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RESUMO - Objetivo: Averiguar o percentual de pacientes com coronariografia normal em um
hospital e determinar as varidveis preditoras desse achado. Métodos: Foram analisadas todas as
coronariografias eletivas realizadas de abril a outubro de 2018, excluindo pacientes com doencas
valvares e que ja tinham cateterismo prévio. Foram recrutados 503 pacientes, divididos em 2 grupos:
A para coronérias normais e B para doenca arterial coronariana. Foram consideradas coronérias
normais vasos 22,0mm e sem lesdes 240% pela angiografia coronariana quantitativa. Apds anélise
univariada das diferencas entre os grupos, foi realizada anélise multivariada por regressio logistica,
para determinar os preditores independentes de um exame normal. Resultados: As caracteristicas
clinicas foram as seguintes: média de idade de 62 anos; 55% do sexo masculino; hipertensio arterial
sistémica presente em 86%; diabetes melito em 35%; tabagismo relatado por 20,5%; dislipidemia
encontrada em 20,5%; e achado de histéria familiar de doenca arterial coronariana em 59%. A
prevaléncia de coronariografia normal foi de 45%. Na analise univariada, houve diferenca entre os
dois grupos em relacdo a sexo, idade, sintomas, diabetes e tabagismo. Na analise multivariada, sexo
feminino (RC=3,22; IC95% 2,20-4,80; p<0,0001), idade mais jovem (RC=0,96; IC95% 0,94-0,98;
p<0,0001), auséncia de diabetes melito (RC=0,46; IC95% 0,30-0,70; p<0,0001) e nio tabagistas
(RC=0,33; IC95% 0,19-0,55; p<0,0001) foram preditores de coronariografia normal. Conclusées:
A prevaléncia de corondrias normais neste estudo foi elevada. Sexo feminino, idade mais jovem,
auséncia de diabetes melito e ndo tabagistas foram preditores independentes desse achado.

Descritores: Cateterismo cardiaco; Doenca da artéria coronariana; Vasos coronarios

ABSTRACT - Objective: To assess the percentage of patients with normal coronary angiography
in a hospital and to determine the predictor variables of this finding. Methods: All elective coronary
angiographies performed from April to October 2018 were analyzed, excluding patients with valve
diseases and who had a previous catheterization. A total of 503 patients were recruited, divided into
2 groups: Group A for normal coronary arteries, and group B for coronary artery disease. Coronary
vessels with diameter 22.0mm and with no stenosis 240% determined by quantitative coronary
angiography were considered normal. After the univariate analysis of the differences between
groups, a multivariate analysis was performed by logistic regression, to determine the independent
predictors of a normal exam. Results: The clinical characteristics were as follows: mean age of 62
years; 55% male; hypertension present in 86%; diabetes mellitus in 35%; smoking habit reported
by 20.5%; dyslipidemia present in 20.5%; and family history of coronary artery disease in 59%.
The prevalence of normal coronary angiography was 45%. In the univariate analysis, there were
differences between the two groups in regard to sex, age, symptoms, diabetes mellitus and smoking
habit. In the multivariate analysis, female sex (OR=3.22; 95%CI 2.20-4.80; p<0.0001), younger age
(OR=0.96; 95%CI 0.94-0.98; p<0.0001), absence of diabetes mellitus (OR=0.46; 95%CI 0.30-0.70;
p<0.0001), and no smoking habit (OR=0.33; 95%CI 0.19-0.55; p<0.0001) were predictors of
normal coronary angiography. Conclusion: The prevalence of normal coronary arteries in this
study was high. Female sex, younger age, absence of diabetes mellitus, and no smoking habit were
independent predictors of this finding.

