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ESTUDO DA HISTORIA NATURAL DA DOENCA ARTERIAL CORONARIA.
SEGUIMENTO CLINICO A LONGO PRAZO DE PACIENTES QUE RECUSARAM O
TRATAMENTO CIRURGICO

WHADY A. HUEB, GIOVANNI BELLOTTI, JOSE ANTONIO F. RAMIRES, FULVIO PILEGGI

Durante um periodo de oito anos foram avaliados de angina estavel ou progressiva para 65% de
prospectivamente 150 pacientes portadores de doencga assintomaticos. Ocorréncia de novos infartos em 10% e de
arterial coronaria que recusaram o tratamento cirargico. novos quadros de insuficiéncia cardiaca de 6%. Dos 52
Cento e nove eram do sexo masculino e 41 do feminino pacientes que foram submetidos a reestudo angiografico
com idade média de 57 anos. De acordo com 0 humero e observou-se 22% de ocluséo arterial, 26% de surgimento
local da estenose arterial (reducéo maior ou igual a 75% de novas estenoses arteriais e 52% sem progressao da
da luz do vaso) os pacientes foram agrupados nos grupos doenca aterosclerética. A funcao ventricular permaneceu
[, Il, 11, IV e V respectivamente com envolvimento em praticamente normal.
uma, duas e trés artérias, estenose tronco-equivalenteeda A andlise global dos resultados sugere implicacbes de
artéria coronaria esquerda. O seguimento ambulatorial expressivo significado: a) pacientestaaiores de doenga
constou de avaliacao clinica trimestral sendo pesquisado arterial coronaria com funcao ventricular preservada,
0s seguintes dados: comprometimento dos sintomas deindependente do nimero de artérias comprometidas e da
angina do peito, surgimento de insuficiéncia cardiaca, de severidade das estenoses luminares poderdo esperar
arritmias ventriculares, de infarto do miocardio e do  excelente perceptual de sobrevida; b) a significativa
Obito. Todos os pacientes foram medicados com remissdo dos sintomas anginosos foi possivelmente
associacao de drogas vasodilatadoras, bloqueadores dos determinada pela criteriosa abordagem terapéutica,
receptores b adrenérgicos, antogonistas dos ions célcio e pelas oclusdes arteriais com ou sem episddios clinicos de
antiagregantes plaquetarios. Cincoenta e dois pacientes infarto do miocardio e pelo aumento na circulacédo
foram submetidos a um segundo estudo angiogréafico entre colateral; ¢) embora tenham ocorrido estenoses em
3 a6 anos (m=4,2 anos) apds o primeiro exame. segmentos arteriais aparentemente normais, a relativa

Dos 150 pacientes, dois (1,3%) ndo completaram o estabilidade do grau de estenoses arteriais e 0 surgimento
seguimento clinico, seis (4%) solicitaram o tratamento de oclusao com circulacdo colateral tiveram implicacées
cirdrgico e seis (4% ) evoluiram para 6bito durante os oito  definitivas no bom progndéstico dos pacientes.
anos de seguimento. Estes, pertenciam aos grupos lll, IV
e V. Observou-se remisséo dos sintomas anginosos de 88% Arg. Bras. Cardiol. 50/3:145-151—Margo 1988

Estudos iniciais da doenca arterial coronaria analise de sinais e sintomas de exames
(DAC), realizados em 1918 por Herrick e BuZum  complementares de limitada sensibilidade.
Mackenzié em 1923, Whiteem 1926 e White e cél.
em 1931 notaram expressiva taxa de mortalidade apés Com o advento dos estudos cineangiocoronario-
diferentes periodos de seguimento clinico. Todavia, grafico$ tornou-se possivel a comprovacédo do diag-
tais trabalhos e os demais realizados até meados dandstico anatémico da doenca possibilitando significativo
década de 1950 apresentavam como principal avanco no conhecimento da quantificacdo do
limitacdo a auséncia de comprovacgdo anatdémica da envolvimento de segmentos do sistema arterial coro-
doenca, pois o diagnostico baseava-se apenas nanariano, de sua possivel relagion as diversas for-

Trabalho realizado no Instituto do Coragao do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo.

