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Relationship between Electrocardiogram with Diabetes Mellitus and Metabolic Syndrome in Japanese-Brazilians
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Resumo

Fundamento: Ao migrarem para as Américas, os japoneses submeteram-se a processo de ocidentalizagao, com estilo de
vida, especialmente dieta, muito diferente, podendo explicar o aumento de diabete melito (DM), sindrome metabélica
(SM) e doencas cardiovasculares.

Objetivo: Analisar a presenca de necrose miocardica e hipertrofia ventricular esquerda (HVE) pelo ECG e sua relacao
com DM e SM em populacao de nipo-brasileiros.

Métodos: Estudo transversal que avaliou 1.042 nipo-brasileiros acima de 30 anos, 202 nascidos no Japao (isseis) e 840
nascidos no Brasil (nisseis), provenientes da segunda fase do estudo Japanese-Brazilian Diabetes Study Group iniciado
em 2000. A SM foi definida pelos critérios da NCEP-ATP Ill modificados para os japoneses. A presenca de DM e SM
se associou ao encontro de necrose miocardica pelo critério de Minnesota e de HVE pelo critério de Perugia no ECG.
Utilizou-se o método estatistico do qui-quadrado para rejeicao da hipétese de nulidade.

Resultados: Dos 1.042 participantes 35,3% tinham DM (38,6% entre os isseis e 34,5% nos nisseis); 51,8% tinham
SM (59,4% nos isseis e 50,0% nos nisseis). A presenca de zona inativa nos isseis diabéticos nao foi estatisticamente
significante quando comparada com os nao-diabéticos, porém entre os nisseis diabéticos a zona inativa estava presente
em 7,5%. Houve correlacao estatisticamente significante entre a SM e HVE nos isseis e nisseis.

Conclusao: Distirbios metabélicos tiveram alta prevaléncia em nipo-brasileiros com correlagoes significantes com
necrose e hipertrofia pelo ECG. (Arq Bras Cardiol 2009;92(5):381-386)

Palavras-chave: Nipo-brasileiros, sindrome metabdlica, diabete melito, necrose miocardica, hipertrofia ventricular
esquerda.

Summary

Background: When the Japanese immigrated to the Americas, they were subjected to Westernization, with a great change in lifestyle, specially
in dietary habits, and this may explain the increase in the incidence of diabetes mellitus (DM), metabolic syndrome (MS) and cardiovascular
disease among them.

Objective: To study the presence of myocardial necrosis and left ventricular hypertrophy (LVH) in a population of Japanese-Brazilians, using the
ECC and its relationship with DM and MS.

Methods: This was a cross-sectional study which evaluated 1,042 Japanese-Brazilians aged 30 or over, 202 of them born in Japan (Issei) and
840 of them born in Brazil (Nissei), from the second phase of the Japanese-Brazilian Diabetes Study Croup initiated in 2000. MS was defined
according to the NCEP-ATP Il criteria modified for the Japanese. DM and MS were associated with the presence of myocardial necrosis
(according to the Minnesota criteria) and LVH (according the Perugia score on the ECC). The statistic chi square method was used to reject the
null hypothesis.

Results: Of the 1,042 participants, 35.3% had DM (38.6% of the Issei and 34.5% of the Nissei); 51.8% had MS (59.4% of the Issei and 50.0%
of the Nissei). The presence of an inactive zone in the diabetic Issei group was not statistically significant when compared to the non-diabetic
group, but among the diabetic Nissei group an inactive zone was present in 7.5% of them. There was a statistically significant correlation
between MS and LVH in the Issei and Nissei groups.

Conclusion: Metabolic disorders presented a high prevalence in Japanese-Brazilians with significant correlations with necrosis and hypertrophy
on the ECC. (Arq Bras Cardiol 2009;92(5):351-355)
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Introducao

Populagdes tém migrado continuamente ao longo da
historia, com impactos varidveis na interagdo desses grupos
nas novas sociedades. Na primeira metade do século XX, um
nimero expressivo de japoneses aportou ao Brasil tornando-se
hoje a principal comunidade niponica fora do Japao (cerca
de 1 milhdo e 300 mil pessoas), com 65% vivendo no Estado
de Sao Paulo'.

A migragao japonesa para as Américas (Estados Unidos
e Brasil) provocou mudangas importantes nos hébitos
alimentares nesse grupo, com maior consumo de proteinas,
gorduras e carboidratos nao-complexos**, redugao da
atividade fisica e elevagao dos niveis de estresse. Esse processo
foi chamado de “ocidentalizacao”>°.

