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RESUMO

Introducao: As doencas cardiovasculares sao a principal causa de morbimortalidade
no mundo e no Brasil. As mulheres, a partir do climatério, apresentam aumento do
risco cardiovascular e aterosclerose. Os métodos de avaliagdo de aterosclerose nao
invasivos sao importantes para detectar alteracbes precocemente. Objetivos:
comparar os metodos espessura médio-intimal de carotidas, indice tornozelo
braquial, escores de estratificacdo de risco de Framingham e Escore de risco Global
com a cinecoronariografia na deteccdo de aterosclerose no climatério. Métodos:
Estudo transversal analitico, com 51 mulheres no climatério submetidas a
cinecoronariografia, no Servico de hemodindmica do Hospital Universitario da
Universidade Federal do Maranhdo, compreendendo o periodo de janeiro a
dezembro de 2013. Realizou-se a cinecoronariografia por indicacdo médica e foi
considerado normal o exame com lesdo obstrutiva <29% de estenose. Coletou-se
informacdes sociodemogréficas e de saude, realizou-se exames laboratoriais
incluindo proteina C reativa ultrassensivel, ultrassonografia de carétidas e indice
tornozelo-braquial. Aplicou-se o escore de risco de Framingham, escore de risco
global, e avaliou-se a presenca de sindrome metabdlica. Dividiu—se a amostra em
dois grupos pela presenca ou ndo de doenga coronariana. Analisou-se os dados
com o teste exato de Fisher ou qui quadrado e Mann-Whitney ou Test —t, com valor
de p<0,05%. Resultados: Trinta e cinco por cento das participantes tiveram doenca
arterial coronariana confirmada. Houve associacdo entre doenca arterial coronariana
e o indice tornozelo braquial, p=0,004, ndo houve associacdo entre espessura média
intimal de carotida, proteina C reativa e sindrome metabdlica com doenca arterial
coronariana. Na avaliagdo pelo escore de risco de Framingham houve predominio
de conclusGes em baixo risco (94,12%) e médio risco (5,88%), o escore risco global
que incluiu os fatores agravantes de risco classificou (72,55 %) em alto risco,
(21,57%) em médio risco, e (5,88%) em baixo risco. Conclusdo: Na populacdo
estudada houve associacdo entre a alteracdo do indice tornozelo braquial e a
presenca de doenca arterial coronariana.

Palavras-chave: Climatério. Aterosclerose. Risco cardiovascular.



ABSTRACT

Introduction: Cardiovascular disease is the leading cause of morbidity and mortality
worldwide and in Brazil. Women from the climateric have increased cardiovascular
risk and atherosclerosis. Evaluation methods of noninvasive atherosclerosis are
important to detect early changes. Objectives: compare the methods intima-media
thickness of the carotid, ankle brachial index, scores of risk stratification and
Framingham Global Risk Score with coronary angiography for detection of
atherosclerosis in the climacteric. Methods: A cross-sectional study with 51
climacteric women undergoing coronary angiography, the Hemodynamic Service of
the University Hospital of Federal University of Maranh&o, covering the period from
January to December 2013. It was performed coronary angiography for medical
evaluation and was considered normal, examination with obstructive lesion <29% of
stenosis. We collected sociodemographic and health information, laboratory tests
including ultrasensitive C-reactive protein, carotid ultrasound and ankle-brachial
index were performed. We applied the Framingham risk score, score of overall risk,
and we evaluated the presence of metabolic syndrome. The sample was divided into
two groups by the presence or absence of coronary artery disease. We analyzed the
data with the Fisher exact test or chi-square and Mann-Whitney or Test-t, with p
<0.05%. Results: Thirty-five percent of participants had confirmed coronary artery
disease. There was an association between coronary artery disease and ankle
brachial index, p value = 0.004, there was no association between carotid intimal
media thickness, C-reactive protein and metabolic syndrome with coronary artery
disease. In the assessment by Framingham risk score were predominant findings in
low-risk (94.12%) and average risk (5.88%), the overall risk score that included the
aggravating risk factors ranked (72.55%) in high risk (21.57%) at average risk, and
(5.88%) at low risk. Conclusion: In this population there was association between the
change in ankle brachial index and the presence of coronary artery disease.

