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Resumo
Objetivos: Avaliar a sobrevida dos pacientes com insuficiéncia cardiaca encaminhados para transplante cardiaco, e
identificar os fatores de pior prognéstico a fim de estabelecer um escore para reconhecer os pacientes de maior risco
de 6bito.

Métodos: Foram avaliados 330 pacientes de ambos os sexos, com idade entre 12 e 74 anos, encaminhados para
transplante cardiaco no periodo de janeiro de 1986 a novembro de 2001. Foi feita andlise de varidveis clinicas e
laboratoriais, e de dados de eletrocardiografia, Holter, ecocardiografia e ventriculografia radioisotépica.

Resultados: O periodo mediano de acompanhamento foi de cinco anos e a sobrevida dos pacientes no primeiro ano
foi de 84,5%, no segundo ano foi de 74,3%, no terceiro ano foi de 68,9%, no quarto ano foi de 64,8% e, no quinto ano,
foi de 60,5%. As varidveis prognosticas selecionadas na andlise univariada, estatisticamente significantes, foram: idade,
etiologia chagasica, classes funcionais Il e IV, ortopnéia, pressao arterial sistolica, pressdao arterial média, pressdo
de pulso, uréia plasmatica, soédio plasmatico, glicemia, albumina, bilirrubina, hemoglobina e freqiiéncia cardiaca
média. As varidveis prognosticas na andlise multivariada estatisticamente significantes foram: fracdo de ejecdo, uréia
e hemoglobina. O escore de risco foi calculado de acordo com a férmula: RR = exp[(-0,0942401 x fracdo de ejecdo) +
(0,0105207 x uréia) + (-0,2974991 x hemoglobina) + (-0,0132898 x idade) + (-0,0099115 x glicemia)], discriminando a
populacdo com maior probabilidade de ébito.

Conclusao: Apesar da sobrevida satisfatéria, trata-se de amostra de pacientes com insuficiéncia cardiaca grave,
sugerindo que esses pacientes podem ser mantidos em tratamento clinico otimizado até que apresentem deterioracdo
clinica persistente. A fracdo de ejecdo, os diametros ventriculares e a classe funcional ndo devem ser usados de forma
isolada para indicacdo de transplante cardiaco. O escore de risco pode ser util para discriminar a populagdo com pior
prognéstico. (Arq Bras Cardiol 2007;88(6):667-673)

Palavras-chave: Insuficiéncia cardiaca, transplante cardiaco, sobrevida, fatores prognésticos.

Summary
Objectives: To evaluate the survival of patients with heart failure submitted to cardiac transplantation screening as well as identify poor
prognostic factors using a risk score to identify patients with higher death risk.

Methods: 330 male and female patients aged 12 to 74 years old, referred for heart transplantation from January 1986 to November 2001
were evaluated. Clinical, laboratory, electrocardiographic, Holter monitoring, echocardiographic and radionuclide ventriculography data were
analyzed.

Results: The median follow up period was 5 years; patients’ survival rate was 84.5% in the first year, 74.3% in the second year, 68.9% in the
third year and 60.5% in the fifth year. The prognostic variables selected through the univariate analysis were: age, Chagas' disease etiology for
cardiomyopathy, NYHA functional classes Ill and IV, orthopnea, systolic blood pressure, mean blood pressure, pulse pressure, plasma urea,
sodium, glucose, albumin, bilirubin, hemoglobin, and mean heart rate. The prognostic variables at the multivariate analysis were: ejection
fraction, blood urea, and hemoglobin. The risk score: RR=exp[(-0.0942401 x ejection fraction) + (0.0105207 x blood urea) + (-0.2974991 x
hemoglobin) + (-0.0132898 x age) + (-0.0099115 x blood glucose)] discriminated the population with a higher death risk.

