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ESTUDO DA HISTÓRIA NATURAL DA DOENÇA ARTERIAL CORONÁRIA.
SEGUIMENTO CLÍNICO A LONGO PRAZO DE PACIENTES QUE RECUSARAM O

TRATAMENTO CIRÚRGICO

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

Durante um período de oito anos foram avaliados
prospectivamente 150 pacientes portadores de doença
arterial coronária que recusaram o tratamento cirúrgico.
Cento e nove eram do sexo masculino e 41 do feminino
com idade média de 57 anos. De acordo com o número e
local da estenose arterial (redução maior ou igual a 75%
da luz do vaso) os pacientes foram agrupados nos grupos
I, II, III, IV e V respectivamente com envolvimento em
uma, duas e três artérias, estenose tronco-equivalente e da
artéria coronária esquerda. O seguimento ambulatorial
constou de avaliação clínica trimestral sendo pesquisado
os seguintes dados: comprometimento dos sintomas de
angina do peito, surgimento de insuficiência cardíaca, de
arritmias ventriculares, de infarto do miocárdio e do
óbito. Todos os pacientes foram medicados com
associação de drogas vasodilatadoras, bloqueadores dos
receptores b adrenérgicos, antogonistas dos ions cálcio e
antiagregantes plaquetários. Cincoenta e dois pacientes
foram submetidos a um segundo estudo angiográfico entre
3 a 6 anos (m = 4,2 anos) após o primeiro exame.

Dos 150 pacientes, dois (1,3%) não completaram o
seguimento clínico, seis (4%) solicitaram o tratamento
cirúrgico e seis (4% ) evoluíram para óbito durante os oito
anos de seguimento. Estes, pertenciam aos grupos III, IV
e V. Observou-se remissão dos sintomas anginosos de 88%

de angina estável ou progressiva para 65% de
assintomáticos. Ocorrência de novos infartos em 10% e de
novos quadros de insuficiência cardíaca de 6%. Dos 52
pacientes que foram submetidos a reestudo angiográfico
observou-se 22% de oclusão arterial, 26% de surgimento
de novas estenoses arteriais e 52% sem progressão da
doença aterosclerótica. A função ventricular permaneceu
praticamente normal.

A análise global dos resultados sugere implicações de
expressivo significado: a) pacientes portadores de doença
arterial coronária com função ventricular preservada,
independente do número de artérias comprometidas e da
severidade das estenoses luminares poderão esperar
excelente perceptual de sobrevida; b) a significativa
remissão dos sintomas anginosos foi possivelmente
determinada pela criteriosa abordagem terapêutica,
pelas oclusões arteriais com ou sem episódios clínicos de
infarto do miocárdio e pelo aumento na circulação
colateral; c) embora tenham ocorrido estenoses em
segmentos arteriais aparentemente normais, a relativa
estabilidade do grau de estenoses arteriais e o surgimento
de oclusão com circulação colateral tiveram implicações
definitivas no bom prognóstico dos pacientes.
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Estudos iniciais da doença arterial coronária
(DAC), realizados em 1918 por Herrick e Buzum1,
Mackenzie2 em 1923, White3 em 1926 e White e col.4

em 1931 notaram expressiva taxa de mortalidade após
diferentes períodos de seguimento clínico. Todavia,
tais trabalhos e os demais realizados até meados da
dêcada de 19505-8 apresentavam como principal
limitação a ausência de comprovação anatômica da
doença, pois o diagnóstico baseava-se apenas na

análise de sinais e síntomas de exames
complementares de limitada sensibilidade.

Com o advento dos estudos cineangiocoronario-
gráficos9 tornou-se possível a comprovação do diag-
nóstico anatômico da doença possibilitando significativo
avanço no conhecimento da quantificação do
envolvimento de segmentos do sistema arterial coro-
nariano, de sua possível relação com as diversas for-
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mas de apresentação clínica da doença, com a função
ventricular e com o prognóstico dos pacientes.

Além disso informações recentes e importantes
sobre o comportamento da enfermidade no tempo10,12 e
sua relação com o prognóstico dos pacientes, foram
obtidos através da repetição dos estudos cinecorona-
riográficos em uma mesma população.