Arg. Bras. Cardiol. 50/3:145-151—Margo 1988
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mas de apresentacgédo clinica da doenca, camcdo permaneciam sem modificacbes e, angina progressiva
ventricular e com o progndstico dos pacientes. quando se observou acentuacdo de uma ou mais

Além disso informacgdes recentes e importantes caracteristicas nos ultimos 3 meses. Insuficiéncia
sobre o comportamento da enfermidade no tétpe cardiaca quando se identificou congestdo venosa

sua relacao com o progndstico dos pacientes, foram sistémica, estertores pulmonares ou galope ventricular.
obtidos através da repeticdo dos estudos cinecorona-A graduacdo funcional obedeceu aos critérios do
riograficos em uma mesma populagéo. NYHA®. Infarto do miocardio foi caracterizado pela

Este estudo tem por objetivo analisar o comporta- presenca de dor toracica prolongada, elevacao dos niveis
mento clinico da enfermidade, seus eventos mais sig- séricos da fracdo MB da creatinofosfoquinase e
nificativos, sua evolucao angiografica e o perceptual de aparecimento de novas ondas “Q” no ECG com duracao
sobrevida em uma populagédo de 150 pacientes que por3 que 0,04 s.

recusarem o procedimento cirtrgico foram submetidos Os estudos cinecoronariografico e ventriculogréafico

a tratamento clinico. foram realizados utilizando-se técnicas coven-
cionai$**Todos 0s pacientes apresentavam estenoses 3

CASUISTICA E METODOS 70% em pelo menos uma artéria coronaria principal. A

graduacao das estenoses foram realizadas em comum

Entre fevereiro de 1977 a outubro de 1983 foram acordo por 3 observadores e a conceituacdo de estenose
selecionados de maneira consecutiva e acompanhadosarterial equivalente de tronco foi feita quando se
prospectivamente até outubro de 1985, 150 pacientesidentificou obstrucdo arterial antes dos ramos septal e
portadores de doenca arterial coronaria que tiveram marginal esquerdo das artérias descendente anterior e
indicacao cirdrgica e recusaram tal procedimento. circunflexa respectivamente. Para o calculo da fragéo de
Excluiu-se pacientes portadores de revascularizagao ejecao utilizou-se o0 método de Dodge €'td. reestudo
miocardica prévia, valvopatia, cardiopatia congénita e cineangiocardiografico foi indicado na observancia de
miocardiopatia de causa nao isquémica. Os pacienteseventos clinicos importantes (arritmia, ICC, angina
foram agrupados de acordo com o numero e local do instavel ou infarto do miocardio). Todos os pacientes
comprometimento arterial. Os grupos |, Il e lll foram foram tratados com associacdo de drogas
formados por pacientes com comprometimento em uma, betabloqueadoras, bloqueadoras do ion calcio e
duas e trés artérias coronarias. Os grupos IV e V foram antiplaquetarios. Os nitratos de acao rapida foram
formados por pacientes com doenca arterial equivalentesindicados nas crises anginosas. Para todos os célculos
de tronco e no tronco da corondria esquerda. Os dadosenvolvidos no estudo, utilizou-se o método de Kaplan e
clinicos, laboratoriais e cinecoronariograficos dos Meier, o “Proportional Hazard Linear Model” (PHLM)

