de 5407 titulos encontrados (3277 provenientes do
PubMed, LILACS, BDENF, IBECs, Cochrane, Scopus e Web of Science e 2095

provenientes do Google Académico) foram excluidos 695 estudos duplicados,

conforme ilustrado no Fluxograma de Prisma (FIG.1). Noventa e trés estudos foram

analisados na integra, sendo selecionados, destes, 33 para revisdo sistemética e

metanalise. A relacdo dos estudos excluidos e com o0s respectivos motivos de

exclusao é apresentada no Apéndice A.
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Figura 1 - Diagrama de Prisma (MOHER et al., 2009).
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O numero total de participantes foi de 22024 pacientes, provenientes
de 13 paises diferentes (Austrdlia, Brasil, Canada, Cingapura, Coréia do
Sul, Dinamarca, Escdcia, Estados Unidos da América, Holanda, Hungria,
Itdlia, Japdo e Tailandia) dos quais 68% eram do sexo masculino. As
caracteristicas gerais dos estudos incluidos na metanalise encontram-se na
Tabela 1.

A Tabela 2 relaciona os estudos de acordo com as estratégias de
telemedicina utilizadas, estratégias de reperfusédo do IAM, desfechos

avaliados e delineamento.



Tabela 1 - Caracteristicas dos estudos incluidos para metanalise (parte 1)

ESTUDO n Recrutamento Cenério Idade Sexo
Média Masc
1o autor/ Ano/ Pais (%)
Brunetti et al (2015b) 240 Out./2012 a Linha de cuidado regional para ICP primaria de IAM em Apulia (regido 69 74
Italia Abr/2013 da Itélia), com oito laboratérios de ICP nas provincias de BARI/BAT -
Italia (seis em Bari, um Acquaviva e um em Andria).
Bosson et al (2015) 6457 Abr/2011 a Set/2013 Servico de emergéncia médica (SEM) de Los Angeles, que serve 88 66 64
cidades vizinhas. Populacdo de 10 milhdes de habitantes, 25
EUA companhias de ambulancia privadas. Todos as suspeitas de 1AM
transportadas por paramédicos eram direcionados para ICP priméaria
em centros de referéncia 24 horas/ dia durante os sete dias da
semana, com cirurgido cardiovascular disponivel.
Takeuchi et al. (2015). 108 Set/2011la O Hospital da Universidade de Kitasato (Japdo) criou em 2011 o 66 78
Ago/2013 sistema Doctor Car (utilizado em é&reas rurais e cidades vizinhas
Japéao localizadas no norte da regido central da prefeitura de Kanagawa)
equipado com ECG conectado a Internet. Cobertura: Um milhdo de
pessoas. Pacientes com suspeita de IAM fora desta regido:
transferidos diretamente para o hospital por ambulancia convencional.
Dallan et al (2015) 50 Nov/2013 a Programa LATIN (Latin America Telemedicine Infarct Network) em que 60 65
Ago/2014 pacientes com dor toracica em unidades de salde distantes s&o
Brasil Set/2014 a submetidos a ECG e os exames sao enviados através da telemedicina
Nov/2014 para centros com cardiologistas disponiveis 24 horas/dia responsaveis
pelo auxilio no diagnéstico de 1AM na cidade de S&o Paulo- Brasil.
Park et al. (2014) 210 Nov/2007 a Estudo desenvolvido em centro terciario de ensino e treinamento, com 59 75
Out/2009 830 leitos, do Centro Médico da Universidade de Hanyang, Seul,
Coréia do Sul Nov/2009 a Coreia. A equipe de hemodindmica era composta por dois
Out/2011 hemodinamicistas, um cardiologista clinico, duas enfermeiras e dois

técnicos, disponiveis 24 horas/ dia, sete dias/semana. Fora do horario
comercial (7:00-18:00 de segunda a sexta-feira), atendiam em regime
de sobreaviso.




Tabela 1 - Caracteristicas dos estudos incluidos para metanalise (parte 1)

ESTUDO

1o autor/ Ano/ Pais

n Recrutamento

Cenério

Idade
Média

Sexo
Masc
(%)

Papai et al. (2014).

Hungria

Yokoyama et al. (2014)

Japéo

Marcolino et al.(2013)

Brasil

Ong et al. (2013)

Cingapura

775 2009 a 2010

218 Jun/2008 a
Out/2009

1358 2009 e 2011

283 Jun/2006 a
Mar/2010.

Pacientes com IAMCSST diagnosticados pelo Servico Nacional de
Ambulancias da Hungria - equipadas com sistema de transmisséo
transtelefénica (TTECG) - eram encaminhados para o Instituto de
Cardiologia da Universidade de Debrecen, na regido nordeste do pais
(1,5 milhGes de pessoas).

A equipe da UCC da Universidade Juntendo no Jap&o desenvolveu
um sistema de telemedicina mével (MTS) que utiliza telefones
celulares. O sistema transmitia informacgdes clinicas, ECG de 12
derivacGes e dados vitais a partir de imagens obtidas de pequena
camera, em tempo real, enquanto o paciente era transportado para o
hospital de referéncia.

Pacientes com IAM registrados no banco de dados nacional
participavam do estudo de acordo com a identificacdo a admissao —
IAM ou ICP. Eram levados para um dos dois centros de ICP
disponiveis, sendo um deles o Hospital das Clinicas da Universidade
Federal de Minas Gerais em Belo Horizonte (2,5 milhBes de
habitantes). Equipe de emergéncia: servico de ambulancias local, o
SAMU (Servico de Atendimento Movel de Urgéncia) - 24 ambulancias,
seis com médico e nove unidades pré-hospitalares (UPAs). Sistema
implantado com o objetivo de ampliar 0 acesso dos pacientes do
sistema publico de saude ao tratamento preconizado pelas diretrizes
vigentes.

Estudo de ambito nacional envolvendo cinco principais hospitais
publicos, quatro deles com servico de hemodindmica disponivel 24
horas por dia sete dias por semana.

61

68

60

55

67

74

62

91




Tabela 1 - Caracteristicas dos estudos incluidos para metanalise (parte 1)

ESTUDO n Recrutamento Cenério Idade Sexo
Média Masc
1o autor/ Ano/ Pais (%)
Chan et al.(2012) 594  Abr/2009 a Centro Unico de ICP do Hospital Real Columbian, New Westminster 65 71
Mai/2011 (British Columbia, Canada), que oferece servico de hemodindmica 24
EUA horas/dia para pacientes com IAMCSST para 0s 12 hospitais

comunitarios da Regido de Salde Fraser (150 x 90 km; 1,6 milhdes de
pessoas). Distancia média dos hospitais comunitarios ao o centro de
ICP: 9 a 133 km (mediana de 36 km). Tempo de transporte: 15 a 60
minutos.

Ducas et al. (2012). 266 Jul/2008 a Jul/2010 Centro urbano de 658700 pessoas em Winnipeg, Canada com um 63 71
total de sete hospitais com hemodinamica disponivel 24 horas/dia.

Canada Incluiu pacientes de 18-85 anos com sintomas de IAM <12 horas na
cidade de Winnipeg e diagndstico de IAMCSST.
Milani, Lavie e 1321 Jan/2009 a DE de um uUnico hospital, servico de cardiologia do Hospital Fundacgéo 67 66
Dornelles, (2012) Out/2015 de Ochsner. Inclui pacientes com SCA sem indicacdo de cuidados
paliativos.
EUA
Milani, Lavie e 80 Jan/2009 e Area de abrangéncia do centro de ICP do hospital universitario do DE 70 60
Dornelles, (2012) Dez/2010 da escola de medicina de New Jersey, servico de cardiologia do
Hospital Fundacg&o de Ochsner
EUA
Sanchez-Ross et al. 380 Jun/2006 a A rede de STAT -MlI foi desenvolvida com a colaboracdo de equipe 55 65
(2011). Fev/2009 multidisciplinar e da Secretaria de Salde do Estado de Nova Jersey.
EUA Este projeto foi realizado no Hospital Universitario da Escola de

Medicina de Nova Jersey, pertencente a rede de atendimento interno
de Newark, New Jersey.
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ESTUDO

1o autor/ Ano/ Pais

n Recrutamento

Cenério

Idade
Média

Sexo
Masc
(%)

Chen et al. (2011)
Taiwan

Sgrensen et al.(2011)

Dinamarca

Martinoni et al., (2011)

Italia

Hutchison et al.(2009).

Austrélia

105 Jan/2008 a
Dez/2009

759 Fev/2004 a
Jan/2007

1529 2005

349 Jun/2007 a
Out/2008

Cheng-Hsin General Hospital (Taiwan) , com Unico centro de
referéncia de ICP. Pacientes com IAMCSST, < 12 horas. Critérios de
exclusédo: diagndstico em outros hospitais, inicio dos sintomas apos a
chegada na emergéncia e complicagbes agudas (choque
cardiogénico, necessidade de RCP, intubac¢ao).

Aarhus, Copenhagem, Dinamarca (660000 habitantes, 4561 km?2) tem
um Centro de ICP no Hospital Universitario Aarhus, Skejby (abrange
100.000 pessoas) - e trés hospitais de referéncia ndo invasivos:
Aarhus, Silkeborg e Randers (total 560.000 pessoas). A distancia até o
centro de ICP é de 4, 47 e 37 km respectivamente. Pacientes
encaminhados dos Hospitais de Silkeborg e Randers foram
considerados como moradores de zona rural, e os dos hospitais
Aarhus e universitario de Aarhus, Skejby, como area urbana.
Anualmente, 350 doentes com IAM em Aarhus s&o tratados com ICP
primaria. Critérios de exclusao: sintomas 212 h e bloqueios de ramo.

Presenca de mudltiplos centros e ICP disponiveis 24 horas na
Lombardia, regido italiana com 9,5 milhdes de habitantes. Pacientes
admitidos pelo DE com sintomas de IAMCSST <12 horas em
associagcdo com alteracfes correspondentes no ECG de 12 derivagfes
e que se submeteram a ICP.

Unico centro de ICP, parte de uma regi&o de satde em grande zona
metropolitana australiana que inclui dois outros hospitais com DE, mas
sem ICP, entre 12 a 26 km de distancia do hospital de referéncia com
ICP. A rede de salde abrange uma area de 2800km2 e 850 000
pessoas, estendendo-se para 1,2 milh8es de pessoas para 0s servicos
terciarios. Inclui pacientes com IAMCSST que se submeteram a ICP

62

61

63

61

82

74

76

78
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ESTUDO n Recrutamento Cenério Idade Sexo
Média Masc
1o autor/ Ano/ Pais (%)
Sivagangabalan et al. 624 Abr/2004 a Area de abrangéncia do Unico centro de hemodinamica do Hospital de 60 78
(2009) Jun/2007 Westemead (Sydney, Australia), que cobre uma area de 762 Kmz2,
Australia com uma populacdo de 720.000. Trés hospitais comunitarios
localizados 10, 12 e 22 Km do Hospital de Westemead, sendo este o
unico hospital com hemodinamica e cirurgia cardiaca em toda a
regiao.
Pedersen et al., (2009) 1437 Jan/2005 a Jul/2008 Hospital Universitario Gentofte, em Copenhagen, na Dinamarca, que 63 73
serve uma populacédo de 1,2 milhdo habitantes (mais de 20% do total
Dinamarca da Dinamarca), centro com hemodindmica de referéncia para 10
outros hospitais, atendendo populacdo predominantemente urbana.
Presente cirurgia cardiaca, e realiza 1500 procedimentos na
hemodindmica por més. Cada profissional executa cerca de 300
procedimentos diagnosticos e 100 para terapia intervencionista /ano.
Cirurgia cardiaca presente, e 1.500 procedimentos PCI sao realizados
anualmente.
Mclean et al.(2008) 11840 Out/2004 a Trés hospitais no sudeste da EscoOcia (cobrem 778468 habitantes), 31%>75 63
Escocia Mai/2006 servidos por 54 ambulancias, 160 paramédicos e 200 técnicos. As  anos
ambulancias realizavam trombdlise pré-hospitalar sendo equipadas
inclusive com tenecteplase e heparina. Incluiu pacientes com
IAMCSST que realizaram trombdlise pré-hospitalar (PH).
Brown et al (2008) 78  2004-2006 O Hospital Universitario da Universidade da Califérnia em Sao Diego 60 74
EUA era o centro de ICP, que era o método de escolha para tratamento de
todos os pacientes com IAMCSST do banco de dados do hospital.
ECGs era realizados ainda na ambulancia para triagem.
Zanini et al. (2008) 399 2003 a 2005 Distrito sanitario Mantova, no leste da Lombardia (norte da Italia) que 64 74

Italia

consiste em 2338km2, com populagdo de 376000 habitantes e 2,798
km de estradas. Presenca de um hospital com ICP primaria e seis sem
esse servico.

41
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ESTUDO n Recrutamento Cenario Idade Sexo

Média Masc
1o autor/ Ano/ Pais (%)
Sejersten et al., (2008) 565 Out/2003 a Presenca de dois centros de ICP — hospitais universitarios na zona 67 67
Dinamarca Out/2005 urbana de Copenhagem (600000 habitantes, servico 24 horas). Outros

guatro hospitais locais sem ICP foram envolvidos. Os pacientes com
IAMCSST eram encaminhados para cateterismo imediato. Critério de
exclusdo: comorbidades ndo cardiacas limitando muito a expectativa
de vida.

Sillesen et al. (2008). 152 2002-2003 Estudo realizado na Universidade de Copenhagem, Dinamarca 64 60
(550.000 habitantes) .Tempo de transporte de cenario de alarme até o

hospital: 5 a 10 minutos. Pacientes com IAMCSST com diagndstico

PH foram incluidos. Pacientes dos DANAMI-2 foram selecionados

como controles.

Dinamarca

Strauss et al.(2007) 50 Jan/2004 a Presenca de dois centros de hemodinamica 24 horas em Durham, 60 64
EUA Jun/2005 EUA, abrangendo populacdo de 250.000 pessoas. O servico de
emergéncia inclui 19 ambuléncias de suporte de vida avancado e 120
paramédicos. Foram incluidos pacientes com IAMCSST e que foram
considerados para ICP.

Ortolani et al., (2007) 121 Jan/2003 a Estudo realizado na provincia italiana de Bolonha que conta com dois 71 66
Dez/2005 laboratérios de hemodinamica, disponiveis 24 horas/dia, com rapido
Italia acesso e 10 hospitais sem ICP em regides periféricas. Foram incluidos
pacientes que realizaram ICP devido a IAMCSST <24 horas do inicio
dos sintomas complicado por choque cardiogénico e excluidos os que
desenvolveram sintomas de IAM ap6s admissao hospitalar

Afolabi et al. (2007) 167 Out/2001 a Centro de ICP na Clinica Cleveland,Florida, aberto 24 horas, que 61 86
Nov/2004 atende uma grande comunidade urbana. E localizado no mesmo
EUA edificio do DE e tem duas salas de hemodindmica disponiveis
simultaneamente. Foram incluidos paciente com |IAMCSST
consecutivos e elegiveis para ICP e excluidos aqueles transferidos de
outros hospitais e os com terapia fibrinolitica prévia.




Tabela 1 - Caracteristicas dos estudos incluidos para metanalise (parte 1)

ESTUDO n Recrutamento Cenério Idade Sexo
Média Masc
1o autor/ Ano/ Pais (%)
(Adams et al., 2006). 277 Controle 2001 a Estudo desenvolvido no Centro médico de NorthEast, Cabarrus, 59 50
2003, Carolina do Norte, em um hospital equipado com 457 leitos, dois
EUA Intervencdo 2003 a  laboratérios de hemodindmica Foram incluidos pacientes com
2005 IAMCSST tratados com ICP.
Swor et al. (2006) 162 Jan/2003 a Area de abrangéncia de um unico centro de ICP Regional- hospital 66 56
Out/2005. universitario, Hospital de William Beaumont, equipado com equipe de

hemodindmica 16 horas/dia de segunda a sexta feira e 8 horas/dia nos
finais de semana

EUA
Terkelsen et al. (2005) 161 Out/ 2002 a Centre de hemodinamica Unico no Hospital Universitario de SKejby. 56 71
Dinamarca Jan/2004 Dois hospitais sem ICP atendiam a regido do estudo (250.000

habitantes). O diagnostico PH feito por emergencistas na ambulancia,

clinicos ou com uso de telemedicina.
Abreu et al. (2005) 775  Jul/1999, até Trombdlise pré-hospitalar nas unidades de emergéncia da Rede de 60 68
Brasil Out/2004 Emergéncia do Rio de Janeiro, Brasil. Incluidos pacientes com

IAMCSST admitidos da UCO.
Lamfers et al., (2004) 519 Abr/1999 e Trombodlise pré-hospitalar na ambulancia de duas cidades: Nijmegen e 62 61
Holanda Ago/2000, Rotterdam. Pacientes com I|AMCSST com diagnostico PH em

Nijmegen e Rotterdam e hospitalar em Arhem foram incluidos.
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ESTUDO

1o autor/ Ano/
Pais

Participantes

Grupo de Intervencéo

Grupo Controle

Desfechos

Brunetti et al

(2015b)

Italia

Bosson et al
(2015)

EUA

Takeuchi et al.
(2015)

Japéo

Pacientes com suspeita de IAMCST
(n=356) transferidos para SEM
publica regional dos quais 240
tiveram IAMCSST confirmados e
acompanhados

Pacientes com ECG pré hospitalar
indicando 1AM transportados por
paramédicos para centro de
referencia (n=7768 dos quais 6457
com transmissao do ECG
confirmada).

Pacientes com suspeita de |IAM
encaminhados ao hospital pelo
"Doctor Car" e por ambulancia

convencional. Foram excluidos do
grupo controle casos atendidos na
madrugada, finais de semana e
feriados devido a indisponibilidade
de hemodinamicista neste horério.

Atendimento PH realizado por paramédicos e
meédicos emergencistas. Diagnostico realizado por
tele-ECG (118-TeleC - CardioVox P12) com
gravador de ECG. O exame era enviado por
telefone para um servidor em BAri e analisado por
cardiologista disponivel 24h.No caso de IAMCSST,
0 paciente era transportado diretamente para ICP
primaria mais préxima.

Pacientes atendidos por paramédicos que
utilizavam software de interpretacdo de ECG para
identificacdo de possivel IAM e analise da
qualidade do tracado. Caso confirmado, a
enfermeira ou médico do CTI eram alertados por
telefone. O ECG transmitido para o hospital de
referencia por e-mail através de software ou
servidor virtual e o paciente encaminhado para o
servico mais préximo. A decisdo de acionar a ICP
cabia ao médico.

Os ECGs eram transmitidos a um servidor virtual
com acesso disponivel em tablets através de rede
de telefonia movel, e acessados simultaneamente
a partir de nimero limitado de computadores
pessoais no DE do Hospital universitario de
Kitasato. Os cardiologistas decidiam por ICP ou
ndo. Foi demonstrada correta transmisséao,
confiabilidade e baixo custo de manutencao. Apés
diagndstico, os cardiologistas contactavam o
laboratério de ICP e a equipe responsavel antes
da chegada do paciente.

Pacientes transferidos
para o DE sem suporte
de tele-ECG.
Diagnéstico de
IAMCSST realizado no
hospital e
posteriormente
transferido para ICP
primaria.

Pacientes atendidos

por paramédicos sem
transmissdo de ECG
por telemedicina

Casos de |IAMCSST
transportados para o

DE com ambulancia
convencional no
mesmo periodo de
tempo Excluidos: os
atendidos de
madrugada, férias ou
feriados (auséncia do
hemodinamicista no

hospital)

Tempo primeiro ECG -
baldo

Mortalidade em 30
dias

Mortalidade em 6
meses

Falsa ativagcéo do
laboratério de
hemodinamica

Tempo porta balédo

Tempo do primeiro
contato médico-balao

Tempo ECG para PCI

Tempo porta- PCI

Tempo Porta—baldo

Percentagem porta-
baldo < 90min

Percentagem de
arritmias
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Grupo Controle
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Dallan et al.
(2015).
Brasil
Park et al
(2014)

Coréia do Sul

Pacientes com IAMCSST
consecutivos tratados por ICP
primaria fora do horario comercial
(durante a noite), durante a semana
e durante todo o dia nos finais de
semana e feriados.

Pacientes que chegaram ao DE com
dor no peito ou seus equivalentes
entre novembro/2009 a
outubro/2011. Mensagens com o
ECG foram enviados para 1277
pacientes (53 por més) e entre eles,
471 (37%) foram classificados como
SCA e 115 diagnosticados com
IAMCSST submetidos a ICP
primaria.

Pacientes com dor toracica avaliados pelo
programa LATIN de telemedicina em hospitais
distantes (em que o ECG foi enviado através de
telemedicina para centros com cardiologistas 24h,
responsaveis pela deteccdo de IAM e orientacdo
quanto a encaminhamento dos pacientes com
IAMCSST imediatamente para ICP primaria em
hospital de referéncia.