Este estudo tem por objetivo analisar o comporta-
mento clínico da enfermidade, seus eventos mais sig-
nificativos, sua evolução angiográfica e o perceptual de
sobrevida em uma população de 150 pacientes que por
recusarem o procedimento cirúrgico foram submetidos
a tratamento clínico.

CASUÍSTICA E MÉTODOS

Entre fevereiro de 1977 a outubro de 1983 foram
selecionados de maneira consecutiva e acompanhados
prospectivamente até outubro de 1985, 150 pacientes
portadores de doença arterial coronária que tiveram
indicação cirúrgica e recusaram tal procedimento.
Excluiu-se pacientes portadores de revascularização
miocárdica prévia, valvopatia, cardiopatia congênita e
miocardiopatia de causa não isquêmica. Os pacientes
foram agrupados de acordo com o número e local do
comprometimento arterial. Os grupos I, II e III foram
formados por pacientes com comprometimento em uma,
duas e três artérias coronárias. Os grupos IV e V foram
formados por pacientes com doença arterial equivalentes
de tronco e no tronco da coronária esquerda. Os dados
clínicos, laboratoriais e cinecoronariográficos dos
pacientes são mostrados na tab. I.

TABELA I—Dados clínicos, laboratoriais
e cineangiocoronariográficos

Número de pacientes 150
Idade média 56
Sexo masculino 109
Hipertensão arterial 48%
Diabetes 18%
Tabagistas 45%
Hipercolesterolemia 41%
Infarto prévio miocárdio 58%
Insuficiência Cardíaca Congestiva 0,5%
Angina estável 53%
Angina progressiva 36%
Sem angina 11%
Teste Ergométrico 53%

Dados angiográficos
Doença uniarterial 12 (8% )
Doença biarterial 23 (15,3%)
Doença triarterial 56 (37,3%)
Doença equivalente do tronco 46 (30,7%)
Doença no tronco da coronária esquerda 13 ( 8,7%)
Fração ejeção do ventrículo esquerdo < 51% 84%

Todos os pacientes tiveram avaliação clínica tri-
mestral após a entrada no estudo sendo então pesqui-
sados e caracterizados os seguintes dados: angina estável
quando a freqüência, intensidade e duração dos sintomas

permaneciam sem modificações e, angina progressiva
quando se observou acentuação de uma ou mais
características nos últimos 3 meses. Insuficiência
cardíaca quando se identificou congestão venosa
sistêmica, estertores pulmonares ou galope ventricular.
A graduação funcional obedeceu aos critérios do
NYHA 13. Infarto do miocárdio foi caracterizado pela
presença de dor torácica prolongada, elevação dos níveis
séricos da fração MB da creatinofosfoquinase e
aparecimento de novas ondas “Q” no ECG com duração
³ que 0,04 s.

Os estudos cinecoronariográfico e ventriculográfico
foram realizados utilizando-se técnicas coven-
cionais9,14.Todos os pacientes apresentavam estenoses ³
70% em pelo menos uma artéria coronária principal. A
graduação das estenoses foram realizadas em comum
acordo por 3 observadores e a conceituação de estenose
arterial equivalente de tronco foi feita quando se
identificou obstrução arterial antes dos ramos septal e
marginal esquerdo das artérias descendente anterior e
circunflexa respectivamente. Para o calculo da fração de
ejeção utilizou-se o método de Dodge e col.15. O reestudo
cineangiocardiográfico foi indicado na observância de
eventos clínicos importantes (arritmia, ICC, angina
instável ou infarto do miocárdio). Todos os pacientes
foram tratados com associação de drogas
betabloqueadoras, bloqueadoras do ion cálcio e
antiplaquetários. Os nitratos de ação rápida foram
indicados nas crises anginosas. Para todos os cálculos
envolvidos no estudo, utilizou-se o método de Kaplan e
Meier16, o “Proportional Hazard Linear Model” (PHLM)
do “software” estatistico do SAS (“Statistical Analysis
System”)17.

