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REVISAO DE LITERATURA
1 DOENCA ARTERIAL CORONARIA
1.1 Introducéo

A doenga cardiovascular (DCV) tem sido considerada de grande importancia para a
salde mundial, e, portanto demanda muitos investimentos econdmicos e tecnoldgicos dos
governos ao redor do mundo. Os esforcos conjuntos de diferentes paises tém o objetivo de
reduzir 25% da mortalidade mundial devido a DCV até 2025. Na maioria dos programas
atuais, uma especial atencdo é dada a pacientes com fatores de risco para a doenca arterial
coronaria (DAC), particularmente aqueles com diabetes mellitus (DM), dislipidemia e
hipertensao arterial sistémica (HAS) (WHO, 2011; HOWITT, 2012).

A HAS é um importante fator de risco para o aparecimento de eventos cardiacos
maiores e o0 seu controle é indicado na tentativa de melhorar o prognostico a médio e longo
prazo (DENGFENG, 2011). Quanto ao sexo, a prevaléncia de HAS entre homens e mulheres
é semelhante, entretanto, nota-se uma taxa mais elevada nos homens até os 50 anos,
invertendo-se a partir da quinta década de vida (VI DIRETRIZ BRASILEIRA DE
HIPERTENSAO ARTERIAL, 2010).

A angiotomografia computadorizada coronaria (ATC), por outro lado, é uma técnica
ndo invasiva que permite o rastreamento da DAC e que pode identificar les6es subclinicas nas
artérias coronarias e assim melhorar o diagnostico e a estratificacdo de risco de pacientes com
suspeita de DAC ou doenca estabelecida, com ou sem HAS (PUGLIESE, 2006).

1.2 Epidemiologia

A DAC assume fundamental importancia no perfil de morbimortalidade de doencas
cronicas ndo transmissiveis. Dados da Organizacdo Mundial de Saude, atualizados em marco
de 2013, revelam que mais pessoas morrem anualmente no mundo por DAC do que por outra
causa qualquer. Em 2008, 30% das mortes no mundo foi devido a DAC, estimativa
correspondente a mais de 17 milhdes de mortes (WHO, 2013).

No Brasil, a DAC representa uma das maiores causas de morte e esta relacionada a
grande morbidade, além de produzir elevados custos para a economia, sistema de salde e
previdéncia social. Em 2013, foram registradas 1.131.535 internacGes hospitalares por
doengas do aparelho circulatério. E a doenca que mais mata no Brasil, contribuindo com mais

de 30% dos obitos, dos quais cerca de 50% acometeram 0 sexo masculino, sendo a doenca



cardiaca isquémica a enfermidade com maior representatividade no nimero de mortes e nos
custos hospitalares. (DATASUS, 2013).

Ainda no Brasil, uma analise da mortalidade por DCV nas cinco regides geograficas,
revela um aumento do risco de morte nas regides Nordeste e Centro-Oeste. Achados distintos
observados em diferentes regifes geograficas do pais mostraram a importancia e a
variabilidade da anéalise regional das DCV e o risco de morte nas regides mais desfavorecidas,
do ponto de vista socioecondmico (CESARINO, 2011).

O melhor entendimento da fisiopatologia dos eventos coronarianos descoberta nas
ultimas décadas, juntamente com a constatacdo da eficiéncia das medidas de prevengédo
cardiovascular e a utilizacdo de farmacos, modificaram a evolugdo e o prognostico da DAC
(XAVIER, 2004). O controle dos fatores de risco, préatica regular de exercicios fisicos, habitos
alimentares, uso continuado de medicamentos, e, mais recentemente, a terapia génica, sao
intervencOes capazes de reduzir significativamente os sintomas e a progressdao da DAC
(RASSI, 2004; EIBEL, 2011).

1.3 Fisiopatologia

A DAC se caracteriza por um desequilibrio entre a oferta e 0 consumo de oxigénio
(02) pelo miocardio consequente a alteracdes em qualquer ponto da circulacdo coronaria,
desde a origem das artérias coronarias até distdrbios da microcirculagdo, gerando isquemia
celular com acometimento regional transmural ou isquemias focais com perda sanguinea de
musculo cardiaco (RAMIRES, 2003).

Vaérios fatores influenciam a oferta e o consumo de O2 pela célula miocardica, desde
alteracbes anatdmicas (obstrucdo coronaria), a funcionais (MANSUR, 1990). Os fatores
determinantes da oferta de O2 sdo a capacidade de conducdo de O2 e o fluxo coronario.
Exemplo de alteracBes da conducdo sdo os disturbios do transporte de O2 pelas hemacias,
quer pela reducdo da concentracdo sérica destas, como na anemia, quer por anomalias
congénitas ou adquiridas da hemoglobina, como na anemia falciforme e intoxicacdo por
monoxido de carbono e a metaemoglobinemia. J& o fluxo coronario tem como seus
determinantes a diferenca de pressdo entre a raiz da aorta e atrio direito, as caracteristicas da
fase diastolica e a resisténcia vascular coronaria. Os fatores que influenciam o consumo de 02
sdo a freqUéncia cardiaca, tensdo sistolica sobre a parede do ventriculo e forca de
contratilidade (BRAUNWALD, 1997).



Uma das principais causas da DAC é a reducdo do fluxo coronario por um obstaculo
fixo causado por uma placa aterosclerdtica nos vasos de resisténcia. Uma reducéo de 50% na
area do lIimen vascular, associada a um aumento importante do consumo de O2 ja é suficiente
para provocar uma isquemia miocardica. Esta aparecera para menores esfor¢cos quanto maior
for a redugdo do limen vascular. A redugdo do fluxo coronario pode também ocorrer por
alteragBes do tonus vascular, denominado de espasmo na artéria coronaria, caracterizando a
chamada angina de Prinzmetal. Em alguns pacientes, quando submetidos a monitorizacédo
eletrocardiografica de 24 horas, observamos alteracbes do segmento ST (supra ou
infradesnivelamento) na auséncia de sintomas, situacdo essa denominada de isquemia
silenciosa (PEPINE, 1994).

Previamente considerada um doenca de deposito do colesterol, a aterogénese é
entendida atualmente como uma interacdo complexa de fatores de risco incluindo também as
células da parede arterial e as mensagens sanguineas e moleculares que trocam entre si. A
inflamacdo possui também participacdo nas complicacBes da aterosclerose, tanto local
(miocéardica) como sistémica. Quando o endotélio arterial encontra certos produtos
bacterianos ou fatores de risco diversos como dislipidemia, hormoénios vasoconstritores,
produtos da glico-oxidacdo associados a hiperglicemia ou citocinas derivadas do tecido
adiposo em excesso, essas células aumentam a expressdo de adesdo de moléculas que
promovem a adesdo de leucdcitos sanguineos na superficie interna da parede arterial (LIBBY,
2002).

A transmigracdo de leucocitos aderidos depende em grande parte da expressdo de
citocinas quimio-atraentes reguladas por sinais associados a fatores de risco tradicionais para
a aterosclerose. Uma vez na intima, os leucdcitos, principalmente fagécitos e linfocitos T,
comunicam-se com as células musculares lisas e as células endoteliais, que sdo as células
enddgenas da parede arterial. A maioria das mensagens trocadas entre os tipos de células
envolvidas na aterogénese depende de mediadores de inflamagcdo e imunidade, incluindo
moléculas pequenas que incluem mediadores lipidicos como prostanoides e outros derivados
do &cido aracddnico. Como uma das maiores consequéncias da inflamacdo na formacdo do
ateroma, as células musculares lisas migram da tunica média para a intima. Essas células
proliferam-se e elaboram uma matriz extracelular rica e complexa. Ja as células endoteliais e
monocitos secretam as metaloproteinases em resposta a VArios sinais oxidativos,
hemodinamicos, inflamatérios e autoimunes. As metaloproteinases, em equilibrio com o0s

inibidores endogenos tissulares, modulam vérias fungdes das células vasculares, incluindo
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ativacéo, proliferacdo, migragdo e morte celular, assim como neogénese, remodelamento ou
destruicdo da matriz extracelular das artérias e do miocéardio (LIBBY, 2000).

Os produtos de modificacdo de lipoproteinas incluindo fosfolipideos oxidados e
produtos finais de glicacdo avancada, sustentam e propagam a resposta inflamatoria
(BERLINER, 2001). Com o progresso da lesdo, a calcificacdo pode ocorrer através de
mecanismos similares aqueles da formacdo 6ssea (DEMER, 2002). Além disso, a morte
celular (incluindo apoptose), ocorre geralmente na lesdo aterosclerotica estabelecida. O lipidio
extracelular que se acumula na intima pode coalescer e formar o classico nlcleo necrético
rico em lipidios da placa aterosclerotica (GENG; LIBBY, 2002).

Quanto a perspectiva da prética clinica, alguns aspectos da biologia da aterogénese
tém tido mais impacto que o conceito de remodalmento arterial. Motivados pela ascedéncia da
angiografia coronaria invasiva (ACI) e o0 sucesso das estratégias que visam as estenoses
arteriais, o grau de estreitamento arterial dominou o pensamento sobre a fisiopatologia da
DAC por décadas. Eram considerados os riscos de eventos como dependentes do grau de
estenose e a aterosclerose apenas como uma doenca segmental ou focal. Esse ponto de vista
passou por revisdes radicais, proporcionando uma nova perspectiva e melhorando 0s
resultados nos pacientes. E reconhecido que a lesdo aterosclerdtica cresce para fora ao invés
de dentro, ou intraluminal (CLARKSON,1994). Assim uma carga substancial de aterosclerose
podem existir sem haver estenose (ARNETT,1999). Estudos com ultrassom intracoronario in
vivo confirmaram estudos de autopsia antigos: a estenose representa a “ponta do iceberg” da
aterosclerose. No momento em que as lesGes progridem ao ponto de produzir estenose, a
aterosclerose intimal ja possui distribuicdo difusa (SCHOENHAGEN, 2000).

Quanto a sindrome coronariana aguda, um grande ndmero de mecanismos
microanatdmicos estdo por trds da trombose aguda coronaria. De acordo com estudos de
autopsia, a ruptura da capa fibrosa da placa mais comumente causa trombose coronaria letal
(DAVIES, 1996). Outros mecanismos responsaveis por uma minoria de tromboses coronarias
fatais estdo erosdo superficial, hemorragia intraplaca e erosdo de um nodulo calcificado
(VIRMANI, 2002). A placas rotas produzem trombose de diversas maneiras. Primeiro, 0
contato com o colageno na matriz extracelular da placa pode disparar a ativagdo plaquetéria.
Segundo, o fator tecidual produzido pelos macréfagos e células musculares lisas ativa a
cascata de coagulacdo. A placa rota, assim, apresenta estimulo tanto trombogénico como de
coagulagdo, essas vias tanto reforcam-se mutuamente, como também amplificam a ativacdo
plaquetéria e de outras células na lesdo. A conversdo de fibrinogénio para fibrina e a liberagdo

do fator de von Willebrand a partir de plaquetas ativadas podem proporcionar pontes
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moleculares entre as plaquetas que formam uma rede tridimensional de plaquetas aprisionadas
em fibrina, caracterizando o trombo branco. O inibidor do ativador de plasminogénio-1 (PAI-
1) extingue o mecanismo natural fibrinolitico do organismo que combate a persisténcia e
acumulacdo de trombos inibindo os ativadores de plasminogénio tecidula e uroquinase. Os
niveis circulantes de PAI-1 aumentam na obesidade e diabetes e os mediadores da hipertenséo
como angiotensina Il podem aumentar a expressdao de PAI-1 em varios tipos celulares
(VAUGHAN, 2003).

No contexto de sindrome coronariana aguda, a embolizacao distal de debris ricos em fator
tecidual dispersos na circulagdo sanguinea do nucleo da placa rota pode promover trombose
na microcirculacdo (TOPOL, 2000).

1.4 Fatores de risco

1.4.1 Hipertensao arterial

A relacdo entre os valores de pressdo arterial (PA), morbidade e eventos
cardiovasculares fatais € bem estabelecida em vérios estudos observacionais (KALAITZIDIS,
2010). A PA tem uma relagdo continua com a incidéncia de eventos cardiovasculares graves
(acidente vascular cerebral-AVC, infarto agudo do miocardio-lIAM, morte subita,
insuficiéncia cardiaca e doenca arterial periférica) assim como doenca renal avancada. 1sso
acontece em todas as idades e grupos étnicos (BROWN, 2007).

A pressdo arterial sistolica (PAS) parece ser uma melhor preditora de eventos do que
a diastélica (PAD) ap6s 50 anos de idade e nos idosos a pressdo de pulso tem sido mostrada
como um fator prognastico adicional. Isso mostra o alto risco cardiovascular de pacientes com
PAS alta com PAD normal ou baixa (hipertensdo sistélica isolada). A relagcdo entre PA e
morbidade e mortalidade cardiovascular € modificada pela presenca de outros fatores de risco
cardiovasculares. Fatores de risco metabolicos sdo mais comuns quando a PA esta alta em
compara¢do quando esté baixa (THOMAS, 2001).