Keywords: Cardiac catheterization; Coronary artery disease; Coronary vessels
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INTRODUGAO

O cateterismo cardiaco, ou cineangiocoronariografia, é
o método considerado padrio-ouro para definicio da ana-
tomia coronariana. Trata-se de exame invasivo, que cursa
com baixos indices de complica¢des, de acordo com a lite-
ratura.”® Dados do registro da Society for Cardiac Angiography
and Interventions (SCAI) demonstram que a taxa de morta-
lidade do cateterismo cardiaco é muito baixa, em torno de
0,11%," o que foi corroborado em duas publica¢cdes nacio-
nais, de 1991 e 2007.%%

Informagdes obtidas no site do Departamento de In-
formatica do Sistema Unico de Satude (DATASUS; http://
www?2.datasus.gov.br/DATASUS/) mostram que houve,
entre 2000 e 2010, aumento superior a 500% no numero
de cateterismos realizados no pafs, niumero esse que tem
se mantido estavel nos ultimos 7 anos. Em 2017, foram
realizados 123.576 cateterismos ambulatoriais em nosso
pais pelo Sistema Unico de Saide (SUS), sendo que mais de
50% desses procedimentos ocorreram na Regido Sudeste.
Isso implica em aumento de custo para o sistema de satde
(tanto publico quanto privado), pois, embora o cateterismo
seja um exame ambulatorial, é considerado de alto custo.
Além disso, em que pese ser seguro, ainda assim é um exa-
me invasivo e demanda estrutura hospitalar complexa
para sua realizacdo.

Varios estudos foram publicados nos ultimos anos com
o intuito de verificar as taxas de prevaléncia de corona-
riografias normais, assim como para investigar suas possi-
veis causas. Esses estudos, que envolveram centenas de
milhares de pacientes nos Estados Unidos e na Europa,
mostraram indices de normalidade variando entre 20%
e 70%, dependendo do local onde o exame era feito e das
caracteristicas dos pacientes.*® No Brasil, ndo temos ainda
um estudo de grande ou mesmo de médio porte, que tenha
analisado o indice de cateterismos eletivos, ambulatoriais,
com corondrias normais.

O objetivo do presente estudo é averiguar o percen-
tual de pacientes com cateterismo cardiaco apresentando
corondrias normais dentre os enviados para cateterismo
eletivo, além de correlacionar esses achados com as carac-
teristicas clinicas e os exames complementares realizados
pelos pacientes, na intencio de encontrar possiveis expli-
ca¢bes para esses dados.

METODOS

Foram avaliados, prospectivamente, todos os pacientes
encaminhados para cateterismo cardiaco eletivo em um
hospital privado, em Cabo Frio (RJ), que é centro de refe-
réncia pelo SUS em alta complexidade em cardiologia no
estado do Rio de Janeiro, no periodo de abril a novembro de
2018 (7 meses consecutivos), com excecio dos pacientes com
doenca coronariana ja conhecida, que apresentavam apenas
doenga valvar, com menos de 18 anos e gravidas. Dentre os
pacientes recrutados, 448 (89%) eram provenientes do SUS
e 55 (11%) dos mais diversos planos de satude.
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Os pacientes fizeram entrevista prévia com um enfer-
meiro, que preenchia um questionério elaborado de modo a
coletar todas as informagdes pertinentes para o caso. Nesse
questiondrio, constava também o resultado final do exame,
preenchido pelo médico.

Apés o exame, os pacientes foram divididos em dois
grupos: Grupo A, de cateterismo com corondrias normais; e
Grupo B, daqueles com doenga arterial coronariana (DAC)
significativa.

Foram considerados normais todos os cateterismos cujas
artérias corondrias principais ou ramos >2,0mm nio apre-
sentassem obstru¢io 240% pela medida da angiografia co-
ronariana quantitativa (ACQ). Optou-se por utilizar 40%, e
nio 50%, porque a medida nio foi realizada pela estimativa
visual da angiografia, e sim pela anélise computadorizada
da lesao (ACQ), o que se sabe produzir diferencas signifi-
cativas na quantificacio delas.”

Andlise estatistica

Todas as varidveis foram testadas para normalidade
pelos testes de Shapiro-Wilks e/ou Kolmogorov-Smirnov.
Na anélise descritiva, as varidveis numéricas foram apre-
sentadas como médiatdesvio padrio (DP) ou medianas e
interquartis, e as categdricas como n (%). O teste qui-qua-
drado e o teste exato de Fisher foram usados para comparar
varidveis categdricas; o teste t de Student ndo pareado e o
teste de Wilcox-Mann-Whitney foram usados para varidveis
continuas.