Paciente avaliado pela triagem que transmitia as
informacdes incluindo idade e sexo a um
cardiologista de referéncia com auxilio de
smartphones através de uma pagina de texto de
alarme retransmitida em 5 minutos. Durante estes
5 minutos o médico emergencista da unidade
obtinha o0 ECG avaliado e entrava em contato com
o cardiologista solicitando confirmacédo diagnéstica
durante o horario comercial de trabalho. Fora do
horario comercial o cardiologista avaliava o0 ECG
diretamente de seu préprio smartphone, e ativava
a equipe de hemodindmica caso decidisse
prosseguir com ICP primaria.

Pacientes com
IAMCSST consecutivos
incluidos de
novembro/2013 a

Agosto/2014 (antes da
implementacao do
LATIN)

Pacientes consecutivos
do grupo controle
submetidos a ICP
primaria de acordo com
o] sistema de
notificacéo

convencional no
periodo de Novembro
2007 a outubro de 2009

Tempo porta baléo

Tempos do inicio dos
sintomas- porta; porta-
baldo; Porta — ECG;
ECG- consentimento
para CATE; Tempo de
ativacao da
hemodinamica até ICP e
de permanéncia no
hospital.

Niveis de CKMB e
Troponina

Falsa ativagcéo da ICP

Mortalidade em 1 ano

Fluxo TIMI de
revascularizacdo
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Papai et al., Pacientes com dor no peito triados e Pacientes com IAMCSST assistidos pelo TTECG Coorte de pacientes Distancia do local do
(2014). atendidos pela ambulancia (n= 1564 (sistema de ECG por telefone na gestdo do com IAMCSST primeiro atendimento até
Hungria dos quais 800 diagnosticados com IAMCSST transmitido para o centro cardiolégico transportados pelo o centro ICP
IAMCSST na etapa pré-hospitalar.) de referéncia) referido via ambulancia (n=397). servico de ambulancia  Tempos: P.C.M. até o
Critérios para diagndéstico: sintomas para o centro da ICP centro ICP; transporte da
tipicos, <12 horas, elevagéo de ST = sem TTECG. cena de atendimento ao
1 mm em = 2 derivagbes continuas hospital; inicio dos
no ECG pré-hospitalar. O total de sintomas até P.M.C;
ambulancias foi de 48 e elas porta até insercéo da
estavam disponiveis 24h/dia. O bainha; porta baldo e
diagnéstico foi confirmado em 775 permanéncia hospitalar
pacientes. Em 25 pacientes a Mortalidade intra-
elevacdo do segmento ST foi hospitalar
atribuida a outras razbes
(vasoespasmo, miocardite ,etc.).
Todos eles foram excluidos do
estudo.
Yokoyama et Pacientes com IAM consecutivos Total de 23 pacientes atendidos em ambulancia Pacientes atendidos Tempos de inicio dos
al (2014) que foram trazidos para o Hospital equipada com MTS com transmissdo continua de em ambulancia sintomas até a porta < 3
Japio da Universidade de Juntendo no dados (incluindo pressdo arterial, frequéncia convencional sem MTS horas e porta-baléo
Japao por uma ambulancia no respiratoria, pulso), com imagens obtidas a partir encaminhados ao CPK, CKMB
periodo de Junho de 2008 e outubro de pequena camera, encaminhadas ao hospital de hospital de referencia FEVE (%)
2009. referéncia. (n=195) Percentual de ICP
primaria

Mortalidade intra
hospitalar
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Marcolino et al., Pacientes internados por IAM e Pacientes internados registrados no SIH apés Pacientes registrados Numero de

2013) Obitos por 1AM registrados no introducdo da Linha de Cuidado do IAM em B.H. no SIH com o cd6digo internacdes por infarto

Brasil

ONG
(2013)

Cingapura

et al

sistema de Informacgdes hospitalares
(SIH) com o cddigo de procedimento
SIH/DATASUS de tratamento do
IAM (03.03.06.019-0) entre 2009 a
2011

Pacientes com |AMCSST (22 mm
de elevacdo ST nas derivagBes
anteriores ou =1mm nas inferiores
em = 2 derivagbes continuas),
sintomas <12h transportados para o
DE por ambulancias e submetidos a
ICP. Critérios de exclusdo: idade
>80 e comorbidades significativas,
contraindicacdo para heparinizacéo
ou terapia antiplaquetaria, em
cuidados paliativos, trombocitopenia
induzida pela heparina,
sangramento gastrointestinal,
alergia a contraste intravenoso,
apresentagdo clinica sugestiva de
disseccdo da aorta, ou que néo
forneceram consentimento para a
intervencao coronaria .

entre 2009 e 2011. Realizado treinamento das
equipes de urgéncia e introducdo do sistema de
tele-ECG, com reorganizacdo do fluxo de
atendimento com ECG digital em UPAs

Pacientes admitidos com auxilio do SEM da forga
de Defesa Civil de Cingapura, equipada com
paramédicos treinados e com desfibriladores
contendo uma placa de modem celular, permitindo
transmissdo do ECG por wireless. Nos hospitais A,
B e C apés o recebimento de um ECG enviado por
fax, o diagndstico era realizado por médico
emergencista com ativacdo do centro de ICP,
sendo enviado o ECG diagndstico de IAM sem
contraindicacdo para o procedimento. No hospital
D, 0 ECG era enviado por fax para o cardiologista
de plantdo para confirmacéo e ativagdo da equipe
de ICP se necessario. No Hospital E, caso o
diagnéstico de IAM fosse realizado apés
recebimento do exame, o0 paciente era
transportado para o hospital A para ICP. Caso o
diagnéstico nao fosse claro, o Hospital E admitia o
paciente para posterior diagndstico e transferéncia
ao Hospital A para ICP, se necessario. A equipe
poderia ser desativada na presenca dos critérios
de exclusdo encontrados em transito ou no DE.

de procedimento para
tratamento de IAM em
periodo anterior a
2009.

Pacientes admitidos no
periodo anterior ao
estudo (junho de 2006
a novembro 2008),
pacientes com dor
toracica com realizagcdo
de ECG apenas no DE,
sem transmissdo do
ECG e sem
treinamento

paramédicos. ECGs de

12  derivacdes néo
foram realizadas pela
SEM

Mortalidade hospitalar
por infarto

Tempo porta baléo

Tempo de
permanéncia hospitalar

Eventos adversos
hospitalares apos ICP
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Chan
al.(2012)

EUA

Ducas
(2012)

Canada

et

et 1.516

al.

pacientes foram
diagnosticados com IAMCSST: 922
foram excluidos do estudo por se
apresentaram diretamente ao DE ou
residirem em New Westminster
onde o Hospital Royal Columbian é
a referencia. Dos outros 594, 167
tiveram diagndstico de IAMCSST na
ambulancia sendo transferidos para
o centro de ICP e 427 foram
encaminhados para hospitais mais
proximos para diagnéstico sendo
posteriormente transferidos para
ICP primaria.

Pacientes admitidos no SEM de
Winnipeg (n=5426) com 380 casos
transmitidos  para  atendimento
médico no periodo de 21 de Julho
de 2008 a 21 de julho de 2010

Pacientes triados pela equipe de atendimento em
ambulancia pré-hospitalar equipada com ECG de
12 derivagbes (Lifepak, Physio -Control, Inc.,
Redmond, Washington), que teve um algoritmo
computadorizado de interpretacdo (n=167). Os
paramédicos foram treinados na interpretacdo de
ECG e diagnéstico de IAM. O ECG foi transmitido
eletronicamente (Lifenet, Physio -Control , Inc.)
para a o laboratorio de ICP durante o dia ou para o
DE durante as horas de folga para confirmacéo
médica. Apos confirmagcdo do diagndstico o
paciente encaminhado para ICP primaria.

Pacientes atendidos pelo SEM com ECG pré
hospitalar interpretado por sistema automatico. Em
caso de suspeita de 1AM, o exame era transmitido
para o médico de referéncia (equipe “CODE
STEMI": 6 cardiologistas e 2 emergencistas).
Pacientes com IAM foram diretamente para ICP. O
software CPOE de apoio a decisdo gerava: calculo
das variaveis clinicas para avaliagdo dos perfis de
risco (Trombdlise no 1AM e o risco de
sangramento). Recomendagfes automaticas para
a terapéutica especifica eram geradas para auxilio
a decisédo do médico. O software também incluia
dosagem do medicamento com base no risco,
peso, creatinina e diretrizes em vigéncia. 158
pacientes foram encaminhados para ICP e 48
deles para trombdlise pré-hospitalar.

Pacientes atendidos
pela ambulancia sem
equipamento de ECG e
transferidos as salas de
emergéncia locais onde
o diagnéstico de IAM
foi feito e
posteriormente
transferidos ao centro
de ICP se necessario
(n=427).

Pacientes provenientes
de coorte historica do
ano 2004-2005 em que
0s pacientes nao
tinham ECG pré
hospitalar realizado
(n=40). Neste grupo 19
pacientes foram
submetidos a ICP e 21
submetido a trombodlise.

Mortalidade em 30
dias e em 1 ano

Tempo de inicio dos
sintomas até primeiro
contato médico

Tempos de sintoma-
baldo e porta baldo

FEVE40%

% Primeiro contato
médico-baldo <120min

%Tempo porta baldo
<90min

Tempo do Primeiro
contato médico- baldo

Tempo do primeiro
contato médico até
trombodlise

Mortalidade intra-
hospitalar

Hemoragia
intracraniana

Parada cardiaca e
choque cardiogénico
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Milani, Lavie e Pacientes admitidos com SCA sem Pacientes avaliados com auxilio do sistema Pacientes avaliados Tempo de
Dornelles, designacéao para cuidados computadorizado médico de suporte a decisdo com auxilio de caixas permanéncia hospitalar
(2012). paliativos, no servico de cardiologia (CPOEDS) que apresenta software com de selecao que Mortalidade em 30
EUA do Hospital Fundacdo de Ochsner recomendacdes baseadas em diretrizes para seguiam as dias
(n=1321), avaliados a partir de terapéutica especifica auxiliando o médico recomendacdes das Mortalidade em 90
pesquisa em prontuario. A admissdo solicitante na definicdlo de dosagem do diretrizes do AHA/ACC dias
(73% provenientes do DE) um medicamento baseado em risco clinico, peso, (n=679) Mortalidade em 1 ano
cardiologista de referencia optava funcdo renal de acordo com as diretrizes e (desfechos de
pelo seguimento das consensos (n=642). mortalidade
recomendacgdes das diretrizes do disponibilizados somente
AHA/ACC (padrao) ou o software em graficos)
CPOE-DS. O software auxiliava na Qualidade no cuidado
avaliacdo das variaveis clinicas dos perfeita***
pacientes (risco TIMI, o risco de Troponina (mg/dl)
sangramento, clearance de Fracéo de ejecéo (%)
creatinina, critérios de risco para
ICP da Mayo Clinic, entre outros),
recomendacfes estas baseadas em
diretrizes para terapias especificas
que o médico solicitante poderia
optar por seguir ou ignorar.
Milani, Oleck e Banco de dados com caracteristicas Pacientes atendidos com auxilio do software de Pacientes avaliados Tempo de
Lavie (2011). clinicas dos pacientes atendidos no apoio a decisdo (CPOED) que calcula os perfis de com auxilio de caixas permanencia hospitalar
EUA Hospital Fundagdo de Oehsner risco dos pacientes com SCA (Trombolise no IAM, de selecao que Mortalidade em 90
Hospital Foundation (Louisiana , TIMI, risco de  sangramento), gerando seguiam as dias
EUA ) e selecionados 80 pacientes recomendacfes automaticas para a terapéutica recomendacdes das Sangramento
com SCA consecutivos especifica as quais 0 médico poderia optar por diretrizes do AHA/ACC hospitalar

apresentando doenca renal crbnica
grave internados no periodo de 1 de
janeiro de 2009, a 31 de Dezembro
de 2010

seguir ou nao (n=33). O software de apoio a
decisao também incluia dosagem do medicamento
com base no risco, peso, clearance de creatinina
de acordo com as diretrizes e consenso.

(n=47).
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Sanchez-Ross Todos os pacientes atendidos e
et al. (2011) triados pela equipe do SEM com
EUA suspeita de IAM triados com a rede

STAT —MI, no periodo de junho de
2006 a fevereiro de 2009

Pacientes (n=92) atendidos com suporte do STAT-
MI composto por desfibriladores LIFEPAK 12 que
transmitiam ECG de 12 derivacdes via bluetooth
por telefone para a estacdo de recepcao LifeNet
(Medtronic). A estacdo imprimia o ECG para
revisdo local, os convertia para arquivo PDF e os
enviava pela internet para enderecos de e-mail
pré-especificados da equipe de cardiologistas de
referéncia. O cardiologista de plantdo acessava o
arquivo de PDF através de seu smartphone. Os
ECGs eram transmitidos com um numero de
telefone incorporado para a rota do SEM antes de
sua chegada ao hospital. No periodo comercial
(7:00 as 17:00, de segunda a sexta-feira), o
paciente era encaminhado diretamente para a ICP.
Fora deste horario a ICP era notificada e o
paciente entregue ao DE se equipe de ICP néo
disponivel.

Pacientes com |IAM que Tempo porta baléo
se apresentaram ao Tempo porta-ECG
hospital por si mesmos Tempo porta-

(sem auxilio do SEM cardiologista
pré-hospitalar) ou Pico de troponina I/
através de ambulancias CPK e de CPK-MB
ndo equipadas com o Fracdo de ejecdo

sistema STAT-MI Mortalidade intra
(n=50) hospitalar
Tempo de

permanéncia hospitalar
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Chen et al Pacientes com IAMCSST, sintomas No periodo de Janeiro 2009 a dezembro de 2009 Pacientes com Tempo porta baléo
(2011) <12 horas, submetidos a ICP no foram recrutados como grupo tele-ECG 51 IAMCSST submetidos Proporcao de
Tailandia Hospital Cheng-Hsin Geral pacientes atendidos pelo DE com triagem a |ICP primaria no pacientes com porta—
(Taiwan). Diagndstico: dor >30 min, realizada a partir de tele- eletrocardiograma com periodo de STEMI de baldo <90 min
sem resposta a nitroglicerina, e ativacdo da equipe de hemodindmica para ICP janeiro /2008 a  Tempo porta ECG
alteracdes no ECG (elevacao de ST priméaria. O ECG de 12 derivacbes era registrado dezembro /2008 antes Tempo de ECG até
>1 mm em 2 derivacles contiguas). pela enfermeira de triagem e imediatamente da implementacdo do ativacao da equipe de
Critérios de exclusdo: IAMCSST digitalizado e transmitido para impressora laser por protocolo de tele- ECG hemodinamcia
diagnosticado em  outro DE e-mail e a um smartphone do hemodinamicista de foram revisados, Tempo de ativagdo da
(pacientes transferidos), IAMCSST plantdo. Apds confirmacédo do |IAM toda a equipe servindo como coorte equipe de hemodinamica
iniciado ap6s a chegada ao DE, IAM de hemodinamica era ativada. histérica de controle até inicio do cateterismo
complicado com: edema agudo de (n=54). Inicio do cateterismo-
pulmao, choque  cardiogénico, baldo
cirurgia de urgéncia, ressuscitacdo
cardiorrespiratéria com intubacgéo
orotraqueal, massagem cardiaca,
baldo intra-aértico ou circulacdo
extracorpérea.
Sgrensen et Pacientes encaminhados para ICP ECG de 12 deriva¢gBes gravado pelo desfibrilador Os pacientes do grupo %pacientes com
al.(2011) primaria. Critérios de exclusdo: LIFEPAK-12 e transmitido pelos paramédicos da 1, constituido  por tempo do primeiro
Dinamarca auto- apresentadores e aqueles emergéncia PH para o centro da ICP primaria via pacientes sem contato -bal&o <120min
previamente admitidos com GSM. O cardiologista de plantdo interpretava o diagnostico pré- Tempo do primeiro
IAMCSST,; pacientes com duracdo ECG e realizava uma curta entrevista do paciente. hospitalar de  IAM contato- baldo

dos sintomas =12h (n=52 ) e com
bloqueio de ramo (n=38). Critérios
de ECG: elevagdo de ST 20.2 mV
nas derivacbes V2 e V3 e 0,1 mV
nas outras ou depressao ST de 0,1
mV em V1- V4, com elevacéo do ST
em duas derivacdes continuas.

Em caso de suspeita de 1AM, a ambulancia era
direcionada para o laboratério de ICP pré-alertado.
Em caso de intercorréncias, a ambulancia com
meédico poderia encontrar a ambulancia em rota
para o centro da ICP. Grupos de intervencéo:
grupo 2 — diagnéstico PH, mas sem referéncia
direta para ICP. Grupo 3 - diagnéstico PH e
referéncia direta ao centro de ICP primaria.

(diagnosticada
médico hospitalar)

pelo

Tempo porta baléo

Pico troponina T Peak,
ng / mL

Fracao de ejecao VE

Mortalidade
cardiovascular e por
todas as causas
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Martinoni et al.
(2011)

Italia

Hutchison
al.(2009)

Australia

et

O registro incluiu 3901 doentes com
IAM submetidos a ICP priméaria
durante um periodo de 18 meses.
Pacientes com sintomas <12 horas,
elevacdo de ST em duas ou mais
derivacbes ou novo bloqueio de
ramo esquerdo foram para ICP.

No periodo de dezembro 2007 a
outubro de 2008, o tempo porta
baldo dos pacientes submetidos a
triagem com ECG de 12 derivacdes
apresentando IAM e posteriormente
encaminhados a um Unico centro de
referencia  com hemodinadmica
Todos os pacientes submetidos ICP,
apos ser implantada a rede de
saude, foram incluidos nos dados.

Pacientes admitidos pelo SEM (n=475) dos quais
0 ECG foi obtido no local do atendimento (ECG
pré hospitalar) e transmitido via rede GSM para
um computador dedicado ao tratamento intensivo
adequado ou para a unidade local mais préoxima
do SEM, apés o diagnéstico com confirmacédo do
IAM por um cardiologista intervencionista o
laboratério de hemodinamica mais proximo era
alertado.

Pacientes que passaram pela triagem com ECG
de 12 derivagcbes apresentando IAM e
encaminhados para ICP primaria em um dnico
centro de hemodindmica (Grupo MONAMI)
(n=107). Paramédico realizava o ECG na
ambulancia e enviava o exame para uma estagao
de recepcdo no centro de referéncia terciario
quando um IAM era identificado. O médico do DE
era notificado verbalmente (via telefone ou radio) e
recebia a imagem do ECG junto com o
hemodinamicista. O cardiologista deveria chamar
0 médico emergencista caso ndo fosse contactado
dentro de 10 minutos apds receber uma pagina.
Ap6s a confirmagdo do IAM por um
hemodinamicista, a equipe de IAM era ativada
através de uma telefonista central.

Pacientes admitidos
através do SEM dos
quais o ECG pré
hospitalar ndo  foi

transmitido (n=1054)

Grupo pré-monami
(n=120): suspeita de
IAM transferida para

hemodinémica.
Cuidado pré-hospitalar
antes da
implementacdo de ECG
de 12 derivacbes na
ambulancia. Grupo nédo
monami: pacientes que
se auto-apresentaram
ao DE ou por meio de
ambulancia sem ECG e
submetidos a ICP

Mortalidade por todas
as causas em 30 dias

Tempos de primeiro
contato médico-baldo e
de inicio da dor até o
balao)

Resolucao do ST

Tempo total de
reperfuséo

Tempo porta baléo

Tempo sintoma-balédo

Tempo porta —
hemodinamica

Tempo da
hemodinamica- baldo

% tempo porta balédo <
90min
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Pedersen et al.
(2009)

Dinamarca

Sivagangabala
n et al. (2009)

Australia

Pacientes com I|AM consecutivos
(n=1437): dor no peito >30 min e
<12h, elevacdo de ST> 4 mm em
pelo menos duas derivacdes
precordiais contiguas, ou elevacao>
2 mm de pelo menos 2 ou mais
derivacBes  periféricas contiguas)
tratados por ICP primaria.

Pacientes consecutivos admitidos
em um dos quatro servicos de
emergéncia com sintomas e ECG
sugestivos de IAM (elevacéo de 0,1
mV de ST em duas derivacdes
contiguas ou bloqueio de ramo
esquerdo presumivelmente novo),
<12 horas de evolucao, transferidos
para ATP primaria no laboratério de

hemodindmica do Hospital de
Westmead (n=624). Incluidos
pacientes com diagnostico

angiografico confirmado.