Varios fatores de risco contribuem para a DAC, porém o nivel de PA dentro de um
intervalo grande e continuo € um dos mais importante fatores, com uma associacdo mais forte
guando a PAS é maior que 140 mmHg. O estudo INTERHEART mostrou que cerca de 50%
do risco populacional atribuivel ao IAM pode ser explicado pela dislipidemia, com HAS
representando cerca de 25%. Varios fatores de risco para DAC e particularmente PAS e PAD
estdo fortemente relacionados com indice de massa corpdrea, um dado que realca a urgéncia

impedir a presente ascensédo da obesidade da populagéo em geral (YUSUF, 2004).
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O beneficio do tratamento anti-hipertensivo em reduzir o risco de eventos
cardiovasculares estd bem estabelecido (MACMAHON, 1990). No entanto, a reducdo de
DAC é menor do que o esperado a partir da constatacdo da relacdo linear entre PA e risco
cardiovascular de acordo com os dados epidemiolégicos (MACMAHON, 1993). Os ensaios
clinicos demonstraram que, para uma reducdo de 5 a 6 mmHg na PAD, h& uma diminuigéo de
risco de 14% (95% de Intervalo de confianca, 4% a 22%) para DAC, em contraste com 20% a
25% de reducdo observada em relatorios epidemioldgicos. Essa discrepancia pode estar
relacionada a existéncia de uma relacdo em forma de curva J (jota) entre a PA e risco, no qual
pacientes com baixa PA estariam com maior risco cardiovascular para DAC. Alguns
acreditam ser uma consequéncia da intensa redugdo da PA por farmacos comprometendo a
circulacdo coronéria, especialmente naqueles com IAM prévio, enquanto outros consideram
que o risco aumentado € independente do tratamento da PA e pode ser atribuido a fatores
confundidores como pacientes com grandes valores de pressdao de pulso, com baixo peso
corporal, com doengas consumptivas associadas, entre outros (WEBER, 2004).

O estudo INVEST, numa analise post hoc, permitiu avaliar a relacdo entre PA e curva
J, J& que todos os hipertensos apresentavam DAC. Nao se observou um beneficio nitido no
desfecho primario com o controle mais intenso da PA. E interessante notar que o desfecho
primario dobrou quando a PAD ficou abaixo de 70 mmHg e quadruplicou quando a PAD
estava abaixo de 60 mmHg. Assim, dado o conjunto de fatores de risco cardiovascular que
modulam o beneficio da intensificacdo do tratamento, incluindo principalmente pacientes com
estabelecida DAC, a reducdo da eficacia terapéutica e o aumento no uso de polifarmacia e
efeitos adversos, recomenda-se uma estratégia de individualizacdo do tratamento com base
nos beneficios esperados de sua intensificagdo. Portanto, o tratamento corrente que encoraja
uniformemente a reducdo dos fatores de risco para alvos comuns pode ser tanto ineficiente

guanto danoso para o paciente (WILLE, 2010).

1.4.2 Género

As DCV constituem a mais importante causa de morte em ambos 0s sexos, ndo sé em
todas as regibes do Brasil, como também na civilizacdo Ocidental (GAZIANO, 2010;
CASTANHO, 2001; FARIAS, 2009;). Este cenario se reproduz em todas as racas, etnias e
culturas de uma forma bastante rapida por todo o mundo, devido a industrializacdo, a
urbanizagédo e a mudancas no estilo de vida (GAZIANO, 2010). Dentre as principais causas
de DCV, as principais sdo as doencas cardiacas isquémicas e as doencas cerebrovasculares
(FARIAS,2009).
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No Brasil, a DAC ¢é a maior causa de morte em ambos 0s sexos em todas as regides do
pais (CASTANHO, 2001) e a primeira causa de morbimortalidade em pacientes hipertensos
(CORTIGIANI, 2009). A diferenca entre as taxas de mortalidade por DAC entre homens e
mulheres no Brasil € uma das menores em todo 0 mundo, tanto em decorréncia de altas taxas
de morte entre as mulheres, como a um declinio mais acentuado nas taxas de mortalidade e
fatores de risco entre os homens (CASTANHO, 2001).

As DCV se apresentam como importante causa de mortalidade em todas as faixas
etarias, entretanto essa importancia € maior nos individuos de 70 anos ou mais (FARIAS,
2009). Por volta dos quarenta anos de idade a mulher apresenta menor risco de desenvolver
DAC em relacdo aos homens. O sexo masculino apresenta 49% de chance e 0 sexo feminino
32%. Nos homens, o primeiro evento ocorre em torno dos 65 anos de idade, enquanto nas
mulheres o primeiro evento geralmente ocorre 5 a 10 anos depois. Entretanto, esse aumento se
processa de forma distinta para ambos 0s sexos, apresentando no sexo feminino um aumento
notavel nas idades mais avancadas, diminuindo a diferenca de incidéncia entre 0s sexos
(GEBARA, 2005).

Existem caracteristicas de cada sexo importantes para determinar respostas
diferenciadas a alterages fisioldgicas ou patoldgicas do sistema cardiovascular (SANCHEZ ,
2006). Dessa forma, hé alguma influéncia da diferenca de géneros na prevaléncia e incidéncia
de algumas das DCV. Ainda assim, tanto para homens quanto mulheres, a DAC é o principal
indicador de morbimortalidade das DCV (MOSCA, 2011). Algumas DCV, - doenca arterial
periférica, DAC, arritmias cardiacas, insuficiéncia cardiaca e valvulopatias -, apresentam
diferencas significantes no sexo feminino. A exemplo da insuficiéncia cardiaca, a qual nos
homens tem origem predominante na DAC, nas mulheres, as causas principais saio HAS, DM
e fibrilacdo atrial. Outra situacdo de disparidades entre os géneros nas DCV ocorre no quadro
de valvulopatia adrtica. Nas mulheres, as cirurgias de substituicdo valvar sdo acompanhas de
melhora de funcdo e melhor resposta do ventriculo esquerdo a sobrecarga de pressdo, quando
comparado com o sexo masculino. (GEBARA, 2005).

Visto que as mulheres sdo acometidas pelas DCV geralmente em idades mais
avancgadas, quando ja existem diversas outras comorbidades e fatores de risco associados, ha
questionamentos a respeito de se as mulheres possuem prognostico pior que os homens apos
um IAM (CASTANHO, 2001; MOSCA , 2011). A prevalécia de DAC é maior nos homens na
faixa etéria até 75 anos, acarretando a enganosa impressdo de que doencas cardiacas sdo
“doencas masculinas”. Todavia, o nimero anual absoluto de mortes cardiacas ¢ maior entre as

mulheres. Ocorre que, como 0 sexo feminino esta associado a uma maior expectativa de vida,
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mulheres compdem uma grande por¢do da polulacéo idosa, na qual é maior a prevaléncia de
DCV e suas consequéncias. O numero absoluto de mulheres que vivem com e morrem por
DAC ou AVC supera o de homens, assim como o valor dos gastos hospitalares por faléncia
cardiaca e AVC (MOSCA, 2011).

O declinio da mortalidade cardiovascular foi maior em homens e mulheres mais
jovens, com reducdo de 26% de mortalidade entre os homens de 30 a 39 anos de idade e de
30% nas mulheres de faixa etaria de 20 a 29 anos. Essa reducdo pode significar em parte uma
modificacdo de estilo de vida para habitos mais saudaveis (SANCHEZ, 2006), além de um
maior acesso aos métodos diagnosticos e terapéuticos (FARIAS, 2009). A insercdo da forca
de trabalho feminina na economia expds as mulheres com maior frequéncia a fatores como
estresse, tabagismo e maus habitos alimentares e, consequentemente, a taxa de mortalidade
por DCV em mulheres se elevou (SANCHEZ, 2006). Segundo Castanho et al. (2001), em
estudo feito em uma populacdo no Brasil, no municipio de S&o Paulo, esse indice de
mortalidade feminina aumentou de 10% para 25% nas décadas de 1960 e 1970. Dentre todas
as causas de Obito no ano de 2002, no Brasil, as doencas cerebrovasculares foram
responsaveis por 87.344 mortes, sendo quase a metade desses Obitos observados no sexo
feminino (FARIAS , 2009).

Certamente, mulheres tém uma maior taxa de eventos que homens na presenca de
isquemia e DAC conhecida (MOSCA, 2011). No entanto, a taxa de sobrevivéncia é similar
para ambos o0s sexos (CORTIGIANI, 2011).

1.4.3 Dislipidemia

As dislipidemias sdo alteracfes no metabolismo dos lipidios que desencadeiam
modificacbes nas concentracbes das lipoproteinas plasmaticas, favorecendo o
desenvolvimento de doencas cronicas, como DM e DCV. Elas podem ser classificadas em
primarias ou secundarias. As dislipidemias primarias, ou de origem genética, incluem
alteragBes neuroendocrinas e distirbios metabolicos. As dislipidemias secundarias séo
causadas por outras doengas como: hipotireoidismo, DM, sindrome nefrética, insuficiéncia
renal cronica, obesidade, alcoolismo ou pelo uso indiscriminado de medicamentos como:
diuréticos, betabloqueadores, corticoste roides e anabolizantes. As alteracGes lipidicas mais
freqientes sdo: hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia, reducdo das concentracbes da
lipoproteina de alta densidade (HDL) e aumento das concentragdes da lipoproteina de baixa
densidade (LDL), as quais podem ocorrer de forma isolada ou combinadas (V DIRETRIZ
BRASILEIRA DE DISLIPIDEMIAS E PREVENCAO DA ATEROSCLEROSE, 2013)
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Dislipidemia é um fator de risco estabelecido para o surgimento de DAC, o que tem
sido demonstrada por meio de inimeros estudos clinico-epidemiologicos (SMITH, 2004). A
concentracdo plasmatica elevada de LDL tem relacdo direta com o desenvolvimento de DAC
e a baixa concentracdo plasmatica da HDL tem sido apontada como um dos mais fortes
fatores de risco independentes para a doenca aterosclerotica coronariana (RUDEL, 2000).

Objetivando a diminuicdo desse risco, o principal foco da terapéutica hipolipemiante
tem sido a reducdo dos niveis de LDL com o uso de estatinas. No entanto, apesar do
importante beneficio alcancado, mesmo considerando-se grandes reducdes de LDL com
tratamento hipolipemiante intensivo, um ndmero significativo de eventos ainda ndo pode ser
evitado (LAROSA, 2005).

1.4.4 Diabetes

O nudmero de diabéticos estda aumentando concomitantemente ao crescimento
demografico, envelhecimento, urbanizacdo e aumento da prevaléncia de obesidade e
sedentarismo. Estima-se que em 2030 o numero de pessoas com DM acima de 64 anos de
idade seja superior a 82 milhGes em paises em desenvolvimento e 48 milhGes em paises
desenvolvidos (WILD, 2004).

Entre os fatores de risco cardiovascular, esta 0 DM que tem uma associacdo distinta
com DAC. Aqueles que possuem DM tém duas a quatro vezes maior risco de desenvolver
DAC do que pessoas sem DM. A DCV é responsavel pelo nimero de 65-75% de 6bitos em
pacientes com DM (GEISS,1995). Esses achados a respeito do alto risco de mortalidade,
levam a suspeita de que precursores comuns predispdem tanto ao DM como a DAC. A
resisténcia insulinica, adiposidade visceral e inflamacéo excessiva sdo a base da fisiopatologia
da trombogénese. Além disso, complexos mecanismos como estresse oxidativo, particulas
aterogénicas de colesterol, reatividade vascular anormal, ativacdo hemostatica aumentada e
insuficiéncia renal tém sido propostos como caracteristicas da DM que podem conferir um
risco aumentado para DAC (DEEDWANIA, 2005).

H& muitas evidéncias de que a mudanca no estilo de vida (habitos alimentares
saudaveis e atividade fisica moderada e regular) tem grande efeito na reducdo da incidéncia
do DM e ajuda a reduzir a frequéncia de eventos cardiovasculares e mortalidade em pessoas
com e sem DAC estabelecida (MOZAFFARIAN, 2008).

Estudo realizado em 2005 mostrou que o risco relativo de mortalidade é reduzido na

populacéo geral que cessa o tabgismo (até 50% de reducgéo), realiza atividade fisica moderada
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(20-30%) e adota uma combinacdo de habitos alimentares saudaveis (ingesta limitada de
gorduras saturadas, consumo regular de peixe, ingesta adequada de frutas e vegetais e
consumo moderado de sal, juntos possuem 15-40 % de reducao) (IESTRA, 2005).