Conclusion: Patients’ survival was satisfactory despite heart failure severity, suggesting they can be maintained on optimized clinical treatment
until persistent clinical deterioration takes place. Ejection fraction, ventricular diameters, and clinical functional class alone should not be used
as an indication for heart transplantation. The risk score could help discriminate the population with the poorest prognosis. (Arq Bras Cardiol
2007;88(6):590-595)
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Introducao

Aproximadamente cinco milhées pessoas, nos Estados
Unidos, tém insuficiéncia cardiaca (IC), com incidéncia de
10/1.000 entre individuos com mais de 65 anos. A IC é
a causa de aproximadamente 20% de todas as admissées
hospitalares entre pessoas com mais de 65 anos'. No Brasil,
a importancia da IC tem igual magnitude e, segundo os
dados do Ministério da Saude (DATASUS/2000), existem
dois milhdes de pacientes com IC e 240 mil novos casos tém
sido diagnosticados anualmente® A despeito dos avancos
terapéuticos ocorridos nas duas ultimas décadas, a IC é uma
doenca de grave progndstico, com mortalidade anual de 30%
a 50% para os pacientes mais graves?. O transplante cardiaco
é atualmente a Unica alternativa cirirgica amplamente aceita
para tratar pacientes com IC grave, porém existem limitacoes,
criadas pela maior demanda de receptores diante da escassez
permanente de doadores. A prioridade de transplante
para os pacientes hospitalizados em condigdes criticas é
mundialmente aceita. J4 para os pacientes ambulatoriais, as
condicdes que estdo associadas a mortalidade da IC (fatores
prognésticos), tém sido utilizadas como determinantes da
indicacdo ao transplante e, o tempo de espera na lista, no
Brasil e em outros paises, como critério de prioridade nesse
grupo de pacientes.

Os fatores que motivaram a realizagdo deste estudo foram:
encontrar fatores prognosticos da IC em nosso meio, que
contemplassem parametros clinicos e que pudessem contribuir
para a identificacao de pacientes com maior risco de ébito,
entre os encaminhados para transplante cardiaco, e tentar
estabelecer um escore de risco com esses fatores.

Métodos

O grupo de estudo consistiu de 330 pacientes encaminhados
para avaliacdo de transplante cardiaco, no periodo de janeiro
de 1986 a novembro de 2001, em centro de referéncia para
transplante cardiaco. A média de idade foi de 43 + 12 anos
(variando de 12 a 74 anos), 77,3% dos pacientes eram do
sexo masculino, com IC crénica (124 com cardiomiopatia
dilatada idiopatica, 94 com cardiomiopatia chagésica, 64
com cardiopatia isquémica e 48 com cardiopatia de outras
etiologias). Foram selecionados os pacientes que preencheram
0s seguintes critérios: idade de 12 a 75 anos, fragdo de
ejecdo ventricular esquerda < 40% pela ecocardiografia
bidimensional ou pela ventriculografia radioisotépica, IC
sintomética classe funcional I, lll e IV da New York Heart
Association (NYHA) com terapia farmacolégica convencional,
e com encaminhamento para transplante cardiaco. Foram
excluidos os pacientes apresentando doencas graves
concomitantes que pudessem comprometer o progndstico
(doenca pulmonar obstrutiva crénica, insuficiéncia hepatica,
diabete melito insulino-dependente, acidente vascular
cerebral com sequela grave e deméncia), sorologia positiva
para virus da sindrome da imunodeficiéncia adquirida (AIDS),
e insuficiéncia renal crénica em tratamento dialitico. O
protocolo de estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da instituicao.

O tempo inicial de entrada no estudo foi a primeira consulta
ambulatorial, com dados de histéria clinica, medicagao usual,
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sintomas e exame fisico. Outras variaveis incluidas foram: classe
funcional, internacdes hospitalares por IC, utilizacdo de drogas
vasoativas, exames laboratoriais de rotina, eletrocardiografia
(ECG), ecocardiografia transtoracica bidimensional com
Doppler, ventriculografia radioisotdpica e Holter. A avaliagao
funcional com medida direta do consumo de oxigénio (VO,) foi
realizada em um numero pequeno de pacientes, portanto nao
foi incluida nas varidveis estudadas. Varidveis hemodinamicas
obtidas por meio de cateterismo cardiaco direito e esquerdo,
embora disponiveis na maioria dos pacientes, ndao foram
consideradas para avaliagdo neste estudo de forma deliberada,
por causa da pouca praticidade em sua obtencéo pelos clinicos
que manuseiam os pacientes com IC.

Para a andlise estatistica, o 6bito de causa cardiovascular
foi o evento de interesse. Transplante cardiaco e outras causas
de 6bito foram censurados. A analise descritiva é demonstrada
pela média + desvio padrao e mediana. Foi utilizada a curva
de sobrevivéncia pelo método atuarial* para a andlise da
sobrevida em longo prazo.