As consequiéncias dessa “ocidentalizagao” foram os
aumentos das taxas de diabete melito tipo 2 (DM 2) acima
dos valores encontrados no Japao e mesmo no Brasil''?, da
resisténcia a insulina e conseqiente elevagao da insulinemia®'®
e da incidéncia de sindrome metabdlica (SM).

Takeuchi e cols.™, utilizando os critérios da NCEP-ATP [11'>7
modificados para japoneses (cintura abdominal normal inferior
a 90 cm para mulheres e 85 cm para homens), encontraram
uma incidéncia de 25,3% de SM em japoneses do sexo
masculino residentes em Hokkaido, Japao. J& Rosembaum
e cols.’8, utilizando os critérios da NCEP para asiaticos (90
cm e 85 cm para homens e mulheres, respectivamente),
encontraram 56,8% de SM (trés vezes a encontrada na
populacao americana)'?° e aumento da obesidade abdominal
em nipo-brasileiros de primeira (isseis) e segunda (nisseis)
geragoes vivendo na cidade de Bauru, Sdo Paulo. Gimeno
e cols.?" encontraram grande incidéncia de mortalidade
cardiovascular nos diabéticos e intolerantes a glicose, nessa
mesma populagdo.

Estudos epidemiolégicos utilizando o eletrocardiograma
(ECG), como o GUSTO [V,22 mostraram a importancia da
hipertrofia ventricular esquerda (HVE) como preditora de
sindrome coronariana aguda. Os estudos RIFLE Pooling
Project®* e o NIPPON DATA80%* enfatizaram a importancia das
ondas “qs” de necrose miocérdica também como marcadores
de risco de doengas cardiovasculares, em especial doencas
isquémicas.

Nosso objetivo foi avaliar a prevaléncia de distdrbios
metabdlicos como diabete melito e sindrome metabdlica, em
duas geragoes de nipo-brasileiros, e sua relagao com a HVE e
necrose miocardica, utilizando uma ferramenta pratica e de
baixo custo que é o ECC.

Métodos
Pacientes

Este estudo foi aprovado pelo comité de ética da Unifesp,
com o consentimento escrito dos participantes e incluiu
pacientes da segunda fase do Japanese-Brazilian Diabetes
Study Group, iniciado em 1993, observando-se a prevaléncia
de DM em uma populagdo ndo-miscigenada de nipo-
brasileiros vivendo na cidade de Bauru®. No ano de 2000
foram recrutados 1.042 nipo-brasileiros — 202 isseis (primeira
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geragdo, nascidos no Japao) e 840 nisseis (segunda geracao,
nascidos no Brasil) — com idade superior a 30 anos.

Foram considerados diabéticos aqueles com glicemia de
jejum acima de 126 mg/dl ou igual ou acima de 200 mg/dl
duas horas apés sobrecarga de 75 g de glicose (KGMM WHO
CONSULATION-1998).

A sindrome metabélica foi definida pelos critérios do NCEP-
ATP Il modificado para japoneses (circunferéncia abdominal
= 90 cm em mulheres e =85 cm em homens)"’.

O peso foi aferido com os pacientes usando roupas leves
e sem sapatos; a circunferéncia abdominal foi medida no
nivel da cicatriz umbilical; o IMC foi calculado utilizando-se
peso e altura.

Foram feitas trés aferigdes da pressao arterial (PA) e
considerada a média das duas dltimas, utilizando-se um
aparelho automatico OMRON HEM-712C.

O ECG de 12 derivagdes foi realizado com eletrocardiégrafo
ESAOTEBIOMEDICA P 80.

A necrose miocardica (“gs”) no ECG foi definida pelo
critério de Minnesota?® e a HVE pelo indice de Perugia®.

Os valores do colesterol total, fragbes e triglicérides no
sangue foram obtidos mediante analise automatica, e os de
glicemia, com o uso de kit colorimétrico pelo método da
glicoxidase.

Analise estatistica

Os subgrupos de diabéticos e os portadores de sindrome
metabdlica de cada geracao foram associados aos resultados
dos ECG observando-se a presenga de zonas eletricamente
inativas e HVE, e analisados comparativamente pelo
método estatistico do qui-quadrado. Considerou-se nivel
de significancia p< 0,05, para rejeicao da hipétese da
nulidade.

Resultados

A casuistica constou de 1.042 pacientes: 481 (46,1%)
do sexo masculino e 561 (53,9%) do sexo feminino, com
idades médias de 57,0+12,5 anos; entre os isseis foi de
69,7+9,0 anos, e entre os nisseis, de 54,0+11,1 anos. Demais
caracteristicas populacionais sao descritas na tabela 1.