A dislipidemia € um importante preditor de eventos cardiovasculares e mortalidade em
pacientes com DM (LEHTO, 1997). Um manejo adequado do LDL, HDL, triglicérides e
colesterol total é essencial. Os inibidores da CoA-HMG-redutase (estatinas), em particular,
tém eficacia comprovada, demonstrando reducdo de 27-40% no LDL em todos os estudos
placebo-controlados com reducédo de eventos cardiovasculares e mortalidade em 25-42% em
pessoas com e sem DM ou sindrome coronariana aguda prévia (COLHOUN, 2004).

A HAS coexiste em significante propor¢do de individuos com DM. (KEMPLER,
2005). Diminuir a PA produz bebeficios dramaticos nesses sujeitos e suas metas tém sido
modificadas especificamente para evitar complicacdes incapacitantes e fatais como
nefropatia, retinopatia e eventos vasculares (ADLER, 2007). O uso de modificadores do
sistema renina-angiotensina (inibidores da enzima conversora de angiotensina e bloqueadores
no receptor de angiotensina) fornecem beneficios adicionais em prevenir complicacdes renais
(BRENNER, 2001). Esses efeitos cardio e renoprotenores (anti-aterosclerdtico, reducdo da
regidez arterial e melhora da funcdo endotelial) sdo outras aplicacdes motivantes do uso
desses medicamentos em pacientes com DM (RYDEN, 2007).

1.4.5 Tabagismo

A inalacdo da fumaca de cigarro causa varias respostas imediatas ao coragao e em seus
vasos. Com um minuto de inicio do fumo, o coracdo comeca a acelerar, isso é parcialmente
devido a nicotina que estimula o corpo a produzir adrenalina, fazendo o coracdo bater mais
rapido e aumentando a PA. O aumento da PA faz com que o coracdo dos tabagistas precise
trabalhar mais do que os do ndo-tabagistas, o que resulta em elevada frequéncia de DCV ou
cerebrovascular (RIGHETTI, 2001).

Uma das maiores contribuicdes para o elevado risco de DCV entre os tabagistas é o
efeito nos niveis séricos de colesterol. Isto ocorre devido a formacdo da acroleina quimica,
frequentemente utilizada em pesticidas, o que afeta 0 modo como a organismo processa 0
colesterol, favorecendo a permanéncia de grande quantidade no sangue (TAMAMIZU-
KATO, 2007). Este composto também, entre outros, diminui a relagdo entre o HDL (o “bom”
colesterol) e o LDL (o “mau” colesterol) (GOSSETT, 2009). O LDL e outras substancias
gordurosas depois de algum tempo fixam-se nas paredes dos vasos causando estreitamento,

processo conhecido como aterosclerose. Com o aumento da aterosclerose, o sangue flui com
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maior dificuldade contra artérias mais estreitas e rigidas. Se o ateroma romper, pode levar a
formacdo de trombose. O bloqueio subito de uma artéria pode levar ao 1AM, AVC ou
gangrena em membros inferiores. A velocidade desse processo é aumentada pelas outras
varias toxinas do tabaco que causam danos nas paredes dos vasos, permitindo a formacéo de
placas de maneira mais rapida do que nos ndo-tabagistas.( MITCHELL, 1999).

O artigo de 1990 do US Surgeon General, estabeleceu que o tabagismo é o mais
importante fator modificavel conhecido para DAC (DHSS, 1990). Essa relagcdo tem sido bem
demonstrada entre todos 0s grupos étnicos e raciais e em mulheres menores que 50 anos de
idade, mesmo que a incidéncia de DAC nessa populacdo seja baixa (DHSS,1998). O estudo
British Heart Study mostrou que o tabagismo esta entre as trés principais causas nao-
hereditarias de DAC, entre as outras estdo dislipidemia e HAS (CARDIO AND VASCULAR
COALITION, 2008).

O declinio quase a metade de mortalidade por DAC na Inglaterra e Wales entre 1981
e 2000 tem sido atribuida a redugdo da prevaléncia de tabagismo (UNAL, 2004).
Independente do género, o risco de DAC é maior entre os tabagistas em relacdo aos ndo-
tabagistas. Todavia, hd um risco aumentado nas mulheres tabagistas em relacdo aos homens
tabagistas. Possiveis mecanismos incluem diferencas bioldgicas e comportamento tabagico
entre homens e mulheres (DHSS, 1990).

1.4.6 Obesidade

A obesidade é um dos maiores fatores de risco para formacdo de aterosclerose e
constitui um grande problema de saide nas sociedades modernas. Além disso, a obesidade
estéd associada a outros fatores de risco para a aterosclerese como DM, HAS e dislipidemia, o
gue mostra a grande importancia da sua prevencao (LAZAROU, 2008).

A relacdo entre a DCV e a obesidade é de fato complicada. Alguns investigadores
sugerem que essa conexdo € indireta e dependente da prevaléncia aumentada de DM, HAS e
dislipidemia, enquanto outros mostram a associagdo independente entre obesidade
(especialmente obesidade abdominal) e risco cardiovascular (FRAYN, 2005)

A relacdo entre obesidade e DCV geralmente se desenvolve em idade precoce.
Obesidade em mulheres jovens, entre 15 e 34 anos, € associada a aterosclerose coronaria
acelerada (MCGILL, 2002).

Vaque em 1956 observou que a obesidade andréide (parte superior do corpo e
obesidade abdominal) é mais associada a DM e DAC do que do tipo gindide (parte inferior do

corpo, glutea). Muitos anos depois dessa observacao original, outros estudos confirmaram que
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a obesidade androide prediz firmemente a DAC (FRAYN, 2005). O estudo INTERHEART
sugeriu uma forte associagéo entre obesidade abdominal e risco de IAM em ambos 0s sexos,
em todas as idades, em todas as regides (YUSUF, 2004).

1.5 Métodos diagndsticos de doenca arterial coronaria

1.5.1 Metodos diagnosticos por eletrocardiograma

1.5.1.1 Eletrocardiograma de repouso

O eletrocardiograma (ECG) de repouso € uma modalidade diagnéstica de DAC que
deve ser realizada em todos os pacientes com suspeita angina, embora seus achados possam
ser normais em aproximadamente metade dos pacientes com angina estavel, incluindo aqueles
com DAC severa (CONOLLY; ELVEBACK; OXMAN,1984). A evidéncia
eletrocardiografica de mudancas nas ondas ST-T ou hipertrofia de ventriculo esquerdo (VE)
favorecem o diagnostico de angina e a onda Q prévia de infarto de miocardio é bastante
sugestiva de DAC subjacente (LEVY, 1994). Vérios distdrbios de conducdo, entre 0s mais
frequentes estdo o bloqueio de ramo esquerdo e o bloqueio do fasciculo anterior esquerdo,
podem ocorrer em pacientes com angina estavel e estdo frequentemente associados a funcédo
prejudicada do VE e refletem doenca multiarterial ou lesdo miocéardica prévia. Durante um
episddio de angina, 50% dos pacientes com ECG de repouso com achados normais
desenvolvem anormalidades eletrocardiograficas, entre os achados mais comuns esta a
depressdo do segmento ST. No entanto, pode haver também aparecimento de elevacdo do
segmento ST e normalizacdo ou inversdo (pseudonormalizacdo) da depressdo de onda ST-T

que havia previamente no repouso (CASSAR, 2009).

1.5.1.2 Teste ergométrico- Eletrocardiograma de estresse

O teste ergométrico (TE) é amplamente utilizado na avaliacdo de DAC com base na
relagdo de desequilibrio existente entre o oferta e consumo de O, pelo miocérdio durante o
esforco. A vasta aplicacdo desse método deve-se ao seu baixo custo e a sua capacidade de
fornecer valiosas informagdes sobre diagnostico, estratificacdo de risco e prognostico
(MENEGHELO, 2010).

E necessario ter conhecimento da probabilidade pré-teste de DAC, da sensibilidade e
especificidade do exame e principalmente da prevaléncia de doenca na populacdo estudada

para uma correta indicagdo e interpretagdo do TE. O valor preditivo de um teste é
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influenciado pela sua sensibilidade e especificidade, e condicionado pela prevaléncia da
doenca na populacdo em que o teste esta sendo aplicado. Quanto maior a especificidade do
teste, maior sera seu valor preditivo positivo (MEDRONHO; PEREZ, 2002).

Em uma meta-anédlise, estudos que compararam o TE com a ACI (padrdo-ouro)
evidenciaram ampla variabilidade de sensibilidade e especificidade do teste ndo invasivo, com
média de sensibilidade evidenciada de 68+16% e de especificidade de 77+17%
(GIANROSSI, 1989).

O resultado do TE tem maior chance de estar alterado em pacientes com DAC
obstrutiva mais grave, mais extensa e apds VAarios niveis extenuantes de exercicios. Angina e
queda da PA com baixas cargas de esforcos sdo parametros de exercicios mais importantes
associados a prognostico adverso e doenca coronaria de multiplos vasos (CHAITMAN,
2001). Outros marcadores adversos incluem infradesnivelamento do ST de grande magnitude,
alteracbes isquémicas em cinco ou mais derivacdes eletrocardiograficas e a persisténcia

dessas alteragGes tardiamente na fase de recuperagdo (CHALELA, 2002).

1.5.2 Meétodos diagndsticos por imagem
1.5.2.1 Introducéo

As modalidades de imagem cardiaca podem ser divididas em dois grupos:
modalidades como ATC fornecem primariamente dados anatémicos, permitindo avaliacdo de
estenose de coronarias. Ja as modalidades funcionais como tomografia por emissédo de fétons
simples (SPECT), tomografia por emissdo de pdsitrons (PET), ressonancia magnética
cardiaca (RMC) e ecocardiografia sob estresse (EE) fornecem informacdes quanto a isquemia
miocardica. Esta distincdo entre os grupos € importante porque a estenose coronaria nao
prediz isquemia ou significancia hemodinamica de maneira confiavel. Assim a escolha entre a
modalidade anatbmica ou funcional depende da questdo clinica no momento. Os testes nao
invasivos respondem questdes fundamentais para o paciente como: qual o diagnéstico e qual o
prognostico do paciente? O médico, diante de um paciente estavel sintomaticamente, pode
estimar a probabilidade do paciente de ter DAC e o risco de sofrer um evento cardiovascular
futuro baseado na histdria, exame fisico e avaliagdo de fatores de risco cardiovasculares
(GIBBONS,1997). No entanto, o diagnostico e progndéstico do paciente pode ser refinado com
0 uso de uma técnica ndo invasiva de imagem. Mais especificamente a probabilidade pre-
teste de um individuo para DAC pode ser calculada baseada na idade, género e avaliacdo dos

sintomas tipicos e atipicos (HALIA, 2011).
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A avaliacdo pré-teste de um paciente é essencial para decidir qual teste é
apropriadamente indicado para assim ser interpretado. O teorema de Bayes indica que a
probabilidade pds-teste do paciente ter DAC € baseado na pré-teste e na acuracia do exame
(GIBBONS,1997).

Assim, nos pacientes com alta probalidade pré-teste de DAC devem ser
preferencialmente realizados os testes funcionais como SPECT, PET, EE ou RMC para
adequada avaliacao da necessidade de modalidade invasiva (HALIA, 2011).

A populacdo com probalidade pré-teste intermediaria € o0 grupo mais comumente
encontrado na pratica ambulatorial que mais se beneficia do diagndstico e prognostico do
exame. Nesses pacientes € importante confirmar ou afastar a presenca de DAC e isso pode ser
alcancado com qualquer teste mencionado ou com a ATC. Nas diretrizes da American
College of Cardiology Foundation para tomografia e ressonancia cardiacas, a ATC é
demonstrada como apropriada para investigacdo em pacientes com risco intermediario cujo
ECG ndo poOde ser interpretado ou que ndo sdo capazes de realizar exercicio (HENDEL,
2006).

Em pacientes com baixa probalidade pré-teste de DAC a realizacdo de teste nao-
invasivo permanece incerta. Geralmente pacientes avaliados pelas estratificagdes de risco
como o escore de Framingham e que tém baixo risco ndo sao rotineiramente investigados com

técnicas ndo-invasivas de imagem (GIBBONS,1997).

1.5.2.2 Ecocardiografia de estresse

A EE € uma metodologia largamente utilizada na investiga¢do ndo invasiva da DAC
por tratar-se de um técnica de boa acuracia diagndstica, facil execucdo, reprodutivel e
relativamente baixo custo (LAUFER,2000).

Alteracbes miocardicas provocadas pela isquemia devido ao desequilibrio entre oferta
e consumo de O, seguem uma sequéncia de fenémenos fisiopatolégicos denominada cascata
isquémica caracterizada por heterogenicidade de perfusdo, alteracdo metabodlica, disfuncéo
diastdlica, discinergia regional, mudancas no ECG e dor no peito (HEYNDRICKX,1978). A
EE ¢ capaz de detectar alterages isquémicas mais precocemente que o TE, além de poder ser
utilizada também na presenca de bloqueio de ramo esquerdo do feixe de His, sobrecarga
ventricular esquerda e sindrome de pré-excitacdo (ARMSTRONG,1998).