A avaliacdo progndstica foi realizada utilizando-se a
curva de sobrevida pelo método de Kaplan-Meier. As curvas
foram comparadas pelo teste de log-rank* para identificar
uma combinacédo de fatores prognésticos significantes. Para
determinar preditores independentes de sobrevida foi utilizado
o modelo de riscos proporcionais de Cox (Cox proportional
hazards regression model)®. Os preditores significantes da
andlise univariada do modelo de riscos proporcionais de Cox
(p < 0,10) e outras varidveis consideradas significantes em
outros estudos foram analisados no modelo multivaridvel®.
Para explorar a relacdo entre as varidveis selecionadas, foram
calculados os coeficientes de correlacdo de Sperman e Phi’. O
escore prognostico foi calculado para cada paciente (excluindo-
se 0s pacientes submetidos a transplante cardiaco), como valor
exponencial do produto da soma das varidveis progndsticas e
seus coeficientes: RR = exp (B,x, + B,x, +..+ B x ), em que
X,s X,,... X 580 0s valores das variaveis e B, B,,... B, sdo os
coeficientes designados para cada variavel. Para estabelecer um
nivel de corte para esse escore progndstico, foi utilizada a curva
ROC (Receiving Operating Characteristic), com a finalidade de
mostrar as implicagbes clinicas da aceitacao de diferentes niveis
de corte do escore prognostico calculado®. A andlise estatistica
foi realizada com o programa STATA 7.0.

Resultados

O grupo de estudo final consistiu-se de 330 pacientes (77,3%
do sexo masculino, média de idade de 43 £+ 12 anos). Dos
415 pacientes inicialmente selecionados, 85 (20,4%) foram
excluidos por nao preencherem os critérios de inclusao.

O periodo de seguimento dos pacientes teve mediana
de 1.780 dias (variando de 7 a 5.574), 99 pacientes (30%)
morreram e 123 pacientes (37,3%) foram submetidos a
transplante cardiaco em decorréncia de IC terminal.

Todos os pacientes foram tratados de forma convencional,
com orientacdo de dieta hipossddica, restricdo hidrica e
terapéutica farmacoldgica, que consistiu de inibidores da
enzima de conversdo da angiotensina (IECA), digital, diuréticos
e, em alguns pacientes, betabloqueadores, amiodarona e
anticoagulante oral.
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A sobrevida em longo prazo (método atuarial) no primeiro
ano foi de 84,5%, no segundo ano foi de 74,3%, no terceiro
ano foi de 68,9%, no quarto ano foi de 64,8% e no quinto
ano foi de 60,5% (grafico 1).

Na avaliacdo dos fatores progndsticos, a analise univariada
selecionou 15 varidveis (tab. 1) como potenciais preditores
prognésticos (idade, etiologia chagasica, classe funcional
Il e IV, ortopnéia, pressao arterial sistélica, pressao arterial
média, pressdo de pulso, uréia plasmatica, sédio plasmatico,
glicemia, albuminemia, bilirrubina total sérica, hemoglobina e

freqUéncia cardiaca média ao Holter). Na analise multivariada
(tab. 2), a fracao de ejecao ventricular esquerda pelo método
radioisotépico (hazard ratio [Hr] 0,091; p=0,004), a uréia
plasmatica (Hr, 1,01; p=0,007) e a hemoglobina (Hr, 0,742;
p=0,003) sdo preditores independentes de mortalidade.
A fracdo de ejecao ventricular esquerda pelo método
radioisotépico diminuiem 9% o risco de dbito a cada aumento
de 1% em seu valor. A uréia plasmatica aumenta em 1% o risco
de 6bito a cada aumento de 1 mg/dl dos niveis plasméticos.
A hemoglobina diminui o risco de ébito em 74% a medida
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Gréfico 1 - Curva de sobrevida atuarial de cinco anos para os 330 pacientes da amostra.

Tabela 1 - Variaveis selecionadas para anélise multivariada pelo modelo de riscos proporcionais de Cox

Variavel Hazard ratio Erro padrao
D. diastdlico 0,9820524 0,0234101
F. ejecao (eco) 2,2516628 5,123265
F. ejecéo (RI) 0,9061327 0,0325586
PAS 0,9873396 0,012824
Uréia 1,008917 0,0048126
Soédio 0,9743023 0,0411025
Glicemia 0,9912635 0,007233
Hemoglobina 0,7860301 0,0833328
Idade 0,9913893 0,0164288
C. funcional 1,466586 0,6007324
Etiologia 0,7617017 0,1532818
Sexo 0,8414009 0,4206375