Foram considerados diabéticos 368 individuos (35,3%),
sendo 38,6% isseis e 34,5% nisseis. Vinte e nove (7,8%) dos
diabéticos apresentavam ondas “qs” compativeis com necrose
no ECG, enquanto apenas 25 (3,7%) dos nao-diabéticos as
apresentavam (p=0,003). Entre os isseis diabéticos a necrose
estava presente em 12,8%, e entre os nao-diabéticos, em
7,2%, (p=0,66). Nos nisseis diabéticos ou nao-diabéticos
a presenga de necrose foi 7,5% e 2,18%, respectivamente
(p=0,0018).

Na populagao total de nipo-brasileiros a HVE esteve
presente em 13,0% dos diabéticos, e em 9,2% dos nao-
diabéticos (p=0,04). Nos isseis 12 (15,3%) diabéticos e 13
(10,4%) nao-diabéticos tinham HVE (p=0,30), enquanto nos
nisseis a HVE foi encontrada em 37 (12,7%) dos diabéticos e
em 48 (8,7%) dos nao-diabéticos (p=0,06) (tab.2).



Brollo e cols.
DM, SM e eletrocardiograma em nipo-brasileiros

Artigo Original

Caracteristicas demogréficas, clinicas e
eletrocardiograficas dos 1.042 nipo-brasileiros

Issei Nissei

Caracteristicas demograficas (n=202) (n=840) p
|dade (anos) média+DP 69,7+9,0 54,0+11,1 0,001
Sexo n%

Masculino 104(51,3) 373(44,4)

Feminino 98(48,7) 467(55,6) 0,086
Diabete n% 78(38,6) 290(34,5) 0,312
Sindrome metabolica n% 120(59,4) 420(50,0) 0,020

Necrose miocardica ao ECG n% 16(7,9) 38(4,5) 0,078

HVE (critério de Perugia) n% 25(12,3) 85(10,1) 0,359

Issei: japoneses, primeira geragdo (nascidos no Japdo). Nissei: nipo-
brasileiros de segunda geragdo (nascidos no Brasil). HVE: hipertrofia
miocardica. p<0,05.

A SM esteve presente em 540 (51,8%) participantes, sendo
59,4% nos isseis e 50% nos nisseis. Desses 540 participantes,
5,7% tinham ondas “qs” de necrose no ECG, enquanto
naqueles sem SM a necrose ocorreu em 4,6% dos participantes
(p=0,16). Entre os isseis com “qs” no ECG, 9,1% tinham SM
e 6,1% nao (p=0,40). Nos 420 nisseis com SM a necrose
esteve presente em 5,0% e naqueles sem SM ocorreu em
4,0% (p=0,49).

Dos 540 pacientes com SM, 13,3% apresentavam HVE
no ECG, enquanto nos sem SM a HVE ocorreu em 7,6%
(p=0,0001). Os isseis com SM e HVE eram 13,3% e 10,9%
entre os sem SM (p=0,58); ja os nisseis com SM 13,3% tinham
HVE contra 6,9% dos sem SM (p=0,0018) (tab.3).

Discussao

Estudos que possam identificar fatores de risco
cardiovascular em populagoes especiais no sentido de
intervencao sao muito importantes. Entretanto, a utilizagao
de determinados métodos diagndsticos em massas
populacionais de grande porte pode ter alto custo ou ser
impraticavel; portanto, a procura por ferramentas praticas
e de baixo custo que possam auxiliar nessa identificagao
torna-se necessaria. O eletrocardiograma é uma dessas
ferramentas, sendo o exame dos mais praticos e baratos
que podem ser aplicados na estratificacao de risco de uma
populagdo especifica, visando ao diagnéstico da necrose
miocardica e da hipertrofia ventricular esquerda.

Neste estudo observamos que a prevaléncia de diabete foi
extremamente elevada entre os nipo-brasileiros, alcancando
valores sete vezes maiores que no Japao (35,3% x 5,0%), e
superando os valores encontrados em populagoes semelhantes
nos Estados Unidos®192829 Esses valores foram 1,5 a 2,0 vezes
o da populagao brasileira?, e essas modificagoes estao
provavelmente relacionadas a chamada “ocidentalizagao”,
associada a disfungao genética das células beta-pancredticas
favorecendo a presenga desse fenétipo®?*2°. A adocao de
habitos de vida diferentes foi observada em populagao
geneticamente homogénea como a dos indios pima, que
ao migrarem do México para os Estados Unidos tiveram
um aumento de seis vezes na incidéncia de diabete. Além
disso, essa populagao possuia também um defeito genético
facilitador para o surgimento do diabete**3'.