Através do exercicio, hd aumento generalizado na motilidade regional e espessamento
miocardico com incremento na fracdo de ejecédo, principalmente, pela reducdo das dimensdes

sistdlicas. A causa mais comum da disfuncéo sistdlica regional é a DAC. E possivel avaliar a
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presenca isquemia pelo surgimento ou piora do déficit segmentar, aumento da dimenséo do
VE, queda da fracéo de ejecdo e aumento do volume sistélico (OLIVEIRA,2011).

O estresse cardiovascular a ser provocado pode ser fisico, farmacologico ou medido
com a utilizacdo de marca-passo transesofagico (OLIVEIRA,2011). No entanto em individuos
com capacidade fisica preservada, o estresse fisico € o mais indicado . A ecocardiografia com
agentes farmacoldgicos pode ter uma baixa sensibilidade em dectectar doenga uniarterial em
comparacdo com a multiarterial (KIM, 2001). A sensibilidade do teste varia de 75-93% e
especificidade 79-92%, enquanto a modalidade de estresse fisico possui 81% e 86% de
sensibilidade e especificidade respectivamente (CHEITLIN, 2003; SEVERI, 1994).

A EE apresenta maior sensibilidade e especificidade que o TE convencional e maior
especificidade com equivalente sensibilidade que a cintilografia miocardica (OLIVEIRA,
2011). A técnica avalia as alteracdes funcionais da doenca, no entanto, ndo tem como objetivo
nem meios de oferecer informacdes detalhadas sobre a anatomia, localizacdo exata, ou grau
de estreitamento das artérias coronarias. Desse modo, a ACI continua sendo exame padrao
ouro para a avaliacdo direta e anatdbmica da DAC, fundamental para tracar a estratégia

diagnostica e terapéutica para o paciente (OTTO, 2005).

1.5.2.3 Ressonancia magnética cardiaca

A RMC é uma técnica ndo invasiva cujo exame demora de 30 a 45 minutos para ser
concluido e pode ser realizado segundo dois diferentes métodos: imagem de perfusdo seguida
a infusdo de contraste de gadolineo e imagem de movimento das paredes. O estresse
cardiolégico é induzido farmacologicamente por dobutamina, dipiridamol ou adenosina
porque o exercicio fisico é dificil de ser realizado dentro do aparelho e frequentemente produz
artefatos de movimentos (BEANLANDS, 2007).

A RMC oferece excelente contraste com os tecidos moles e aquisicdo de imagens em
qualquer plano anatdmico. Além disso, ndo ha exposic¢do do paciente a radiacdo ionizante, o
que faz esse método ser amplamente investigado. No entanto, a acuracia diagnéstica da RMC
cardiaca na DAC varia bastante de acordo com a literatura, com sensibilidade de 38 a 83% e
especificidade de 57 a 95% a depender dos protocolos utilizados nos estudos (DANIAS;
ROUSSAKIS; IOANNIDIS, 2004). A RMC tem como limitacéo a visualizagdo de segmentos
coronarios distais devido a resolucdo espacial inferior, assim néo € tao utilizada como a ATC
no diagndstico de DAC (SUN, 2013).
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1.5.2.4 Imagem nuclear- SPECT e PET

A imagem de perfusdo miocardica com o SPECT tem sido utilizada amplamente para
o diagnostico de DAC (FALLAHI,2008). A presenca de isquemia pode ser utilizada para
classificar pacientes com DAC e candidatos a receber terapia clinica agressiva. A ATC tem
acurécia limitada para identificar a significancia fisiologica de defeitos de perfusdo em
pacientes com probabilidade pré-teste alta ou intermadiaria de DAC comparada com o
SPECT (MIN, 2008). Assim, como o SPECT oferece informacdes funcionais a mais pode ser
utilizada para selecionar pacientes para ACI. O resultado negativo de um SPECT é um
excelente indicador progndéstico com taxa de evento cardiaco anual de < 1% para a populacéo
em geral, enquanto que o aumento de evento cardiacos esta relacionado com defeitos tanto
fixos como reversiveis de perfusdo independente da presenca de DAC ndo obstrutiva.
(BORGES-NETO,2005; HACHAMOVITCH,2005)

A imagem por PET é outra ferramenta bem estabelecida utilizada para avali¢do de
isquemia, quantificacdo do fluxo sanguineo, perfusdo e viabilidade miocérdicas. (BERMAN,
2006). Esse método fornece informacéo progndstica aos achados clinicos e angiograficos com
relacdo a sobrevida livre de eventos.

Defeitos de perfusdo com maior extensdo e severidade com PET de estresse foram
associados a uma maior frequéncia de eventos cardiacos adversos, o que indica que o PET
pode ser utilizado na predi¢do de mortalidade cardiaca (DORBALA, 2009).

1.5.3 Modalidade diagnostica invasiva
1.5.3.1 Angiografia coronaria invasiva

Os testes ndo invasivos podem estabelecer a probabilidade da presenca de DAC
obstrutiva com grau de seguranca aceitavel. Todavia, a ACI serd raramente necessaria em
pacientes estaveis com suspeita de DAC para o unico propdsito de estabelecer ou excluir o
diagndstico. Essas situacdes podem acontecer quando os pacientes ndo podem ser submetidos
a técnicas de imagem, pacientes com fracdo de ejecdo de VE <50% e angina tipica ou aqueles
com profissdes especiais como pilotos. (WINJNS, 2010) .

Esse método, no entanto, pode ser indicado apds uma estratificacdo de risco néo
invasiva para determinacdo de opg¢des de revascularizacdo. Em pacientes que tém alta
probabilidade pré-teste e sintomas graves ou constelagdo clinica sugerindo risco alto de
evento, uma ACI precoce sem estratificagdo ndo-invasiva prévia pode ser uma boa estratégia

para identificar lesdes potencialmente passiveis de revascularizacdo (WINJNS, 2010) .
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Métodos utilizados para a realizagdo da ACI tém melhorado substancialmente,
resultando em reducgdo de complicagdes e possibilidade de rapida deambulacdo. 1sso acontece
principalmente naquela realizada pela artéria radial (JOLLY,2009).

Entre as maiores complicacfes relacionadas a cateterizacdo por via femoral estdo
principalmente sangramentos que requerem transfusdes. Estes ocorrem com a frequéncia de
0,5 a 2% (ARORA,2007). A taxa de morte, IAM ou AVC é cerca de 0,1 a 0,2%
(NOTO,1991).

O método nédo deve ser realizado em pacientes com angina que se recusam a realizar
procedimentos invasivos, que preferer evitar a revascularizacdo, que ndo sdo candidatos a
angioplastia coronéria percutanea ou revascularizacdo miocérdica cirdrgica ou naqueles em
qgue ndo é esperada uma melhora funcional ou qualidade de vida com a revascularizacao
(ESC, 2013).

2 ANGIOTOMOGRAFIA DE CORONARIAS

2.1 Escore de calcio

A calcificagdo na parede vascular € um fendmeno bastante especifico do processo de
aterosclerose e guarda intima relacdo com fatores inflamatérios localizados na parede arterial
(DEMER, 2008). Além disso, a quantidade de calcificacdo de artéria coronéria (CAC) se
relaciona com a carga de placa aterosclerética total do individuo (ERBEL, 2004). A
tomografia computadorizada (TC), por sua vez, € um método com alta sensibilidade para
deteccdo e elevada acurécia para a quantificacdo da CAC (AGATSTON, 1990). Para isso sdo
feitas imagens do coracdo em cortes transversais (em geral de 3 mm de espessura) de maneira
sincronizada ao ECG, sem a utilizacdo de contraste iodado e com baixa dose de radiacdo. O
método mais utilizado para a quantificacdo da CAC se baseia no grau de atenuac¢ao dos raios
X e na area dos depdsitos de calcio na parede arterial e foi descrito por Agatston et al
(AGATSTON, 1990). Vérios trabalhos procuraram estabelecer a correlacéo entre o escore de
calcio (EC) e a presenca de reducdo luminal coronaria. Esses estudos demonstraram que,
apesar do EC ter alta sensibilidade e valor preditivo negativo para deteccdo de estenose
coronaria significativa, a especificidade e o valor preditivo positivo foram muito baixos. 1sso
significa que, apesar de a auséncia de CAC se traduzir numa baixa probabilidade de estenose
coronaria evidenciada pela angiografia convencional especialmente em pacientes
assintomaticos, a presenca de CAC ndo significa necessariamente que haja estenose luminal
(GREENLAND, 2007).
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Atualmente, a principal utilizagdo do EC é a de ferramenta para estratificacdo de risco
cardiovascular por meio da deteccdo de aterosclerose subclinica, especialmente em pacientes
assintomaticos de risco intermediario (GREENLAND, 2010). Budoff et al. (2007), em uma
grande coorte de 25.253 pacientes seguida por aproximadamente 12 anos, demonstraram que,
quanto maior a quantidade e a extensdo da CAC, pior o progndstico. Por outro lado, a
auséncia de CAC esteve associada a um risco muito baixo de morte durante o periodo de
seguimento. Tais achados foram corroborados em recente meta-analise com mais de 71.500
pacientes assintomaticos, em que a taxa de eventos na populacdo com EC de zero foi de
apenas 0,47% em 50 meses de seguimento (SARWAR, 2009). Varios estudos, tanto
retrospectivos quanto prospectivos, demonstraram a capacidade do EC para predicdo de
mortalidade e eventos cardiovasculares de maneira independente e aditiva aos fatores de risco
tradicionais (DETRANO, 2008). Quando comparado a outros métodos ndo invasivos para
deteccdo de aterosclerose subclinica, 0 EC vem mostrando melhor desempenho na predicéo
de eventos cardiovasculares (GREENLAND, 2007). A auséncia de CAC também corresponde
a uma baixa probabilidade de isquemia miocardica demonstrada por testes funcionais
(SARWAR, 2009).

A utilizacdo e interpretacdo do EC devem ser realizadas em conjunto com a avaliagéo
dos outros fatores de risco (DM, HAS, tabagismo e etc.), podendo dessa maneira auxiliar na
estratificacdo, especialmente naqueles individuos assintomaticos classificados como tendo
risco intermediario pelos critérios de Framingham (ROCHITTE, 2006). Nessa populacdo, a
utilizacdo do EC permite a reclassificacdo adequada de boa parte dos individuos em uma
categoria de maior ou de menor risco e potencialmente com maior chance de beneficio com
alteracBes do tratamento, levando a impacto na custo-efetividade do método (PREIS, 2009).

A CAC implica menor complacéncia vascular, respostas vasomotoras anormais e
perfusdo miocéardica alterada (KALRA, 2012). A presenca de CAC é associada com piores
desfechos na populacdo geral e em pacientes submetidos a revascularizacdo
(VLIEGENTHART, 2005).

Os mecanismos regulatorios do célcio que afetam a formacdo e crescimento &sseo
também influenciam a CAC. A fosfatase alcalina é importante para a deposicdo precoce de
calcio e tem sido proposta como um marcador molecular de calcificacdo vascular. As células
musculares lisas produzem vesiculas na matrix que regularizam a mineralizagdo na intima e
média vascular. Outras células como pericitos microvasculares e miofibroblastos adventicios
ttm o potencial de produzir matriz minelarizada e sofrer diferenciacdo osteoblastica,
formando depositos de célcio (DEMER, 2008).
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As microcalcificagcdes na capa fibrosa podem promover rupturas de placa induzidas
por cavitagdo (KELLY-ARNOLD, 2013). Além disso, nddulos calcificados podem se
desprender da capa de fibrose, ocasionando trombose. A ruptura de placa recorrente e
hemorragia com posterior cicatrizacdo pode resultar no desenvolvimento de lesdes
fibrocalcificadas obstrutivas e que séo frequentemente achados em pacientes com angina
estavel e morte coronaria subita (VIRMAMI, 2000).

Um grande numero de fatores de risco contribuem para o desenvolvimento de CAC,
entre eles estdo idade avancada, DM, dislipidemia, HAS, sexo masculino, tabagismo e de
etiologia renal. A CAC pode ser herdada tanto através de variantes alélicos comuns como por
mutacdes raras no metabolismo do fosfato que tém também sido associadas ao IAM (VAN
SETTEN, 2013). Alguns acidos microribonucleicos também tém sido implicados no
desenvolvimento de CAC e sua desregualcao tem sido associada a transicdo de células
musculares lisas para um fen6tipo de osteoblasto (GOETTSCH, 2013).

Interessantemente, a ingestdo de grande quantidade de célcio na dieta ndo tem sido
associada a CAC (SAMELSON, 2012) e nenhuma relacédo € observada entre ingesta de célcio
e DAC (WANG, 2012). Esses dados sugrerem que CAC é o resultado de mecanismos
regulatorios aberrantes do que uma simples sobrecarga de calcio. E necessario um
conhecimento mais apurado das vias que contribuem para a formacdo da CAC para que
terapias eficazes sejam desenvolvidas (MADHAVAN, 2014).