Intervalo de confianga de

z p>|z| 95%

-0,76 0,447 0,9372248-1,029024
0,36 0,721 0,0260439-194.6645
-2,74 0,006 0,8445142-0,9722471
-0,98 0,327 0,9625223-1,012797
1,86 0,063 0,999528-1,018393

-0,62 0,537 0,8969835-1,058286
-1,2 0,229 0,9771879-1,005542
-2,27 0,023 0,6385533-0,9675675
-0,52 0,602 0,9597067-1,024118
0,93 0,350 0,6571199-3,273185
1,35 0,176 0,5134433-1,129997
-0,35 0,730 0,3158391-2,241507

F. ejecéo (eco) - fracdo de ejecdo ventricular esquerda por ecocardiografia; F. ejecao (RI) - fracao de ejecao ventricular esquerda por radioisétopo; PAS

- pressdo arterial sistélica; C. funcional - classe funcional.
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Tabela 2 - Modelo de riscos proporcionais de Cox das varidveis progndsticas
. ) . < Intervalo de

Variavel Coeficiente Hazard ratio Erro padréo z p>|z| confianca de 95%
F. ejecdo (RI) -0.0942401 0,09100642 0,0300951 -2,85 0,004 0,8529497-0,9710031
Uréia 0,0105207 1,010576 0,0039576 2,69 0,007 1,002849-1,018363
Hemoglobina -0,2974991 0,7426733 0,0740307 -2,98 0,003 0,61087-0,9029148
Idade -0,0132896 0,9867981 0,014454 -0,91 0,364 0.9588717-1,015538
Glicemia -0,0099115 0,9901375 0,0056338 -1,74 0,082 0,9791568-1,001241

F. ejecao (RI) - fragao de ejecao ventricular esquerda por radioisétopo.

que os niveis de hemoglobina sdo aumentados em 1 g%. Para
ajuste do modelo estatistico e para melhorar as informacgées
obtidas do conjunto de dados, foram mantidas a idade e a
glicemia plasmadtica, que ndo se mostraram significantes na
andlise multivariada.

O escore progndstico foi calculado para cada paciente
individualmente, com os fatores de risco individuais
identificados na andlise multivariada (excluindo-se os
pacientes submetidos a transplante cardiaco). O risco
relativo individual calculado para cada paciente variou de
0,0000424 a 0,0019156. O nivel de corte para o escore foi
estabelecido em 0,0011851 (grafico 2), com sensibilidade
de 82,86% e especificidade de 67,61%. A sobrevida livre de
eventos em um ano para os pacientes de baixo e alto riscos
foi de 92% e 76,06% e em dois anos, de 82,68% e 70,88%,
respectivamente (log rank p=0,00001) (grafico 3).

Discussao

Na literatura internacional sdo encontrados varios estudos
sobre fatores progndsticos e escores de risco para pacientes

com IC, em seguimento ambulatorial; no entanto, essas
informacdes sdo heterogéneas. Na amostra deste estudo
(pacientes encaminhados para transplante cardiaco), foram
analisados os dados clinicos e laboratoriais desses pacientes,
0 que permitiu selecionar varidveis progndsticas e, a partir
dessas variaveis, estabelecer um escore progndstico.

Muitos estudos sugerem que a etiologia da IC é um
importante fator prognéstico®'?, apesar de conflitante, havendo
uma tendéncia geral de atribuir a etiologia isquémica pior
prognéstico quando comparada a etiologia ndo-isquémica,
dado nédo observado na casuistica deste estudo. Em nosso
meio, ha estudos que apontam a etiologia chagasica como
fator independente de pior prognoéstico' 2. Na andlise de
sobrevida, os pacientes chagésicos apresentaram pior evolucao
quando comparados aos pacientes de etiologia isquémica.
A etiologia chagasica destacou-se como fator progndstico
independente na andlise univariada, mas ndo se manteve na
analise multivariada. Nao foi observada maior incidéncia de
morte subita nesse grupo.

Sempre que é avaliada a gravidade dos sintomas da
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Grafico 2 - Curva ROC para nivel de corte do risco relativo individual. Area sob a curva = 0,7952. ROC - Receiving Operating Characteristic.
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Gréfico 3 - Curva de sobrevida pelo método de Kaplan-Meier, para o risco relativo individual, conforme ponto de corte da curva ROC, definido no grafico 2. ROC

insuficiéncia cardiaca utilizando-se a classificacdo funcional
da NYHA, as classes funcionais Ill e IV parecem ter pior
progndstico''®. Na amostra deste estudo, a anélise univariada
aponta as classes funcionais Il e IV como fatores de pior
prognéstico, ndo se observando diferenca entre as classes lll e
IV; porém, na andlise multivariada, as classes funcionais lll e IV
nao se mantiveram como indicadores de pior progndstico.