Pacientes atendidos com auxilio da triagem pre
hospitalar (n=616). Os pacientes que ligavam para
a emergéncia eram atendidos pela triagem sendo
encaminhada ambulancia equipada com Tele-
ECG. Em caso de suspeita de IAM, um ECG de 12
derivacBes era registrado e transmitido para o

telefone  moével com modem fax do
hemodinamicista pelo Lifenet. Apds leitura
imediata do ECG, o médico ligava para a

ambulancia e, se IAM, a tripulacéo era instruida a
dirigir diretamente para o laboratorio de ICP do
centro de referéncia.

Pacientes admitidos no SEM a partir do programa
triagem (ETAMI) com IAM. Grupos: (1) instrucdo
médica para o desvio da ambulancia de hospitais
sem ICP para o Hospital de Westmead (2)
mobilizacdo da equipe de ICP enquanto o paciente
estava a caminho. Os paramédicos das
ambulancias foram treinados para realizacdo de
ECG de 12 derivacdes com um desfibrilador
LIFEPACK 12 e o faziam quando chamados para
atender pacientes com dor toracica. Os dados
foram transmitidos por telefone celular para a
estacdo receptora do Hospital Westmead. Eram
emitidos alarmes visual e sonoro e um médico da
emergéncia interpretava o exame e orientava a
ambulancia quanto ao hospital adequado. Apds o
diagnéstico de IAM o médico da emergéncia
notificava o cardiologista de plantdo que ativava a
equipe de ICP.

Pacientes (n=821)
encaminhados para
ICP sem SEM
equipada com Tele-
ECG, auto-
apresentadores e 0s
pacientes  internados

por outras doencas que
evoluiam com IAM.

Os pacientes que se
apresentaram

diretamente a
emergéncia do Hospital
de Westmead (n=202)

ou que foram
transportados por
ambulancias privadas

(n=259) sem auxilio do
programa ETAMI de
triagem pré hospitalar

Tempos sintoma baldo
e porta baldo e % tempo
porta baldo <90min

Mortalidade
(Seguimento sobre a
mortalidade: Dados
obtidos do Conselho
Nacional de Saude
Dinamarqués de Registro
Nacional de pacientes
(CID-10). Eventos
registrados eram
validados por verificacao
com dados hospitalares).

Tempos sintoma-
porta; porta-mesa; porta-
baldo e sintoma-baléo

Fracdo de ejecdo

% Tempo porta-baléo
<90 min

Mortalidade por todas
as causas em 30 dias

Mortalidade por todas
as causas em 1 ano

Choque
cardiogenico)****
(pressédo sanguinea
sustentada 90 mmHg ou
requisito para a insergéo
de bomba de baldo intra-
aortico - julgados por 2
cardiologistas
independentes)
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ESTUDO

1o autor/ Ano/
Pais

Participantes

Grupo de Intervencéo

Grupo Controle

Desfechos

Mclean et al.

(2008)

Escécia

Pacientes que telefonaram para o
servico de ambulancia com dor no
peito ao longo de 20 meses (n=11
840), dos quais 812 foram admitidos
com o IAMCSST entre outubro/
2004 e maio/2006 em trés hospitais,
71% deles foram trombolisados.
Dos que chegaram pelas
ambulancias (67%): 27% receberam
trombolise pré-hospitalar, 45% intra-
hospitalar e 28% n&do foram
trombolisados. 20 pacientes
chegaram com sintomas <1h: 3 auto
apresentacdes e 17 de ambuléncia.
Um total de 222 pacientes
apresentaram sintomas entre 1 e 2
horas, 32 auto apresentacdes e 190
pelo servico de ambulancia da
Escocia. Um menor nimero de
pacientes teve tempo de tratamento
superior a 6 horas quando admitidos
pelo servico de ambuléncia do que
auto-apresentacdes (7% vs 16%).

Trombodlise pré hospitalar- Total de 146 pacientes,
nos quais o ECG de 12 derivacdes era gravado na
ambulancia e transmitido através de telefone
movel para a estacdo receptora Lifenet no centro
de referéncia terciaria. O ECG era analisado pela
enfermeira ou médico jlnior da UCO do hospital
de referencia, que contatava os paramédicos em
casos de IAM e facilitava o atendimento pré-
hospitalar ou trombdlise intra-hospitalar. Caso os
paramédicos ndo obtivessem resposta do centro
de referéncia em 1 min apo6s a transmissao do
ECG, poderiam supor que o médica/enfermeiro de
referéncia ndo acreditavam tratar-se de alteracdes
compativeis com IAMCSST. A equipe da estacéo
de recepcdo de ECG e de alertas de ECG
recebiam através de alertas visuais e sonoros e
respondiam rapidamente a todos os casos. Como
praticante autbnomo, o paramédico podia
finalmente optar por administrar ou ndo administrar
tenecteplase independentemente do conselho
dado pela unidade coronariana. Trombdlise intra-
hospitalar foi realizada em 393 pacientes com
auxilio da telemedicina, apos transmissao de ECG
para a UCO seguido de alerta com posterior
admissé&o na UCO.

Grupo de 182
pacientes que se auto
apresentavam ao
departamento de
emergéncia sem

transmissao do ECG no
diagnostico e triagem

Tempo total de
isquemia

Tempo sintoma-
contato

Tempo de resposta do
servico de ambulancia

Tempo de sintoma-
porta

Tempo do contato da
ambulancia—trombolise

Tempo de viagem da
ambulancia hospital

Tempo do inicio dos
sintomas-trombolise

% trombdlise em 60
minutos apos contato da
ambulancia

Tempo porta-
trombdlise

%porta-trombdlise <30
min

Angioplastia de
resgate de emergéncia
em até 6 horas apos a
trombdlise
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ESTUDO

1o autor/ Ano/
Pais

Participantes

Grupo de Intervencéo

Grupo Controle

Desfechos

Brown et al

(2008).
EUA

Zanini et al.,,

(2008)

Italia

Sejersten et al.
(2008)

Dinamarca

Todos os pacientes admitidos com
IAM admitidos na Universidade da
Califérnia, San Diego desde que foi
implantado o sistema de ativacdo
pré-hospitalar da equipe de
hemodindmica no periodo de
Janeiro de 2005 a junho de 2006.

Pacientes com diagndstico pré
hospitalar de 1AM ou 1° ECG no DE
encaminhados para ICP primaria no
distrito de Mantova. (IAM no ECG:
elevacdo ST em duas derivacBes
adjacentes e 0.1mV em | -lll, aVF ,
avL, V4- V6 e 0.2mV em V1- V3)
Exclusdo: sintomas >12h, resolucéo
dos sintomas apos terapia médica

Incluidos: Sintomas <12h,
encaminhados para ICP primaria.
Critérios de IAM no ECG: (1) 2mm
de elevacdo de ST em 2 das
derivacfes: | , avVL, e V1 a V6 ; ou
(2) elevacdo de 1 mm de ST em I,
lll, avF e V5 a V6 ou 2 mm de
elevacdo de ST em 2 destes
Excluséo: Comorbidade
cardiaca muito grave.

nao

Pacientes que tiveram diagndstico confirmado de
IAM e foram identificados por paramédicos com
base em um ECG pré-hospitalar_(grupo “field
STEMI") (n=20). A andlise do ECG foi realizada
com auxilio do software série Zoll M (Zoll Medical
Corporation, Chelmsford, Massachusetts) com
posterior ativacao da equipe de hemodinamica nos
casos indicados, apés contato.

Grupo B composto por pacientes diagnosticados
em contexto pré-hospitalar e transferidos
diretamente para o laboratério de hemodinamica
por ambulancias equipadas com telemedicina.

Pacientes com atendimento PH e transmisséo de
ECG de 12 derivagBes (usando desfibrilador
LIFEPAK 12 e tecnologia GSM) para o servidor de
recepcdo na UCO de hospital com hemodindmica
e para o telefone do cardiologista para triagem e
transporte a ICP primaria (n=146). O ECG
visualizado em uma tela de 17", armazenado,

. impresso. Histdrico e condicéo clinica do paciente

descritos em telefone separado. Se falha completa
de comunicacdo, as ambuléncias transportavam
0s pacientes para o hospital mais proximo.

Grupo "nonfield
STEMI"- 28 IAM para
guem a equipe de
hemodinadmica foi
ativada pelo DE; Grupo
controle histérico - 30
doentes com 1AM
tratados no ano anterior
(2004), com ativacdo
da hemodinamica

Grupo A: pacientes
diagnosticados  apos
admissdo no DE de
hospitais locais ou no
centro de intervencao
e, logo enviados para
um laboratério de ICP
(diagnéstico pré-
hospitalar)

Pacientes do ensaio
dinamarqués (DANAMI-
2) (n=89). Critérios de
IAM: 0os mesmos deste.
Mesmas doses de
aspirina e heparina nao

fracionada fornecidas
antes da escolta
médica.

Tempo porta baléo

Tempo porta-
hemodinamica

Tempo
hemodinamica-balao

Pico de elevacao de
marcador cardiaco

Fracdo de ejecdo

Tempo de internacao

Mortalidade intra
hospitalar

Tempo porta para
baldo

Tempo sintomas ao
baldo

Mortalidade intra-
hospitalar

Mortalidade na
hemodinamica

Tempos envolvidos no
atraso ao tratamento do
paciente; Tempos ECG-
porta; ECG-
hemodinamica; porta-
hemodinamica; porta
baldo

%Tempo do contato
baldo< 90 min

% Arritmia

Mortalidade hospitalar
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ESTUDO

1o autor/ Ano/
Pais

Participantes

Grupo de Intervencéo

Grupo Controle

Desfechos

Sillesen et al.
(2008)

Dinamarca

Strauss et al.
(2007)

EUA

Todos os pacientes com suspeita de
SCA, definida como desconforto no
peito, sem alivio imediato por
nitroglicerina sublingual, dispnéia de
origem  desconhecida incluindo
edema pulmonar e parada cardiaca
ressuscitada, teve um ECG pré-
hospitalar de 12  derivacdes
registrado por uma unidade de
emergéncia maovel lotada com um
médico nao cardiologista

Pacientes admitidos no Hospital da
Universidade de Durham (n=60,000
visitas anuais no departamento de
emergéncia) por servicos locais de
emergéncia com evidéncias de IAM
no ECG pré-hospitalar (elevagéo de
1 a 2mm de ST em duas derivacdes
contiguas), encaminhados para ATP
primaria.

Pacientes com suspeita de SCA tinham o ECG
gravado na ambulancia (usando o desfibrilador
LIFEPAK 12 e tecnologia GSM) (n=27). O exame
era transmitido via telemedicina para uma estacéo
receptora localizada na UCO do Rigshospitalet,
Hospital Universitario de Copenhagen (referéncia)
e para o telefone celular do cardiologista de
referéncia. Pelo ECG, sintomas e caracteristicas
clinicas o cardiologista avaliava indicacéo para ICP
primaria. Os doentes com IAM eram transportados
diretamente para a sala de hemodindmica, os
outros encaminhados ao hospital local mais
préximo.

Pacientes encaminhados diretamente para ICP
com ativacdo do sistema de “hotline”; chamada
telefénica do paramédico ao cardiologista UCO e
ativacdo da equipe de hemodindmica antes da
chegada do paciente com IAM ao hospital (n=20).
Ap6s a chamada, o -cardiologista recebe a
confirmag&o verbal de sintomas <12h, auséncia de
contra-indicagdes para ICP de urgéncia e critérios
de ECG necessérios. O ECG nao é transmitido a
partir da ambulancia para o hospital.

Pacientes do ensaio
DANAMI-2 em 3
grupos:(1)pré hospitalar
(n=56) (2)histérico
direto(n=22):internados
e randomizados para
ICP(3)Controle-hospital
de referencia (n=89):
internados em hospital

local, randomizados
para ICP e
transportados ao

Rigshospitalet

(1)Controle  histdrico:
encaminhados a ICP
primaria 6 meses antes
da hotline (n=15);
(2)Controle simultaneo:
admitidos no SEM nos
primeiros 12 meses do
estudo sem uso do
hotline (n=15).

Taxas de sucesso de
transmissédo de ECG

Tempos da chegada
da ambulancia até
aquisicdo do ECG; do
ECG até ICP; dos
sintomas-ECG; ECG-
porta; sintomas — ICP ;
porta-ICP

% Primeiro contato
ICP<90min

Tempo de transporte
dos pacientes até ICP
primaria

Tempo porta balédo

Andlise secundaria de
miocardio salvo a partir
de medidas no ECG****

Fracdo de ejecéo

Mortalidade intra-
hospitalar

Desfibrilagc&o pelo
SEM, DE ou laborat6rio
de cateterismo
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1o autor/ Ano/

Participantes

Grupo de Intervencéo

Grupo Controle

Desfechos

Pais
Ortolani et Pacientes encaminhados para ATP Pacientes submetidos a triagem pré-hospitalar em Pacientes com [|AM Tempos sintomas-
al.(2007). primaria entre 2003-2005 em por ambulancia com telemedicina. A equipe da admitidos a partir de ECG; porta-ECG; ECG-
ltalia IAM com sintomas <24h complicada ambuléncia (1 médico e 2 paramédicos) obtinha o triagem  convencional ICP; ICP-baldo; ECG-
por choque cardiogénico. Analise ECG na casa do paciente (LIFEPAK 12) e o (n=79) representados baldo; Tempos total de
comparando dois principais grupos: tracado era transmitido por GSM a UCO, onde um pelo hospital S. Orsola isquemia e total de
(Dtriagem em ambulancia com cardiologista confirmava o diagnéstico. Se IAM Malpighi e pacientes isquemia < 120min
telemedicina; (2) triagem confirmado, o0 paciente era imediatamente submetidos a triagem Tempo ECG-baldo
convencional (DE do hospital transferido para a hemodinamica. do DE (n=44) e <90 minutos
referéncia). Exclusdo: ICPs de pacientes sem triagem Mortalidade intra
emergéncia e inicio do IAM apés hospitalar (n=35). hospitalar por todas as
admisséo hospitalar. causas e mortalidade
cardiaca intra hospitalar
Mortalidade por todas
as causas em 1 ano
Fracado de ejecdo
Afolabi et al. Pacientes que se apresentaram ao Pacientes admitidos no SEM com ECG pré- Pacientes admitidos no Tempo porta- baldo
(2007) DE entre Outubro/2001 e hospitalar, juntamente com um sistema DE via SEM sem % tempo porta
EUA Novembro/2004 com IAM elegiveis centralizado de alerta para a equipe de auxilio da ativacdo da baldo<90min
para ICP primaria.  (n=167). hemodinamica. Se ECG indicava IAM, ele era equipe de ICP ou

Exclusdo: pacientes transferidos de
outros hospitais e com critérios para
tratamento com fibrinolitico. Critérios
de IAM no ECG: 1 mm elevacao de
ST em duas derivagdes contiguas
ou dos membros adjacentes.

transmitido por via electrénica para uma estagao
receptora (LifeNet) no DE onde um médico o
recebia e avaliava. Utilizando um sistema de
pagina Unica centralizada (“Cath Alert”) laboratério
de ICP era ativado. Alguns pacientes foram
submetidos a avaliacdo pré hospitalar e ativacéo
do sistema de alerta (n=100) e outros apenas 0
sistema de alerta para a equipe de ICP foi
realizado (n=18).

realizacdo de ECG pré
hospitalar (n=23), e que
procuraram o DE por si
mesmos  (“walk-in"n=
44) com IAM, elegiveis
para ATP
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ESTUDO

1o autor/ Ano/

Pais

Participantes

Grupo de Intervencéo

Grupo Controle

Desfechos

(Adams et al.,, Pacientes com IAM submetidos a

2006).
EUA

Swor
(2006)

EUA

et

al.

ICP registrados prospectivamente
por 4 anos (n=277). Fases pré-
intervencdo (2001-2003) e de
intervencao (2003- 2005). Critérios
de IAM: elevacao de ST em de 1mV
em 2 derivagbes  contiguas
Excluidos 85 pacientes auto-
transportados em que a transmissao
via wireless néo funcionou.

Todos o0s pacientes com |AM
transportados pelo SEM ao DE do
Hospital William Beaumont durante
0 periodo do estudo. Os pacientes
transferidos de outros hospitais
foram excluidos.

Pacientes transportados pelo SEM com realizacao
do ECG de 12 derivacdes e transmissao do exame
por wireless para o médico (n= 24). O sistema de
transmissao incorporava: (D) um
monitor/desfibrilador ~ pré-hospitalar com 12
derivacbes que registrava, digitalizava e transmitia
0 ECG; (2) uma estacédo de recepcao no hospital
que consistia em um computador contendo um
software que permitia a enfermagem o envio do
exame para o celular do cardiologista de plantédo e
(3) telefone celular do cardiologista ou assistente
digital pessoal.

Pacientes com IAM transportados ao hospital com
ativacao da equipe de ICP. Comunicacéao por radio
dos emergencistas com o0s paramédicos (sem
transmissdo do ECG) para decidir entre ativacéo
da equipe de ICP ou atendimento e reavaliacdo do
paciente antes. Na auséncia de ECG de 12
derivagbes na ambuldncia a equipe n&o era
ativada. Classificacdo dos pacientes em 1)ativacéo
da equipe de IAM antes da chegada do paciente
no DE 2) ativacdo apos avaliagdo do médico no
DE com revisdo do ECG 3) ativagdo da equipe de
IAM apés avaliagdo do paciente no DE e ECG
realizado no DE

Grupo 1- Preé-
intervencao:
transportados pelo
SEM (n=48);

Grupo 2- Concorrente:
auto-transportados ao
DE (n=101);

Grupo 3-Transportados
pelo SEM em que
houve falha na
transmissao pelo
wireless (n =19)

Pacientes admitidos
sem ativacdo da equipe
de IAM

Tempo do inicio do
atendimento — trombodlise
com reperfuséo da
artéria culpada

Tempo ECG-
hemodinamica

Tempo porta—
hemodinamica

Tempo porta baléo

Tempo porta ECG

Tempo porta-
hemodinamica

Tempo porta
reperfusao

%Tempo porta
hemodindmica< 60min

%Tempo de porta
baldo<90 min
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ESTUDO

1o autor/ Ano/

Pais

Participantes

Grupo de Intervencéo

Grupo Controle

Desfechos

Terkelsen et al. Pacientes com IAM transportados

(2005).

Dinamarca

Abreu
al.(2005)

Brasil

et

por ambulancia e encaminhados a
ICP  primaria. Critérios ECG:
elevacdo de ST em duas derivacdes
adjacentes (0,1 mV nas em I-lll,
avF, aVvL, V4-V6 e 0,2 mV em V1-
V3). Excluidos: diagnéstico nao
confirmado pelo hemodinamicista,
sintomas >12h, inconscientes na
chegada ao hospital ou centro de
ICP. Foram incluidos pacientes com
IAMCSST, sintomas < 12 horas e
transferidos para ICP priméaria.

Pacientes com |IAM admitidos na UC
referéncia na Rede de Emergéncia
do Rio de Janeiro. Trombolise:
sintomas >20 minutos e <12h +
alteracdes no ECG (elevacdo de ST
22mm de V1-V4 ou 21mm em |, aVL
ou ILIll,avVF). Exclusdo: AVE
hemorragico; AVE isquémico <12
meses, neoplasia intracraniana,
sangramento interno em atividade,
suspeita de disseccdo adrtica ou
pericardite, trauma recente ou
grande cirurgia <3 semanas, RCP
>10min, anticoagulantes orais ou
coagulopatias, gravidez suspeita ou
confirmada, PA >180X110

Grupo B- (n=85) Diagnostico pré-hospitalar
realizado com ECG e alerta ao hospital sobre a
chegada do paciente.
Grupo C (n=21) diagndstico pré-hospitalar e
transferéncia direta para o centro de intervencao.
O laboratério de cateterismo foi alertado antes da
chegada do paciente.

Pacientes admitidos via programa TIET
(trombdlise do infarto na emergéncia com
teleconsultoria) durante o periodo de cinco anos
de funcionamento dele na UC de referéncia do
Hospital dos Servidores do Estado. O protocolo
utiliza um algoritmo para a abordagem do IAM em
emergéncias publicas, com suporte de consultoria
a distancia através do recebimento por fax de
formulario padronizado, incluindo uma relagéo
(checkilist) de critérios de inclusdo e exclusédo para
a autorizacdo do uso de trombolitico, de acordo
com as diretrizes clinicas atuais para o tratamento
trombolitco da  Sociedade Brasileira de
Cardiologia, publicado em 2004. No presente
estudo séo computadas apenas as
teleconsultorias (TC) que foram internadas na UCI
HSE com IAMCSST. Os tracados de ECG, embora
sujeitos as imperfeicfes relacionadas a tecnologia

Diagnosticos apos
admissao a um hospital
local. Medicamentos
adjuvantes iniciados de
acordo com 0 médico,

que também
acompanhava o]
paciente na

transferéncia para ATP.