A prevaléncia de CAC ¢ dependente de sexo e idade , ocorrendo em 90% dos homens
e em 67% das mulheres maiores de 70 anos de idade (WONG, 1994). A extensdo de calcio é
fortemente correlacionada com o grau de aterosclerose e a taxa de futuros eventos cardiacos
(GREENLAND, 2004).

A TC é o Unico teste ndo-invasivo com alta sensibilidade e especificidade para
deteccdo de calcio e é capaz de quantificar a calcificacdo (TANENBAUM, 1989). Em grandes
estudos observacionais, o EC adicionou valor prognéstico na predicdo de morte cardiaca e
IAM, especialmente em pacientes com risco intermediarios para eventos (ERBEL, 2010).

Com isso, as diretrizes recentes da American College of Cardiology/American Heart
Association mostram que a medida ndo invasiva do EC é razoavel para a avaliagdo do risco
cardiovascular em pacientes com risco intermediario (aqueles com 10 a 20% de taxa de
eventos coronarios em 10 anos)(GREENLAND, 2010). A interpretacdo do EC é dependente
do perfil de risco de base dos pacientes com DAC (PLETCHER, 2013).
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2.2 Angiotomografia de coronérias

A introducéo TC espiral / helicoidal e da tomografia com maltiplos cortes por rotacao,
no inicio da década de 1990, foi um marco para a utilizacdo crescente desse recurso
tecnoldgico na cardiologia (CRAWFORD, 1990). Nesses equipamentos, um conjunto circular
formado por uma fonte de raios X e um sistema de colunas de detectores posicionado a 180°
da fonte giram continuamente ao redor do paciente enquanto este se move através do
tomografo. Dessa forma séo obtidos dados volumétricos que posteriormente séo reconstruidos
em imagens bi e tridimensionais (MAHESH, 2002).

A ATC representa a modalidade de imagem cardiaca com mais répido
desenvolvimento com evolugdo de Unico corte de TC para multiplos cortes, da geracéo de 4 e
16 para 64 e 320 multidetectores de TC, demonstrando excelente visualizacdo da anatomia
coronaria e avaliacio de DAC (ACHENBACH, 2006). Desse modo, a sensibilidade
diagnostica da ATC tem sido significativamente melhorada com 64 ou mais detectores de TC
comparados aos anteriores enquanto que o valor preditivo negativo continua constantemente
alto (>90%) independente do tipo de detector de TC (PUGLIESE, 2006; SUN;
CHOO;NG,2007). Isso indica que o papel principal da ATC é excluir DAC significativa,
reduzindo a necessidade de ACI. A principal indicacdo para o exame é diagnosticar pacientes
com probalidade de DAC baixa e intermediaria com um simples teste ndo-invasivo, enquanto
que pacientes com alta probabilidade de DAC irdo se beneficiar com uma ACI
(SUN;AZIZ;NG,2012).

Além do valor diagnostico, a ATC permite a caracterizacdo dos componentes da placa
(placas calcificadas vs ndo-calcificadas) e mostra potencial valor prognéstico de extensdo de
doenca e eventos cardiacos (SUN,2012). Pesquisas baseadas em estudos clinicos unicéntricos
ou multicéntricos tém mostrado que a ATC proporciona valor prognéstico adicional em
relacdo a analise clinica de risco na predicdo de eventos cardiacos maiores , com auséncia de
DAC levando a um periodo livre de eventos, enquanto que a presenca de placas esta associada
a risco aumentaddo de eventos cardiacos (HADAMITZKY, 2013;L1U, 2013).

Em virtude da capacidade da ATC em visualizar ndo apenas a luz mas também a
parede das artérias coronarias, 0 método vem sendo testado para avaliar a quantidade, a
distribuicdo e a composicdo das placas ateroscleroticas (CRAWFORD, 1990). Por meio das
diferencas de atenuacdo aos raios X, estudos mostraram ser possivel a diferenciacdo entre
placas ndo calcificadas e calcificadas e, mais ainda, trabalhos iniciais demonstraram sua
capacidade de inferir a composicdo lipidica, fibrética ou necrética do componente ndo

calcificado (LEBER, 2005). Tal aplicacdo seria importante para 0 monitoramento da
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progressao ou regressdo das placas de ateroma e também para a identificagdo de placas
vulneraveis, mais propensas a ruptura ou erosao e, consequentemente, ao desencadeamento de
eventos coronarios agudos (MARK,2010).

Em um estudo houve relato de alta acuracia do método (em torno de 90%) para
identificacdo de placas aterosclerdticas e CAC em comparagdo aos achados do ultrassom
intracoronério (LEBER, 2005; SPRINGER, 2009).

Em uma meta-analise realizada em 2011 com 38 estudos demonstrou que devido a sua
alta sensibilidade, a ATC pode efetivamente identificar a maioria dos pacientes com estenose
coronéria significativa. O alto valor preditivo negativo quanto ao paciente, vasos e segmentos
acometidos, estabelecem a ATC como uma alternativa ndo-invasiva eficaz & ACI para
exclusdo de estenose obstrutiva de coronaria. O valor preditivo negativo foi acima de 95% em
14 de 18 estudos incluidos e acima de 90% em 17 dos 18 incluidos, mostrando que a ATC
com resultado negativo exclui pacientes com estenose significativa. Sugere-se que a ATC
pode substituir outras modalidades diagnésticas como SPECT, PET e TE (PAECH;
WESTON, 2011).

Uma revisao sistematica com SPECT e TE para o diagnostico e manejo de angina e
IAM, mostrou uma sensibilidade variando de 63-93%( média 81%) para 0 SPECT e de 42-
92% ( média de 65%) para o TE. A especificidade variou de 10-90% (média de 65%) para o
SPECT e 41-88% (média de 67% para o TE) (MOWATT, 2004). A variacdo estimada da
sensibilidade e especificidade na meta-analise foi maior para a ATC mostrando que esta pode
ter uma acuracia diagndstica maior que o SPECT e TE em pacientes com DAC suspeita
(PAECH; WESTON, 2011).

Apesar a alta sensibilidade da ATC para a deteccdo de estenose coronéria pela ACI , o
seu valor preditivo positivo para a presenca de estenose limitante de fluxo ainda é baixo. A
reserva de fluxo fracionada (RFF) durante a ACI tem sido aceita como “padrdo-ouro” para
determinacdo de estenose coronaria fisiologicamente significativa (DE BRUYNE, 2012;
TONINO, 2010). A avaliacdo da ATC tanto da presenca como da estenose fisiologicamente
significativa, pode aumentar o potencial da ATC para selecdo de ACI. A RFF-TC ¢ a que
mais tem evidéncia, tendo sido avaliada em trés estudos multicéntricos (KOO, 2011). O
estudo de Wong et at (2014) é o primeiro a mostrar que multiplas abordagens fisiologicas
podem ser combinadas a avalicdo da estenose coronaria anatomica pela ATC.
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2.3 Método e anélise do escore de célcio

Em relacdo a sua metodologia, inicialmente, sdo obtidas as chamadas imagens
localizatorias, uma em incidéncia anteroposterior do torax e outra em perfil. Uma janela de
varredura €, entdo, visualmente estabelecida com base nessas primeiras imagens, com
cobertura desde a bifurcacdo da traquéia (carina) até a completa inclusdo da silhueta cardiaca,
incluindo porcdo logo abaixo do diafragma para certificagdo da cobertura completa do
coracdo. Posteriormente, as imagens para a medida do EC sdo realizadas estando o paciente
em apnéia inspiratdria e sem a utilizacdo de contraste, de acordo com protocolo padronizado.
Essa aquisicdo feita de maneira chamada prospectiva, isto €, o disparo dos feixes de raios X
ocorre em uma determinada fase do ciclo cardiaco dada pela porcentagem do intervalo R-R
do ECG e predefinida. Sao realizados cortes axiais com espessura de 3 mm cobrindo toda a
area cardiaca (campo de visdo entre 200 e 220 mm, gerando um tamanho de pixel de 0,4 x 0,4
mm? em imagem de matriz 512 x 512), com colimac&o de 4 x 3 mm, velocidade de rotacéo do
tubo de raios X de 0,75 segundos e utilizando-se pardmetros de voltagem e amperagem de
120 kV e 300 mA, respectivamente (CHANG, 2009).

A CAC é definida como a regido na topografia dessas artérias apresentando densidade
maior que 130 unidades Hounsfield (UH) em 3 pixels adjacentes (>1mm?) (Figura 1). O EC
de cada placa € obtido pelo produto da &rea da calcificacdo por um fator ¢ dependente de sua
atenuacdo em UH. O EC total é calculado pela somatéria dos escores individuais de cada
regido, conforme descrito por Agatston utilizando a tomografia por feixe de elétrons e
validado por outros autores para a aquisicdo com a ATC (AGATSTON, 1990; BECKER,
2001).

Figura 1 — llustracGes do escore de calcio
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Legenda: A) Exemplo de caso com escore de calcio zero, B) Caso com escore de célcio positivo.
Imagens demonstrando calcificacdo no territério da artéria descendente anterior (em vermelho). Estruturas com

atenuacdo superior a 130 unidades Hounsfield identificadas em cor rosa.

2.4 Método e andlise da angiotomografia

Os pacientes sdo orientados a permanecer em jejum de pelo menos 4 horas
(excetuando-se as medicagdes) e em abstinéncia de cafeina por um periodo de a0 menos 6
horas antes da realizacdo do exame. O peso e a altura dos pacientes sdo obtidos antes do
procedimento para determinar os parametros de aquisicdo das imagens. Os critérios de
inclusdo e exclusdo sdo revisados para cada paciente. Medica¢des concomitantes também s&o
revisadas, com anotacdo e registro de quaisquer medicamentos ingeridos nas 24 horas
anteriores. Uma via endovenosa calibrosa € puncionada (4bocath™ de numero 18-22), de
preferéncia no braco direito, para a administracdo do meio de contraste. Os sinais vitais sao
aferidos, incluindo frequéncia cardiaca, PA e frequéncia respiratéria. Os pacientes sao
orientados quanto aos detalhes do exame e posicionados na mesa do tomografo em declbito
dorsal, com a cabeca a frente, bracos sobre a cabeca, tronco discretamente deslocado para
direita, mantendo o coracdo no centro do foco de raios X, sendo posteriormente feita a
monitorizacao eletrocardiogréafica. Cada paciente deve praticar a pausa respiratoria (cerca de
10 segundos ou mais) antes do inicio do exame. Caso 0 mesmo seja capaz de realizar apnéia
adequadamente, nenhum procedimento posterior sera realizado. Para padronizar e melhorar
qualidade da imagem, a frequéncia cardiaca alvo estabelecida é <70 bpm. Caso a mesma
esteja acima desse limite, um medicamento da classe dos betabloqueadores (tartarato de
metoprolol endovenoso na dose méxima de 15 mg) é administrado. Se apesar disso a
frequéncia cardiaca ainda estiver >80 bpm durante a aquisicdo das imagens, o paciente €
excluido. Nitratos de acdo rapida (mais comumente o dinitrato de isossorbida na dose de 2,5
mg via sublingual) sdo administrados imediatamente antes do inicio do exame, desde que a
pressao sistdlica do paciente seja >110mmHg e 0 mesmo nao estiver recebendo nitratos por
via endovenosa. O uso de nitratos previamente ao exame tem por objetivo reduzir
vasoespamos, permitindo uma avaliagdo mais acurada do grau de estenose da artéria
coronaria. Contraindicacdes ao uso de nitratos e betabloqueadores sdo revisadas antes da
administracdo (alergia ou intolerancia grave conhecida, estenose aortica grave, hipotenséo
preexistente) e caso 0 paciente ndo possa receber nitratos, 0 mesmo ainda pode continuar no
estudo (VEMBAR, 2006).
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Sdo utilizadas as imagens axiais do tdrax obtidas para a analise do EC para determinar
0s pontos anatémicos de inicio e de fim da aquisi¢do da angiotomografia coronéria. A posicao
de inicio é definida 9 mm cranialmente a primeira imagem axial do EC que mostre artérias
coronarias (normalmente a artéria descendente anterior), em geral, no nivel da artéria
pulmonar direita. A posicdo final da aquisicdo é definida 9 mm no sentido caudal a ultima
imagem axial contendo artéria coronéria (normalmente a artéria descendente posterior). A
aquisicdo das imagens € realizada de acordo com um protocolo padronizado (MILLER,
2011).

Inicialmente, ja& com o paciente monitorizado sobre a mesa do tomdgrafo, é realizado
um exercicio de apnéia durante pouco menos de 15 segundos. Durante esse periodo, a
frequéncia cardiaca € registrada e ndo devera variar mais que 10% do valor basal. Tomando
como referéncia os valores de frequéncia cardiaca encontrados, 0 equipamento
automaticamente determina os parametros 6timos de aquisicdo das imagens como o helical
pitch (relagdo entre a distancia percorrida pela mesa durante um giro de 360° do tubo de raios
X, a espessura de corte e 0 nimero de colunas de detectores), a velocidade de rotacédo do tubo
de raios X e tempo total de aquisicdo das imagens, tendo como objetivo atingir a melhor
resolugdo temporal possivel (SURECardio™ 3.0, Toshiba Medical Systems Corporation,
Otawara, Japao) (VEMBAR, 2006).