Nossos dados mostraram que os nipo-brasileiros diabéticos
apresentaram uma associagao significativa com a doenga
coronariana aterosclerética, evidenciada pela presenca
freqliente de ondas de necrose miocardica no ECG. Estudos
epidemioldgicos de doengas coronarianas e acidente vascular

Relagéo de diabete melito (DM) com a presenca de necrose miocardica e HVE ao ECG

ECG Total (n=1.042) Issei (n=202) Nissei (n=840)

DM+ DM— p DM+ DM— p DM+ DM— p
n% 368(35,3) 674(64,7) 78(38,6) 124(61,4) 290(34,5) 550(65,5)
Necrose n% 29(7,8) 25(3,7) 0,003* 7(12,8) 9(7,2) 0,66 22(7,5) 16(2,18) 0,0018*
HVE n% 48(13,0) 62(9,2) 0,04* 12(15,3) 13(10,4) 0,30 37(12,7) 48(8,7) 0,06

Issei - japoneses, primeira gera¢do (nascidos no Japédo). Nissei - nipo-brasileiros de segunda geragéo (nascidos no Brasil). DM+: presenca de diabete

melito. DM---: auséncia de diabetes. p<0,05.

Relagéao de sindrome metabdlica (SM) com a presenga de necrose miocardica e HVE ao ECG

ECG Total (n=1.042) Issei (n=202) Nissei (n=840)

SM+ SM-- p SM+ SM-- p SM+ SM-- p
n% 540(51,8) 502(48,2) 120(59,4) 82(40,6) 420(50,0%) 420(50,0%)
Necrose n% 31(5,7) 23(4,6) 0,16 11(9,1) 5(6,1) 0,40 21(5,0) 17(4,0) 049
HVE n% 72(13,3) 38(7,6) 0,0001* 16(13,3) 9(10,9) 0,58 56(13,3) 29(6,9) 0,0018*

Issei - japoneses, primeira geragdo (nascidos no Japéo). Nissei - nipo-brasileiros de segunda geragéo (nascidos no Brasil). SM+: presenga de sindrome metabdlica.
SM---: auséncia de sindrome metabdlica. HVE hipertrofia ventricular esquerda. p<0,05.
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encefdlico (AVE) em homens japoneses vivendo no Japao e
nipo-americanos no Havaf e Califérnia (Los Angeles) observaram
maior incidéncia de infarto de miocardio e morte por doenga
coronariana®***, maior prevaléncia de fatores de risco para
hipertensao do que americanos nao-japoneses>*.

O estudo populacional italiano RIFLE Pooling Project (Risk
Factors and Life Expectancy)*® acompanhou 22.553 homens
e mulheres italianos (assintomaticos e com mais de 30 anos)
durante seis anos. Observou-se que a presenga de anormalidades
no ECG inicial associou-se com significativa mortalidade
por doengas cardiovasculares e coronarianas em pacientes
assintomdticos, sugerindo alta prevaléncia de doenga cardiaca
silenciosa. Neste estudo a presenca de ondas “gs” de necrose no
ECG foi o mais forte preditor de eventos fatais. Da mesma forma,
o estudo The NIPPON DATA80 Research Group*, realizado em
japoneses, observou que pacientes com ondas “gs” anormais
ao ECG apresentavam alto risco para mortalidade de todas as
causas. Nesses estudos foi utilizado o cédigo de Minnesota para
definigao de necrose miocardica (“gs”).

Nosso estudo ndo teve a pretensao de comparar as
duas geragdes de nipo-brasileiros, uma vez que essas sao
impossiveis de ser pareadas em razao dos fatores idade, género
e nimero. Todavia, é importante afirmar que a associagao
de diabete e necrose no eletrocardiograma avaliado
nessas geragdes foi mais intensa no subgrupo dos nisseis,
certamente mais ocidentalizados que seus pais. Os isseis,
apesar de apresentarem também altos indices de diabete, ndo
apresentaram associagao significativa com necrose no ECC.
Em nossa opinido, em razao do nlimero baixo de participantes
e da idade média mais alta dessa geragdo, os isseis estudados
seriam 0s “sobreviventes” de doencas cardiovasculares ou
outras que acometeram esse grupo de nipo-brasileiros.