Apés andlise univariada, as varidveis cujas diferencas
entre os grupos se mostraram significativas (p<0,05) foram
submetidas a analise multivariada por regressdo logistica,
para determinar os preditores independentes associados
com a coronariografia normal e as respectivas razdes de
chance (RC). Utilizamos o teste de Wald para determinar
a significAncia dos coeficientes da regressdo. Para avaliar
a qualidade do ajuste do modelo, foram utilizados o teste
de Deviance e o teste qui-quadrado de Pearson. A anilise
estatistica foi realizada com o programa R 3.6.1 (R Core
Team, Viena, Austria). Valores de p<0,05 foram considera-
dos estatisticamente significativos, e todos os testes foram
bicaudais.

Este estudo foi avaliado e aprovado pelo Comité de Eti-
ca em Pesquisa da Escola de Medicina Souza Marques da
Funda¢do Técnico-Educacional Souza Marques (parecer
3.772.532, CAAE 25803319.3.0000.5239).

RESULTADOS

Durante um periodo de 7 meses consecutivos, 743 pa-
cientes foram admitidos no nosso servigo, para se subme-
terem a algum tipo de procedimento em cardiologia inter-
vencionista. Destes, 167 foram submetidos a intervenc¢io
corondria percutinea com ou sem implante de stent, 22
foram estudos de pacientes ji revascularizados, 9 tinham
doengas valvares e 42 ja tinham sido previamente estudados
e apresentavam doenca coronariana, sendo excluidos do
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estudo. Assim, 503 pacientes foram incluidos no estudo
(Figura 1). Destes, 226 apresentaram coronariografia nor-
mal (Grupo A) e 267 mostravam graus variados de DAC
(Grupo B), perfazendo 45% de coronariografias normais
(Figura 2).

743 pacientes admitidos de
abril a novembro de 2018

Excluidos: 167 angioplastias efou stent,
22 revascularizados, 9 valvopatias e
42 com CATE prévio com DAC.
Total: 240

503 pacientes incluidos no estudo

|
| |

226 coronariografias normais 277 DAC
GRUPO A GRUPO B

Grupo A: cateterismo com corondrias normais; Grupo B: doenca
arterial coronariana significativa.

CATE: coronariografia; DAC: doenca arterial coronariana.

Figura 1. Visio geral do protocolo de estudo e formacio dos grupos.

201

Nao Sim
CATE normal

CATE: coronariografia.
Figura 2. Coronariografias normais na populacio estudada.

As caracteristicas clinicas desses pacientes podem ser
analisadas na tabela 1. A maioria dos pacientes (55%) era
do sexo masculino, com média de idade de 63 anos. Cerca de
74% apresentavam quadros de angina estdvel ou isquemia
silenciosa. Chamamos a atencdo para a prevaléncia de HAS
(86%), histéria familiar de DAC (59%) e diabetes (35%) na
populacio estudada.

Tabela 1. Caracteristicas clinicas dos pacientes

P Grupos Vel
Caracteristicas (?‘Z'gg;s DAC CATE normal dae (;r
(n=277;55%) (n=226; 45%)

Idade 63 (55-69) 64 (57-71) 61 (53-67,7)  0,002*
Sexo feminino 449 33,6 58,8 <0,0001*
Raca branca 71,2 72,6 69,5 0,49
Sintomas 0,0047*

Angina tipica 204 (40,6) 108 (39,0) 96 (42,5)

Dor atipica 130 (25,8) 60 (21,7) 70 (31,0)

Assintomatico 169 (33,6) 109 (39,4) 60 (26,5)
TNI prévio 149 (29,6) 73 (26,4) 76 (33,6) 0,078
TNI positivo® 100 (67,1) 53(72,6) 47 (61,8)
TNI negativo! 49 (32,9) 20 (27,3) 29 (38,2)
Fatores de risco
Hipertensdo arterial 433 (86,1) 233 (84,1) 200 (88,5) 0,195
Histéria familiar 299 (59,4) 159 (57,4) 140 (61,9) 0,316
de DAC
Diabetes melito 177 (35,2) 114 (42,2) 63 (27,9) 0,002*
Dislipidemia 103 (20,5) 60 (21,7) 43 (19,0) 0,51
Tabagismo 103 (20,5) 70 (25,3) 33(14,6) 0,0038*
DVP 40 (8,0) 27(9,7) 13(5,8) 0,135
AVC 38(7,6) 22 (7,9) 16 (7,1) 0,738
DPOC 25 (5,0) 10 (3,6) 15 (6,6) 0,15
IRC 10 (2,0) 5(1,8) 5(2,2) 0,76

Resultados expressos por mediana (percentis), % ou n (%).