Os niveis de miliamperagem serdo mais baixos nas mulheres do que nos homens e sdo
mantidos 0s mesmos, independente do peso das pacientes, com o intuito de garantir uma dose
efetiva de radiacdo abaixo del7 mSv. Uma vez ajustados os parametros e planejada a
aquisicdo da angiotomografia, ¢ obtida uma imagem axial no nivel da carina para
monitorizacao do bolus de contraste (do inglés bolus tracking). Na sequéncia, um bolus de 70
a 120 ml de iopamidol auma concentracdo de 370 mgl/ml (lopamiron 370™ - Bracco, Italia,
distribuido no Brasil por Schering) é administrado por meio de uma bomba injetora do tipo
dualhead (Stellant™ - Medrad, Indianola, PA, EUA) por meio de acesso venoso periférico,
sequido de injecdo de 40 ml de solucdo salina com fluxo de 3 mi/s. O fluxo da inje¢éo do
contraste sera ajustado conforme o peso do paciente. Para rastreamento do bolus de contraste
(bolus tracking), imagens axiais sucessivas do tdrax no nivel da carina sdo adquiridas
imediatamente apés o inicio da infusdo venosa continua do mesmo. Uma regido de interesse
(SureStart™, Toshiba Medical Systems Corporation, Otawara, Japdo) é entdo posicionada na
aorta descendente com o intuito de servir como gatilho para o inicio da aquisi¢do das imagens
guando a densidade nessa regido atingisse 180 UH. Imediatamente apds esse instante, o

paciente € instruido a realizar uma manobra de pausa inspiratoria durante a qual os cortes
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tomograficos helicoidais sdo realizados de maneira sincronizada ao tracado de ECG
(VEMBAR, 2006).

As imagens adquiridas com cortes axiais de 0,5 mm de espessura sdo reconstruidas de
maneira retrospectiva com interpolacdo de 0,3 mm pelo método multissegmentar adaptativo
utilizando-se o software SureCardio ImageXact™ (Toshiba Medical Systems Corporation,
Otawara, Japdo), resultando em uma resolugéo temporal entre 80 e 200 ms, dependendo da
frequéncia cardiaca do paciente. Esse programa também permitira a visualizacdo e escolha
das fases do ciclo cardiaco que gerariam imagens com menos artefatos de movimento. Nesse
processo, a0 menos seis fases serdo reconstruidas para cada paciente, tanto na sistole quanto
na diastole ventricular. A edicdo do ECG serd realizada quando necessario. As imagens
reconstruidas sdo enviadas a estacdo de trabalho dedicada (Vitrea2 v.3.0.9.1, Vital Images,
MN) para interpretacdo por dois observadores independentes, treinados e cegos entre si, para
qualquer informacdo clinica do paciente. A avaliacdo da angiotomografia é realizada pela
observacdo das imagens obtidas em reconstrugdes volumétricas em 3 dimensdes e em cortes
axiais e multiplanares (DEWEY, 2004).(Figura 2).

Figura 2 — llustracBes da angiotomografia das artérias coronérias

Legenda: Imagens da angiotomografia coronaria em reconstrugdo: A) tridimensional, com destaque
para a artéria descendente anterior em um paciente e B) bidimensional, com destaque para suboclusdo em tergo

proximal da artéria coronaria direita (CD) em outro paciente.

Todos os segmentos com didmetro luminal > 1.5 mm (determinada pela ACI) sdo

avaliados para a presenca de doenca aterosclerética e estenose luminal utilizando um modelo
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de segmentacdo coronéria baseado no modelo de 29 segmentos da ACC/AHA (SCANLON,
1999), porém condensados em 19 segmentos. Tal modelo é especialmente desenvolvido para
0 protocolo CorE64 A analise visual quanto a presenca de estenose luminal é realizada
utilizando a seguinte escala categorica: 0- auséncia de reducdo luminal; 1- reducéo luminal
minima, 1 a 29% de reducdo; 2- redugdo luminal discreta, 30 a 49%; 3- reducdo luminal
moderada, de 50% a 69%; 4- reducdo luminal acentuada, 70% até 99% 5- oclusdo, 100%
(MILLER, 2011).

Diferencas significativas encontradas nas leituras entre os dois observadores séo
resolvidas por consenso usando um terceiro observador. Todos 0s segmentos com ao menos
uma lesdo com reducdo luminal >30% pela andlise visual sdo também analisados de maneira
guantitativa por meio de ferramentas disponiveis na estacdo de trabalho, sempre se
considerando a lesdo mais acentuada do segmento. Estenoses >50% sdo consideradas
significativas. Na andlise quantitativa, o percentual de reducdo luminal para cada lesdo é
definido por meio da média dos valores encontrados pelos dois observadores. Os segmentos
sdo considerados ndo avaliaveis caso dois dos trés observadores assim os classifiguem
(PANNU, 2003).

Utilizando-se a analise do numero de estenoses > 50% por territorios, os pacientes séo
classificados como uniarteriais, biarteriais ou triarteriais, segundo a presenca de estenose em
territdrios da artéria descendente anterior, artéria circunflexa e artéria coronaria direita. As
medidas dos volumes dos contornos endocardicos e epicardicos em diastole maxima dos
cortes em eixo curto de todo VE sdo utilizadas para afericdo dos volumes de cada corte,
multiplicando-se as areas de cada corte pela espessura. A multiplicacdo destes cortes
volumeétricos pela densidade especifica do miocardio resulta na massa ventricular em gramas.
A dose de radiacdo estimada antes do inicio do estudo para um paciente de tamanho médio
(60 — 80 kg) foi de 12 a 15 mSv, sendo que a dose maxima de todo estudo de tomografia
(escore de célcio e angiotomografia coronaria) ndo deveria ultrapassar 20 mSv (VEMBAR,
2006).
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RESUMO

Fundamento: A doenca arterial coronaria (DAC) tem como um dos principais fatores de
risco a hipertensdo arterial sisttmica (HAS), além do sexo masculino. As diferencas nas
lesbes de artérias corondrias entre hipertensos e normotensos de ambos 0s sexos pela
angiotomografia computadorizada corondria (ATC) ainda ndo foram claramente
determinadas. Objetivo: Investigar as caracteristicas de placas coronarias, escore de célcio
(EC) e extensdo da DAC a ATC em homens e mulheres com e sem HAS. Métodos: Estudo
prospectivo com 509 pacientes submetidos a ATC para diagnostico e estratificacdo de risco de
DAC de Novembro de 2011 a Dezembro de 2012 no Instituto Dante Pazzanesse de
Cardiologia. Foram estratificados segundo o género e subdivididos de acordo com a presenca
(HT+) ou auséncia (HT-) de HAS. Resultados: As mulheres HT+ apresentaram maior idade
(62,3+10,2 vs 57,8+£12,8, p=0,01). Quanto a avaliacdo de extensdo da DAC, os HT+ de ambos
0s sexos apresentam presenca de DAC significativa, porém a doenca multiarterial € mais
frequente nos homens HT+. A andlise da regressdo para DAC significativa mostrou que a
idade e sexo masculino foram fatores determinantes de doen¢a multiarterial e EC > 100. Ja a
analise para os tipos de placas mostrou que a HAS se comportou como fator de risco preditor
para placas parcialmente calcificadas (OR=3.9). Conclusdo: Homens hipertensos tém mais
frequentemente doenca multiarterial. O sexo masculino foi fator determinante de DAC
significativa, doenca multiarterial, EC > 100 e placas calcificadas e parcialmente calcificadas.
Enquanto que a HAS foi preditora de placas parcialmente calcificadas.



54

ABSTRACT

Background: Systemic hypertension (SH) is one of the main risk factors for coronary artery
disease (CAD), as well as male gender. Differences in coronary lesions between hypertensive
and normotensive patients in both sexes have not been clearly determined by coronary CT
angiography (CCTA). Objective: To investigate the coronary atherosclerosis and plaque
characteristics in subjects according to the presence or absence of SH in both sexes by CCTA.
Methods: This prospective study evaluated the difference of effect of SH according to
gender. 509 individuals were referred to CCTA for CAD diagnostic and risk stratification
from November 2011 to December 2012 at Dante Pazzanese Institute of Cardiology. They
were divided according to gender and to the presence (HT+) or absence (HT-) of SH. Results:
HT+ women had higher age (62.3£10.2 vs 57.8+12.8, p=0.01). After adjustment for
confounding factors, age and male gender were associated with high calcium score (>100)
and multivessel disease. Regarding CAD extent, both sexes in HT+ group had significant
CAD, however, HT+ men had more often multivessel disease. SH was strongly associated
with partially calcified plaque (OR=3.9).Conclusion: Hypertensive men had more often
multivessel disease. Male gender was a preditor of significant CAD, multivessel disease, high
calcium score and calcified and partially calcified plaques. However, hypertension was a
predictor of partially calcified plaques.
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INTRODUCAO

A doenga cardiovascular (DCV) tem sido considerada de grande importancia para a
salde mundial, e, portanto demanda muitos investimentos econdmicos e tecnoldgicos dos
governos ao redor do mundo. Os esforcos conjuntos de diferentes paises tém o objetivo de
reduzir 25% da mortalidade mundial devido a DCV até 2025. Na maioria dos programas
atuais, uma especial atencdo € dada a pacientes com fatores de risco para DAC,
particularmente aqueles com diabetes mellitus (DM), dislipidemia e hipertensdo arterial
sistémica (HAS) *%

A HAS é um importante fator de risco para o aparecimento de eventos cardiacos
maiores (ECM) e o seu controle é indicado na tentativa de melhorar o progndéstico a médio e
longo prazo®. Quanto ao sexo, a prevaléncia de HAS entre homens e mulheres é semelhante,
entretanto, nota-se uma taxa mais elevada nos homens até os 50 anos, invertendo-se a partir
da quinta década de vida.*>

A angiotomografia computadorizada coronaria (ATC), por outro lado, é uma técnica
ndo invasiva que permite o rastreamento da DAC e que pode identificar lesdes subclinicas nas
artérias coronarias e assim melhorar o diagnostico e a estratificagdo de risco de pacientes com
suspeita de DAC ou doenca estabelecida ®’, com ou sem HAS. As diferencas nas lesdes de
artérias coronarias entre hipertensos e normotensos de ambos 0s sexos pela ATC ainda néo
foram claramente determinadas. O estudo objetiva investigar as caracteristicas de placas
coronérias, escore de célcio (EC) e extensdo da doenca arterial coronaria a ATC em pacientes

dos géneros masculino e feminino com e sem hipertenséo arterial.

METODOS

Trata-se de um estudo prospectivo com 509 pacientes submetidos a ATC para
diagndstico e estratificacdo de risco de DAC.

Foram excluidos os pacientes com idade abaixo de 30 anos, arritmia maligna,
gravidez, insuficiéncia renal, contraindicacdo ao uso de beta-bloqueador ou de contraste
iodado. Os principios éticos que regem a experimentacdo humana foram seguidos, e todos 0s
pacientes assinaram termo de consentimento informado. O trabalho foi autorizado pelo
Comité de Etica e Pesquisa do Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia.

Foram realizados o0 EC e a ATC. Analisaram-se 0s tamanhos das lesdes e a

caracterizagdo das placas ateroscleroticas. Foram estudados 17 segmentos arteriais descritos
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na classificacdo da American Heart Association, porém na caracterizacdo para analise
estatistica estudaram-se os primeiros 12 segmentos.

Foram analisadas as caracteristicas clinicas, socio- demogréaficas e antropométricas,
habitos/vicios, comorbidades, presenca de sintomas como angina tipica e atipica, fatores de
risco para DAC, medicamentos e dados laboratoriais.

Hipercolesterolemia foi definida como niveis séricos de colesterol total maiores que
200 mg/dl (apds 12 horas de jejum) e hipertrigliceridemia como niveis séricos de triglicérides
maiores que 150mg/dl (apds 12 horas de jejum) ou pelo uso de agentes hipolipemiantes
(estatinas e/ou fibratos). HAS foi definida quando a medida da pressdo arterial em repouso
sentado foi >140x90mmHg ou pelo uso de anti-hipertensivos. DM foi definida como niveis de
glicose de jejum acima de 126 mg/dl ou pelo uso de insulina ou hipoglicemiantes orais.
Exames laboratoriais foram realizados no Laboratorio do Instituto de Cardiologia Dante
Pazzanese. A frequéncia cardiaca de todos os pacientes foi medida uma hora antes do exame.
C fosse acima de 65 batimentos/min, era oferecido aos pacientes 50-100 mg de atenolol oral
(atenolol 50mg/comprimido) ou uso venoso do metoprolol. Em caso de contraindicacdo ao
uso de betabloqueadores, utilizou-se o diltiazem.