pacientes sdo mostrados na tab. I. do “software” estatistico do SAS (“Statistical Analysis
TABELA I—Dados clinicos, laboratoriais System”".
e cineangiocoronariograficos
- ) RESULTADOS
Numero de pacientes 150
Idade média 56 . . . .
Sexo masculino 109 Pacientes sem segwmenthe_s 150 pacientes, dois
Hipertensao arterial 48% (1,3%) ndo completaram o seguimento clinico. Na época
Diabetes 18% da admissdo eram portadores de angina progressiva e
Tabagistas _ 45% apresentavam comprometimento uni e biarterial. O
Hipercolesterolemia 41% . . e
PR tempo de seguimento foi de 33 e 20 meses e na ultima
Infarto prévio miocardio 58% . . - L. . A
Insuficiéncia Cardiaca Congestiva 05%  investigacdo clinica ndo apresentavam sintomas.
Angina estavel 53% Pacientes submetidos a tratamento cirdrgiceis
Angina progressiva 36% pacientes (4%) solicitaram, de forma espontanea, o
Semangina 11% tratamento cirdrgico. O tempo médio de seguimento foi
Teste Ergométrico 53% .
O de 46 meses. Quatro pacientes eram do grupo IV, um do
Dados angiogréficos .
Doenca uniarterial 12 (8% ) grupo Il e um do grupo I N_este paciente, o re_sultado do
Doengca biarterial 23 (15,3%) reestudo cinecoronariografico realizado proximo a data
Doenca triarterial 56 (37,3%) da operagéo e, com 32 meses de intervalo entre os 2
Doenca equivalente do tronco 46 (30.7%)  exames revelou comprometimento triarterial. Todos os
Doencga no tronco da coronaria esquerda 13 (8,7%)

pacientes eram portadores de angina estavel no inicio do

estudo e somente um deles desenvolveu angina

progressiva no pré-operatério. A fracao de ejecdo do VE
Todos os pacientes tiveram avaliagdo clinica tri- era normal em todos pacientes.

mestral apos a entrada no estudo sendo entdo pesqui-  Sobrevida e mortalidadeBes 150 pacientes, seis

sados e caracterizados o0s seguintes dados: angina estavgl4%) evoluiram para Obito durante o seguimento. O

quando a freqiiéncia, intensidade e duracgéo dos sintomastempo de observacéo clinica destes pacientes variou

Fracéo ejecao do ventriculo esquerdo < 51% 84%
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de dois a sete anos (4, 2 anos). Trés pacientes eramconsequentes a grave disfuncéo ventricular durante o
do grupo 1V, dois do grupo Ill e um do grupo V. Com quadro de infarto do miocardio. Por outro lado, cinco
excecdo deste Ultimo, observou-se nos demais pacien-dos pacientes que evoluiram para Obito eram
tes valor normal da fracdo de ejegcdo (x = 67 £ 21). portadores de infarto do miocardio prévio (tab. Il). A
Dos seis 0bitos, trés apresentaram-se de forma subitaprobabilidade global de sobrevida estimada para 8
no domicilio e trés puderam ser documentados anos é mostrada no grafico 1 e para os 5 grupos no
durante a internacao hospitalar. Destes, todos foram grafico 2.

TABELA II—Dados clinicos de pacientes que evoluiram a ébito

Caso Grupo Angina Infarto ECG TEE FE (%) Causa da Tempo de
Admissao Evolucéo prévio inicio morte seguimento
(meses)

38 Estavel Assintom. Presente Fibrose + 66 Subita © 76
42 Progress. Estavel Presente Fibrose — 28 Subita © 24
48 Estavel Assintom. Presente Fibrose + 77 Inf. mioc.” 32

118 \Y Estavel Estavel Ausente Normal + 81 ICC” 72

120 \Y Estavel Assintom. Presente Normal + 62 Inf. mioc.” 26

133 \% Assintom. Assintom Presente Fibrose — 87 Subito 88

TEE =teste eletrocardiografico de esfor¢o; FE = fracdo de ejegameestudo cinco anos evolugdo mesmo padréo arterial; FE = 43%; O =doMicilmspital.
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Comportamento dos sintomas durante o segui-
mento—€ento e trés pacientes (68,5%) estavam sem
sintomas anginosos por ocasido da ultima avaliacéo;
enquanto que 45 (30,2%) apresentavam angina estavel
e dois (1,3%) angina progressiva. A evolucao dos sinto-
mas em todos os pacientes é mostrada na Tab. Il e por
grupos no gréfico 3. Infarto do miocardio foi observado
em 12 pacientes (8%) sendo oito como segundo
episédio. A frequéncia de novos infartos por grupo é
mostrada no grafico 4. Insuficiéncia cardiaca congestiva
foi notada em 10 pacientes (6,6%) sendo que em 4
pacientes foi decorrente de infarto do miocérdio.

Gréfico 1—Distribuigéo da fungéo de sobrevida para grupos estudados
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Gréfico 2—Distribuigéo da fungéo de sobrevida de todos os pacientes.
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Gréfico 3—Evolugéo dos sintomas anginosos.