Hemodinamica era
alertada.
262 pacientes

recebidos diretamente
no HSE sem auxilio do
programa TIET

Tempos sintoma —
chamado do SEM,;
chamado SEM- chegada
- saida da ambulancia;
transporte inter-
hospitalar; porta-balao;
chamado-baldo; sintoma
—baldo; chamado baldo
<120min; hospitalizagdo

Pico troponina/ CKMB/
creatinina e fracdo de
ejecao

Mortalidade intra-
hospitalar e 6 meses
apos alta

Distribuicdo da origem
dos pacientes com IAM
internados na UCI-HSE;

% de utilizacdo de
trombolise

% de utilizacdo de
trombolise no local do 1°
atendimento

Taxa de letalidade de
acordo com 0 uso ou nao
de trombolitico, e de
acordo com o local de
realizacdo da trombodlise;

Tempo sintoma-
primeiro atendimento

Tratamento
trombolitico

Letalidades hospitalar
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ESTUDO

1o autor/ Ano/
Pais

Participantes

Grupo de Intervencéo

Grupo Controle

Desfechos

Lamfers et al.,
(2004).

Holanda

(refrataria) na avaliagao.

Rotterdam: trombolisados antes de
hospitalizacdo (diagnostico de IAM
por ECG ligado a computador -
sensibilidade: 60% especificidade:
97%)(n=118); Nijmegen: tratados
antes da hospitalizacdo (ECG
transmitido a UCO por telefone e
analisado por cardiologista) (n=132);
Arnhem: tratados no hospital
(n=269). Incluidos: os tratados com
fibrindlise independentemente do
diagnostico na alta. Critério de IAM:
elevacéo de St em 2 derivagbes V1-
V4 (um = 0,3mV) ou 0.2 mV ST em
derivac@es periféricas

de transmissdo e impressdo do fax, séo

adequadas para analise e diagnéstico.

Pacientes atendidos em Nijmejem cujo diagndstico
de IAM foi assistido por cardiologista (n=132).
Aqueles com dor toracica tinham o ECG realizado
pela equipe da ambulancia e transmitido para a
UCO por telefone. L4 o diagnéstico de 1AM era
confirmado pelo cardiologista. A terapia
trombolitica era administrada pela equipe da
ambulancia. Pacientes com marca-passo, bloqueio
de ramo esquerdo ou sindrome de Wolf Parkinson
White foram excluidos.

Rotterdam: submetidos
a ECG de 12
derivacfes configurado

para diagnéstico de
IAM. Decisao de
tratamento feita na

ambulancia (sem tele
assisténcia) baseada
no resultado do sistema
(n=118). Arnhem:
fibrindlise no hospital
apos confirmacdo do
cardiologista (mesmos
critérios de Nijmegen)
(n=269).

: com trombdlise e sem
trombdlise.

Incidéncia de terapia
fibrinolitica injustificada
Acidente vascular

cerebral
Mortalidade em 30
dias

SEM: Servigo de Emergéncia médica; UCO: Unidade coronariana; DE: Departamento de emergéncia; ICP: Intervengdo coronariana percutanea; AVE: acidente vascular
encefalico; ECG: Eletrocardiograma; IAMCSST: Infarto agudo do miocardio com supradesnivelamento do segmento ST; PH- pré hospitalar; TIET: trombdlise do infarto na
emergéncia com teleconsultoria;
*** Qualidade no cuidado perfeita (MILANI; LAVIE; DORNELLES, 2012) (definido como tendo alcancadas todas as medidas de desempenho a base de orientagdo em
elegiveis pacientes antes da alta do hospital ; esses incluem aspirina na chegada e prescrita no momento da alta , tabagismo aconselhamento cessacéo , terapia de
reperfusédo oportuna do IAMCSST, tempo para ATP<90 minutos, tempo de trombdlise <30min da chegada ao hospital, avaliagcdo da fragdo de ejecdo, encaminhamento para
reabilitacdo cardiaca, prescricdo de beta-bloqueadores , enzima de conversdo da angiotensina inibidores ou bloqueadores dos receptores da angiotensina para a disfungéo
ventricular esquerda e terapia com estatinas na alta. ****Analise secundaria de miocardio salvo a partir de medidas no ECG: Score de Aldrich determinado pela analise do
segmento ST no ECG pré hospitalar que estima o tamanho do infarto com expectativa de permanéncia sem reperfusédo; Score de Selvester determinado a partir da andlise de
mundancas no QRF no ECG da alta e estima o real tamanho do infarto O tamanho total do infarto foi calculado a partir da subtracdo do score de Selvester do Score de
Aldrich e dividindo pelo score de Aldrich.(STRAUSS et al., 2007)
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5.2 Avaliacdo da qualidade metodoldgica dos estudos e risco de viés

Em relac&o ao delineamento, trés estudos eram quasi-experimentais(ADAMS
et al. 2006; MARCOLINO et al., 2013; ONG et al., 2013), cinco estudos utilizaram
somente controle historico (SEJERSTEN et al., 2008; SILLESEN et al., 2008; CHEN
et al.,, 2011; DUCAS et al. 2012a;PARK et al., 2014) e em quatro estudos foram
utilizados grupos controle concorrentes e historicos(LAMFERS et al.,, 2004;
STRAUSS et al., 2007;BROWN et al., 2008; HUTCHISON et al., 2009). (TABS. 1 e
2)



Tabela 2 - Classificacdo dos estudos de acordo com o delineamento, estratégia de reperfuséo, telemedicina e desfechos

utilizados.(parte 1)

Delineamento Intervencéao Desfechos
ContrNOIado EstrateglaNde Estratégia de . «
ndo reperfuséo L Mortalidade Tempo % tempo o
: Telemedicina c
randomizado IAM @
0|9 ol o . £ g =
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c|ss5|85]|9¢| ¢ 2l & 8| €| & © Els|® a|logle |8
EIEQ| 8| F|F 5 3| 8| £ ole|E | =/E=|5 ¢
818 o I I -1 el
Brunetti et al., 2015. X X X X
Bosson et al., 2015. X X X X X
Takeuchi et al., 2015. X X X X
Dallan et al. 2015. X X X X
Park et al., 2014. X X X X X X
Papai et al., 2014. X X X X X
Yokoyama et al., 2014. X X X X X
Marcolino et al, 2013 X X
Chan et al., 2012. X X X | x| x X X
Ducas et al., 2012. X X
Milani et al., 2012. X X X X
Milani, Oleck e Lavie, 2011. X X X X
Sanchez-Ross et al., 2011. X X X X X X
Chen et al., 2011. X X X X X
Sgrensen et al 2011 X X X X X X
Hutchison et al. 2009 X X X X
McLean et al., 2008. X
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Tabela 2 - Classificacdo dos estudos de acordo com o delineamento, estratégia de reperfuséo, telemedicina e desfechos

utilizados.(parte 2)

Delineamento Intervencéao Desfechos
ContrNOIado EstrateglaNde Estratégia de . .
ndo reperfuséo Telemedicina Mortalidade Tempo % tempo |5
randomizado 1AM &
o (@] o o | £ % —
212l | e S sl gl E 8l 12 | Elgs|E5|8
cles|eoe]| 8| & ol o 2| g = ERRRRE S|EE|lgz|e
212c]o8|58| 5| ol g Q| 2| 2| 3| 8| 2f=[=|8g VIigRlo 2| ®
Estudo (autor, ano) ﬁ % 3|l=2s|SE|l 2 ol = ; 2 ol ol T| &| E ﬁ gt S|loy|° 2 L
—|=c| o © k= 1S - ‘0 £ o ] < o — 8 = | = 0 < | = o o
S|leg|l3c|@g| o 21 8l gl 2| 41 ® S| 5| 2|l gle |w
c|c (_i 8 é = g o 8_ = w|lao|E < g T g L(é«
3|38 = 3| = S & s|af|r |
Brown et al., 2008. X X X X X X
Zanini et al., 2008. X X X
Sejersten et al,. 2008. X X X
Sillesen et al., 2008. X X
Strauss et al., 2007. X X X X X X X
Ortolani et al., 2007. X X X X X X X X
Afolabi et al., 2007 X X X X X
Adams et al., 2006. X X X X
Terkelsen et al., 2005. X X X X X | X X X X
Abreu et al., 2005. X X X
Lamfers et al., 2004. X X X
Martinoni et al., 2011 X X X
Sivagangabalan et al., 2009 X X X X X
Pedersen et al., 2009 X X X
Ong etal.,, 2013 X X X X
Swor et al., 2006 X X X X
Numero total de estudos 8 5 22 4 6 26 5 20 9 3 {15 5 7 8 25 5 10 4 7 11
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De acordo com a andlise de qualidade do NOS, apenas quatro estudos
tiveram qualidade considerada elevada (ORTOLANI et al., 2007;MILANI; LAVIE;
DORNELLES, 2012; ONG et al, 2013; SORENSEN; CLEMMENSEN,;
SEJERSTEN,2013). Todos os outros estudos incluidos apresentaram qualidade
moderada (TAB.3). Apenas um dos estudos (PEDERSEN et al., 2009) preencheu
todos os critérios de qualidade propostos pelo GRACE checklist (TAB. 4).
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Tabela 3 - Andlise de qualidade de acordo com a escala de Newcastle-Ottawa (NOS) para acesso da qualidade de estudos nao

randomizados em meta-analises (WELLS et al., 2000)

Estudo (autor, ano) Selecdo Comparabilidade Desfecho NOS Estudo (autor, ano) Selecdo Comparabilidade Desfecho NOS
Brunetti et al., 2015. — ok 6 Serensen et al., 2011. ek ok 9
Takeuchi et al. 2015 Sk Sk 7 Pedersen et al., 2009. Sedokk * *hok 8
Bosson et al., 2015. - ok 7 Sivagangabalan et al., 2009. — *k 6
Dallan et al., 2015. - ok 7 Hutchison et al., 2009. - Kok 7
Yokoyama et al. 2014 ek ke 7 Brown et al., 2008. . - 7
Papai et al., 2014. kkk kk 7 McLean et al., 2008. —— — 7
Park et al., 2014. . . *x 6 Sejersten et al., 2008. —— ok 7
Marcolino et al. 2013 . ook 7 Sillesen et al., 2008. Sk ok 7
Ong et al., 2013. Skkk *k *kk 9 Zanini et al., 2008. . - 7
Milani et al., 2012. Sk Sk 7 Ortolani et al., 2007. Sedokk *k *k 8
Ducas et al., 2012. kkk kk 7 Strauss et al., 2007. —— —_— 7
Chan et al., 2012. *kkk *x 6 Afolabi et al., 2007. *xxk - 7
Milani et al., 2012. Sk ok *k 8 Adams et al., 2006. . _— 7
Chen et al., 2011. kkk kk 7 Swor et al., 2006. kkk — 7
Martinoni et al., 2011. . *x 6 Terkelsen et al., 2005. ——- * 6
Milani, Oleck e Lavie, Abreu et al. 2005

20 1 1 : *kkk ** 6 *kkk *kk 7
Sanchez-Ross et al., 2011. — ko 7 Lamfers et al., 2004. — *k 6
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Tabela 4 - Andlise de qualidade de acordo com GRACE checklist (DREYER et al., 2010a)

M3 M4 M5

D3 D4 D5 D& M1 M2
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5.3 Anélise de Desfechos Priméarios

5.3.1Mortalidade intra-hospitalar

Nos doze estudos encontrados que avaliaram a mortalidade intra-hospitalar,
N=5172, observou-se razéo de risco [RR] 0,54, apresentando intervalo de confianca
de 95% IC 95% (0,46 a 0,64) - Figura 2. O efeito combinado global (Z=-6,93) foi
favoravel a utilizacdo da telemedicina, com significancia estatistica (p<0,001). Na
analise de heterogeneidade, o teste do Qui-quadrado (Q) apresentou p=0,96,
sugerindo homogeneidade entre os estudos. A medida de inconsisténcia (I%)
encontrada foi baixa (I* <0,001%), e Tau® < 0,0001, confirmando baixa
heterogeneidade entre os estudos incluidos nesta analise. Encontrada diferenca de
risco absoluta = -0,054, IC 95% (-0,068 a -0,040), p<0,0001.

A partir da diferenca de risco global, pode-se inferir um nimero necessario
para tratar (NNT) de 19 na utilizacdo da telemedicina para reducdo da mortalidade
intra-hospitalar, IC 95% (14 a 25).

A partir da avaliagdo visual do grafico do funil (FIG. 3) pode-se inferir uma
distribuicdo praticamente simétrica dos estudos, sugerindo auséncia de viés de
publicacdo. No entanto, na andlise do teste de Egger foi encontrou-se p=0,04
sugerindo presenca de viés de publicacdo. Nao foi identificado estudo “outlier” no
grafico “Trim and Fill”. O teste de Begg evidenciou p=0,19, sugerindo baixa

probabilidade de viés de publicacéo.
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Eventos/n
Primeiro Autor Ano n Telemedicina Controle RR, IC 95% Peso Risco Relativo e IC 95% Estrategia Estratégia de

Relativo Telemedicina  reperfusdo 1AM
Papai, G, et al. 2014 775 17 /397 32/378 0,51 (0,25-0,9) 9,11 —— Tele-ECG ICP
Yokoyama, H, et al. 2014 218 1/23 14 /195 0,61 (0,08-4,4) 0,76 Teleconsultoria ICP
Marcolino, M.S., et al. 2013 1358 96 / 1358 153 /1242 0,57 (0,45-0,73) 50,21 .E Teleconsultoria  Trombdlise e ICP
Ducas, R. A., et al. 2012 266 18 /226 5/40 0,64 (0,25-1,62) 3,42 S Tele-ECG Trombdlise e ICP
chan, A. W., et al. 2012 594 9/167 53/427 0,43 (0,22-0,36) 6,36 —— 55D* IcP
Sanchez-Ross, M, et al. 2011 380 1/92 3/50 0,18 (0,02-1,7) 0,59 Tele-ECG ICP
Brown, J. P., et al. 2008 78 0/20 4/58 0,07 (0-37,72) 0,08 Tele-ECG ICP
Zanini, R., et al. 2008 399 4/136 23/263  0,34(0,12-0,95) 2,74 —— Tele-ECG ICP
Strauss, D. G., et al. 2007 a7 2/20 2/15 0,75 (0,12-4,73) 0,88 Teleconsultoria ICP
Ortolani, P., et al. 2007 121 9/42 3e/79 0,47 (0,25-0,88) 7,56 —_— Tele-ECG ICP
Terkelsen, C. )., et al. 2005 161 4/106 6,/55 0,35 (0,1-1,17) 1,59 Tele-ECG ICP
Abreu, L. M., et al. 2005 775 38 /402 36,242 0,64 (0,41-0,97) 16,30 —— Teleconsultoria Trombdlise
Total 5172 199 /2989 367 /3044 0,54 (0,46-0,65) ’

. 0,01 01 1 10 100

Heterogeneidade: Tau2<0,001 O=4,79 df (Q)=11 p=0,96 12=<0,001%
Efeito combinado Global: Valor Z: -6,93 p<0,0001 Telemedicina Controle

Figura 2 - Forest Plot - Mortalidade intra-hospitalar
Notas:Eventos= nimero mortos; n= nimero de pacientes por estudo; RR= risco relativo; IC= intervalo de confianca; Tele-ECG= tele-eletrocardiograma; IAM=
infarto agudo do miocardio; ICP= intervengdo coronariana percutanea.
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Funnel Plot of Precision by Log risk ratio
10

Precision (1/Std Err)
o)

Log risk ratio

Figura 3 - Grafico do funil - Logaritmo do risco relativo - Mortalidade intra-hospitalar

Apés andlise de sensibilidade com retirada de cada um dos estudos (“one
study removed”) e a analise cumulativa (“cumulative analysis”), ndo houve evidéncia

de mudanca de magnitude do efeito combinado global.

5.3.1.1Analises de subgrupos: mortalidade intra-hospitalar

Entre os estudos que avaliaram a mortalidade intra-hospitalar, em nove a ICP
foi o Unico tratamento de escolha para reperfusdo do IAM. Em dois estudos (DUCAS
et al., 2012a; MARCOLINO et al., 2013), foram utilizadas a ICP e a trombdlise,
contudo, em um deles (MARCOLINO et al., 2013) ndo havia discriminagdo quanto
ao numero de pacientes submetidos a cada uma das estratégias (ICP ou
trombalise). No estudo Ducas et al. (2012a) o grupo telemedicina foi constituido por
226 pacientes, dos quais 158 foram submetidos a ICP e 48 a trombdlise. Dos 40
pacientes no grupo controle, 19 foram submetidos a ICP e 21 a trombolise. Neste
estudo, ndo foi mencionada a mortalidade encontrada em cada um destes grupos
(entre os pacientes submetidos a ICP ou trombdlise). No estudo Abreu (2008), todos
os pacientes foram submetidos a trombdlise.

No subgrupo de estudos em que o tratamento instituido para toda a
populacéo foi ICP, foram incluidos nove estudos (n=2773) (FIG. 4). Foi observado
RR = 0,45 (IC 95% 0,33 a 0,61), com valor Z do efeito global = -5 e p<0,0001. Foi
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mantida a baixa heterogeneidade entre os estudos (teste do Qui-quadrado com
p=0,98; 1°<0,0001%, Tau?<0,0001)

Conforme observado no grafico em funil correspondente (FIG. 5), foi mantida
auséncia de viés de publicacdo O teste de Egger apresentou p=0,21 e o teste de
Begg apresentou p= 0,17, 0 que sugere menor tendéncia a viés de publicagcdo em

relacdo a analise com a inclusdo de todos os estudos.



Primeire Autor Ano n
Papai, G, et al. 2014 775
Yokoyama, H, et al. 2014 218
Chan, A. W, et al. 2012 594
Sanchez-Ross, M, et al. 2011 380
Brown, J. P, et al. 2008 78
Zanini, R., et al. 2008 399
Strauss, D. G., et al. 2007 47
Ortolani, P., et al. 2007 121
Terkelsen, C. )., et al. 2005 161

Total 2773

Eventos/n

Telemedicina Controle  RR, IC 85%

17/ 397
1/23
9/167
1/92
0/20
4/136
2/20
9/4az2
4/106
47 / 1003

32/378  0,51(0,29-0,9)
14/195 0,61 (0,08-4,4)
53/427 0,43 (0,22-0,86)
3/50  0,18(0,02-1,7)
4/58  0,07(0-37,72)
237263  0,34(0,12-0,95)
2/15  0,75(0,12-4,73)
36/79 0,47(0,25-0,88)
6/55  0,35(0,1-1,17)
173 /1520 0,45 (0,33-0,61)

Heterogeneidade: Tau2=<0,0001 Q=2,01 df (Q)=8 p=0,98 2= <0,001%
Efeito combinado Global: Valor Z: -5 p<0,0001

Peso
Relative
33,78
2,88
23,23
2,36
0,31
10,58
2,85
16,78
7.23

Figura 4 - Forest Plot - Mortalidade intra-hospitalar subgrupo ICP
Notas: Eventos= nimero mortos; n= nimero de pacientes por estudo; RR= risco relativo; IC= intervalo de confianca; Tele-ECG= tele-eletrocardiograma;
IAM= infarto agudo do miocardio; ICP= intervencao coronariana percutanea.
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Funnel Plot of Precision by Log risk ratio
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Figura 5- Grafico do funil- Logaritmo do risco relativo - Mortalidade intra-hospitalar
subgrupo ICP (intervencao coronariana percutanea)

5.3.2Mortalidade em 30 dias

Em cinco estudos (n=3506) foi avaliada a mortalidade em 30 dias (FIG. 6),
sendo encontrado RR = 0,67 (IC 95% 0,47 a 0,96), valor Z do efeito global: -2,2 com
p=0,02, sugerindo beneficio da telemedicina. A diferenca de risco absoluto obtida foi
de -0,028 (IC 95% -0,053 a 0,003). A partir da diferenca de risco global, pode-se
inferir um NNT de 36 da utilizagdo da telemedicina para redu¢cdo da mortalidade
intra-hospitalar, (IC 95% 19 a 333).

Na analise de heterogeneidade, o teste do Qui-quadrado apresentou valor
p=0,95, I°= 23% e Tau® = 0,039, sugerindo baixa heterogeneidade entre os estudos.