A “ocidentalizagao” dos nipo-brasileiros com mudancas
de seus hdbitos alimentares e de vida, associada a fatores
intrinsecos dessa populagdo, provocou elevacao da glicemia,
da obesidade central, da PA e dislipidemia, caracterizando a
SM que incide duas vezes mais na populacdo de japoneses
residentes no Brasil do que no Japao'*'®. Em nipo-americanos
a adiposidade visceral associou-se com maior prevaléncia
de hipertensdo®, devendo-se a maior prevaléncia de SM
a presenca de fatores (lipides, glicemia e hipertensdo)
sob influéncia genética’®. Ao contrario dos diabéticos, os
portadores de SM nao apresentaram associagao significativa
com necrose miocardica observada no ECC.

As alteragoes eletrocardiograficas sugestivas de necrose
miocérdicas encontradas em um ndmero mais expressivo
da populagao com DM em relagao a com SM coincide com
a percepgao do estudo ARIC* que estudou 15.792 norte-
americanos de ambos os sexos e concluiu que a SM e seus
componentes sdo preditores de doengas cardiovasculares e
DM, embora a prevaléncia com doengas cardiovasculares seja
maior entre os diabéticos.

A hipertrofia miocardica associa-se a componentes da
SM38:39 tais como resisténcia a insulina, hipertensao arterial e
obesidade central, e a sua presenga presume alto risco para
morte por doencas cardiovasculares, isquémicas ou nao,
como pudemos observar em estudos observacionais como
o GUSTO IV ACS (Global Utilization of STrategies to Open
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occluded arteries)? entre mulheres, e no NHANES Il (Second
National Health and Nutrition Examination Survey Mortality
Study)* na populagao geral.

No presente estudo, a presenga de HVE entre os nipo-
brasileiros portadores de sindrome metabdlica foi muito
prevalente, tanto na sua totalidade como no subgrupo de
nisseis. Entre os isseis, encontramos mais pessoas com SM e
HVE no ECG, porém, nesse grupo, uma eliminacao seletiva
deve ter ocorrido reduzindo sua real prevaléncia.

O presente trabalho mostra de forma objetivaqueaDMea
SM na populagao de nipo-brasileiros de primeira e de segunda
geracoes, e de forma semelhante ao que acontece nos nipo-
americanos, apresentam-se de forma muito agressiva, com alta
prevaléncia de necrose miocérdica e hipertrofia esquerda.

As alteragoes cardiacas resultantes dessa agressividade
puderam ser observadas no ECG, método reprodutivel de
baixo custo e amplamente utilizado em estudos clinicos.

Conclusao

DM e SM sao freqiientes em nipo-brasileiros, e o
eletrocardiograma é um exame de grande utilidade na
pesquisa de alteragdes cardiacas, como necrose ou hipertrofia,

especialmente em estudos envolvendo grandes populagoes.

Anexo 1
JBDSG (Japanese-Brazilians Diabetes Study Group)

Membros do grupo: AT Hirai, K Osiro, L) Franco, LC lochida,
M lunes (in memorian), SRG Ferreira, SGA Gimeno (Depto. de
Medicina Preventiva, UNIFESP, Sao Paulo, SP); LK Matsumura,
RS Moisés (Depto. de Medicina Interna, UNIFESP, Sao Paulo,
SP); N Barros Jr. (Depto. de Cirurgia, UNIFESP, Sao Paulo, SP);
DDC Lerario (Depto. de Medicina, Disciplina de Endocrinologia,
UNIFESP Sao Paulo, SP); M Kikuchi (Universidade de Sao Paulo,
SP); MA Cardoso (Depto. de Epidemiologia e Sadde Piblica,
Faculdade de Medicina de Sao José de Rio Preto, Sao Paulo); N
Tomita (Faculdade de Odontologia, Universidade de Sao Paulo,
Bauru, SP); R Chaim (Faculdade de Nutricao, Universidade
Sagrado Coracao, Bauru, SP); K Wakisaka (Centro de Estudos
Nipo-Brasileiros, Sao Paulo, SP).

Limitacoes do estudo

A época da realizacdo do estudo a populagdo de isseis,
por motivos diversos, era reduzida, impedindo melhor
representacao.

Potencial Conflito de Interesses
Declaro nao haver conflito de interesses pertinentes.

Fontes de Financiamento

O presente estudo foi financiado por FAPESP

Vinculacao Académica

Este artigo é parte de tese de Doutorado de Luigi Brollo
pela UNIFESP — Escola Paulista de Medicina
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