Evolugcdo dos parametros cineangiocoronario-
graficos—Cincoenta e dois pacientes (34%) foram
submetidos a segundo estudo cineangiocoronariogréafico
entre 3 e seis anos (4,2 anos) ap0s 0 primeiro exame.
Nos pacientes portadores de comprometimento uni e
biarterial observou-se acentuado surgimento de es-
tenoses em artérias sem lesdes aparentes e naqueles
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TABELA IlIl—Comportamento dos sintomas anginosos no inicio e fim do estudo.
Fim do Estudo
Inicio doEstudo Sem Sintomas Angina Estavel Angina Progressiva otal T
Q) Q) (n) (n)

Sem Sintomas 18 1 — 19
n=19

Angina Estavel 56 21 2 79
n=79

Angina Progressiva 29 23 — 52
n=>52

n = nimero de pacientes.
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Grafico 4—Ocorréncia de novos infartos.
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que exibiam estenoses significativas observou-se discreta
acentuacdo do grau de estreitamento luminar (tab. 1V).
Por outro lado das 23 artérias ocluidas observadas no
segundo estudo, onze o foram de forma silenciosa sem
0 correspondente quadro clinico ou eletrocardiografico.
O gréafico 5 mostra a evolu¢cdo do comprometimento
arterial isoladamente por artérias. A circulacao colateral
presente no primeiro estudo em 36% apresentou-se no
segundo estudo em 52% e aumento de intensidade em
95% nos que ja possuiam circulacéo colateral.

N&o se notou diferenca significante nos valores
médios da fracdo de ejecdo do VE ainda que se obser-
vasse maior dispersao nos seus indices (grafico 6).

TABELA IV—Evolugdo do comprometimento arterial por grupo

Ndmero de artérias Numero de artérias

comprometidas no comprometidas 2° estudo otalT
1° estudo Uni Bi Tri Et. TCE Total
Uniarterial ) — — 6 1 — 7
Biarterial @an — 2 7 1 1 11
Triarterial 19 — — 18 — — 19
ET 13) — - = 12 1 13
TCE 2 — - = — 2 2

ET = equivalente de tronco, TEC = tronco da coronaria esquerda.
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Grafico 6—Dados da fracdo de ejecdo no 1° estudos ventriculo-

Gréafico 5—Evolugédo do comprometimento arterial nas diferentes artérias gréficos.
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DISCUSSAO subita e trés por grave disfuncdo ventricular. Nos
pacientes submetidos a reestudo angiocardiografico
Apés o advento da cineangiocardiografid o observou-se, a) novas oclusdes em 16 (47%); b)