Na analise do grafico em funil (FIG 7), observou-se distribuicdo levemente
assimétrica. Os testes de Egger e de Begg evidenciaram p=0,76 e 0,80,
respectivamente, ndo havendo, portanto, significancia estatistica relacionada ao viés
de publicacdo, mas a avaliagcdo do teste de “Trim and Fill” estimou um estudo
faltante que apresentasse resultado favoravel ao grupo intervencéo, o que ajustaria
0 RR hipotético para 0,61 (IC 95% 0,42 a 0,88).
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Eventos/n

P Ri Relati 1C 95% Estratégi Estratégia d

Primeiro Autor Ano Pais n Telemedicina Controle RR, IC 95% ES_D lsco Relativo € strategla stra Efla €
Relativo Telemedicina reperfusio IAM
Brunetti, N. D., et al. 2015 ltalia 240 & /100 9/140 1,25 (0,5-3,13) 12,76 —_— Tele-ECG ICP
Chan, A. W., et al. 2012 USA 594 9 /167 57/427 0,4(0,2-0,8) 20,70 —_— Tele-ECG ICP
Martinoni, A., et al. 2011 ltalia 1529  25/475  83/1054 0,67(0,43-1,03) 37,48 — Tele-ECG IcP
Sivagangabalan, G, etal. 2009 Australia 624 5/163 28/461 0,43(0,19-1,27) 12,18 —a— Teleconsultoria ICP
Lamfers, E. I. P., et al. 2004 Holanda 519 8/132 24/387 0,98(0,45-2,12) 16,87 —— Tele-ECG Trombélise
Total 3506 55/1037 201/ 2469 0,67 (0,47-0,96) L 2
0,01 0,1 1 10 100

Heterogeneidade: Tau2-0,039 Q=5,21 df (Q)=4 p=0,95 2= 23% Telemedicina Controle

Efeito combinado Global: Valor Z: - 2,20 p=0,02

Figura 6 - Forest Plot - Mortalidade em 30 dias
Notas: Eventos= ndmero mortos; h= numero de pacientes por estudo; RR= risco relativo; IC= intervalo de confianca; Tele-ECG= tele-
eletrocardiograma; IAM= infarto agudo do miocéardio; ICP= intervencao coronariana percutanea.
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Funnel Plot of Precision by Log risk ratio
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Figura 7 - Gréafico do funil- Logaritmo do risco relativo - Mortalidade em 30 dias
avaliacao do “Trim and Fill”

A analise de sensibilidade evidenciou pequena mudanca nos resultados
favoravelmente a intervencdo com a remocéo de dois estudos.(LAMFERS et al.,
2004; BRUNETTI et al. 2015b) . Um desses estudos representava o Unico desta
analise cuja estratégia de reperfusdo do IAM era trombdlise, (LAMFERS et al., 2004)
sendo a analise com sua remocéo realizada posteriormente no subgrupo ICP.

Avaliando individualmente o outro estudo que apresentava resultado
divergente dos outros nesta analise (BRUNETTI et al. 2015b) foram observadas
diferencas clinicas na populacdo estudada. Realizou-se estratificacdo do risco de
morte da populacdo estudada (entre risco baixo, intermediario e alto), sendo relatada
maior propor¢cdo de pacientes com risco elevado no grupo tele-ECG. Apoés
comparacao da sobrevivéncia dos pacientes nos grupos intervencao e controle, de
acordo com subgrupos de risco de mortalidade proposto no estudo, evidenciou-se
maior tendéncia a reducdo da mortalidade no grupo tele-ECG. Realizada nova
analise com a exclusdo deste estudo (FIG. 9), com a obten¢édo de RR 0,62 (IC 95%
0,44 a 0,85), com efeito global combinado (Z=-2,89; valor p=0,004), evidenciando
significancia estatistica no potencial beneficio do tele-ECG na reducdo da
mortalidade. Houve reducdo da heterogeneidade entre os estudos nesta subanalise
(teste do Qui-quadrado Q=3,19, valor p=0,36, 1°= 5,96% e Tau? = 0,007).

A analise do grafico do funil (FIG. 10) sugere menor assimetria na distribuicdo
dos estudos. A avaliagdao do teste de “Trim and Fill’ ndo evidenciou estudos

faltantes. Os testes de Egger e Begg evidenciaram p=0,82 e 1 respectivamente.
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Eventos/n
Primeiro Autor Ano Pais n Telemedicina Controle RR, IC 95% PES_D Risco Relativo e IC 95% Estrategia Estratégia de
Relativo - relemedicina reperfusio IAM
Chan, A. W., et al. 2012 USA 5594 9/ 167 57/427  0,4(0,2-0,8) 21,85 Tele-ECG ICP
Martinoni, A., et al. 2011  lalia 1529 25/ 475 83 /1054 0,67(0,43-1,03) 4946 Tele-ECG ICP
Sivagangabalan, G, etal. 2009 Australia 624 5/163 28/481 0,49(0,19-1,27) 11,66 ‘eleconsultoria Icp
Lamfers, E. ). P., et al. 2004 Holanda 519 8/132 24 /387 0,98(0,45-2,12) 17,03 Tele-ECG Trombdlise
Total 3266 47/937 192/ 2329 0,62(0,44-0,85)
Heterogeneidade: Tau2-0,007 Q= 3,18 df (Q)=3 p=0,36 12=5,96% o o1 ! 10 100
Efeito combinado Global: Valor Z: - 2,89 p=0,004
Telemedicina Controle

Figura 9- Forest Plot- Mortalidade em 30 dias — analise de sensibilidade com exclusdo de um estudo
Notas: Eventos= numero mortos; n= nimero de pacientes por estudo; RR= risco relativo; IC= intervalo de confianca; Tele-ECG= tele-
eletrocardiograma; IAM= infarto agudo do miocardio; ICP= intervencao coronariana percutanea.
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Funnel Plot of Precision by Log risk ratio
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Figura 10 - Grafico do funil - Logaritmo do risco relativo da mortalidade em 30 dias
apos analise de sensibilidade e excluséo de estudo com resultado divergente

No célculo da diferenca de risco absoluto realizado apds a exclusdo deste
estudo obteve-se -0,033, (IC 95% -0,06 a -0,007), o que nos levaria a um NNT de 30
com IC 95% (16-142).

5.3.2.1 Analises de subgrupos: mortalidade em 30 dias - pacientes submetidos a ICP

Em quatro (n=2987) dos cinco estudos que avaliaram a mortalidade em 30
dias, a ICP foi o método de reperfusdo utilizado. Em relacdo ao delineamento, estes
guatro estudos eram semelhantes (controlados, ndo randomizados, com grupos
controle concorrentes). O estudo excluido desta analise (LAMFERS et al., 2004),
diferenciava-se ndo apenas em relacdo a estratégia de tratamento (trombdlise),
como também no delineamento em que foram avaliados dois grupos controle (sendo
um deles submetido a ECG pré-hospitalar e outro intra-hospitalar). Realizou-se nova
analise com exclusao deste estudo (FIG. 11), sendo encontrado RR = 0,67 (IC95%
0,47 a 0,96). O valor Z do efeito global combinado foi -2,90 com p=0,02. Foi mantida
baixa heterogeneidade nesta subandlise (teste do Qui-quadrado: valor p=0,95, I°=
23% e Tau® = 0,039).

A andlise do grafico do funil deste subgrupo (FIG.12) sugere alguma simetria
na distribuicdo dos estudos. A avaliagdo do teste de "Trim and Fill” ndo evidenciou

nenhum estudo faltante. Os testes de Egger e de Begg evidenciaram p=0,94 e 1,0
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respectivamente, ndo havendo, portanto, significancia estatistica relacionada ao viés

de publicacéo.
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Eventos/n
Risco Relativo e IC 95% , . , .
L. . L. Peso Estratégia de Estratégia
Primeiro Autor Ano Pais n Telemedicina Contrele RR, IC95% . - .
Relativo reperfusdo IAM Telemedicina
Brunetti, N. D., et al. 2015 Italia 240 8/100 9/140 1,25(0,5-3,13) 15,81 o = m— ICP Tele-ECG
Chan, A. W., et al. 2012 EUA 594 9/167 57/427 0,4(0,2-0,8) 25,18 e = ICP Tele-ECG
Martinoni, A., et al. 2011 Italia 1529 25 /475 83 /1054 0,67 (0,43-1,03) 43,92 'E‘ ICP Tele-ECG
Sivagangabalan, G, et al. 2009 Australia 624 5/ 163 28/461 049(0,19-1,27) 15,10 —=— Icp Teleconsultoria
Total 2987 47 {905 177 / 2082 0,62 (0,42-0,93) *
0,01 0,1 1 10 100

Heterogeneidade: Tau2=4,69 Q=4,1 df(Q)=3 p=0,25 12=27%
Efeito combinado Global: Valer Z: - 2,90 p=0,02 Telemedicina Controle

Figura 11 - Forest Plot- Mortalidade em 30 dias subgrupo ICP
Notas: Eventos=nUmero mortos; n=nimero de pacientes por estudo; RR=risco relativo; IC=intervalo de confianca; Tele-ECG=tele-eletrocardiograma;

IAM=infarto agudo do miocardio; ICP=intervenc¢&o coronariana percutanea.
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Funnel Plot of Precision by Log risk ratio
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Figura 12 - Gréfico do funil - Logaritmo do risco relativo - Mortalidade em 30 dias
subgrupo ICP (intervencao coronariana percutanea) com avaliagéo do “Trim and Fill”

5.3.3 Mortalidade em um ano

Foram encontrados cinco estudos que avaliavam a mortalidade em um ano.
No entanto, um deles foi excluido desta analise (SYRENSEN et al., 2011) por
indisponibilidade do nimero absoluto de eventos no artigo, disponibilizados somente
em graficos, com tentativas frustradas de contato com os autores. Sendo assim,
foram incluidos nesta analise quatro estudos (n=1339) (FIG. 13), sendo encontrado
RR = 0,66 (IC 95% 0,65 a 1,28), com valor Z global de -2,90 e valor p=0,02. Na
anélise de heterogeneidade, o teste do Qui-quadrado apresentou valor p=0,012, 1°=
72% e Tau? = 0,32, sugerindo heterogeneidade entre os estudos.

Na analise do grafico do funil (FIG. 14) observou-se distribuicdo
completamente assimétrica. Os testes de Egger e de Begg evidenciaram p=0,18 e
0,30 respectivamente.
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Eventos/n

P Ri Relati IC 95% Estratégia d Estratégi

Primeiro Autor Ano  Pais n Telemedicina Controle RR, 1C55% eso sco Refative & sira EEIa € strategia
Relativo reperfusiio IAM Telemedicina
Park, Jin-Kyu, et al. 2014 Coréia 210 15 /109 6/101 2,32(0,94-574) 15,306 ——— icp Teleconsultoria

Chan, A. W, et al. 2012 Canadd 594 11/ 167 75/427 0,38(0,21-0,69) 25,178 1 Icp Tele-ECG
Sivagangabalan, G, etal. 2009 Austrilia 624 8/ 163 42/461 0,54(0,26-1,11) 43,916 —1— icp Teleconsultoria

Ortolani, P., et al. 2007  ltalia 121 11/ 42 38/79 0,54(0,31-0,95) 15,100 'E" ICP Tele-ECG

r
Total 1339 45/481  161/1068 0,66 (0,35-1,28) *
0,01 0,1 1 10 100
Heterogeneidade: Tau2=0,32 Q=10,96 df (Q)=3 p=0,012 12=72% Telemedicina Controle

Efeito combinado Global: Valer 2: - 2,90 p=0,02

Figura 13- Forest Plot- Mortalidade em um ano
Notas:Eventos=nimero mortos; n=numero de pacientes por estudo; RR=risco relativo; IC=intervalo de confianca; Tele-ECG=tele-eletrocardiograma;
IAM=infarto agudo do miocardio; ICP=intervencao coronariana percutanea.
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Funnel Plot of Precision by Log risk ratio
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Figura 14 - Grafico do funil- Logaritmo do risco relativo - Mortalidade em 1 ano com
avaliacao do “Trim and Fill”

A analise de subgrupos quanto a estratégia de tratamento (ICP ou trombdlise)
ndo foi possivel para esta metandlise de estudos que avaliaram a mortalidade em
um ano, uma vez que, nos quatro estudos incluidos, a estratégia de tratamento
utilizada foi ICP.

Para exploracdo das causas da grande heterogeneidade encontrada,
verificou-se que no estudo de Park et al. (2014), cujos resultados se diferenciaram
muito dos outros, 0 grupo intervencdo (pacientes em que o0 tratamento foi
direcionado por teleconsultoria) apresentava perfil clinico de maior risco
cardiovascular e pior progndstico, com sintomas de insuficiéncia cardiaca classe de
Killip IV (choque cardiogénico, hipotensédo, vasoconstricdo periférica) em 27% (n=25)
versus 13% (n=13) no grupo controle. Além disso, foi relatada a presenca de 11
pacientes (12%) com histérico de ICP prévia no grupo intervencdo versus cinco
(5%), no grupo controle, p=0,039, o0 que poderia justificar aumento da mortalidade
neste grupo. Quanto ao delineamento, este foi 0 Unico estudo dentre 0os quatro em
analise com desenho retrospectivo, com grupo controle historico.

Na andlise de sensibilidade evidenciou-se mudanga no resultado
favoravelmente ao emprego da telemedicina apos remocao deste estudo (PARK et
al., 2014), sendo encontrado: (n= 1218), RR= 0,48 (IC95% 0,33 a 0,68), com efeito
combinado global Z=-4,1, valor p<0,0001 (FIG. 15). O resultado encontrado da
diferenca do risco absoluto para mortalidade em um ano foi de -0,093, com (IC 95%
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-0,164 a -0,022), Z= -2,57, p=0,01. A partir deste resultado, pode-se inferir um NNT
de 11 para mortalidade em um ano (IC 95% 6 a 45).

Foi demonstrada homogeneidade dos estudos (teste do Qui-quadrado Q=0,88
com valor p=0,64, 1°<0,0001% e Tau’<0,0001).

A andlise do gréafico em funil (FIG.16), apresentou leve assimetria, apesar da
dificuldade de interpretacdo devido ao numero restrito de estudos. Os testes de
Egger e Begg evidenciaram p=0,18 e 0,30 respectivamente, nao havendo

significancia estatistica relacionada ao viés de publicacdo nesta nova analise.



Eventos/n
Primeiro Autor Ano  Pais n  Telemedicina Controle  RR, IC95% Peslr::» Risco Relativo e IC 95%
Relativo
Chan, A. W_, et al. 2012 Canada 594 11/167 75/427 0,38(0,21-0,69) 42,16
Sivagangabalan, G, etal. 2005 Australia 624 11/42 38/7% 0,54(0,31-0,95) 27,45 E
Ortolani, P. , et al. 2007 italia 121 g/163 42 /481 0,54 (0,26-1,11) 30,35 =u
Total 1218 30/372 155 /967 0,48 (0,33-0,68) ?

Heterogeneidade: Tau2=<0,0001 Q= 0,88 df (Q)=2 p=0,64 12=<0,0001%

8 (a)-2 p 0,01 0,1 1 10

Efeito combinado Global: valor 7:-4,1 - p=<0,0001

Figura 15 - Forest Plot - Mortalidade em 1 ano - andlise de sensibilidade apos exclusédo de estudo
Notas:Eventos=niimero mortos; n=ndmero de pacientes por estudo; RR=risco relativo; IC=intervalo de confianga;
IAM=infarto agudo do miocardio; ICP=intervencéo coronariana percutanea.
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Estratégia de Estratégia
reperfusdo IAM  Telemedicina

ICP Tele-ECG
ICP Teleconsultoria
ICP Tele-ECG

100

Tele-ECG=tele-eletrocardiograma;
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Funnel Plot of Precision by Log risk ratio
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Figura 16- Gréafico do funil - Logaritmo do risco relativo da mortalidade em 1 ano
apos excluséo de estudo com avaliacao do “Trim and Fill”

5.4 Andlise de Desfechos Secundéarios

5.4.1Tempo porta-baldo

Em 22 estudos (n=13367) foi avaliado o tempo porta-baldo, porém um deles
(CHAN et al., 2012) foi excluido por apresentar somente o resultado da mediana da
medida, sem a variacao interquartil (IQR), o que impossibilitou a estimativa da média
e do erro padrdo. Ademais, as tentativas de contato com os autores n&o tiveram
sucesso. Assim, foram incluidos 21 estudos (n=12.773) para andlise deste desfecho
(FIG. 17), sendo encontrada diferenca de média padronizada (DMP) -0,85, (IC 95%:
-1,11 a -0,59), com valor Z global -6,45, p=<0,0001. Foi encontrada grande
heterogeneidade: Q= 617, p<0,0001, I°= 92% e Tau® = 0,33.

No grafico em funil (FIG. 18) observou-se distribuicdo assimétrica, havendo
maior numero de estudos favoraveis a intervencao (telemedicina). Os testes de
Egger e de Begg evidenciaram p=0,001 e p=0,92 respectivamente. A avaliacdo do

teste de “"Trim and Fill” ndo evidenciou estudos faltantes.
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Primeiro Autor Ano Pais Telemedicinan Controle nTotal Diferenca de média Peso Diferenca de média padronizada, IC 95%
n padronizada, IC95%  Relativo

Bosson, N. 2015 EUA 2156 4301 6457 -0,09 (-0,14--0,04) 5,28 |E|

Takeuchi, I. 2015 lapéo 32 76 108 -1,28 (-1,73--0,83) 4,57 —E——

Dallan, L. 2015 Brasil 25 25 50 -1,14(-1,74--0,55) 4,12 ———

Park, I-K. 2014 Coréia do Sul 109 101 210 -1,2 (-1,49-0,9) 4,95 —

Papai, G. 2014 Hungria 397 378 775 -0,17 (-0,31--0,03) 521 -E-

Yokoyama, H. 2014 lapdo 20,36 172,58 192,94  -0,43 (-0,89-0,04) 4,53 0

Ong, M. E. H. 2013 Cingapura 156 127 283 -0,23 (-0,47-0) 5,07 —E—

Sanchez-Ross, M. 2011 EUA 92 50 142 -1,46 (-1,84--1,07) 474 _E_

Chen, K.-C. 2011 Taiwan 51 54 105 -0,81 (-1,21--0,41) 470 __E_

Sorensen, J. T, 2011 Dinamarca 543 216 759 0,16 (D-0,32) 5,19 —

Hutchison, A W. 2009 Australia 107 242 349 -1,08 (-1,32--0,84) 5,06 _E_

Sivagangahbalan, G. 2009 Australia 53,85 461 514,85 -0,15 (-0,44-0,13) 4497 _E._

Pedersen, 5. H. 2009 Dinamarca 6le 321 1437 -0,65 (-0,76--0,54) 5,24 E

Brown, 1. P. 2008 EUA 20 58 78 -1,22 (-1,77--0,68) 4,29 _E__

Zanini, R. 2008 Italia 136 263 399 -1,51 (-1,74--1,28) 5,07 _B_

Sejersten, M. 2008 Dinamarca 146 89 235 -2,23 (-2,56--1,89) 487 <

Strauss, D. G. 2007 EUA 20 30 1] -1,26 (-1,87--0,64) 4,07 E I

Afolabi, B. A 2007 EUA 118 67 185 -1,52 (-1,86--1,19) 4,85 E

Adams, G. L. 2007 EUA 24 168 152 -1,38 (-1,83--0,93) 4,56 E L

Swor, R. 2006 EUA 31 104 135 -0,83 (-1,24--0,42) 4,66 — E

Terkelsen, C. J. 2005 Dinamarca 106 10,65 116,65 0,38 (-0,26-1,01) 4,02 —

Total: 495921 781423 127734 -0,85 (-1,11—-0,59) =

' -

Heterogeneidade: Tau2=0,33 Q=617 df(Q)= 20 p=<0,0001 12= 96% 2,00 1,00 0,00 1,00 2,00

Efeito combinado Global: Valor Z=—6,45 p=<0,0001
Telemedicina Controle

Figura 17 - Forest Plot - tempo porta balédo
Notas: n=numero de pacientes por estudo; IC 95%=intervalo de confiangca em 95%.
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Funnel Plot of Precision by Std diff in means
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Figura 18 - Gréfico do funil - Logaritmo da diferenca de média padronizada do tempo
porta baldo com avaliacdo do “Trim and Fill”

5.4.2Tempo porta-baldo inferior a 90 minutos

Nove estudos (n=3566) avaliaram a porcentagem de tempo porta-baldo
inferior a 90 minutos, (FIG. 19), sendo esta variavel utilizada para o calculo do RR =
0,31, (IC 95% 0,22 a 0,45), efeito combinado global com valor Z=-6,2, p<0,0001,
sugerindo efeito protetor da telemedicina reduzindo o risco de pacientes com tempo
porta-baldo superior a 90 minutos. Foi encontrada grande heterogeneidade: Q= 70,
p<0,0001, I°= 88% e Tau® = 0,23. A andlise de sensibilidade com remocéo de cada
um dos estudos e a analise cumulativa foram negativas.

Na andlise do grafico do funil (FIG. 20), observou-se distribuicdo
completamente assimétrica dos estudos, e o0s testes de Egger e de Begg
evidenciaram p=0,02 e 1 respectivamente. Nao foram evidenciados estudos faltantes
na avaliacao do teste de “"Trim and Fill”.