RESULTADOS

Pacientes sem seguimento— Dos 150 pacientes, dois
(1,3%) não completaram o seguimento clínico. Na época
da admissão eram portadores de angina progressiva e
apresentavam comprometimento uni e biarterial. O
tempo de seguimento foi de 33 e 20 meses e na última
investigação clínica não apresentavam sintomas.

Pacientes submetidos a tratamento cirúrgico— Seis
pacientes (4%) solicitaram, de forma espontânea, o
tratamento cirúrgico. O tempo médio de seguimento foi
de 46 meses. Quatro pacientes eram do grupo IV, um do
grupo II e um do grupo I. Neste paciente, o resultado do
reestudo cinecoronariográfico realizado próximo a data
da operação e, com 32 meses de intervalo entre os 2
exames revelou comprometimento triarterial. Todos os
pacientes eram portadores de angina estável no início do
estudo e somente um deles desenvolveu angina
progressiva no pré-operatório. A fração de ejeção do VE
era normal em todos pacientes.

Sobrevida e mortalidade—Dos 150 pacientes, seis
(4%) evoluiram para óbito durante o seguimento. O
tempo de observação clínica destes pacientes variou
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de dois a sete anos (4, 2 anos). Três pacientes eram
do grupo IV, dois do grupo III e um do grupo V. Com
exceção deste último, observou-se nos demais pacien-
tes valor normal da fração de ejeção (x = 67 ± 21).
Dos seis óbitos, três apresentaram-se de forma súbita
no domicíl io e três puderam ser documentados
durante a internação hospitalar. Destes, todos foram

conseqüentes a grave disfunção ventricular durante o
quadro de infarto do miocárdio. Por outro lado, cinco
dos pacientes que evoluíram para óbito eram
portadores de infarto do miocárdio prévio (tab. II). A
probabilidade global de sobrevida estimada para 8
anos é mostrada no gráfico 1 e para os 5 grupos no
gráfico 2.

TABELA II—Dados clínicos de pacientes que evoluíram a óbito

Caso Grupo Angina Infarto ECG TEE FE (%) Causa da Tempo de
Admissão Evolução prévio início  morte seguimento

(meses)

38 III Estável Assintom. Presente Fibrose + 66 Súbita ° 76

42 V Progress. Estável Presente Fibrose — 28 Súbita ° 24

48 III Estável Assintom. Presente Fibrose + 77 Inf. mioc. ̈ 32

118 IV Estável Estável Ausente Normal + 81¶ ICC ̈ 72

120 IV Estável Assintom. Presente Normal + 62 Inf. mioc.¨ 26

133 IV Assintom. Assintom Presente Fibrose — 87 Súbito 88

TEE = teste eletrocardiográfico de esforço; FE = fração de ejeção; ¶ = reestudo cinco anos evolução mesmo padrão arterial; FE = 43%; O =domicílio; ¨ = hospital.

Gráfico 1—Distribuição da função de sobrevida para grupos estudados

Gráfico 2—Distribuição da função de sobrevida de todos os pacientes.

Gráfico 3—Evolução dos sintomas anginosos.

Comportamento dos sintomas durante o segui-
mento—Cento e três pacientes (68,5%) estavam sem
sintomas anginosos por ocasião da última avaliação;
enquanto que 45 (30,2%) apresentavam angina estável
e dois (1,3%) angina progressiva. A evolução dos sinto-
mas em todos os pacientes é mostrada na Tab. III e por
grupos no gráfico 3. Infarto do miocárdio foi observado
em 12 pacientes (8%) sendo oito como segundo
episódio. A freqüência de novos infartos por grupo é
mostrada no gráfico 4. Insuficiência cardíaca congestiva
foi notada em 10 pacientes (6,6%) sendo que em 4
pacientes foi decorrente de infarto do miocárdio.

Evolução dos parâmetros cineangiocoronario-
gráficos—Cincoenta e dois pacientes (34%) foram
submetidos a segundo estudo cineangiocoronariográfico
entre 3 e seis anos (4,2 anos) após o primeiro exame.
Nos pacientes portadores de comprometimento uni e
biarterial observou-se acentuado surgimento de es-
tenoses em artérias sem lesões aparentes e naqueles

Doença arterial coronária.
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TABELA III—Comportamento dos sintomas anginosos no início e fim do estudo.