* Significantes; T para isquemia. Os percentuais relativos aos TNI positivos e nega-
tivos foram calculados em relagdo & populagdo total que fez o procedimento (149
pacientes, 73 no grupo DAC e 76 no grupo CATE normal).

DAC: doenca arterial coronaria; CATE: coronariografia; TNI: teste n&o invasivo; DVP:
doenga vascular periférica; AVC: acidente vascular cerebral; DPOC: doenga pulmonar
obstrutiva cronica; IRC: insuficiéncia renal cronica.

Foram realizados 149 (30%) testes nio invasivos (TNI)
nos pacientes encaminhados para o estudo (106 testes er-
gomeétricos e 43 cintilografias) e, destes, 100 (67%) apre-
sentaram resultado positivo para isquemia. No entanto,
apés a realizacdo do cateterismo, apenas 53% dos testes que
foram positivos para isquemia apresentaram DAC signifi-
cativa pela angiografia.

Na analise univariada, notaram-se diferencas estatisti-
camente significativas entre os Grupos A e B em rela¢do as
variaveis idade, sexo, sintomas, diabetes e tabagismo. Ao in-
serirmos essas varidveis no modelo de andlise multivariada
por regressio logistica, constatou-se que a presenca de sexo
feminino implicou em possibilidade trés vezes maior do exa-
me vir a ser normal (RC=3,22; 1C95% 2,17-4,83; p<0,0001)
(Tabela 2 e Figura 3). A variavel idade mostrou-se também
fator preditivo para coronariografia normal (quanto menor
a idade, maior a chance de um exame normal), assim como
auséncia de diabetes e tabagismo. Isso porque pacientes ta-
bagistas tiveram 67% de chance a menos de ter um ca-
teterismo normal do que nio tabagistas (RC=0,33; IC95%
0,19-0,55; p<0,0001) e diabéticos 54% de chances a menos
de seu exame ser normal do que nio diabéticos (RC=0,46;
1C95% 0,30-0,70; p<0,0001) (Tabela 2 e Figura 3).

J Transcat Intervent. 2020,;28:eA20190034
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Tabela 2. Razio de chances para coronariografia normal com in-
tervalo de confianca de 95%

Variavel RC 1C95% Valor de p
Idade 0,96 0,94-0,98 <0,0001
Sexo feminino 3,22* 2,17-4,83 <0,0001
Sintomas 0,76 0,48-1,20 0,25
Tabagismo 0,33 0,19-0,55 <0,0001
Diabetes 0,46 0,30-0,70 <0,0001
* Significantes.
RC: razdo de chances; ICS5%: intervalo de confianga de 95%.
Preditores de CATE normal
Sexo feminino - '—'—‘,
Idade - HI
3 i
‘e i
2 sintomas - l—.—f—'
Diabetes . l—.—|
| |
i f 1
03 05 1 15 2 4 6
RC

RC: razdo de chances; CATE: coronariografia.

Figura 3. Gréfico forest plot de variaveis preditoras de coronario-
grafia normal pelo modelo de anélise multivariada por regressdo
logistica. A varidvel que carreia possibilidade maior de o exame vir
a ser normal (2 direita do grafico) é a presenca de sexo feminino.
Por outro lado, idade (mais avancada), diabetes e tabagismo (as
trés ltimas 4 esquerda da linha média) mostram que sua presenca
diminuiria a chance de o exame ser normal (razio de chance <1).