Primeiro Autor Ano

Chan, Albert W. 2012
Chen, K-C 2011
Hutchison, A. W. 2009
Sivagangabalan, G. 2009

Pedersen, 5.H. 2009
Brown, 1. P. 2008
Strauss, D. G. 2007
Afolabi, B. A. 2007
Swor, R. 2006

Pais n
Canada 594
Taiwan 105

Australia 349
Australia 624
Dinamarca 1437

EUA 78

EUA 50

EUA 167

EUA 162
Total: 3566

Eventos/n

Telemedicina

33 /167
12 /51
7/107
55 /163
240 /616
4420
4420
19 /100
5/31
896 /1275

Controle

393 f 427
30/ 54
142 /242
411 / 461
525 /821
48 /58
19 /30
35/67
74 /131
615/ 2291

Heterogeneidade: Tau2=0,23 Q=70 df(Q)=8 p=<0,0001 12= 88%
Efeito combinado Globkal: Valor Z=-6,20 p<0,0001

RR, IC95%

0,21 (0,16-0,29)
0,43 (0,25-0,74)
0,12 (0,06-0,24)
0,61 (0,55-0,68)
0,38 (0,3-0,47)
0,24 (0,1-0,59)
0,32 (0,13-0,8)
0,36 (0,23-0,58)
0,26 (0,11-0,62)
0,31 (0,22-0,45)

Figura 19 - Forest Plot - Percentagem de tempo porta baldo> 90 minutos
Notas: n=numero de pacientes por estudo; RR= risco relativo; IC=intervalo de confianca; eventos= nimero de pacientes com tempo porta baldo superior a 90

min.

Peso
Relativa
13,61
11,33
9,74
14,85
14,30
8,03
7,75
12,13
8,26

Risco Relative e IC 95%

—H
——
=
=
—+
R (Crl) - N
0,1 0,2 0,5

Telemedicina

Contreole
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Funnel Plot of Precision by Log risk ratio

Precision (1/Std Err)
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Figura 20- Grafico do funil- Logaritmo do risco relativo do tempo porta baldo< 90
min com avaliagéo do “Trim and Fill”

5.4.3 Tempo sintoma-baldo

Foram incluidos sete estudos (n=5030) para analise deste desfecho (FIG.21),
sendo encontrada DMP= -0,66, (IC 95% -0,91 a -0,42), com valor Z global=- -5,33,
p=<0,0001. Observada grande heterogeneidade Q: 83; p<0,0001, 1% 92%; Tau*:
0,09. Na analise de sensibilidade, ndo houve mudanca nos resultados com retirada
de cada um dos estudos, sendo a analise cumulativa também negativa. Observou-se
distribuicdo assimétrica no grafico do funil (FIG. 22). Os testes de Egger e de Begg
evidenciaram p=0,42 e p=1 respectivamente. Ndo foram evidenciados estudos
faltantes na avaliacéo do teste de “"Trim and Fill”.



Primeiro Autor Ano Pais Telemedicina Controle n Total Diferenca de média Peso
n n padronizada, IC 95% Relativo
Sgrensen, 1. T. 2011 Dinamarca 543 216 759 -1,04 {-1,21--0,88) 15,13
Martinoni, A. 2011 Italia 475 1054 1529 -0,45 (-0,56--0,34) 15,76
Sivagangabalan, G. 2009 Australia 163 461 624 -0,14 (-0,32-0,04) 14,96
Pedersen, 5. H., et al. 2009 Dinamarca 616 821 1437 -0,52 (-0,62--0,41) 15,79
Zanini, R., et al. 2008 Italia 136 263 399 -1,11 (-1,33--0,89) 14,35
Ortolani, P., et al. 2007 Italia 42 79 121 -0,71 (-1,1-0,33) 11,570
Terkelsen, C. J. 2005 Dinamarca 106 55 161 -0,71 (-1,05--0,38) 12,44
Total: 2081 2949 5030  -0,66 (-0,91--0,42)

Heterogeneidade: Tau2=0,09 Q=83 df (Q)=6 p=<0,0001 12=92%
Efeito combinado Global: Valor Z:-5,33 p=<0,0001

Figura 21- Forest Plot — tempo sintoma bal&o
Notas:n=numero de pacientes por estudo; IC 95%=intervalo de confianga em 95%.
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Funnel Plot of Precision by Std diff in means
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Figura 22 - Gréfica do funil com diferenca de média padronizada do tempo sintoma
baldo com avaliagcéo do “Trim and Fill”

5.4.4Tempo primeiro contato-balao

Cinco estudos (n=8766) foram incluidos na analise deste desfecho (FIG. 23),
sendo encontrada DMP= -0,3 (IC 95% -0,55 a -0,04), com valor Z global= -2,29,
p=0,02. Foi observada elevada heterogeneidade, com Q=44; p<0,0001, 1°=90%;
Tau®=0,06. No entanto, na andlise de sensibilidade, n&o foi verificada mudanca nos
resultados. Observou-se distribuicdo assimétrica no grafico do funil (FIG. 24), porém
nao foram evidenciados estudos faltantes na avaliacdo do teste de “Trim and Fill”.

Os testes de Egger e de Begg evidenciaram p=0,07 e p=0,8, respectivamente.
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Primeiro Autor Ano Pais Telemedicina Controle n Total Diferenca de média Peso Diferenga de média padronizada, IC 85%
n n padronizada, IC 95% Relativo

Bosson, N.,at al. 2015 EUA 2156 4301 6457 0 (-0,05-0,05) 24 4675 E:I
Ducas, Robin A 2012 Canada 158 19 177 -0,47 {-0,95-0,01} 13,1684 ——
Martinoni, A. 2011 Italia 475 1054 1529 -0,45 {-0,62--0,29) 22,3013 =
Sgrensen, J. T. 2011 Dinamarca 543 216 759 -0,36 (-0,51--0,2) 22,5434 'E'
Terkelsen, C.J. 2005 Dinamarca 106 55 161 -0,31 {-0,64-0,02}) 17,5193 ———

Total: 3121 5645 8766 -0,3 (-0,55--0,04) <9

-2,00 -1,00 0,00 1,00 2,00

Heterogeneidade: Tau2=0,06 Q=44,23 df(Q)=4 p=<0,0001 12=90%
Efeito combinade Global: Valor 2=-2,258 p=0,02 Telemedicina Controle

Figura 23 - Forest Plot - tempo primeiro contato baléao
Notas: n=numero de pacientes por estudo; IC 95%=intervalo de confianga em 95%.
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Funnel Plot of Precision by Std diff in means
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Figura 24 - Gréafico do funil - com diferenca de média padronizada do tempo primeiro
contato baldo com avaliagao do “Trim and Fill”

5.4.5Tempo primeiro contato-baldo<120 min

Em trés estudos (n=1514), foi avaliada a porcentagem de tempo primeiro
contato-baldo inferior a 120 minutos e utilizada para o calculo do RR (FilG. 25),
sendo encontrado RR = 0,39 (IC 95% 0,23 a 0,65), efeito combinado global com
valor Z= -3,47 e p=0,0003, sugerindo reducao da propor¢céo de pacientes com tempo
primeiro contato-baldo acima do preconizado. Na avalicdo da heterogeneidade, foi
evidenciado: Q=35 p<0,0001, I°= 94% e Tau? = 0,19. Apesar da grande
heterogeneidade e do niumero pequeno de estudos, a analise de sensibilidade com
retirada de cada um dos estudos foi negativa. A analise do grafico do funil (FIG. 25)
ficou bastante comprometida pelo niumero restrito de estudos, havendo assimetria
leve em sua distribuigdo, mas nao foram evidenciados estudos faltantes no teste do
“Trim and Fill”. Os testes de Egger e de Begg evidenciaram p=0,76 e p=1,0
respectivamente.
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Eventos/n
Primeiro Autor Ano Pais n Telemedicina Controle RR, IC 95% Peso Relativo Risco Relativo e IC 95%
Chan, Albertw. 2012 Canada 594 40 /167 370/ 427 0,28 (0,21-0,36) 32,27073418 E
Serensen, ). T. 2011 Dinamarca 759 121 /543 148/216 0,33 (0,27-0,39) 33,9750077 E
Terkelsen, C.J. 2005 Dinamarca 161 60 / 106 48 /55 0,65 (0,53-0,79) 33,75425312 E
Total: 1514 221/816 566/698 0,39 (0,23-0,65) <5
0,01 0.1 1 10 100
Heterogeneidade: Tau2=0,19 Q=35,49 df{Q)=2 p=<0,0001 12= 94% Telemedicina Controle

Efeito combinado Global: Valor 2=-3,47 p=0,0003

Figura 24- Forest Plot — Percentagem de tempo primeiro contato baldo <120 min
Notas:Eventos=nimero de pacientes com tempo primeiro contato baldo superior a 120 minutos; n=nimero de pacientes por estudo; RR= risco relativo;
IC=intervalo de confianca
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Funnel Plot of Precision by Log risk ratio
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Figura 25 - Gréfico do funil - com logaritmo do risco relativo da percentagem de
tempo primeiro contato baldo < 120 min

5.4.6 Fracdo de ejecédo

Nove estudos (n=3438) foram incluidos na analise de FEVE (FIG. 26), sendo
encontrada DMP= 0,16% (IC 95% 0,3 a 0,01%) com valor Z global=2,16, p=0,03. Na
andlise da heterogeneidade, foi evidenciado Q= 20; p=0,008, 1°= 61%; Tau’= 0,02. A
analise de sensibilidade com remocdo de cada um dos estudos acarretou perda da
significAncia estatistica global em quatro estudos (ORTOLANI et al., 2007;
SIVAGANGABALAN et al., 2009; SANCHEZ-ROSS et al., 2011; SORENSEN et al.,
2011). Observou-se distribuicdo de tendéncia simétrica no grafico do funil (FIG. 27) e
nao foram evidenciados estudos faltantes no teste de “Trim and Fill”. Os testes de

Egger e de Begg evidenciaram p=0,37 e p=0,75 respectivamente.



Primeiro Autor

Yokayama, H.
Milani, R. V.
Sanchez-Ross, M.
S@rensen, 1. T.
Sivagangabalan, G.
Brown, 1. P.
Strauss, D. G.
Ortolani, P., et al.
Terkelsen, C. J.

Ano

2014
2012
2011
2011
2003
2008
2007
2007
2005

Pais

lapdo
EUA
EUA
Dinamarca
Australia
EUA
EUA
Italia
Dinamarca
Total:

Telemedicina

n
23
642
72
543
163
20
13
42
106
1630

Controle
n
1595
679
43
216
4561
58
22
79
53
1808

Heterogeneidade: Tau2=0,02 Q=20 df (Q)=8 p=0,008 12=61%
Efeito combinado Global: valor 7: 2,16 p=0,03

Figura 26- Forest Plot — Fracdo de ejecéo
Notas:n= niimero de pacientes por estudo; IC= intervalo de confianca; Tele-ECG= tele-eletrocardiograma; IAM= infarto agudo do miocardio; ICP= intervengéo

coronariana percutanea; Suporte a Decisao= Sistema de suporte a deciséo.

n Total Diferenca de média Peso
padronizada, IC95% Relativo
218 0,09 (-0,34-0,53) 7,41
1321 0,01 (-0,1-0,11) 20,06
115 0,54 (0,15-0,92) 8,63
759 0,1 (-0,05-0,28) 17,77
624 0,29 (0,11-0,47) 16,72
78 0,33 (-0,18-0,84) 5,85
41 -0,29 (-0,91-0,32) 4,36
121 0,5 (0,12-0,88) 8,76
161 -0,13 (-0,46-0,2) 10,44
3438 0,16 (0,01-0,3) ]
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Funnel Plot of Precision by Std diff in means
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Figura 27 - Gréfico do funil - Logaritmo da diferenca de média padronizada da fracéo
de ejecdo com avaliacao do “Trim and Fill”

5.4.7 Tempo de permanéncia hospitalar

O tempo de permanéncia hospitalar foi avaliado em seis estudos (n=2782)
(FIG. 28), sendo encontrada DMP= -0,09 (IC 95% -0,01 a -0,16) com valor Z global=-
1,92, p=0,05. A andlise da heterogeneidade, observou-se Q= 10; p=0,07, 1°= 50%;
Tau’=0,01.

A andlise de sensibilidade com remocéao de cada um dos estudos evidenciou
perda da significAncia estatistica global em cinco dos seis estudos (BROWN et al.,
2008; SANCHEZ-ROSS et al., 2011; MILANI; LAVIE; DORNELLES,2012; ONG et
al.; 2013; PARK et al., 2014). Observou-se distribuicdo assimétrica no grafico do
funil (FIG. 29), mas nao foram evidenciados estudos faltantes na avaliacdo do teste
de “Trim and Fill’. Os testes de Egger e de Begg evidenciaram p=0,16 e p=0,13,

respectivamente.



Diferencga de média
padronizada, IC95% Relativo

-0,16 {0,11-0,43)
0,01 (0,15-0,13)
-0,09 (0,14—-0,33)
-0,08 {0,03—0,19)
-0,64 (-0,25-1,03)
-0,19 {0,32-0,7)

Primeiro Autor Ano Pais Telemedicina Controle n Total
n n

Park, J-K 2014 Coréia do Sul 109 101 210

Papai, G. 2014 Hungria 397 378 775

Ong, M_E_H. 2013 Cingapura 156 127 283

Milani, R. W 2012 EUA 542 679 1321

Sanchez-Ross, M. 2011 EUA 72 43 115

Brown, 1. P. 2008 EUA 20 58 78
Total: 1396 1386 2782

-0,09 (-0,01—0,16)

Heterogeneidade: Tau2=0,01 Q=10,03 df (Q)=5 p=0,07 12=50%
Efeito combinado Global: Valor 7: -1,92 p=0,05

Figura 28 - Forest Plot — tempo de permanéncia hospitalar
Notas:n=nudmero total de pacientes por estudo; IC 95%=intervalo de confianga em 95% Tele-ECG=tele-eletrocardiograma; ICP= intervencdo coronariana

percutanea; Suporte a decisdo=Sistema de suporte a deciséao.
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Funnel Plot of Precision by Std diff in means
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Figura 29- Gréfico do funil- Logaritmo do tempo de permanéncia com avaliagdo do
“Trim and Fill”
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6 DISCUSSAO

O presente estudo oferece visdo do cenario mundial da aplicabilidade da
telemedicina no cuidado dos pacientes com IAM. Foi incluido um ndmero
significativo de estudos e pacientes para avaliar mortalidade intra-hospitalar e em 30
dias, sendo observado beneficio do uso de ferramentas de telemedicina, com NNT
de 19 (IC 95% 14 a 25) e 30 (IC 95% 16 a 142), respectivamente. A analise de
mortalidade ap6s um ano, apesar de limitada a poucos estudos e com maior risco de
viés, evidenciou reducdo significativa da mortalidade ap6és um ano, com NNT=11
(IC95% 6 a 45), apds analise de sensibilidade e exclusdo de um estudo com alto
risco de viés. Além disso, o uso da telemedicina proporcionou a reducdo dos tempos
envolvidos no tratamento do IAMCSST (tempo porta-baldo, tempo sintoma-balao,
tempo primeiro contato médico-baléo), com aumento da proporgéo de pacientes com
tempo de reperfusdo dentro das metas preconizadas (tempo porta-baldo inferior a 90
minutos e tempo primeiro contato baldo inferior a 120 minutos), com tendéncia a
menor queda da FEVE apds IAM e reducdo da permanéncia hospitalar neste grupo
de pacientes.

Apesar de haver diferencas significativas nos estudos quanto ao cenario, 0s
resultados acerca de mortalidade hospitalar e em 30 dias foram robustos, com baixa
heterogeneidade e sem alteracdes significativas apds analise de sensibilidade e de
subgrupo (APENDICE C).

O calculo do NNT encontrado representa dado de grande impacto para
avaliacdo da intervencdo (telemedicina) neste desfecho (mortalidade). Outras
intervencdes ja consagradas para o tratamento do IAMCSST evidenciaram NNT nao
muito distantes do encontrado, como, por exemplo, a dupla antiagregacao
plaquetaria.

No estudo ISIS 2 foi encontrado um NNT préximo de 3 (26 por 1000) para
mortalidade nos primeiros 35 dias apds IAMCSST no grupo de pacientes que utilizou
acido acetilsalicilico guando comparado a placebo
(RANDOMISED TRIAL OF INTRAVENOUS STREPTOKINASE..., 1988). Neste
mesmo estudo, foi encontrado um NNT também proximo de 3 (29 por 1000) para
mortalidade nos primeiros 35 dias em pacientes submetidos a trombdlise com

estreptoquinase quando comparado a placebo.
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No estudo CLARITY, o tratamento com dupla antiagregacdo plaquetaria com
acido acetilsalicilico e clopidogrel, antes da ICP no IAMCSST, evidenciou NNT de 23
para mortalidade quando comparado ao tratamento com a antiagregacdo com
apenas acido acetilsalicilico (SABATINE et al., 2005).

Nos estudos que avaliaram a mortalidade em 30 dias, foi encontrada
heterogeneidade um pouco maior que a observada na andlise de mortalidade
hospitalar, porém ainda considerada baixa (1°=23%), o que poderia ser explicado
pela presenca de diferencas clinicas e metodolégicas em alguns estudos. Um dos
estudos desta andlise evidenciou aumento do RR para mortalidade no grupo tele-
ECG.(BRUNETTI et al. 2015b), o que foi explicado pelo préprio autor pela maior
proporcdo de pacientes de risco elevado de morte (55%) de acordo com critérios
utilizados no estudo, sendo relatada reducdo da mortalidade no grupo de pacientes
com IAM considerado como de alto risco em que a triagem pré-hospitalar teve
suporte da telemedicina, encaminhados diretamente para angioplastia priméria. Na
analise realizada apos exclusdo deste estudo foi evidenciada reducéo importante da
heterogeneidade (1°=5,96%).

Diversos estudos ja comprovaram as vantagens da angioplastia primaria
frente & fibrindlise, sendo a ICP primaria capaz de restabelecer o fluxo coronariano
normal em mais de 90% dos pacientes, consequentemente reduzindo reinfarto e
mortalidade, mesmo apés 30 dias (DALBY et al., 2003), com menor incidéncia de
complicacBes hemorragicas e acidente vascular cerebral - AVC (KEELEY; BOURA;
GRINES, 2003;HUYNH et al., 2009). Na analise de subgrupos desta metanalise,
onde ICP era a Unica estratégia de tratamento para o IAM, houve maior tendéncia a
reducdo da mortalidade no grupo que teve suporte da telemedicina [RR= 0,54 (IC
95% 0,46 a 0,65) na analise inicial global versus RR=0,45 (IC 95% 0,33 a 0,61) no
subgrupo ICP].

Em relagdo a metandlise dos estudos que avaliaram a mortalidade em um
ano, apos analise de sensibilidade, optou-se por nova analise com exclusdo de
estudo que apresentava divergéncia no perfil clinico da populacdo estudada e nos
resultados em relacdo aos outros estudos (PARK et al., 2014), com reducao
importante da heterogeneidade encontrada (1°= 72% reduzido para 1°<0,0001), além
de reducdo do RR 0,66 IC 95% (0.35-1.28) para 0.48 IC 95% (0.33-0.68), com
posterior calculo do NNT de 11 IC 95% (6 — 45). Apesar do maior risco de viés,

nesta analise foi encontrada maior redugcdo da mortalidade apdés um ano, efeito este
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ja descrito anteriormente com a realizacdo de triagem pré-hospitalar e a criacdo de
redes de cuidado de IAM (SAIA et al., 2010; KAHLON et al., 2017).
A analise dos fatores relacionados a mortalidade 1 ano apos a alta hospitalar

A reducdo da mortalidade encontrada possivelmente se deve a inumeros
fatores, dentre eles, a melhora na qualidade do tratamento do IAM ap0@s instituicdo
da telemedicina, determinado por maior acesso a informacdes especializadas no
atendimento pré-hospitalar através da teleconsultoria, aumentando a acuracia
diagnodstica e agilidade no tratamento preconizado a partir de maior comunicacao
entre os profissionais. Na maioria dos estudos, a implementacdo de utilizacdo da
telemedicicna esteve associada a criagao e reorganizacdo da linha de cuidado do
infarto,0 que alguns casos incluia treinamento e motivacdo das equipes de
atendimento na urgéncia, aumento da integracdo de servicos facilitando acesso a
laboratério de hemodindmica e tratamento intra hospitalar organizado em terapia
intensiva em centro de referéncia, e posterior continuidade do seguimento dos
pacientes em centro de referéncia cardioldgico especializado apods a alta hospitalar.
Outro importante fator € a realizacdo do ECG pré-hospitalar com auxilio da
telemedicina, e em muitos estudos desta analise, com transferéncia direta de
pacientes para a hemodinamica, reduzindo o tempo de reperfusdo. A realizacao de
ECG pré-hospitalar representa estratégia com evidéncia comprovada em varios
estudos (DIERCKS et al.,, 2009; ROKOS et al., 2009; NAM et al.; 2014) e
recomendada nas Ultimas diretrizes nacionais e internacionais para tratamento do
IAMCSST (STEG et al., 2012; O'GARA et al.,2013; PIEGAS et al., 2015)

O diagnéstico precoce com auxilio da telemedicina associou-se a reducdo dos
tempos porta-baldo, sintoma-baldo e primeiro contato-baldo, com significancia
estatistica. No entanto, observou-se grande heterogeneidade nessas analises, que
poderia ser explicada pela grande variabilidade clinica, assim como grande desvio
padrdo das médias dos tempos encontrados em cada um dos estudos. Esta
inconsisténcia pode ser consequéncia dos inumeros fatores que podem influenciar o
tempo de reperfusdo do IAM, que vao desde a distancia do local de atendimento
pré-hospitalar até o laboratério de hemodinamica, pais e regido do estudo, presenca
de protocolo de encaminhamento dos pacientes diretamente ao laboratério de
hemodindmica ou passagem pelo servico de emergéncia, questbes
socioeconfémicas, grau de escolaridade e conhecimento da populacdo acerca do

diagnostico provavel de 1AM, sexo, raga, assim como disponibilidade de ambuléancia
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com equipe treinada e servico de cardiologia com laboratorio de hemodinamica
(FINNEGAN et al., 2000; SHEIFER et al., 2000; FRANCO et al., 2008; PERKINS-
PORRAS et al., 2009).