ATC: O protocolo do EC foi realizado pela ATC utilizando-se o tomdgrafo
multidetectores 64 canais Toshiba Medical Systems, Otawara, Japan MDCT (Aquilion 64)
com uso de colimador 64_0,5mm; detector 9,8 a 11,2; pixel 0,39 _0,39 mm; tempo de rotagéo
de 350, 375 ou 400 ms; corrente 400 ou 450 mA e voltagem de 100 ou 120 Kv (dependente
do indice de massa corporea do paciente). Para a deteccdo da placa, as imagens utilizadas
foram reformatadas com curvas multiplanares e de seccdo transversal. O protocolo incluiu
cortes de 03 mm de espessura para avaliacdo do EC. Depois, cortes de 0,5 mm foram obtidos
para permitir a avaliacdo coronaria. A modulacdo do eletrocardiograma (60-80% do ciclo
cardiaco) foi utilizada de modo a minimizar a exposic¢éo a radiacdo e voltagem de 100 ou 120
kV de acordo com o indice de massa corpdrea do paciente. Depois da aquisi¢do, as imagens
foram transferidas para uma estacdo para analise do EC e coronarias.

A analise se iniciou com o célculo do EC de acordo com o método descrito por
Agatston et al °. A cada 03 mm de espessura, 0 operador procurou por areas com fator de
atenuacdo > 130 UH (Unidades Hounsfield), consideradas lesdes calcificadas se possuissem a
area de pelo menos 1mm? O escore total foi calculado através da soma das lesdes. O
resultado foi adequado para o género, etnia e idade do paciente para classificagdo em

percentis de risco™. O EC foi estratificado em quatro grupos: escore zero (nenhum), escore 1-
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99 (leve), escore 100-399 (moderado), escore > 400 (grave). N&o se realizou EC em pacientes
submetidos a revascularizagdo do miocardio e angioplastia percutanea.

Utilizando uma curva de formatacdo multiplanar, o operador reviu a arvore coronaria
baseada em uma analise semi-objetiva computadorizada e descreveu a presenga ou auséncia
de lesdo em cada um dos 17 segmentos arteriais descritos na classificagdo da American Heart
Association®. As placas foram consideradas hemodinamicamente significantes se produzissem
uma reducdo > 50% da area seccional do limen do vaso ou se fossem muito calcificadas e ndo
permitissem uma visualizacdo adequada do lumen.

As placas foram divididas de acordo com sua composic¢éo: ndo calcificadas, se fossem
homogéneas e tivessem coeficiente de atenuagdo <70 UH; parcialmente calcificadas, se o
coeficiente de atenuacdo variasse de 71 a 200 UH e calcificadas, se o coeficiente de atenuacgédo
fosse >200 UH. Quando foi impossivel reduzir o artefato florescente para uma placa
calcificada, interpretou-se como uma lesdo estendtica significante. Em caso de multiplas
lesGes, o0 segmento analisado foi aquele com pior estreitamento luminal.

Analise da imagem: O EC das artérias coronarias foi medido para cada placa
calcificada utilizando-se um software. O trabalho de processamento incluindo a segmentacédo
do vaso foi realizado para criar imagens multiplanares e visdo de todo o segmento do vaso
com o lumen estreitado. As imagens de sec¢do transversal dos vasos podiam ser obtidas de
qualquer ponto de sua extensdo movendo-se o cursor do mouse. A avaliagdo quantitativa da
estenose foi baseada na razdo entre o limen com minimo de contraste com 0s limens
proximal e distal ndo afetados com a referéncia normal comparando-se no software.

A classificacdo de estenose coronaria foi realizada da seguinte forma: estenose
minima: didmetro luminal reduzido menos de 25 %, estenose leve: didmetro luminal reduzido
menos de 50 %, estenose moderada: diametro luminal reduzido a maior ou igual a 50% e
menor que 70%, estenose severa: diametro luminal reduzido a maior ou igual a 70%. Uma
reducdo significativa do limen arterial era considerada como moderada ou severa. Se a placa
na coronaria ocupasse mais de 50% da &rea transversal, ela era considerada como uma placa
densa, bastante calcificada. Pela analise dos 17 segmentos arteriais, as lesdes aterosclerdticas
das coronarias ainda foram classificadas em dois grupos: estenose significativa (>50% de
reducdo do didmetro) e estenose ndo significativa (<50% de reducéo do diametro).

A andlise da configuragdo das placas foi realizada primariamente na viséo transversal,
classificando-se de acordo com a composigdo: placas néo calcificadas (placas com atenuacgéo

baixa na TC comparada com o limen contrastado sem nenhuma calcificagdo); parcialmente
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calcificada (elementos calcificados e nédo calcificados em uma mesma placa); e placas
calcificadas (placas com alta atenuagdo na TC comparada com o limen contrastado).

Analise estatistica: Foi realizada com o uso do programa SPSS 17.0 (SPSS,
Chicago,IL). Os resultados foram expressos como média e desvio padrdo ou mediana.
Diferencas nas variaveis continuas entre grupos foram comparadas utilizando-se o test-t ndo
pareado quando a variavel mostrava uma distribuicdo normal e o de Mann-Whitney, quando
isso ndo acontecia. As varidveis categoricas foram sumarizadas como porcentagens e a
comparacOes entre os grupos foram baseadas no teste qui-quadrado. Significancia estatistica
foi considerada quando p<0,05. Os modelos de regressdo logistica foram utilizados para
estudar associacao entre lesGes significativas de coronéria, envolvimento de multivasos, EC
>100, tipos de placa ¢ fatores de risco para DAC. A analise foi ajustada para idade, género,

DM, HAS, dislipidemia, sedentarismo, obesidade, tabagismo e historia familiar de DAC.

RESULTADOS

Dos 509 pacientes, 369(72,5%) eram hipertensos (HT+), dos quais (41,7%) eram do
sexo masculino. Entre os normotensos (HT-) (27,5%), (15,5%) eram do sexo masculino. A
média de idade dos HT+ foi de 61,2 £ 10anos, enquanto que dos HT- foi de 58,9 £ 12 anos
(p=0, 051). (Tabela 1)

Na estratificacdo dos 509 pacientes por género, 291(57,2%) eram do sexo masculino.
Esses foram divididos em subgrupos de acordo com a presenca ou ndo de HAS. A média de
idade foi maior entre as hipertensas. Quanto as medidas antropométricas, os hipertensos
apresentaram maior indice de massa corpdrea e circunferéncia abdominal, em ambos o0s
sexos. A dislipidemia foi mais frequente nos hipertensos em ambos 0s sexos, enquanto 0S
triglicerideos foram maiores nos homens hipertensos e 0 HDL mais elevado nos normotensos.
A presenca de DM na amostra é de 24,5%, sendo mais frequente nos hipertensos do sexo
masculino, assim como a histéoria familiar de DAC. Quanto aos habitos, o sedentarismo foi
mais frequente entre os homens hipertensos e os atletas, entre 0s normotensos em ambos 0s
sexos. Dos 115 tabagistas, as mulheres hipertensas fumavam mais que as normotensas.
(Tabela 2)

Quanto aos sintomas, ndo houve diferencas entre precordialgia tipica, atipica e
dispnéia entre os grupos. Contudo, os assintomaticos foram mais frequentes entre o0s

normotensos de ambos os sexos. O 1AM prévio foi mais frequente entre os hipertensos de
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ambos 0s sexos, assim como o uso de medicamentos. Porém, ndo houve diferenca entre os
grupos quanto aos procedimentos prévios como revascularizacdo do miocardio e angioplastia
percutanea. (Tabelas 1 e 2)

O EC foi estudado em 386 pacientes sem DAC prévia. O EC moderado (>100 ¢ <399)
e 0 grave (>400) ndo apresentaram diferencas entre os HT+ e HT-, inclusive quando
estratificados pelo género. A frequéncia de EC leve (>1 e < 99) foi maior no grupo HT+ em
ambos 0s sexos, porém sem significancia estatistica. Entretanto, observou-se que o0s
normotensos do sexo masculino apresentaram mais frequentemente EC=0. (Tabela 3).

As ATC sdo normais em 26% dos pacientes hipertensos versus 45% dos individuos
normotensos. Os percentis calculados no EC sdo mais elevados, assim como a presenca de
lesGes significativas sdo mais frequentes nos hipertensos, em ambos 0s sexos. A presenca de
lesGes triarteriais e 0 numero de segmentos com placas aterosclerdticas apresentaram
frequéncia maior nos homens hipertensos. (Tabela 4).

Quanto a regressdo logistica multivariada, os fatores associados a lesdo significativa
foram dislipidemia, sexo masculino e idade. Em relacdo ao envolvimento da doenca em 2
vasos, os fatores foram dislipidemia, sexo masculino e a idade. Por outro lado, o
envolvimento de multivasos (3 vasos) associou-se a dislipidemia , ao sexo masculino e a
idade. Os hipertensos apresentaram uma maior chance (OR=2,3) para lesdes em 3 vasos,
porem sem significAncia estatistica. A extensio da DAC esteve associada,
independentemente, a dislipidemia (OR=6,01), ao sexo masculino (OR=2,73) e a idade
(OR=1,03). EC elevado associou-se ao género masculino e a idade. (Tabela 5)

A presenca de placa calcificada esteve associada de maneira independente ao DM
(OR=2,33), a dislipidemia (OR=2,05), ao sexo masculino (OR=2,01) e a idade (OR= 1,08).
Para a placa ndo calcificada, a idade foi o Unico fator associado (OR=1,05). O sexo masculino
e a dislipidemia apresentaram uma maior chance, porém sem significancia estatistica. A HAS
foi fator de risco preditor para presenca de placas parcialmente calcificadas (OR=3,9), assim
como o sexo masculino (OR= 1,72) e a idade (OR= 1,08). (Tabela 6). A figura 1 mostra a

composicdo das placas a ATC.

DISCUSSAO

Neste estudo, a extensdo da DAC foi avaliada pela presenca de leséo significativa,

envolvimento multiarterial e EC elevado. Os principais fatores de risco preditores de DAC
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foram dislipidemia e sexo masculino. No entanto, a HAS associou-se & presenca de placa
parcialmente calcificada (OR=3,9).

Foi observada associacdo entre placa parcialmente calcificada e HAS, sexo masculino
e idade e, além disso, a placa calcificada esteve associada a presenca de DM, de dislipidemia,

ao sexo masculino e a idade. Rivera et al'?

, em andlise multivariada, demonstraram que a
HAS foi preditora de qualquer tipo de placa em individuos assintomaticos, e em relacdo a
placa parcialmente calcificada, obteve resultados semelhantes a este trabalho, no qual a HAS
(OR 2,33; 95% IC 1,10- 4,95) e sexo masculino (OR 5,54; 95% IC 1,84-16,68), foram
preditores desse tipo de placa. No entanto, a populagdo do estudo se diferenciou da amostra
por exclusdo de DAC prévia.

Em estudo que analisou o tipo de placa a ATC entre grupo com e sem sindrome
metabdlica (SM)*® foi possivel observar que entre os tipos de placa, a maior frequéncia de
placa parcialmente calcificada foi nos portadores de SM. Idade mais avangada e sexo
masculino estiveram associados tanto com a presenca de placa calcificada como néo
calcificada. E pela analise ajustada, a SM esteve associada a placa parcialmente calcificada,
assim como sexo masculino e idade avancgada, dados concordantes com a presente pesquisa.

Em pesquisa realizada em 2008 com uma populacdo sem DAC prévia pela ATC*,
houve semelhancas nos resultados em comparacdo com o este estudo j& que a placa
parcialmente calcificada foi relacionada & HAS e a idade. Além disso, na analise multivariada,
a maior associacdo da placa parcialmente calcificada foi também com a HAS, seguido do sexo
masculino e idade.

Neste trabalho, a placa calcificada associou-se ao DM, dislipidemia e sexo masculino
com razdo de chance semelhante. Estudos mostram que a calcificacdo de artérias coronérias é
associada com risco cardiovascular aumentado. A maioria das lesdes estenoticas significativas

sdo calcificadas e 90% dos pacientes com DAC apresentam calcificacdo™ *°

. Infere-se que
esses fatores de risco como DM, dislipidemia e sexo masculino sdo importantes para presencga
de DAC e aumento do risco cardiovascular.