Keywords: Climacteric. Atherosclerosis. Cardiovascular risk.
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1 INTRODUCAO

As doencgas cardiovasculares (DCV) permanecem como principal causa de
morbimortalidade entre as mulheres em varios paises e no Brasil, especialmente a
partir dos 50 anos de idade. Dentre as DCV, destaca-se a aterosclerose que € uma
doenca degenerativa de etiologia multicausal. Diferentes fatores de risco (genéticos
e adquiridos) em conjunto podem determinar sua a ocorréncia em mais de 50% da

populacao adulta em todo o mundo (SOARES et al., 2010).

A expectativa de vida da populacdo mundial aumentou nas ultimas décadas.
Para as mulheres brasileiras a expectativa de vida atual € 77 anos, segundo dados
de 2010 do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). O climatério &
caracterizado pelo periodo de transi¢do entre a fase reprodutiva e a senectude, com
inicio a partir dos 40 anos, portanto, espera-se que as mulheres vivam grande parte
de suas vidas nesta fase, o que as tornam expostas a inUmeros fatores de riscos
cardiovasculares no periodo (FERNANDES et al., 2008).

O climatério marca uma nitida mudanca no perfil de risco das mulheres em
relacdo as DCV. Varios fatores parecem estar envolvidos na génese e no
desenvolvimento da doenca aterosclerética entre as mulheres a partir dessa fase.
Deficiéncia estrogénica, maior prevaléncia de obesidade e hipertensdo arterial, sdo

fatores que parecem estar diretamente ligados ao fendbmeno (LOTUFO, 2007).

Diante dessa realidade, espera-se acdes de prevencdo de doencas para
garantir qualidade de vida na senectude. Para tanto, as entidades Internacionais
bem como a Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC) tem buscado desenvolver
diretrizes baseadas em coortes prospectivas para estratificar o risco de DCV e

direcionar condutas, sobretudo, para a prevencao (XAVIER et al., 2013).

Estas diretrizes descrevem como parte integrante da otimizacédo dos cuidados
ao paciente com DCV os escores de estratificacdo de risco, identificando os fatores
de risco ndo modifichveis como hereditariedade, idade, raca e sexo, e 0s que podem
ser modificados ou atenuados por mudancas nos habitos de vida e/ou por

medicamentos, como hipertensdo arterial, tabagismo, dislipidemias, diabetes,
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obesidade, sedentarismo, uso de anticoncepcionais e estresse (FERNANDES et al.,
2008; SIMAO et al., 2013; XAVIER et al., 2013).

Para predicdo do risco cardiovascular foram desenvolvidos varios modelos
desde a década de 40, iniciado pelo estudo precursor nas pesquisas
epidemioldgicas sobre risco cardiovascular, o estudo de Framinghan. A equacéo do
risco de Framinghan estima a probabilidade de desenvolvimento de um evento
coronariano em dez anos, utilizando-se os seguintes fatores: idade, colesterol total,
e fracOes, tabagismo, presséo arterial sistdlica (PAS), presséo arterial diastolica
(PAD) e diabetes (FRAMINGHAM HEART STUDY, 2009).

A primeira Diretriz Brasileira de Prevencdo Cardiovascular normatiza a
estratificacdo de risco cardiovascular em quatro fases, utilizando vérios fatores,
dentre estes inclui a espessura medio intimal de carétidas (EMI) que € avaliada por
meio de exame ultrassonografico, o indice tornozelo braquial (ITB) obtido pela razéo
entre a pressao arterial sistolica do tornozelo e do braco, a dosagem da proteina C
reativa (PCR) como fatores agravantes na classificacdo de risco, além dos critérios
para o diagndstico da sindrome metabolica (SIMAO et al., 2013).

Para o diagnéstico da aterosclerose coronaria, o método invasivo padréo
indicado é a cineangiocoronariografia (ROSSATO et al., 2007). De acordo com
BERGER et al. (2010) um evento coronariano agudo pode ser a primeira

manifestacdo da aterosclerose devido a progressao silenciosa da doenca.

A investigacdo sobre a aterosclerose coronaria, carotidea e periférica em
mulheres no climatério, com presenca de fatores de risco cardiovasculares, ainda se

encontra pouco explorada no Estado do Maranhéo.