Fim do Estudo
Início doEstudo Sem Sintomas Angina Estável Angina Progressiva Total

(n) (n) (n) (n)

Sem Sintomas 18 1 — 19

n = 19

Angina Estável 56 21 2 79

n = 79

Angina Progressiva 29 23 — 52

n = 52

n = número de pacientes.

Gráfico 5—Evolução do comprometimento arterial nas diferentes artérias

Gráfico 4—Ocorrência de novos infartos.

Gráfico 6—Dados da fração de ejeção no 1° e 2o estudos ventriculo-
gráficos.

TABELA IV—Evolução do comprometimento arterial por grupo

Número de artérias Número de artérias

comprometidas no comprometidas 2º estudo Total

1° estudo Uni Bi Tri Et. TCE Total

Uniarterial (7) — — 6 1 — 7

Biarterial (17) — 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 coronária esquerda.

que exibiam estenoses significativas observou-se discreta
acentuação do grau de estreitamento luminar (tab. IV).
Por outro lado das 23 artérias ocluídas observadas no
segundo estudo, onze o foram de forma silenciosa sem
o correspondente quadro clínico ou eletrocardiográfico.
O gráfico 5 mostra a evolução do comprometimento
arterial isoladamente por artérias. A circulação colateral
presente no primeiro estudo em 36% apresentou-se no
segundo estudo em 52% e aumento de intensidade em
95% nos que já possuiam circulação colateral.

Não se notou diferença significante nos valores
médios da fração de ejeção do VE ainda que se obser-
vasse maior dispersão nos seus índices (gráfico 6).
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DISCUSSÃO

Após o advento da cineangiocardiografia18-20 o
prognóstico dos pacientes com doença arterial coronária
foi referido à observação, em estudos isolados, do número
de artérias comprometidas ou do grau da função do
ventrículo esquerdo21,23. Investigações posteriores24-27

mostraram que a inclusão de parâmetros clínicos
(sintomas anginosos, infarto prévio do miocárdio e
insuficiência cardíaca), eletrocardiográficos (arritmias
ventriculares) e angiocardiográficos (estenose da artéria
coronária esquerda e distúrbio regional da contração) foi
capaz de identificar, com maior precisão, grupo de
pacientes com diferentes prognósticos. Contudo, a
projeção do prognóstico baseado em parâmetros obtidos
por exames isolados, não seria capaz de fornecer dados
mais conclusivos, já que não leva em consideração os
efeitos do uso de modernos fármacos e o potencial
evolutivo da doença arterial coronária. De fato, embora se
tenha admitido inicialmente que as complicações da
doença arterial coronária não guardam relação com o
tempo de evolução10,28, com a severidade dos sintomas11,12

e com a presença dos fatores de riscol11,29, estudos
angiocardiogràficos de repetição têm demonstrado
aumento das estenoses arteriais e surgimento de novas
oclusões, fatores que podem interferir no prognóstico dos
pacientes30-33. Na presente investigação o prognóstico de
um grupo selecionado de pacientes com função
ventricular praticamente normal, que recusou o
tratamento cirúrgico, foi estudado através de análise
prospectiva, clínica e angiocardiográfica, a partir de
classificação que considerou o número de artérias
coronárias significativamente lesadas. Nossos resultados
obtidos em período de seguimento que variou de dois a
oito anos, mostraram nos pacientes dos grupos I e II
remissão completa dos sintomas anginosos em 68% dos
casos, em 25% naqueles que exibiam angina progressiva,
surgimento de novos episódios de infarto do miocárdio em
6% dos pacientes, insuficiência cardíaca em 6% e ausên-
cia de óbitos. Nos pacientes submetidos a reestudo
angiocardiográfico notou-se: a) surgimento de estenose
significativa em 82% dos casos que, no estudo prévio,
apresentavam segmentos arteriais considerados como
normais; b) novas oclusões arteriais em 7 (41%), sendo
em cinco sem o correspondente quadro clínico de infarto
do miocárdio; c) desenvolvimento de circulação colateral
em 41% dos casos e d) manutenção dos valores normais
da fração de ejeção do ventrículo esquerdo. Nestes
pacientes, remissão dos sintomas de angina progressiva
e de angina estável foi notada em 25% e 87% dos
pacientes, respectivamente. Nos pacientes dos grupos III,
IV e V observou-se remissão dos sintomas anginosos em
83% dos casos, sendo de 69% nos que exibiam angina
progressiva, surgimento de novos episódios de infarto do
miocárdio em 12 (10%), sendo em 8 (66%) deles o
segundo episódio e de insuficiência cardíaca em 6 (5%).
Foram observados 6 (5%) óbitos, sendo três de forma