DISCUSSAO

O presente estudo mostrou indice de normalidade nas
coronariografias realizadas em um hospital privado do mu-
nicipio de Cabo Frio de 45%. Na anélise multivariada por
regressdo logistica, a Gnica varidvel que permaneceu como
preditora de coronariografia normal foi o sexo feminino
(RC=3,22; 1C95% 2,17-4,83; p<0,0001). A auséncia de dia-
betes e de tabagismo, e a idade menos avan¢ada também
se correlacionaram com maior indice de coronariografias
normais.

J Transcat Intervent. 2020,28:eA20190034

Tal achado tem grande importancia, pois levanta ques-
toes fundamentais, muitas ainda sem resposta, e que po-
dem trazer grande impacto no sistema de satide ptblico no
Brasil: estamos mesmo pedindo muitos exames desneces-
sarios? Quais os critérios minimos a serem utilizados para
indicar uma coronariografia? Existem exames considerados
normais, mas nos quais nota-se presenca de isquemia. Qual
seu significado clinico e prognéstico? Algumas dessas ques-
tées vém sendo objeto de estudos nos tltimos anos, porém
ainda ndo tém respostas definitivas.

Varios estudos realizados internacionalmente mostra-
ram taxas de prevaléncia de coronariografias normais entre
20% e 70%, dependendo do local onde era feito o exame e
das caracteristicas clinicas dos pacientes.>®° O estudo de
Douglas et al.® envolveu 565.504 pacientes eletivos regis-
trados no periodo de 2005 a 2008 e utilizou como critério
para diagnéstico de DAC qualquer lesdo 250% em grandes
vasos pela estimativa visual, tendo apresentado indice de
doenca de apenas 45% (39% a 52%). Esses achados se ali-
nham com nosso estudo, chamando a atengéo o fato de que
nosso critério para definicio de DAC foi de lesdo 240% pela
ACQ, o que amplia o espectro de vasos considerados doen-
tes, apesar de se saber que a estimativa visual pode superes-
timar lesdes em 20% dos casos.®

Estudo conduzido por Bradley et al.® envolveu 22.538
pacientes encaminhados para realizacdo de cateterismo
eletivo entre 2007 e 2010 e apresentou indice de norma-
lidade (o critério utilizado foi de lesdo <20% pela estimativa
visual) de 21,4%. Foram excluidos desse estudo pacientes
que apresentavam importante histérico familiar de DAC
e com indicadores para coronariografias emergenciais. Pa-
cientes com coronariografias normais apresentaram idade
menor, maior indice de mulheres e pessoas de etnia nio
brancas. O baixo indice de normalidade desse estudo pode
ser atribuido aos seus critérios para considerar um exame
normal (lesio <20%). Esse estudo utilizou também outra
defini¢do, que foi a de DAC nio obstrutiva (lesées 220% e
<50%), sendo que 41% a 56% dos casos se enquadravam
nessa classifica¢do - os indices variando de acordo com o
hospital onde os casos foram recrutados. Tais achados mais
uma vez estdo concordantes com os de nosso estudo, assim
como os fatores associados com o achado de coronariogra-
fias normais ou DAC nio obstrutiva, como, por exemplo,
idade menor e sexo feminino.

O estudo de Patel et al.,’ realizado em 663 hospitais
americanos, apresentou apenas 37,6% de pacientes com
DAC de um total de 398.978 recrutados no estudo. Os crité-
rios utilizados para diagnéstico de DAC foram lesdes >50%
no tronco da corondria esquerda ou >70% em algum vaso
principal ou ramo >2,0mm pela estimativa visual. Apesar
de tais critérios serem aparentemente mais rigorosos, ainda
assim esse estudo mostrou que 39,2% dos casos apresen-
taram corondrias inteiramente normais (lesées <20%). As
variaveis preditoras do resultado alterado do exame foram
sexo masculino, idade avan¢ada, diabetes e dislipidemia -
fatores de risco amplamente conhecidos para DAC. Mais
uma vez, os resultados estdo concordantes com nosso estudo.
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Um dado importante desse estudo diz respeito a quanti-
dade de pacientes submetidos a TNI antes da coronario-
grafia, de 84%, contra apenas 30% em nosso estudo. En-
tretanto, os critérios utilizados no estudo de Patel'® para
defini¢io de TNI foram muito amplos, tendo incluido ele-
trocardiograma de repouso, angiotomografia de corondrias
e testes de esforco. Em nosso estudo, foram considerados
nio invasivos apenas os testes indutores de isquemia, como
o teste de esforco, cintilografia e ecocardiograma sob estresse.
Nossa casuistica é concordante com o banco de dados do
sistema de sadde americano (Medicare), que aponta que so-
mente 44,5% dessa populagio foi submetida a algum teste
indutor de isquemia antes de uma coronariografia.”* Além
disso, mesmo a realizacdo de um TNI antes do cateterismo
nio garante que o mesmo sera alterado, como mostram al-
guns estudos, dado o baixo valor preditivo positivo desses
testes em populacdes com baixa probabilidade pré-teste de
ter doenca coronariana,’'® que foi exatamente o achado de
nosso estudo (apenas 53% dos pacientes com TNI positivos
para isquemia apresentaram DAC).