A partir deste cenério, buscou se desenvolver uma pesquisa para associar 0S
métodos biofisicos e bioquimicos n&o invasivos e escores de estratificagdo de risco
cardiovascular com o método invasivo cineangiocoronariografia, com o propésito de
verificar a capacidade avaliativa destas ferramentas e contribuir com a implantacao
de estratégias especificas para a reducdo do risco cardiovascular na populacéo

estudada.
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O presente estudo se propds a examinar se a utilizacdo de métodos néo
invasivos de avaliagéo de risco cardiovascular é vélida para identificar mulheres com
alteracOes ateroscleroticas coronaria, carotidea e periférica. E se o0s escores de

estratificacdo de risco foram eficazes na detecc¢éo do risco.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Climatério

O climatério é definido pela Organiza¢cdo Mundial da Saude (OMS) como uma
fase biolégica da vida e ndo um processo patolégico, que compreende a transicéo
entre o periodo reprodutivo e o ndo reprodutivo da vida da mulher. A menopausa é
um marco dessa fase, correspondendo ao Ultimo ciclo menstrual, somente

reconhecida depois de passados 12 meses da ocorréncia (SOLIMENE et al., 2010).
De acordo com FERNANDES et al. (2004) o climatério € dividido em fases:

a) Climatério - Periodo entre o fim da fase reprodutiva e o inicio da senectude

(40 a 65 anos de idade);

b) Menopausa - Data da Ultima menstruacdo espontanea (ocorre em torno
dos 50 anos).

e Perimenopausa - Refere-se a um periodo de tempo variavel, que tem
inicio com as irregularidades menstruais e se estende até doze meses
depois da menopausa (tempo médio de quatro anos).

e Transicdo menopdusica - Periodo que se encerra com a menopausa.

e PdOs-menopausa — Periodo ap6s a menopausa. Divide-se em recente e

tardia, a p0s-menopausa recente corresponde aos primeiros cinco anos.

2.2 Climatério associado as doencas cardiovasculares

Desde o inicio dos anos 80, sdo observadas mudancgas no perfil de risco
cardiovascular em ambos os sexos. Embora a prevaléncia geral dos fatores como:
hipertensdo, sobrepeso, entre outros, permaneca maior entre 0os homens. Em
tempos mais recentes, observam-se aumentos pronunciados desses fatores entre as
mulheres (STANGL et al., 2002).
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A epidemiologia, o quadro clinico e o prognéstico das DCV séo diferentes em
homens e mulheres. Afeta as mulheres aproximadamente 10 anos apds os homens
(OUYANG et al., 2006). As mulheres dos 50 aos 64 anos apresentam um aumento
consideravel no risco cardiovascular, possivelmente pela diminuicdo dos hormonios
estrogénicos, que possuem efeito protetor antes do inicio da menopausa, e a
mortalidade é maior entre as mulheres ap6s a menopausa. Estas ainda tém uma
possibilidade maior de evoluir para Obito apds infarto do miocardio, e as
sobreviventes tém uma tendéncia maior a sofrer um reinfarto, desenvolver

insuficiéncia cardiaca ou morte subita (ISHITANI et al., 2006).

Para SHAW et al. (2009) a mudanca no perfil de risco cardiovascular que a
mulher apresenta ao longo da vida culmina com o climatério e caracteriza-se pelo
surgimento ou piora de alguns fatores de risco, como obesidade central, hipertensao
arterial sistémica (HAS) e dislipidemia.

De acordo com MAAS et al. (2011) existe baixa representacdo das mulheres
nas pesquisas cardiolégicas e ensaios clinicos, pois muitas nao avaliam
separadamente o0s resultados por sexo, fato que dificulta a elaboracdo de
recomendacdes para prevencdo e tratamento da DCV na mulher. Devido a
coincidéncia entre o climatério, o envelhecimento e a maior exposicao aos fatores de
risco nesta fase da vida, a magnitude deste impacto ainda ndo estd bem
determinada, talvez por isso as diretrizes para prevencdo e promocao da saude
ainda ndo sdo formalmente direcionadas para prevencdo de aterosclerose nas

mulheres.

2.3 Aterosclerose

A aterosclerose tem sido reconhecida como doenca nos ultimos 150 anos,
mas a compreensdo de como ocorre seu desenvolvimento tem evoluido. O
entendimento atual da fisiopatologia da aterosclerose envolve varios fatores que
interagem de forma complexa, muito diferente da antiga visdo de uma doenca
decorrente do depdsito anormal de lipideos na parede vascular. Dentre esses

fatores, destacam-se de forma importante a inflamacdo e a disfuncdo endotelial.
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Independente do mecanismo que inicia a lesdo, as alteracdes caracteristicas da
aterosclerose representam diferentes estagios de um processo inflamatério crénico
nas artérias (HACKMAN E ANAND, 2003; BAHIA et al., 2004).