Evidenciou-se menor reducdo na fracdo de ejecdo e menor tempo de
permanéncia hospitalar nos pacientes com IAM e atendimento auxiliado pela
telemedicina. Nestas analises, foi encontrada heterogeneidade moderada. Tal
heterogeneidade poderia ser justificada pela grande variabilidade clinica das
populacdes estudadas, além de grande variabilidade nos cenarios, com provaveis
diferencas na adesdo as medidas recomendadas para o tratamento do IAM e
diferencas técnicas nas equipes nos diferentes locais. Embora tenha sido
encontrada significancia estatistica neste dado, deve-se questionar que uma
melhora da fracdo de ejecdo de 2% apresenta significancia clinica questionavel,
considerando principalmente as possiveis diferencas de técnicas utilizadas para
calculo da fracdo de ejecdo nos estudos incluidos, dado este ndo mencionado nos
estudos. O célculo da fracéo de ejecdo pode sofrer a influéncia de inUmeros fatores
ndo mencionados, como a diferenca entre o0s proprios observadores, método
utilizado para o seu célculo, precisdo da aparelhagem utilizada, dentre outros. No
entanto, estudos anteriores demonstram melhora da FEVE de 3 a 12% apés a alta
hospitalar no seguimento de pacientes com menor tempo de reperfusdo do IAM
(GOEL; PINTO; GIBSON, 2013), evidéncias estas que apontam um aumento do
risco de 4 a 12% de nova disfuncéo ventricular a cada hora de atraso na reperfusao
do IAM.

O tempo de permanéncia hospitalar apés IAMCSST é influenciado por
diversos fatores, como caracteristicas clinicas dos pacientes no momento da
admisséo, complicacdes relacionadas ao procedimento, realizacdo de angioplastia
priméria, diagnostico precoce de IAM, questdes econdmicas e administrativas
(EVERY et al., 1996). A reducédo do tempo de reperfusdo no 1AM, além da melhora
na qualidade assistencial proporcionadas pela telemedicina, justificariam a tendéncia
na reducdo do tempo de permanéncia hospitalar neste grupo de pacientes.

Em relagdo ao cenario mundial, em andlise realizada até 2010, observou-se
reducdo da mortalidade padronizada por idade por DCV predominantemente nos
paises desenvolvidos e com maior poder aquisitivo desde 1980, com maior
proporcao de 6bitos na populacao idosa (acima de 65 anos) principalmente a custa

de estratégias de prevencgdo primaria e melhorias na qualidade de vida da populacéo
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(MORAN et al. 2014a; MORAN et al. 2014b). Este perfil se difere da tendéncia
encontrada nos paises em desenvolvimento e com menor poder aquisitivo, onde se
observa maior proporcdo de Obitos na populacdo adulta com idade inferior a 65
anos, acarretando maior impacto ao reduzir a populacdo economicamente ativa
(FINEGOLD; ASARIA; FRANCIS, 2013). No Norte da Africa, Africa subsaariana, sul
da Asia e Oriente Médio, mais de um quarto da doenca isquémica do coragio ocorre
em adultos com idade inferior a 50 anos (MORAN et al., 2014b). Sao para essas
populacdes de paises em desenvolvimento que estratégias como a telemedicina
poderiam trazer maior impacto.

A maioria dos estudos encontrados foi realizada em paises desenvolvidos, o
gue impediu a analise em separado deste impacto para paises em desenvolvimento.

No Brasil, a implantacdo da linha de cuidado do IAM com auxilio da
telemedicina permitiu maior acesso da populacdo ao tratamento adequado e,
consequentemente, reducdo da mortalidade hospitalar por IAM (MARCOLINO et al.,
2013).

O programa de teleconsultoria para suporte da utilizacdo de agente
trombolitico em pacientes infartados atendidos na rede de emergéncia do Rio de
Janeiro favoreceu uma intervencdo precoce e segura do primeiro atendimento
destes pacientes (ABREU et al.,2005).

Em estudo realizado na Tailandia, houve reducédo do tempo porta-baldo do
IAMCSST ap0s instituicdo da triagem hospitalar com tele-ECG, com posterior
ativacdo da equipe de hemodinémica, estando associado a redugdo de eventos
adversos cardiovasculares e cerebrais maiores (relacionados a morte, IAM néo fatal,
AVC, angina) apos trés anos de seguimento no grupo tele-ECG (23,5% vs. 38,2%, p
= 0.012), o que confere um NNT de 7 e com tendéncia a reducdo da mortalidade
(CHEN et al., 2016).

No Brasil, os processos de atengdo a urgéncia e emergéncia apresentam
barreiras territoriais, por se tratar de pais de dimensé&o continental, além de barreiras
estruturais e de formacdo do conhecimento médico devido a grande
heterogeneidade na assisténcia médica.

No campo da saude, depara-se com uma crise global em termos de recursos
humanos, tanto no contexto do trabalho quanto na capacitacdo técnica dos
profissionais, condicdes inadequadas de trabalho, determinando estresse,

rotatividade e insatisfacdo dos recursos humanos de salude e consequentemente



104

baixa qualidade dos servicos prestados (COSTA et al., 2007). Grandes problemas
encontrados na saude publica no Brasil e em outros paises em desenvolvimento sdo
a superlotacéo, a falta de treinamento de profissionais nos setores de emergéncia,
além da indisponibilidade de profissionais devidamente capacitados nas regides
mais carentes (SCHEFFER, 2015).Tais condi¢cdes dificultam a conducdo de
pacientes com IAM, com atrasos no diagndstico e tratamento que impactam no
resultado do seu manejo. A solucdo do acoplamento da telemedicina voltada para o
tratamento da SCA viabiliza apoio clinico e especializado no diagnéstico e
tratamento, com laudo imediato do ECG e correta regulacdo dos pacientes em curto
intervalo de tempo para hospitais que realizam angioplastia priméaria, ou para
realizacdo de trombolise quimica no local do atendimento, fornecendo
homogeneizacdo do conhecimento meédico para tratamento do IAM ou de outras
emergéncias cardiovasculares (OLIVEIRA JUNIOR et al., 2015).

Esta revisdo sistematica e metanalise contribui para a avaliacdo do impacto
da telessaude no tratamento do IAM, desde que, até 0 momento, existia apenas uma
metandlise relacionada ao assunto, publicada em 2012 (DE WAURE et al., 2012).
Em tal estudo, realizou-se busca mais restrita, em apenas duas bases de dados e
com palavras-chave menos abrangentes, e a busca limitou-se até janeiro de 2010. A
andlise foi limitada a avaliagdo da mortalidade intra-hospitalar a partir de apenas
cinco estudos relacionados ao assunto, sendo que apenas trés incluiam pacientes
com SCA (ZANINI et al., 2005; LIMIDO et al., 2006; ORTOLANI et al., 2007). Nos
outros dois estudos, os pacientes tinham doencga arterial coronariana cronica
(WALDMANN et al., 2008; ROTH et al., 2009).

A necessidade de um novo estudo fica ressaltada frente a grande evolucéo do
uso das tecnologias de comunicacdo nos sistema de saude desde entdo, com
grande numero de novas publicacbes (SORENSEN et al.,2011; ONG et al.,
2013;MCCAUL; LOURENS; KREDO, 2014; TAKEUCHI et al.,, 2015), além das
evolugdes no tratamento do IAM. (PIEGAS et al., 2015)

A principal limitacdo da presente metanalise se encontra na qualidade dos
estudos incluidos. A auséncia de randomizacao, utilizacdo de grupo controle ndo
concorrente (histérico) em alguns estudos, delineamento quasi-experimental em
quatro estudos, além da heterogeneidade encontrada, principalmente na avaliacado
dos desfechos secundarios, determinam aumento do risco viés. No entanto, trata-se

de ampla revisao, realizada em sete bases de dados, além do Google Académico e
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busca nas referéncias dos artigos. Apesar da qualidade moderada encontrada, a
reducdo da mortalidade nos grupos em que a telemedicina foi utilizada representa
dado consistente, principalmente nas avaliacbes de mortalidade intra-hospitalar.
Surpreendentemente, nas analises do desfecho primario (mortalidade) foi
encontrada baixa heterogeneidade. A maior parte dos estudos individuais né&o
apresentava significancia estatistica favoravel a telemedicina, sendo esta
demonstrada apos calculo do efeito combinado global na metanalise.

Na maioria dos estudos, a ferramenta utilizada foi o tele-ECG pré-hospitalar.
No entanto, em alguns estudos, foi utilizado o recurso misto de tele-ECG e
teleconsultoria. A evidéncia principal encontrada relaciona-se a estes recursos de
telemedicina. Os sistemas de suporte a decisdo clinica foram utilizados por apenas
trés estudos, os quais nao avaliavam a mortalidade, ndo sendo possivel determinar
a evidéncia do impacto deste recurso.

LimitacOes técnicas foram encontradas para as analises e realizacdo dos
calculos. A maioria dos estudos que avaliavam os tempos de reperfusdo do 1AM
forneciam a mediana com o intervalo interquartil, havendo necessidade de contato
com os autores para fornecimento da média e do desvio padrdo. A despeito de
repetidas tentativas, poucos autores forneceram estes dados (CHEN et al., 2011;
DUCAS et al., 2012a), sendo necessario o calculo estimado da média e desvio
padréo, o que reduziu a preciséo dos valores utilizados.

Apesar das limitacGes, este trabalho constitui maior revisdo sistematica e
metandlise (n=21622) avaliando o impacto da telemedicina adicionada ao cuidado
habitual no tratamento do IAMCSST.



106

7 CONCLUSAO

Esta metanalise evidenciou reducdo significativa da mortalidade intra-
hospitalar, em 30 dias e ap6s um ano, com utilizagdo das estratégias de
telemedicina adicionadas ao cuidado habitual em pacientes com IAMCSST,
provavelmente devido a seus beneficios na reducdo do tempo de reperfuséo do IAM.
A implementacdo da telemedicina no atendimento dos pacientes com emergéncias
cardiovasculares pode resultar em rapida melhoria da qualidade assistencial,
promovendo a reducdo da mortalidade e dos resultados clinicos destes pacientes.
S80 necessarios estudos mais amplos, multicéntricos e randomizados, e que
utilizem todas as possiveis estratégias de telemedicina para maior avaliacdo do
impacto dos beneficios e custo-efetividade deste recurso, em suas diversas formas,
no atendimento dos pacientes com SCA.
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APENDICE A - LISTA DE ESTUDOS NAO SELECIONADOS PARA REVISAO E RAZOES DE EXCLUSAO

N° Estudo (autor, ano)

Titulo

Motivo da excluséo

1 Woollard et al .(2005)

2 Dhruva et al. (2007)

3 Clemmensen et al. (2013)
4  Rasmussen et al.(2014)

5 Goernig et al., 2010

6 Campbell et al. (2005)

7 Clemmensen, Loumann-
Nielsen, Sejerstenm(2010)
8 De Luca et al. (2008)

9 Marzegalli et al. (2005)

10 Chiantera et al. (2005)

11 Zanini et al. (2005)

Limited benefits of ambulance telemetry
thrombolysis: a randomised controlled trial
ST-segment analysis using wireless technology in acute myocardial
infarction (STAT-MI) trial

Prehospital diversion to hospital with acute PCI set-up using wireless
12-lead ECG transmission

Diagnostic performance and system delay using telemedicine for
prehospital diagnosis in triaging and treatment of STEMI
Electrocardiologic and related methods of non-invasive detection and
risk stratification in myocardial ischemia: state of the art and
perspectives

Prehospital triage of acute myocardial infarction: wireless
transmission of electrocardiograms to the on-call cardiologist via a
handheld computer

Telemedicine fighting acute coronary syndromes

in delivering early

Implementazione di un percorso clinico-assistenziale per la gestione
dei pazienti con infarto miocardico con sopraslivellamento del tratto
ST nella rete dell’emergenza del Lazio: risultati di uno studio pilota
La rete per la gestione delle sindromi coronariche acute della Citta di
Milano: risultati di quattro anni di esperienza e prospettive del
network cardiologico preospedaliero e interospedaliero

Role of telecardiology in the assessment of angina in patients with
recent acute coronary syndrome

La telecardiologia nella gestione dell'infarto miocardico acuto:
I'esperienza della rete provinciale di Mantova

Trombodlise intra-hospitalar

Publicacdo mais recente do mesmo estudo
ja incluida

N&o foi possivel obter na integra

Analisa prioritariamente o tempo, ndo o

desfecho na sobrevida
Estudo descritivo

Estudo piloto

Estudo descritivo/historico

Ensaio/estudo piloto

Publicacdo mais recente do mesmo estudo
ja incluida

Pacientes ja monitorizados

Estudo com grupo de interse¢do com estudo
mais recente do mesmo autor
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NO

Estudo (autor, ano)

Titulo

Motivo da excluséo

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

Clemmensen et al (2013)

Viruete et al., (2004)

Ducas et al.(2012hb)

Brunetti et al. (2014b)

Brunetti et al. (2015a)

Brunetti et al., (2012)
Brunetti et al. (2016)

Bergrath et al .(2013)

Brunetti et al. (2010)

Brunetti et al. (2015c)

Nam et al.(2014)

Bosson et al (2015)

Pre-hospital diagnosis and transfer of patients with acute myocardial
infarction—a decade long experience from one of Europe's largest
STEMI networks

Sistema de telemonitorizacién en vehiculos de emergencias médicas
sobre UMTS

To transmit or not to transmit: how good are emergency medical
personnel in detecting STEMI in patients with chest pain?

Prehospital telemedicine electrocardiogram triage for a regional
public emergency medical service: Is it worth it? A preliminary cost
analysis

Impact of telemedicine support by remote pre-hospital
electrocardiogram on emergency medical service management of
subjects with suspected acute cardiovascular disease

Tele-Medicine for Cardiovascular Emergencies: Ready for the Prime
Time?

The CAPITAL study (CArdiovascular Prevention with Telecardiology
in ApuLia): preliminary results

Implementation phase of a multicentre prehospital telemedicine
system to support paramedics: feasibility and possible limitations

Telecardiology improves quality of diagnosis and reduces delay to
treatment in elderly patients with acute myocardial infarction and
atypical presentation

Telemedicine for cardiovascular disease continuum: A position paper
from the Italian Society of Cardiology Working Group on
Telecardiology and Informatics

Systematic review and meta-analysis of the benefits of out-of-hospital
12-lead ECG and advance notification in ST-segment elevation
myocardial infarction patients

The utility of prehospital ECG transmission in a large EMS system

Estudo descritivo

Estudo descritivo

Artigo de viabilidade

Avalia custo

Na&o foi possivel obter na integra

Estudo de revisao
Nao aborda SCA

Artigo de viabilidade

Compara desfecho entre idades, ndo entre
grupos uso/ndo uso

Estudo descritivo/opinido

Estudo de revisdo

Sem grupo controle negativo
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Ne Estudo (autor, ano) Titulo Motivo da excluséo
24 Solla etal. (2013) Integrated regional networks for ST-segment—elevation myocardial Estudo descritivo
infarction care in developing countries the experience of Salvador,
Bahia, Brazil
25 Selker et al. (2011) Emergency medical service predictive instrument—aided diagnosis Sem grupo controle negativo
and treatment of acute coronary syndromes and ST-segment
elevation myocardial infarction in the IMMEDIATE trial
26 Berwanger et al. (2012) Effect of a multifaceted intervention on use of evidence-based Estudo descritivo
therapies in patients with acute coronary syndromes in Brazil: the
BRIDGE-ACS randomized trial
27 Selker et al. (2002) Use of the electrocardiograph-based thrombolytic predictive Avalia outros parametros
instrument to assist thrombolytic and reperfusion therapy for acute
myocardial infarction: a multicenter, randomized, controlled, clinical
effectiveness trial
28 Rokos et al. (2009) Integration of pre-hospital electrocardiograms and ST-elevation Estudo descritivo
myocardial infarction receiving center (SRC) networks: impact on
door-to-balloon times across 10 independent regions
29 Clemmensen et al. (2005) Diversion of ST-elevation myocardial infarction patients for primary Estudo com grupo de interse¢do com estudo
angioplasty based on wireless prehospital 12-lead mais recente do mesmo autor
electrocardiographic transmission directly to the cardiologist's
handheld computer: a progress report
30 Carmody et al. (2008) A novel approach to transmission of the out-of-hospital EKG in Estudo descritivo
patients with ST segment elevation myocardial infarction
31 Debusk, Miller e Raby (2010)  Technical feasibility of an online decision support system for acute Sem grupo controle negativo
coronary syndromes
32 Zegre Hemsey et al. (2012) Prehospital 12-lead ST-segment monitoring improves the early Nao avalia tempo porta-baldo
diagnosis of acute coronary syndrome
33 Abreu (2008) Evolucdo temporal de indicadores de avaliacdo do programa TIET- Estudo descritivo

trombodlise no infarto agudo do miocardio na emergéncia com
teleconsultoria: o desafio de reduzir a letalidade. [Dissertacéo]
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NO

Estudo (autor, ano)

Titulo

Motivo da excluséo

34

35

36

37

38

39

40

41

42

Andersen et al., (2003)

Amadi-Obi, A.; et al. (2014)

Zanini et al. (2005)

Vaught et al. (2006)

Chen, Yin, e Liu (2010)

Quinn et al (2014)

Van de Loo et al. (2006)

Nestler et al. (2011)

Caudle et al. (2009)

Danish multicenter randomized study on fibrinolytic therapy versus
acute coronary angioplasty in acute myocardial infarction: rationale
and design of the DANish trial in Acute Myocardial Infarction-2
(DANAMI-2)

Telemedicine in pre-hospital care: a review of telemedicine
applications in the pre-hospital environment

[Telecardiology in the management of acute myocardial infarction:
the experience of the provincial network of Mantova]

The failure of years of experience with electrocardiographic
transmission from paramedics to the hospital emergency department
to reduce the delay from door to primary coronary intervention below
the 90-minute threshold during acute myocardial infarction

In hospital tele-ECG transmission shorten d2b time in patients with
acute ST elevation myocardial infarction

Effects of prehospital 12-lead ECG on processes of care and
mortality in acute coronary syndrome: a linked cohort study from the
Myocardial Ischaemia National Audit Project

Primary percutaneous coronary intervention in acute myocardial
infarction: Direct transportation to catheterization laboratory by
emergency teams reduces door-to-balloon time

Impact of Prehospital Electrocardiogram Protocol and Immediate
Catheterization Team Activation for Patients With ST-Elevation—
Myocardial Infarction

Impact of a rapid access protocol on decreasing door-to-balloon time
in acute ST elevation myocardial infarction