progndstico dos pacientes com doenca arterial coronaria desenvolvimento de circulagéo colateral em 17 (50%) e
foi referido a observagdo, em estudos isolados, do nimeroc) manutencdo nos valores da fracdo de ejecdo do
de artérias comprometidas ou do grau da fung&o do ventriculo esquerdo. No momento do reestudo, nenhum
ventriculo esquerdd®. Investigacdes posteriorés’ paciente apresentava sintomas de angina progressiva e,
mostraram que a inclusdo de parametros clinicos angina estavel foi notada em 24% dos casos. Finalmente,
(sintomas anginosos, infarto prévio do miocardio e o percentual de sobrevida dos grupos ao longo do segui-
insuficiéncia cardiaca), eletrocardiograficos (arritmias mento clinico foi de 96%. Além do advento da cirurgia
ventriculares) e angiocardiograficos (estenose da artéria de revascularizagéo do miocérdio, quando foi notada uma
coronéria esquerda e distarbio regional da contracéo) foi acentuada diminuicdo de estudo eminentemente clinico
capaz de identificar, com maior precisdo, grupo de sobre a evolucdo da doenca arterial coronaria, varios
pacientes com diferentes prognosticos. Contudo, a outros fatores passaram a dificultar uma comparagao entre
projecdo do prognostico baseado em parametros obtidosos nossos resultados e os relatados na literatura. Assim,
por exames isolados, ndo seria capaz de fornecer dadosdiferencas na selecdo de pacientes com quadros clinicos
mais conclusivos, ja que nédo leva em consideragéo 0s passiveis de interpretacdo ambigua e com diversos graus
efeitos do uso de modernos farmacos e o potencial de fung&o ventricular, nos objetivos dos estudos
evolutivo da doenca arterial coronaria. De fato, embora se principalmente voltados & sobrevida com pouca énfase no
tenha admitido inicialmente que as complicaces da comportamento dos sintomas e no surgimento de novos
doenca arterial coronaria ndo guardam relagdo com o eventos, no tempo de seguimento, nas indicacbes da
tempo de evolucd®’S com a severidade dos sintomés repeticdo do estudo angiocardiografico e na terapéutica
e com a presenca dos fatores de riS¢ylestudos farmacolégica empregada, surgiram como 0s aspectos
angiocardiograficos de repeticdo tém demonstrado mais relevantes. Apesar disso, em termos de sobrevida,
aumento das estenoses arteriais e surgimento de novasossos resultados confirmam os publicados em ensaios
oclusdes, fatores que podem interferir no progndstico dos retrospectivos e prospectivos randomizados em pacientes
paciente¥*. Na presente investigac&o o progndstico de inicialmente agrupados de acordo com a severidade do
um grupo selecionado de pacientes com fungdo comportamento arterial e com a fungdo do ventriculo
ventricular praticamente normal, que recusou o esquerdo aparentemente normal. Whalen & edHarris
tratamento cirdrgico, foi estudado atraves de analise e col®* em estudos retrospectivos com sete e cinco anos
prospectiva, clinica e angiocardiografica, a partir de de evolugéo, mostraram sobrevida média de 96%, 92% e
classificagdo que considerou o nimero de artérias 88%, respectivamente em portadores de obstrucdes
coronarias significativamente lesadas. Nossos resultadossignificativas em uma, duas e trés artérias coronarias.
obtidos em periodo de seguimento que variou de dois a Murphy e coP® e Mock e cof” em estudos prospectivos
oito anos, mostraram nos pacientes dos grupos | e Il com trés e quatro anos de evolugédo mostraram sobrevida
remissdo completa dos sintomas anginosos em 68% dosmédia de 95%, 92% e 86%, respectivamente, em
casos, em 25% naqueles que exibiam angina progressiva,obstrucées de uma, duas e trés artérias coronarias.
surgimento de novos episddios de infarto do miocardio em A observacdo do pior prognéstico nos pacientes
6% dos pacientes, insuficiéncia cardiaca em 6% e ausén-portadores de doenca arterial tronco equivalente e do
cia de oObitos. Nos pacientes submetidos a reestudo tronco da coronaria esquerda quando comparados com
angiocardiografico notou-se: a) surgimento de estenose outros grupos arteriais parece sofrer forte interfe-
significativa em 82% dos casos que, no estudo prévio, réncia quando a funcdo ventricular se encontrava
apresentavam segmentos arteriais considerados comocomprometida. Tais observacdes foram confirmadas
normais; b) novas oclusdes arteriais em 7 (41%), sendo recentemente em estudos randomizados onde se enfa-
em cinco sem o correspondente quadro clinico de infarto tiza ser a funcédo ventricular a maior determinante da
do miocardio; c) desenvolvimento de circulagédo colateral sobrevida independente do namero de artérias
em 41% dos casos e d) manutencdo dos valores normaiscomprometidas e da severidade das estenoses arte-
da fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo. Nestes riais*’* Fato de importancia na presente investigagio
pacientes, remiss&@o dos sintomas de angina progressivéfoi a observacdo de elevada taxa de remisséo dos
e de angina estavel foi notada em 25% e 87% dos sintomas anginosos, sendo inclusive significante nos
pacientes, respectivamente. Nos pacientes dos grupos Ill,portadores de angina progressiva, apesar do estudo
IV e V observou-se remissdo dos sintomas anginosos emangiocardiografico ter demonstrado progressédo de
83% dos casos, sendo de 69% nos que exibiam anginadoenca arterial. Nossos resultados parecem diferir dos
progressiva, surgimento de novos episodios de infarto do de Hultgren e co? que em estudo prospectivo de 23
miocardio em 12 (10%), sendo em 8 (66%) deles 0 meses de seguimento, notaram remissdo dos sintomas