Atualmente a aterosclerose é estudada como um processo dinamico e
progressivo, oriundo da disfungdo endotelial e da inflamacéo, podendo acometer
diversos leitos arteriais de homens e mulheres, desde o nascimento até a velhice
como: aorta toracica e abdominal, artérias periféricas, carétidas, coronarias, renais e
mesenteéricas. Dentre as principais artérias acometidas, as mais estudadas séo as
carétidas, e dentre todas as lesdes das artérias carétidas responsaveis por doencas
cerebrovasculares de origem extracraniana, 90% ocorrem em decorréncia da
aterosclerose (LIBBY, 2002).

Para COHN (2004), o inicio silencioso da doenca vascular na parede arterial
progride com mecanismos que incluem: disfuncdo endotelial, inflamacao, formacéao
da placa e remodelacdo vascular; posterior rotura da placa aterosclerética e

trombose.

Na patogenia da doenca aterosclerdtica, um conjunto de fatores de risco
classicos e emergentes tem sido correlacionados, as lipoproteinas, principalmente
as de baixa densidade (LDL) tém ocupado um papel de destague na etiologia da
doenca aterosclerdtica. Estudos tém sugerido duas fases interdependentes na

evolucdo da doenca aterosclerética, a saber:

e Fase aterosclerdtica: predomina a formacdo anatbmica da leséo
aterosclerotica sob a influéncia dos “fatores de risco aterogénicos”
classicos e que leva décadas para evoluir. Devido a historia lenta e
gradual, a evolucdo geralmente nao traz consigo manifestacées clinicas
sintomaticas.

e Fase trombotica: a influéncia dos “fatores de risco trombogénicos”
determina a formacdo aguda de trombo sobre a placa aterosclerotica,
fenbmeno ligado aos eventos agudos coronarianos, como infarto do

miocardio, angina instavel e morte subita (LIBBY, 2002).
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2.4 Métodos para avaliacao

2.4.1 Métodos biofisicos nao invasivos

2.4.1.1 Medida da espessura médio intimal de carétidas (EMI)

7

A EMI é estimada pela ultrassonografia de alta resolucdo das artérias
carétidas. A medida da EMI, das artérias foi inicialmente demonstrada como um bom
método para avaliar alteracbes consequentes a aterosclerose em 1986, pois foi
verificada uma boa correlagdo entre o que se encontrava na ultrassonografia (US) e
achados histoldgicos caracteristicos de lesao aterosclerética na aorta. Rapidamente,
as carétidas tornaram-se as artérias de escolha para se medir a EMI, gracas a
algumas caracteristicas como localizacdo, pequena mobilidade, praticidade de sua
avaliacdo e relacdo entre seus achados e 0s encontrados nas coronarias,
demonstrada por alguns estudos (PIGNOLI et al.,1986; JOHNSON et al., 2007).

Diante da crescente utilizacdo da EMI nos estudos e a falta de padronizacéo
sobre qual segmento utilizar, a American Society of Echocardiography e a Society
for Vascular Medicine, numa forca-tarefa publicaram, no ano de 2008, o consenso
que trata do uso de EMI na identificacdo de DCV subclinica e na avaliacdo de risco
de DCV (STEIN et al., 2008).

O espessamento medio-intimal vascular corresponde a um estagio inicial da
aterosclerose, precedendo a formacdo da placa. A ultrassonografia da artéria
cardtida permite facilmente essa medida, e a presenca e a gravidade do
espessamento meédio-intimal carotideo tém sido correlacionado a aterosclerose
coronaria (CROUSE et al., 1995).

Segundo TORRES et al. (2007), a EIM é um registro fotogréfico da situacéo
da doenca aterosclerdtica do individuo, diversos estudos longitudinais referem
associacdo com eventos cardiovasculares e tornam a medida uma alternativa valida

que pode ser utilizada para avaliar o risco cardiovascular .
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A medida pela ultrassonografia, verificando o espessamento e a presenca de
placas no mesmo exame tem sido amplamente utilizada. E um método de baixo
custo, disponivel, reprodutivel e sem riscos associados. Apesar de ainda existir
grande variabilidade na metodologia da medida entre os diversos estudos
existentes, a consistente associagdo com doenga cardiovascular torna a medida
uma ferramenta interessante para avaliacdo da aterosclerose, com valor
potencialmente aditivo aos escores de risco tradicionalmente utilizados (POLAK et
al., 2009; YEBOAH et al., 2012).