O achado em nosso estudo do sexo feminino como sendo
preditor de coronariografia normal ndo chega a ser sur-
preendente. Sabe-se que a prevaléncia de DAC em mulheres
é menor do que em homens, assim como os TNI costumam
dar mais resultados falso-positivos no sexo feminino (pela
baixa probabilidade pré-teste de DAC e maior quantidade
de sintomas atipicos).**'* Em nossa casuistica, dos 47 re-
sultados falso-positivos dos TNI, 62% eram do sexo femi-
nino e 55% desses apresentavam dor atipica.

Nosso estudo também confirmou algo que ja é conhe-
cido: idade mais avancada, diabetes e tabagismo sdo re-
lacionados & maior presenca de DAC.** Por outro lado,
pacientes mais jovens, auséncia de diabetes e auséncia de
tabagismo estdo associados com chance significativamente
maior de coronariografias normais, um achado de nosso
estudo que confirma dados previamente publicados por
Bradley et al.® e Patel et al.™®

Este estudo possui algumas limita¢ées. Trata-se de re-
gistro de um unico centro, embora seja referéncia em alta
complexidade pelo SUS, e, por isso, pode nio refletir a reali-
dade de outros nosocémios, como demonstrado no estudo
de Bradley et al.® Os pacientes chegaram encaminhados de
diferentes municipios; alguns ja tinham cardiologista pré-
vio e outros tiveram seus exames solicitados por médicos
generalistas, o que torna os critérios de indicagdo do exame
dificeis de controlar. De toda forma, isso reflete a realida-
de em nosso pais, onde é comum os pacientes do sistema
publico procurarem tratamento apenas nas emergéncias,
diante de um quadro de dor toracica ou dispneia, que, mui-
tas vezes, ndo se deve & DAC, sendo encaminhados para
coronariografia sem adequada estratificagdo. Finalmente, a
maior parte dos pacientes de nossa amostra nio realizou
TNI indutor de isquemia antes da coronariografia, o que
pode resultar em indices mais altos de exames normais,
embora tal dado esteja de acordo com os tltimos relatos da
literatura. Acreditamos que isso se deva ao fato de a maioria

de nossos pacientes ter sido proveniente do SUS (89%), o
que torna ainda mais dificil a realizagio dos TNI antes da
coronariografia. Por esse motivo, talvez nosso estudo nio
reflita a realidade do sistema privado de satde do Brasil, no
qual a realiza¢io de adequada estratificacio antes da coro-
nariografia é mais frequente.

CONCLUSAO

Na populagio estudada, o indice de coronariografias nor-
mais, definida como auséncia de lesées 240% em vaso co-
ronariano principal ou ramo >2,0mm, foi de 45%, sendo
varidveis preditoras de exame normal o sexo feminino, idade
menor, auséncia de diabetes e nio tabagistas.

Tal achado levanta questdes importantes para o sistema
publico de satde do Brasil e necessita de estudos maiores,
multicéntricos, envolvendo grande numero de pacientes,
para confirmacio dos resultados e defini¢io de novas dire-
trizes - talvez mais rigorosas -, para solicitagio de exames
invasivos, como o cateterismo cardiaco.
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