súbita e três por grave disfunção ventricular. Nos
pacientes submetidos a reestudo angiocardiográfico
observou-se, a) novas oclusões em 16 (47%); b)
desenvolvimento de circulação colateral em 17 (50%) e
c) manutenção nos valores da fração de ejeção do
ventrículo esquerdo. No momento do reestudo, nenhum
paciente apresentava sintomas de angina progressiva e,
angina estável foi notada em 24% dos casos. Finalmente,
o percentual de sobrevida dos grupos ao longo do segui-
mento clínico foi de 96%. Além do advento da cirurgia
de revascularização do miocárdio, quando foi notada uma
acentuada diminuição de estudo eminentemente clínico
sobre a evolução da doença arterial coronária, vários
outros fatores passaram a dificultar uma comparação entre
os nossos resultados e os relatados na literatura. Assim,
diferenças na seleção de pacientes com quadros clínicos
passíveis de interpretação ambígua e com diversos graus
de função ventricular, nos objetivos dos estudos
principalmente voltados à sobrevida com pouca ênfase no
comportamento dos sintomas e no surgimento de novos
eventos, no tempo de seguimento, nas indicações da
repetição do estudo angiocardiográfico e na terapêutica
farmacológica empregada, surgiram como os aspectos
mais relevantes. Apesar disso, em termos de sobrevida,
nossos resultados confirmam os publicados em ensaios
retrospectivos e prospectivos randomizados em pacientes
inicialmente agrupados de acordo com a severidade do
comportamento arterial e com a função do ventrículo
esquerdo aparentemente normal. Whalen e col.34 e Harris
e col.35 em estudos retrospectivos com sete e cinco anos
de evolução, mostraram sobrevida média de 96%, 92% e
88%, respectivamente em portadores de obstruções
significativas em uma, duas e três artérias coronárias.
Murphy e col.36 e Mock e col.37 em estudos prospectivos
com três e quatro anos de evolução mostraram sobrevida
média de 95%, 92% e 86%, respectivamente, em
obstruções de uma, duas e três artérias coronárias.

A observação do pior prognóstico nos pacientes
portadores de doença arterial tronco equivalente e do
tronco da coronária esquerda quando comparados com
outros grupos arteriais parece sofrer forte interfe-
rência quando a função ventricular se encontrava
comprometida. Tais observações foram confirmadas
recentemente em estudos randomizados onde se enfa-
tiza ser a função ventricular a maior determinante da
sobrevida independente do número de artérias
comprometidas e da severidade das estenoses arte-
riais37-39. Fato de importância na presente investigação
foi a observação de elevada taxa de remissão dos
sintomas anginosos, sendo inclusive significante nos
portadores de angina progressiva, apesar do estudo
angiocardiográfico ter demonstrado progressão de
doença arterial. Nossos resultados parecem diferir dos
de Hultgren e col.40 que em estudo prospectivo de 23
meses de seguimento, notaram remissão dos sintomas
em apenas 21% dos pacientes e surgimento de infarto
do miocárdio em 17%. Da mesma forma, Roberts

Doença arterial coronária.
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e col.25 em estudo retrospectivo de três anos de seguimento
observaram incidência de 25% de infarto do miocárdio
nos portadores de angina progressiva.