Na literatura classica € demonstrada a HAS como importante fator de risco
cardiovascular. Ha, no entanto, recentes estudos que mostram essa associacdo de HAS e
DAC, porém com impacto questionavel na clinica. Em estudo de seguimento’, mostrou-se
que ndo havia diferenca significativa na taxa de ECM entre normotensos e hipertensos, apesar
de pacientes hipertensos submetidos a ATC tivessem maior prevaléncia de DAC obstrutiva e
maior nimero de lesdes ateroscleréticas extensas. Sugeriu assim que pacientes sem DAC

obstrutiva ttm um excelente prognostico, independentemente da presenca de HAS.
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No estudo, o sexo masculino esteve associado & presenca de placas calcificadas e
parcialmente calcificadas, além de extensdo da DAC, demonstrada pelo EC elevado e
presenca de lesdes triarteriais e 0 numero de segmentos com placas ateroscleréticas com
frequéncia maior no grupo HT+ do sexo masculino. No Brasil, a DAC € a maior causa de

morte em ambos os sexos em todas as regides do pais *°

e a primeira causa de
morbimortalidade em pacientes hipertensos *°. A diferenca entre as taxas de mortalidade por
DAC entre homens e mulheres no Brasil € uma das menores em todo o mundo, tanto em
decorréncia de altas taxas de morte entre as mulheres, como a um declinio mais acentuado nas
taxas de mortalidade e fatores de risco entre os homens™.

Por volta dos quarenta anos de idade a mulher apresenta menor risco de desenvolver
DAC em relacdo aos homens. O sexo masculino apresenta 49% de chance e o0 sexo feminino
32%. Nos homens, o primeiro evento ocorre em torno dos 65 anos de idade, enquanto nas
mulheres o primeiro evento geralmente ocorre 5 a 10 anos depois. Entretanto, esse aumento se
processa de forma distinta para ambos 0s sexos, apresentando no sexo feminino um aumento
notavel nas idades mais avancadas, diminuindo a diferenca de incidéncia entre os sexos *°.
Esses dados corroboram os da presente pesquisa, ja que a idade média da amostra nao
apresentava idade avangada, entre os hipertensos foi de 61,2+10,3 e entre 0s normotensos de
58,9+12,6 anos, apresentando os homens nessa faixa etaria maior frequéncia de DAC. Essa,
evidenciada por associagdo com extensdo da DAC avaliada pela presenca de lesédo
significativa, envolvimentos multivasos e EC elevado, e com placas calcificadas e
parcialmente calcificadas.

Em estudo multicéntrico™, a analise de dados de 8737 pacientes com DAC suspeita ou
conhecida, acompanhados em uma média de 25 meses para a ocorréncia de mortalidade geral
ou infarto miocardico nao-fatal, no subgrupo das mulheres com DAC conhecida e teste
positivo para isquemia miocardica, a taxa de eventos foi maior em mulheres (p=,01) e
nenhuma diferenca de género foi observada em pacientes com teste negativo para isquemia
induzida (p=0,3), No grupo de ndo-isquémicos, a taxa de evento anual foi pior em homens
gue em mulheres com idades menor que 65 anos (p<,0001) e maior que 65 anos (p=,04).
Podemos inferir que os dados referentes ao trabalho sdo semelhantes a este por mostrar o sexo
masculino como preditor de eventos cardiacos maiores e morte, jA que nesta pesquisa esta
associado a extensdo de DAC. No entanto, esses dados suscitam a realiza¢do de uma coorte da
nossa populacgdo para avaliagdo dos desfechos cardiacos para mais adequada comparacéo.

Quanto as limitacbes referentes ao trabalho, destaca-se que o estudo ndo foi

randomizado. O Instituto Dante Pazzanese € um centro de referéncia em cardiologia na
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América Latina, portanto os resultados dessa pesquisa ndo podem ser reprodutiveis em
centros com baixa prevaléncia da DAC, o que introduz um erro de selecdo do estudo. Além
disso, os achados da ATC ndo foram comparados com outros métodos como ultrassom

coronério para validacdo 2.

CONCLUSOES

Homens hipertensos tém mais frequentemente doenca multiarterial. O sexo masculino
foi fator determinante de DAC significativa, doenga multiarterial, escore de célcio elevado e
placas calcificadas e parcialmente calcificadas. Enquanto que a HAS foi preditor da presenga

de placas parcialmente calcificadas.
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Tabela 1 Comparacéo das caracteristicas clinicas e bioquimicas de acordo com HAS

Grupo HT +

Grupo HT-

Caracteristicas P
n=369(72,5%) n=140 (27,5%)

Sexo 212 (41,7%) 79 (15,5%) 0, 835
Idade 61,2+ 10,3 58,9+ 12,6 0, 051
indice de massa corporal

28,3+4,7 26,0+ 3,7 <0, 001

(kg/m?)

Circunferéncia abdominal

97,6 + 10,7 90,6 £11,4 <0, 001

(cm)

Glicemia (mg/dl) 112,1+ 64,1 94,8+19,9 0,001
Colesterol total (mg/dl) 175,4 £ 48,3 181,4+51,8 0,373
HDLc (mg/dl) 48,3 £ 13,2 55,8 £ 24,9 0,018
LDLc (mg/dl) 100,8 £ 35,6 107,2 £ 43,6 0,219
Triglicerideos (mg/dl) 154,7 + 168,2 111,5+63,9 0,002
Creatinina sérica (mg/dl) 1,30+£6,2 1,0£0,70 0,441
DM 105 (21,3%) 16 (3,2%) <0, 001
Dislipidemia 255 (51,8%) 60 (1,2%) <0, 001
Histdria familiar de DAC 200 (42,6%) 64 (13,6%) 0,010
Sedentarismo 256 (55, 5%) 86 (18, 7%) 0,057
IAM prévio 68 (14,3%) 11 (2,4%) 0, 001
Angioplastia e stent 28 (5, 5%) 6 (1, 2%) 0, 190
Revascularizacéo 60 (11, 8%) 12 (2, 4%) 0, 033

HDLc- colesterol lipoproteina de alta densidade; LDLc- colesterol lipoproteina de baixa densidade; DM-

diabetes mellitus; DAC- doenca arterial coronaria; IAM- Infarto Agudo do Miocérdio
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Tabela 2 Comparacao das caracteristicas clinicas e bioquimicas de acordo com HAS e sexo

Homens

N =291 (57,2% )

Mulheres

N = 218 (42, 8%)

Caracteristicas

Idade

indice de massa
corporal (kg/m?)
Circunferéncia
abdominal (cm)
Glicemia (mg/dl)
Colesterol total
(mg/dI)

HDLc (mg/dl)
LDLc (mg/dl)
Triglicerideos
(mg/dlI)
Creatinina
(mg/dlI)

DM
Dislipidemia
Historia familiar
de DAC
Sedentarismo
IAM prévio
Angioplastia e
stent

Revascularizacéo

Serics

HT-
N=79 (15,
506)
59,7+125

26,3+38

94,6 £10,9
98,6 £ 22,4
172,1 £ 43

54,4 +29,8
102,4 + 34

110,9 + 62,9

1,0+0,2

7 (9 %)
32 (41%)

35 (45, 5%)

41 (53, 9%)
8 (11%)

3 (3, 8%)

8 (10, 1%)

HT+
N=212 (41,
7%)
60,4 + 10,4

278+41

98,9 +£10,2
1148 £ 77
1705+51,1

44,2+ 10,4
99,5 + 37

15,5+ 115,3

1,7+8,3

65 (31,0%)
151 (75, 5%)

144 (62, 6%)

138 (75%)
47 (25, 4%)

19 (9%)

41 (19, 3%)

0,64

0,01

0,05

0,17

0,85

0,01
0,65

<0,01

0,56

<0,01
<0,01

0,01

<0,01
0,01

0,14

0,06

HT-
N=61
(12%)

57,8+ 128

25,7+3,78

85,04 £9,18
89,0 +£10,89
196,2 + 61,2

58,1+ 145
114,7 £ 555

112,6 + 66,9

098+11

9 (15%)
28 (46, 7%)

29 (49, 2%)

45 (78, 9%)
3 (5, 2%)

3 (4, 9%)

4 (6, 6%)

HT+
N=157 (30,
8%)
62,3+ 10,2

29,1+541

96 +11,4
108,2+ 38,54
182,5+43,2

54,2+ 145
102,6 + 33,7

125,7 + 56,9

0,81+0,2

40 (26, 3%)
104 (67, 5%)

86 (57%)

118 (81, 9%)
21 (15%)

9 (5, 7%)

19 (12, 1%)

0,01

<0,01

<0,01

<0,01

0,19

0,22
0,17

0,23

0,13

0,08
<0,01

0,31

0,62
0,05

0,81

0,23

HDLc- colesterol lipoproteina de alta densidade; LDLc- colesterol lipoproteina de baixa densidade; DM-
diabetes mellitus; DAC- doenga arterial corondria; IAM- Infarto Agudo do Miocéardio



Tabela 3 Comparacdo do EC de acordo com HAS e sexo
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Homens Mulheres
N= 209 (54, 15%) N =177 (45, 85%)
EC HT- HT+ HT- HT+
N=67(17,35%) N=142 (36, p N=54 (13, 98%) p
78%) N=123 (31, 89%)

Nenhum 31 (43, 6%) 43 (30, 3%) 02 32 (59, 3%) 56 (45, 5%) 09
Leve 17 (25, 4%) 50 (35, 2%) 16 14 (25, 9%) 43 (35%) o
Moderado 9 (13, 4%) 24 (16, 9%) 52 6 (11, 1%) 14 (11, 4%) 96
Severo 10 (14, 9%) 25 (17, 6%) 63 2 (3, 7%) 10 (8, 1%) 28

EC- Escore de Calcio

Tabela 4 Comparacdo dos Achados da ATC de acordo com HAS e sexo

Homens N =291 (57, 2% ) Mulheres N =218 (42, 8%)
HT- HT+ HT- HT+
Achados N=79 N =212 p N =61 N =157
(15, 5%) (41, 7%) (12%) (30, 8%)
Exame normal 29 (36, 7%)  35(83, 5%) <0, 01 34 (55, 7%) 61 (38, 9%) 02
Percentis 33,3+358 47,6+37,6 0,01 26,8+37,6 417+4036 .,
DAC significativa 26 (32,9%) 107 (50,5%) 0,01 9(14,8%)  45(8,7%) g
Multivasos (3vasos) g7 6oy 46(21,7%)  <0,01 1(1, 6%) 11 (7%) ”
Numero de segmentos 13 4,5 0 11,442,9  <0,0001 13,0¢1,9  12,942,5
normais e
Numero de segmentos 5 3417 3,742,7  <0,0001  1,95:1,52 2, 24%1,83
ateroscleroticos , 36

DAC- doenca arterial coronaria
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Tabela 5 Regressdo logistica multivariada™ para variaveis associadas com lesdes arteriais

coronarias
Estenose . Envolvimento Escore de Calcio
Variavel significativa mirllt\i/\?;\;:)?(znflgsd:s) de multivasos elevado
(3 vasos)
Odds Odds . .
Ratio Ratio | Odds Ratio | Odds Ratio
1,052 1,039 1,087
' ! (1,048 (1,014- ( '
Idade (1,027- (1,012- : ! (1,56-
1,076) 0,001 1,066) ,004 1,084) ,004 1118) 0,001
2,883 2,732 2,840
' ' + 4,270 (2,011- '
Sexo (1,763- (1,583- ' ! (1,612-
4.712) 0,001 4.715) 0,001 9,069) 0,001 5.002) 0,001
2,829 6,017 1.635
o ’ : - 5,822 (1,994- (
Dislipidemia  (1,661- (2,882- ' ! (0,929-
4.816) 0,001 12,562) 0,001 16,997) 0,001 2.878) ,08
1,996
Obesidade (1,149- - . - -
3,468) 014
2,317 (0,963- (
HT+ ] ] " 5577) 061

(*) Ajustado para idade, sexo, HAS, DM, dislipidemia, obesidade, historia familiar de DAC, atividade fisica e
tabagismo. HAS- hipertensdo arterial sistémica; DM- diabetes mellitus; DAC-doenca arterial coronaria

Tabela 6 Regressao logistica” para variaveis associadas com os tipos de placas

Placa Calcificada

Placa nédo Calcificada

Placa Parcialmente

Variavel Calcificada
Odds Ratio p Odds Ratio P Odds Ratio p
dade 1,091 1,058 1,085
(1,059-1,125) .001 (1,023-1,095) ,001 (1,047-1,125) 0,001
Sexo 2,015 1,951 1,724
(1,146-3,544) , 015 (0,963-3,952) ,064 (0,994-2,291)  ,036
Dislipidemia 2,058 1,881 )
(1,159-3,655) ,014 (0,904-3,914) , 091
2,332
DM (1,194-4,557) ,013 ) )
3,979
HT+ - - (1,486-10,654) 006

(*) Ajustado para idade, sexo, HAS, DM, dislipidemia, obesidade, historia familiar de DAC, atividade fisica e

tabagismo. HAS- hipertensdo arterial sistémica; DM- diabetes mellitus; DAC- doenga arterial corondria



FIGURA

Figura 1- Angiotomografia de coronarias.

Legenda: A- Placa calcificada; B- Placa néo calcificada; C-Placa parcialmente calcificada
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