Na amostra deste estudo, as varidveis laboratoriais
bilirrubina, albumina, glicemia, hemoglobina, uréia e sodio
plasmaticos surgiram como fatores de pior prognoéstico na
analise univariada. No entanto, na andlise multivariada apenas
a uréia e a hemoglobina permaneceram como importantes
fatores prognosticos. A concentracdo de sédio sérico tem forte
correlacdo inversa com a atividade da renina plasmatica e é
tida como importante fator de pior prognoéstico na IC'%1520,
Esta amostra apresentou mediana de sodio sérico de 137 +
4,96, refletindo provavelmente o tratamento otimizado com
IECA, e ndo foi significante como fator prognéstico, mesmo
quando analisados os subgrupos com sédio maior ou menor
que 130 mEqg/Il. O aumento da uréia e da creatinina sérica
parece ser fator de pior progndstico na IC*1%23,

Os estudos que avaliaram a influéncia da insuficiéncia
renal como fator prognoéstico na IC destacam a importancia
da creatinina sérica'®, da uréia plasmatica e do clearance
estimado de creatinina???. Neste estudo, a dosagem sérica
de creatinina ndo se destacou como fator progndstico;
entretanto, a dosagem de uréia plasmatica mostrou-se forte
preditor de mortalidade tanto na analise multivariada como
na analise univariada, achado este também destacado por
outros autores™.

Em estudos recentes tem sido investigada a correlacdo entre
anemia e gravidade da IC, observando-se melhora da fracao
de ejecao, da classe funcional e da capacidade de exercicio
concomitantemente a melhora da anemia?*?¢. De acordo com

Horwich e cols.?”, ha correlagdo entre a hemoglobina baixa
e os sintomas, a capacidade de exercicio e o prognéstico em
pacientes com insuficiéncia cardiaca avancada; portanto,
graus moderados de anemia estao associados a aumentos da
morbidade e da mortalidade nos pacientes de ambos os sexos.
Entretanto, Sales e cols.?, avaliando niveis de hemoglobina
e hematocrito em individuos idosos hospitalizados com
insuficiéncia cardiaca, demonstraram que pacientes do
sexo masculino com anemia tiveram maior mortalidade que
pacientes do sexo feminino, e que a anemia foi um marcador
independente de mortalidade hospitalar.

Na amostra deste estudo, ndo foram considerados os
Casos nos quais a anemia esteve associada a doenca cronica,
observando-se que nos pacientes do sexo masculino houve
maior mortalidade quando os niveis de hemoglobina
apresentavam-se inferiores a 14 g/dl. Essa associacdo nao foi
observada em pacientes do sexo feminino, quando os niveis
de hemoglobina estavam abaixo de 12 g/dl. Na analise global,
ajustando-se as variaveis, o nivel de hemoglobina permaneceu
como importante fator progndstico nesta amostra. Esse dado
estd de acordo com os dados da literatura e suscita maior
interesse sobre o papel da eritropoetina no tratamento da
insuficiéncia cardiaca.

A fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo, obtida
por meio de ventriculografia radioisotépica' ™", tem
sido consistentemente valorizada como forte indicador
prognostico®. Essa variavel na analise multivariada mostrou-se
discriminatdéria como preditor de elevado risco de morte.

Na amostra deste estudo, na avaliacdo da sobrevida
dos pacientes encaminhados para transplante cardiaco, a
sobrevida em um ano foi de 84,5%, em dois anos foi de 74,7%
e em cinco anos foi de 60,5%. Quando a sobrevida foi avaliada
entre os sexos, a do sexo masculino em um ano foi de 85,7%
e a do feminino, de 81%; em dois anos, foi de 76,9% para os
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homens e de 67,5% para as mulheres; e em cinco anos, de
62,4% para os homens e de 64,8% para as mulheres. Essas
taxas de sobrevida sdo idénticas as taxas de sobrevida apds o
transplante cardiaco, publicadas pelo registro da Sociedade
Internacional de Transplante Cardiaco®.