Estudo de viabilidade

Revisdo narrativa

Estudo com grupo de interse¢do com estudo
mais recente do mesmo autor

N&o separa grupo controle da intervencéo

(tele-ECG vs néo tele-ECG). Contato
realizado, sem resposta

Pdster de estudo cujo artigo principal foi
publicado posteriormente

N&o utiliza telemedicina como intervencgéao.
Contato realizado com autor

N&o utiliza telemedicina como intervencao

N&o utiliza telemedicina como intervencao

N&o utiliza telemedicina como intervencao
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Ne Estudo (autor, ano) Titulo Motivo da excluséo
43 Carstensen et al.(2007) Field triage to primary angioplasty combined with emergency N&o utiliza telemedicina como intervencao
department bypass reduces treatment delays and is associated with
improved outcome
44 Scholz et al.(2008) Contact-to-balloon time and door-to-balloon time after initiation of a N&o diferencia grupos de intervencéo
formalized data feedback in patients with acute ST-elevation (telemedicinavs sem telemedicina)
myocardial infarction
45 Jepsen et al., 2007 [Direct referral of patients with ST-elevation acute myocardial Estudo descritivo
infarction to primary percutaneous coronary intervention. Pre-hospital
use of telemedicine and risk stratification]
46 Gomes et al.(2006) Towards a ubiquitous healthcare system for acute myocardial Estudo descritivo
infarction patients in Brazil
47 Keane (2009) A review of the role of telemedicine in the accident and emergency Estudo de revisdo
department
48 Gomes et al. (2006) Towards a ubiquitous healthcare system for acute myocardial Estudo repetido
infarction patients in Brazil
49 Pedley et al., (2005) Mobile telemetry for pre-hospital thrombolysis: problems and Estudo de viabilidade
solutions
50 Russietal., (2011) Prehospital diagnosis of ST-segment elevation myocardial infarction Relato de caso
using an “all-posterior” 12-lead electrocardiogram
51 Brunetti et al., (2011) A regional prehospital electrocardiogram network with a single Sem grupo controle negativo
telecardiology “hub” for public emergency medical service: technical
requirements, logistics, manpower, and preliminary results
52 Nonodgi et al., (2008) Usefulness of Mobile Telemedicine System in Real-time Possui artigo completo
Transmission of Out-of-hospital 12-lead ECG
53 Roth et al., (2013) Telemedicine for lowering 30-day readmission rates following acute Pacientes em monitorizagéo

myocardial infarction: an observational study
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Estudo (autor, ano)

Titulo

Motivo da excluséo

54

55

56

57
58

59

Roth et al. (2009)

Waldmann et al.(2008)

Sekulic et al.(2005)

Verheugt (2006)
Bhalla et al.(2013)

Berwanger et al. (2012)

Telemedicine for post-myocardial infarction patients: an observational
study

The TeleGuard trial of additional telemedicine care in CAD patients. 2
Morbidity and mortality after 12 months

Feasibility of early emergency room notification to improve door-to-
balloon times for patients with acute ST segment elevation
myocardial infarction

Prehospital Fibrinolysis
Prehospital electrocardiographic computer identification of ST-
segment elevation myocardial infarction

Effect of a multifaceted intervention on use of evidence-based
therapies in patients with acute coronary syndromes in Brazil: the
BRIDGE-ACS randomized trial

Avalia apenas desfecho apés alta

Pacientes com DAC crbnica

Estudo de viabilidade

Estudo descritivo
Estudo de viabilidade/diagnéstico

N&o utiliza telemedicina como intervencao

Nota: DAC, doenca

arterial coronariana; ECG, eletrocardiograma; SCA, sindrome coronariana aguda.
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APENDICE B - GLOSSARIO DE TERMOS DE PERGUNTAS D1 - D6 E M1 - M5
(Livre traducédo do GRACE checklist) (DREYER et al., 2014)

Dados

D1: O tratamento e / ou detalhes importantes da exposicdo ao tratamento
foram adequadamente gravados para avaliagdo do efeito de estudo na fonte de
dados? Nota: nem todos os detalhes do tratamento sédo necessarios para todas as

guestdes de pesquisa.

D2 Os desfechos primarios foram adequadamente gravadas com a finalidade
de estudo (por exemplo, disponivel em detalhe suficiente através de fonte de

dados)?

D3 Os desfechos clinicos primarios foram medidos objetivamente ou
dependiam de julgamento clinico subjetivo (por exemplo, a opinido a respeito da

melhora clinica do paciente)?

D4 Os desfechos primarios foram validados, julgados ou padronizados para

serem consideraddos em populacéao similar?

D5 O desfecho primario foi medido ou identificado de forma equivalente no(s)

grupo(s) de tratamento/intervencéo e o(s) grupo (s) controle?

D6 Foram avaliados e registrados possiveis fatores importantes de confusao
ou modificadores de efeito (vies)? Covariaveis importantes dependem do tratamento
e / ou desfecho de interesse, (por exemplo, indice de massa corporal deve estar
disponivel ou gravado para estudos de diabetes; raca deve estar disponivel e

gravado para estudos de hipertenséo arterial e glaucoma).

Métodos
M1 O estudo (ou analise) incluiu populacdo restrita a novos iniciadores de
tratamento ou aqueles comecando um novo ciclo de tratamento? Esforcos para

incluir apenas os novos iniciadores podem incluir a limitacdo da coorte para aqueles
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que tiveram um periodo de controle (periodo especificado de néo utilizacdo de
medicac¢éo) antes do inicio do estudo de acompanhamento.
M2- Os grupos de comparacao foram avaliados concomitantemente? Em

caso negativo, os autores justificam o uso de grupo controle histérico?

M3 Covaridveis importantes, variaveis de confusédo e efeitos modificadores
foram levados em conta na concepcao e/ou analise do estudo? métodos apropriados
para considerar essas variaveis podem incluir: restricdo, a estratificacéo, termos de
interacdo, a analise multivariada, correspondente escore de propensdo, variaveis

instrumentais ou outras abordagens.

M4 Os grupos classificados como expostos e nao expostos durante o
seguimento permaneceram isentos de viés de tempo de imortalidade? Tempo de
imortalidade em epidemiologia refere-se a um periodo de seguimento da coorte no

qual a morte (ou um resultado que determina final do seguimento) ndo pode ocorrer.

M5 Alguma analise conceitual foi conduzida para testar os principais
pressupostos nos quais os resultados primarios foram baseados? Por exemplo, foi
relatada alguma andlise para acesso a viés potencial do tratamento (exposi¢cdo) ou
desfecho. Foram mencionados possiveis fatores que avaliam o acesso a viés de
exposicdo ou desfecho, como analises em que o impacto da variabilidade da
exposicao e/ou definicbes do desfecho foram testadas para avaliacdo do impacto

nos resultados.



APENDICE C — ANALISES DE SENSIBILIDADE

A-Analise de sensibilidade - Mortalidade intra-hospitalar

1o autor estudo Ano Estatistica para cada estudo Estatistica ap6s remocao do estudo

RR, IC 95% valor Z valor p RR, IC 95% valor Z Valor p
Papai, G. 2014 0,51 (0,29-0,9) -2,34 0,019 0,55 (0,46-0,66) -6,531 0,000
Yokoyama, H. 2014 0,61 (0,08-4,4) -0,50 0,620 0,54 (0,46-0,65) -6,916 0,000
Marcolino, M.S. 2013 057(0,45-0,73)  -4,47 0,000 0,51 (0,4-0,66) -5,332 0,000
Ducas, R. A. 2012 0,64 (0,25-1,62) -0,95 0,343 0,54 (0,45-0,64) -6,876 0,000
Chan, A. W. 2012 0,43 (0,22-0,86) -2,39 0,017 0,55 (0,46-0,66) -6,541 0,000
Sanchez-Ross, M. 2011 0,18 (0,02-1,7) -150 0,134 0,55 (0,46-0,65) -6,838 0,000
Brown, J. P. 2008 0,07 (0-37,72) -0,82 0,411 0,54 (0,46-0,65) -6,913 0,000
Zanini, R. 2008 0,34(0,12-0,95) -2,05 0,040 0,55 (0,46-0,66) -6,685 0,000
Strauss, D. G. 2007 0,75 (0,12-4,73) -0,31 0,760 0,54 (0,46-0,64) -6,934 0,000
Ortolani, P. 2007 0,47 (0,25-0,88) -2,36 0,018 0,55 (0,46-0,66) -6,536 0,000
Terkelsen, C. J. 2005 0,35(0,1-1,17) -1,70 0,089 0,55 (0,46-0,65) 6,760 0,000
Abreu, L. M. 2005 0,64 (0,41-0,97) -2,08 0,037 0,53 (0,44-0,64) -6,659 0,000
Total 0,54 (0,46-0,65) -6,93 0,000

131



B-Anédlise de sensibilidade- Mortalidade em 30 dias

Estudo, 1o autor Ano Estatistica para cada estudo Estatistica ap6s remocao do estudo

RR, IC 95% valor Z valor p RR, IC 95% valor Z valorp

Brunetti, N. D., et al. 2015 1,25 (0,5-3,13) 0,476 0,634 0,62 (0,44-0,86) -2,895 0,004

Chan, A. W., et al. 2012 0,4 (0,2-0,8) -2,615 0,009 0,75 (0,54-1,04) -1,741 0,082

Martinoni, A., et al. 2011 0,67 (0,43-1,03) -1,820 0,069 0,68 (0,4-1,17) -1,389 0,165

Sivagangabalan, G., etal. 2009 0,49 (0,19-1,27) -1,465 0,143 0,71 (0,46-1,08) -1,618 0,106

Lamfers, E. J. P., et al. 2004 0,98 (0,45-2,12) -0,058 0,954 0,62 (0,42-0,93) -2,323 0,020
Total 0,67 (0,47-0,96) -2,203 0,028

C-Analise de sensibilidade- Mortalidade em 1 ano

Estudo, 1o autor Ano Estatistica para cada estudo Estatistica ap6s remocao do estudo

RR, IC 95% valor Z valorp RR, IC 95% valor Z valorp

Park, Jin-Kyu, et al. 2014 2,32 (0,94-5,74) 1,815 0,070 0,48 (0,33-0,68) -4,050 0,000

Chan, A. W, et al.

2012 0,38 (0,21-0,69) -3,151 0,002 0,83 (0,36-1,9) -0,446 0,656

Sivagangabalan, G, etal. g 054 (0,26-1,11)  -1,670 0,095 073(0,3-1,81)  -0,675 0,500

Ortolani, P., et al. 2007 054 (0,31-0,95)  -2,139 0,032  0,74(0,27-2,01)  -0,591 0,554
Total 0,66 (0,35-1,28) -1,221 0,222
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D-Andlise de sensibilidade- Tempo porta baléo

Estudo, 1o autor Ano Estatistica para cada estudo Estatistica ap6s remocao do estudo

DMP, 1C 95% valor Z valorp DMP, 1C 95% valorZ Valorp
Bosson, N. 2015 -0,09 (-0,14--0,04) 3,425 0,001 -0,9 (-1,18--0,61) 6,232 0,000
Takeuchi, I. 2015 -1,28 (-1,73--0,83) 5,614 0,000 -0,83 (-1,1--0,57) 6,195 0,000
Dallan, L. 2015 -1,14 (-1,74--0,55) 3752 0,000 -0,84 (-1,11--0,58) 6,238 0,000
Park, J-K. 2014 -1,2 (-1,49--0,9) 7,988 0,000 -0,84 (-1,1--0,57) 6,226 0,000
Papai, G. 2014 -0,17 (-0,31--0,03) 2339 0,019 -0,89 (-1,18--0,61) 6,179 0,000
Yokoyama, H. 2014 -0,43 (-0,89-0,04) 1,809 0,070 -0,87 (-1,14--0,61) 6,420 0,000
Ong, M. E. H. 2013 -0,23 (-0,47-0) 1,954 0,051 -0,89 (-1,16--0,62) 6,389 0,000
Sanchez-Ross, M. 2011 -1,46 (-1,84--1,07) 7,436 0,000 -0,82 (-1,08--0,56) 6,179 0,000
Chen, K.-C. 2011 -0,81 (-1,21--0,41) 3,994 0,000 -0,86 (-1,12--0,59) 6,292 0,000
Serensen, J. T, 2011 0,16 (0-0,32) 1,956 0,050 -0,91 (-1,18--0,64) 6,561 0,000
Hutchison, A. W. 2009 -1,08 (-1,32--0,84) 8,752 0,000 -0,84 (-1,11--0,58) 6,240 0,000
Sivagangabalan, G. 2009 -0,15 (-0,44-0,13) 1,070 0,285 -0,89 (-1,16--0,62) 6,468 0,000
Pedersen, S. H. 2009 -0,65 (-0,76--0,54)  -11,917 0,000 -0,87 (-1,16--0,58) 5,839 0,000
Brown, J. P. 2008 -1,22 (-1,77--0,68) 4,416 0,000 -0,84 (-1,1--0,57) 6,213 0,000
Zanini, R. 2008 -1,51 (-1,74--1,28) -12,770 0,000 -0,82 (-1,07--0,57) 6,381 0,000
Sejersten, M. 2008 -2,23 (-2,56--1,89) -13,157 0,000 -0,78 (-1,02--0,54) -6,328 0,000
Strauss, D. G. 2007 -1,26 (-1,87--0,64) 3,989 0,000 -0,84 (-1,1--0,57) 6,215 0,000
Afolabi, B. A. 2007 -1,52 (-1,86--1,19) -8,846 0,000 -0,82 (-1,08--0,56) 6,200 0,000
Adams, G. L. 2006 -1,38 (-1,83--0,93) 6,014 0,000 -0,83 (-1,09--0,57) 6,178 0,000
Swor, R. 2006 -0,83 (-1,24--0,42) 3,933 0,000 -0,86 (-1,12--0,59) -6,290 0,000
Terkelsen, C. J. 2005 0,38 (-0,26-1,01) 1,165 0,244 -0,91 (-1,17--0,64) 6,709 0,000
Total -0,85 (-1,11--0,59) -6,459 0,000

Nota: DMP: diferenca de média padronizada.



E-Analise de sensibilidade- % tempo porta baldo > 90 min

Estudo, 1o autor Ano Estatistica para cada estudo Estatistica apds remocédo do estudo
RR, IC 95% Valor Z Valor p RR, IC 95% Valor Z Valor p
Chan, Albert W. 2012 71(0,16-0,29) -9,83 0,000 0,34 (0,24-0,48) -6,091 0,000
Chen, K-C 2011 043(0,25-0,74) -3,06 0,002 0,3(0,2-0,45)  -5861 0,000
Hutchison, A. W. 2009 012(0,06-0,24) -595 0000  0,35(0,25-0,5  -5805 0,000
Sivagangabalan, G. 2009 441 (055.0,68) -8,72 0,000 0,28 (0,21-0,38) -8523 0,000
Pedersen, S.H. 2009 038(0,3-0,47) -876 0,000  0,3(0,19-048) -5015 0,000
Brown, J. P. 2008 494(0,1-0,59) -3,15 0,002 032(0,22-047) -5820 0,000
Strauss, D. G. 2007 032(0,13-0,8) -245 0014  0,31(0,21-0,46) -5902 0,000
Afolabi, B. A. 2007 036(0,23-0,58) -426 0000  0,31(0,2-0,46) -5725 0,000
Swor, R. 2006 096 (0,11-0,62) -3,04 0002  0,32(0,22-047) -5831 0,000
Total 0,31 (0,22-0,45) -6,20 0,000
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F-Analise de sensibilidade- tempo sintoma- baléo

Estudo, 1o autor Ano Estatistica para cada estudo Estatistica ap6s remocéo do estudo
DMP, IC 95% valor Z valor p DMP, IC 95% valor Z Valor p
Sgrensen, J. T. 2011 -1,04 (-1,21--0,88) -12,31 0,000 -0,59(-0,82--0,36)  -5,11 0,000
Martinoni, A. 2011 -0,45 (-0,56--0,34) -8,07 0,000 -0,7 (-1,01--0,39) -4,45 0,000
Sivagangabalan, G. 2009 -0,14 (-0,32-0,04) -155 0,122  -0,75(-0,99--0,51) -6,12 0,000
Pedersen, S. H., etal. 2009 -0,52 (-0,62--0,41) 9,52 0,000 -0,69(-1,01--0,37) -4,20 0,000
Zanini, R. , et al. 2008 -1,11 (-1,33--0,89) -9,87 0,000 -0,59(-0,82--0,35)  -4,84 0,000
Ortolani, P., et al. 2007 -0,71 (-1,1--0,33) -363 0,000 -0,66(-0,92--0,39) -4,86 0,000
Terkelsen, C. J. 2005 -0,71 (-1,05--0,38) -418 0,000 -0,66(-0,92--0,39)  -4,81 0,000
Total -0,66 (-0,91--0,42) -5,33 0,000

Nota: DMP: diferenca de média padronizada.
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G-Andlise de sensibilidade- tempo primeiro contato baldo

Estatistica ap6s remocéao do

Estudo, 1o autor  Ano Estatistica para cada estudo estudo

DMP, IC 95% Valor Z Valor p DMP, IC 95% Valor Z Valor p
Bosson, N.,et al. 2015 0 (-0,05-0,05) 0,00 1,000 -0,4 (-0,5--0,29) -7,31 0,000
Ducas, Robin A 2012a -0,47 (-0,95-0,01) -1,93 0,054 -0,27 (-0,55-0) -1,95 0,051
Martinoni, A. 2011 -0,45 (-0,62--0,29) 5,29 0,000 -0,25(-0,51-0,02) -1,84 0,065
Serensen, J. T. 2011 -0,36 (-0,51--0,2) -439 0,000 -0,29(-0,6-0,03) -1,79 0,074
Terkelsen, C. J. 2005 -0,31 (-0,64-0,02) -1,86 0,062 -0,3(-0,59--0,01) -2,01 0,045
Total -0,3 (-0,55--0,04) 2,30 0,021

Nota: DMP: diferenca de média padronizada.

H-Analise de sensibilidade-% tempo porta baldo >120 min

Estatistica apds remocédo do

Estudo, 1o autor Ano Estatistica para cada estudo
estudo
Valor Valor
RR, IC 95% 7 0 RR, IC 95% Valor Z Valor p
Chan, Albert W. 2012 0,28 (0,21-0,36) -9,23 0,000 0,46 (0,23-0,9) -2,257 0,024
Sgrensen, J. T. 2011 0,33(0,27-0,39) -12,15 0,000 0,43(0,19-0,98) -2,006 0,045
Terkelsen, C. J. 2005 0,65 (0,53-0,79) -4,35 0,000 0,31(0,27-0,36) -15,227 0,000

Total 0,39 (0,23-0,65) -3,58 0,000
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I-Analise de sensibilidade- fracdo de ejecédo

Estudo, 1o autor Ano Estatistica para cada estudo Estatistica ap6s remocao do estudo
DMP, IC 95% Vazlor V""gor DMP, IC95%  ValorZ Valorp
Yokoyama, H. 2014 -0,09 (-0,53-0,34) 0,42 0,673 0,17 (0,01-0,32) 2,09 0,037
Milani, R. V. 2012 -0,01 (-0,11-0,1) 0,12 0,901 0,2 (0,03-0,36) 2,37 0,018
Sanchez-Ross, M. 2011 -0,54 (-0,92--0,15) 2,74 0,006 0,12 (-0,02-0,26) 1,74 0,081
Sgrensen, J. T. 2011 -0,1 (-0,26-0,05) 1,29 0,196 0,17 (-0,01-0,35) 1,88 0,060
Sivagangabalan, G. 2009 -0,29 (-0,47--0,11) 3,18 0,001 0,13 (-0,02-0,29) 1,66 0,097
Brown, J. P. 2008 -0,33 (-0,84-0,18) 1,27 0,205 0,15 (0-0,3) 1,93 0,054
Strauss, D. G. 2007 0,29 (-0,32-0,91) -0,94 0,349 0,18 (0,03-0,32) 2,41 0,016
Ortolani, P., et al. 2007 -0,5 (-0,88--0,12) 2,58 0,010 0,12 (-0,02-0,26) 1,74 0,081
Terkelsen, C. J. 2005 0,13 (-0,2-0,46) -0,78 0,435 0,19 (0,04-0,34) 2,49 0,013
Total -0,16 (-0,3--0,01) 2,16 0,031

Nota: DMP: diferenca de média padronizada.

J-Andlise de sensibilidade- tempo de permanéncia hospitalar

Estudo, 1o autor  Ano Estatistica para cada estudo Estatistica ap6s remocao do estudo
DMP, IC 95% V"’;‘” V"’gor DMP, IC 95% Valor Z Valor p
Park, J-K 2014 -0,16 (0,11--0,43) -1,15 0,251 -0,13 (-0,28-0,02) -1,66 0,096
Papai, G. 2014 0,01 (0,15--0,13) 0,10 0,920 -0,18 (-0,33--0,02) -2,19 0,028
Ong, M. E. H. 2013 -0,09 (0,14--0,33) -0,79 0,429 -0,14 (-0,3-0,01) -1,78 0,075
Milani, R. V 2012 -0,08 (0,03--0,19) -1,49 0,135 -0,17 (-0,36-0,02) -1,71 0,088
Sanchez-Ross,
M. 2011 -0,64 (-0,25--1,03) -3,25 0,001 -0,07 (-0,14-0,01) -1,69 0,091
Brown, J. P. 2008 -0,19 (0,32--0,7) -0,73 0,465 -0,13 (-0,26-0,01) -1,78 0,075
Total -0,09 (-0,01--0,16)  -1,92 0,055
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