segundo episodio e de insuficiéncia cardiaca em 6 (5%). em apenas 21% dos pacientes e surgimento de infarto
Foram observados 6 (5%) Obitos, sendo trés de forma do miocardio em 17%. Da mesma forma, Roberts
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e col?® em estudo retrospectivo de trés anos de seguimento evaluation at every three months, and the following were the
observaram incidéncia de 25% de infarto do miocardio data appraised: symptoms of the angina pectoris
nos portadores de angina progressiva. impairment; the apearing of cardiac insufficiency,
Por fim, o estudo prospectivo de Framingffamtou, ventricular arrhythmias, myocardial infarction, and of
apo6s quatro anos de seguimento, remissao da angina endeath. All patients were medically treated with the
40% dos pacientes e infarto do miocardio em 19% dos association of vasodilators drugs, beta adrenergic
que continuaram com sintomas. E nossa opinido que o receptors blockers, calcium channel antagonists, and
rigoroso e criterioso esquema terapéutico empregado nosantiaggregatory platelets. Fifty-two patients had a second
nossos pacientes, constituido da associacdo de agentesngiographic study done between 3 and 6 years (mean=4.2
vasodilatadores (nitratos e inibidores de ion célcio), de years) after the first examination.
bloqueadores dos receptores beta-adrenérgicos e de  Of the 150 patients, two (1,3%) did not complete
antiagregantes plaquetarios contribui de forma clinical follow-up, six (4%) asked for surgical treatment,
significativa para a remissdo ou regressao dos sintomasand six (4%) evoluted to death during the eight years of
anginosos. Além disso, episodios de infarto do miocardio, follow-up. These belonged to groups IlI, IV and V.
de oclusao coronaria sem correspondente quadro clinico, Remission of anginous symptoms were observed in 88% of
de depresséao da atividade ciclica ligada a fendmenos those with stable angina, or progressive for 65% of the
funcionais na artéria coronaria e a eventual possibilidade assymptomatic ones. It did occurred new infarction in 10%,
da superestimacao médico-paciente da sintomatologia, and new features of cardiac insufficiency in 6%. In the 52
constituem mecanismos adicionais de importancia na patients angiographically re-studied it was observed 22%
compreensdo da remissdo ou regressdo dos sintomasof arterial occlusion, 26% of newly arterial stenosis
Finalmente, a observacéo da (1) relativa estabilidade com appearing, and 52% without atherosclerotic disease
discreta variacdo no grau de estenose, em artérias queprogression. Ventricular function stayed practically
exibiam obstrucéo significativa (2) da oclusédo arterial nos normal.
pacientes que apresentavam previamente estenose severa Global analysis of results suggest implications of
(3) do aumento da incidéncia e da intensidade de excpressive significance such as: a) the patients with
circulacdo colateral, condi¢cdes que provavelmente foram coronary artery disease with preserved ventricular
fatores determinantes da manutencdo da preservacdo ddunction, independing of the number of arteries impaired
funcéo ventricular e, mais importante (4) do surgimento and of the severity of the luminar stenosis, can expect
de estenoses significativas em segmentos arteriais livresexcellent survival rate; b) the significative remission of the
de processo obstrutivo, tém acrescentado dificuldades naanginous symptoms was probably determined by the
interpretacdo do comportamento no tempo da doenca criterious therapeutic approach, by the artery occlusions
arterial corondria. Em termos de evolugdo angiogréafica da with or without clinical episodes of myocardial infarction,
doencga, nossos resultados confirmam os de Siegh  and by the increase of colateral circulation; c) though it may
Kramer e colte diferem dos resultados observados por have occurred stenosis in the arterial segments which were
Rosch e cof? Moise e cof? e Marchandis e cét. apparently normal, the relative estability of the grade of the
Tais diferencas devem-se provavelmente a hetero- stenosed arteries, and the emerging of occlusion with cola-
geneidade das amostras, diferencas de metodologia,teral circulation played decisive implications as to the good
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