Em comparacdo com os dados da literatura, o indice de
sobrevida dos pacientes da amostra deste estudo foi melhor,
apesar de se tratar de pacientes graves encaminhados para
transplante cardiaco. Ao se excluir os pacientes submetidos a
transplante cardiaco, a sobrevida em um ano foi de 75,8% e
em dois anos, de 61%. Considerando-se apenas os pacientes
listados para transplante cardiaco, sua sobrevida em um
ano foi de 62,5% e em dois anos, de 49,6%. Esses niumeros
sugerem que a decisdo e os critérios utilizados na listagem
desses pacientes para transplante foram acertados.

A avaliacdo do melhor momento para a indicacao de
transplante cardiaco nos pacientes ambulatoriais ainda é
dificil, pois a selecdo dos critérios a serem usados nao é
universalmente aceita. Assim, tem sido elaborado um escore
para se tentar auxiliar essa decisdo. A utilizacdo de varidveis
que habitualmente facam parte das avaliagdes clinica e
laboratorial torna o escore mais factivel de ser utilizado
rotineiramente, embora variaveis obtidas de forma invasiva
também se mostrem importantes.

Dentre os escores desenvolvidos anteriormente, alguns
autores utilizaram varidveis que nao séo obtidas por métodos
invasivos, como o escore desenvolvido por Maeda e cols.”,
utilizando a frequiéncia cardiaca, a hemoglobina, o potéssio
sérico, a proteina total sérica, a relacdo albumina-globulina,
a uréia plasmatica, o grau de hepatomegalia e o nimero
de episddios de descompensacédo cardiaca. O escore de
Aaronson e cols.”” contemplou as seguintes varidveis: etiologia
isquémica, freqiiéncia cardiaca de repouso, fracdo de ejecdo
pelo radioisétopo, consumo maximo de oxigénio, atraso de
conducado intraventricular e sédio sérico. O escore de Alla e
cols.®! utilizou freqiiéncia cardiaca, creatinina sérica, sédio
sérico, descompensacdo cardiaca e idade acima de 70 anos.
Dentre os estudos que utilizaram em seus escores dados
obtidos de métodos invasivos destacam-se os de Campana e
cols.” e Marti e cols.>> Campana e cols.™ utilizaram a presséo
arterial diastdlica pulmonar menos a pressao capilar pulmonar,
a pressdo arterial média, o débito cardiaco, a doenca valvar,
a presenca de B3 e a classe funcional IV, enquanto Marti e
cols.> utilizaram a pressdo média do atrio direito, o indice
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cardiaco e a classe funcional IV. Dos escores citados, apenas
o de Aaronson e cols.' tem aceitacdo clinica razoavel, sendo
0 Unico validado prospectivamente.

A nédo conformidade dos escores descritos também é
indicio das dificuldades em se valorizar o peso isolado de cada
fator prognéstico na evolucédo da insuficiéncia cardiaca.

Na amostra deste estudo foram encontrados, como
fatores de pior prognéstico, baixa fracdo de ejecao (pela
ventriculografia radioisotopica), aumento da uréia plasmatica
e niveis baixos de hemoglobina. A partir dessas variadveis,
procurou-se elaborar um escore prognéstico que pudesse
auxiliar de forma mais objetiva o melhor momento para a
indicacao de transplante cardiaco. Esse escore mostrou-se
razoavelmente sensivel e especifico na identificacdo dos
pacientes com elevado risco de morte. Acredita-se que este
estudo possa criar perspectivas para a realizagao de um estudo
mais amplo, de forma prospectiva, e que se possa validar um
escore de facil aplicacdo e potencial utilidade clinica.

Limitacdes do estudo - O fato de ser um estudo
retrospectivo, com inicio em janeiro de 1986, fase em que
os IECA, a espironolactona e os betabloqueadores ainda
nado estavam estabelecidos como medicacdo de primeira
linha no tratamento da insuficiéncia cardiaca, pode de
alguma forma ter interferido nos marcadores progndsticos.
Outra limitacdo do estudo foi a ndo utilizacdo sistematica
da medida direta do consumo de O,, da dosagem de neuro-
hormonios (peptideo natriurético cerebral e norepinefrina
plasmatica) e da atividade pré-inflamatoria, tidos como
preditores independentes de ébito.

Para a validacdo dos fatores prognoésticos e do escore de
risco apresentado, ha necessidade de se realizar um estudo
prospectivo com casuistica maior.
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