Por fim, o estudo prospectivo de Framingham41 notou,
após quatro anos de seguimento, remissão da angina em
40% dos pacientes e infarto do miocárdio em 19% dos
que continuaram com sintomas. É nossa opinião que o
rigoroso e criterioso esquema terapêutico empregado nos
nossos pacientes, constituído da associação de agentes
vasodilatadores (nitratos e inibidores de íon cálcio), de
bloqueadores dos receptores beta-adrenérgicos e de
antiagregantes plaquetários contribui de forma
significativa para a remissão ou regressão dos sintomas
anginosos. Além disso, episódios de infarto do miocárdio,
de oclusão coronária sem correspondente quadro clínico,
de depressão da atividade cíclica ligada a fenômenos
funcionais na artéria coronária e à eventual possibilidade
da superestimação médico-paciente da sintomatologia,
constituem mecanismos adicionais de importância na
compreensão da remissão ou regressão dos sintomas.
Finalmente, a observação da (1) relativa estabilidade com
discreta variação no grau de estenose, em artérias que
exibiam obstrução significativa (2) da oclusão arterial nos
pacientes que apresentavam previamente estenose severa
(3) do aumento da incidência e da intensidade de
circulação colateral, condições que provavelmente foram
fatores determinantes da manutenção da preservação da
função ventricular e, mais importante (4) do surgimento
de estenoses significativas em segmentos arteriais livres
de processo obstrutivo, têm acrescentado dificuldades na
interpretação do comportamento no tempo da doença
arterial coronária. Em termos de evolução angiográfica da
doença, nossos resultados confirmam os de Singh32 e
Kramer e col.11 e diferem dos resultados observados por
Rosch e col.42 Moise e col.43 e Marchandis e col.28.

Tais diferenças devem-se provavelmente à hetero-
geneidade das amostras, diferenças de metodologia,
inclusão de pacientes com quadros clínicos diversos, além
de pacientes com artérias angiograficamente normais. Por
outro lado, a estabilidade observada na estenose arterial,
fato que conflita com a idéia de desenvolvimento gradual
do tecido da placa aterosclerótica, nos parecem ter tido
participação significativa no bom prognóstico dos
pacientes.

SUMMARY

One-hundred-and-fifty patients with coronary artery
disease who refused surgical treatment were prospectively
evaluated over a period of eight years.
One-hundred-and-nine were male, and 41 female (mean
age of 57 years). Patients were grouped as I, II, III, IV and
V sets, according to number and site of the arterial stenosis
(reduction greater or egual to 75% of the lumen of the
vessel), respectively envolving one, two and three arteries,
trunk equivalent stenosis, and of the left coronary artery.
The ambulatorial follow-up was made up of clinical

evaluation at every three months, and the following were the
data appraised: symptoms of the angina pectoris
impairment; the apearing of cardiac insufficiency,
ventricular arrhythmias, myocardial infarction, and of
death. All patients were medically treated with the
association of vasodilators drugs, beta adrenergic
receptors blockers, calcium channel antagonists, and
antiaggregatory platelets. Fifty-two patients had a second
angiographic study done between 3 and 6 years (mean = 4.2
years) after the first examination.

Of the 150 patients, two (1,3%) did not complete
clinical follow-up, six (4%) asked for surgical treatment,
and six (4%) evoluted to death during the eight years of
follow-up. These belonged to groups III, IV and V.
Remission of anginous symptoms were observed in 88% of
those with stable angina, or progressive for 65% of the
assymptomatic ones. It did occurred new infarction in 10%,
and new features of cardiac insufficiency in 6%. In the 52
patients angiographically re-studied it was observed 22%
of arterial occlusion, 26% of newly arterial stenosis
appearing, and 52% without atherosclerotic disease
progression. Ventricular function stayed practically
normal.

Global analysis of results suggest implications of
excpressive significance such as: a) the patients with
coronary artery disease with preserved ventricular
function, independing of the number of arteries impaired
and of the severity of the luminar stenosis, can expect
excellent survival rate; b) the significative remission of the
anginous symptoms was probably determined by the
criterious therapeutic approach, by the artery occlusions
with or without clinical episodes of myocardial infarction,
and by the increase of colateral circulation; c) though it may
have occurred stenosis in the arterial segments which were
apparently normal, the relative estability of the grade of the
stenosed arteries, and the emerging of occlusion with cola-
teral circulation played decisive implications as to the good
prognosis of patients.
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