2.4.1.2 Medida do indice tornozelo braquial

O indice Tornozelo Braquial (ITB) é um método simples e n&o invasivo
indicado para avaliar o comprometimento vascular nos membros inferiores. Valores
de ITB inferiores a 0,9 permitem o diagnostico de doenca arterial periférica (DAP)
com sensibilidade de 95% e especificidade de 99%, quando comparado com a
referéncia padrdo, a angiografia. E também recomendado para a reclassificacdo de
risco cardiovascular e segundo estudos observacionais este indice tem sido mais
marcado em individuos do sexo feminino (YAO et al.,, 1969; GUO et al., 2008
BAENA-DIEZ et al., 2011).

De acordo com NUNES et al. (2012), a visualizacdo da doenca aterosclerotica
nas artérias coronarias durante a coronariografia, ndo permite definir a extensdo da
doenca em todo o organismo. A investigacdo pode ser complementada com a
avaliacdo das artérias dos membros, especialmente os inferiores. O raciocinio
contrario pode ser aplicado como ferramenta de triagem da DAC nesse caso, por
meio do ITB, pois a identificacio da DAP pode alertar para o0 acometimento

aterosclerotico em outros sitios, especificamente nas artérias coronarias.

O ITB foi inicialmente descrito por Winsor em 1950. Posteriormente seu uso
como método para o diagnostico de DAP foi validado e incorporado na pratica
clinica. A interpretacdo baseia-se no fato da pressdo arterial (PA) ser
fisiologicamente maior nos membros inferiores quando comparada aos superiores.

Quando esta relagéo é invertida, tem-se o diagnéstico de DAP (WINSOR, 1950).
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Inicialmente, as recomendac¢des baseavam-se no uso de aparelho de Doppler
portatil. Recentemente outros métodos de afericdo da PA para célculo do ITB foram
validados como a oscilometria auscultatéria e a palpacdo do pulso, com o objetivo

de tornar o método mais acessivel e utilizavel (BECKMAN et al., 2006).

O ITB € um marcador de aterosclerose sistémica e, quando alterado, esta
associado a presenca de diversos fatores de risco cardiovasculares, assim como
aterosclerose em outros leitos arteriais como DAC. Pode ser considerado como fator
agravante de risco em populacdes com ou sem doenca aterosclerdtica
diagnosticada (ABOYANS et al., 2012).

E um método barato, rapido, passivel de ser realizado em atendimento
ambulatorial, € bem aceito entre 0s pacientes e tem baixa variabilidade entre
observadores. E possivel ser realizado por qualquer profissional de salde treinado.
Diante desses fatos, o ITB tem sido usado como medida rotineira para uma melhor
avaliacao do risco cardiovascular, recomendado para este fim pela American Heart
Association, American College of Cardiology, Transatlantic Inter-Society Consensus
Working Group e pelo Fourth Joint European Task Force (FOWKES et al., 2008).

2.4.2 Métodos bioquimicos

Nos ultimos anos, os estudos descrevem a aterosclerose como um continuo
processo inflamatério e a busca por biomarcadores inflamatérios tornou-se foco de
grande interesse, determinando a realizacdo de importantes estudos clinicos e
experimentais (FONSECA et al., 2010).

A partir da lesdo endotelial as proteinas liberadas por resposta inflamatéria
sdo marcadoras de doenca ateroscleroética e preditoras de risco cardiovascular, pois
a PCR que nado é produzida apenas no figado em resposta a inflamacéo, mas
também em outros locais como células musculares lisas das coronarias e lesdes
aterosclerodticas elevando os niveis desta proteina e podendo ser utilizada como

ferramenta para estratificacdo de risco cardiovascular (CALABRO et al., 2003).
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A PCR ultrasensivel (PCR-US) é considerada um bom marcador de
inflamacé@o sistémica, pode estd independentemente associada a disfungéo
endotelial, aterosclerose subclinica e arteriosclerose, bem como as manifestacées

clinicas da aterosclerose na populacdo em geral (JARVISALO et al., 2002).

Atualmente utiliza-se na pratica clinica PCR-US como marcador
cardiovascular relevante. A PCR-US, reagente da fase aguda da inflamacao
aterosclerotica, tem surgido como marcador sistémico, pela disponibilidade de sua

dosagem, baixo-custo e facilidade de uso (RIDKER et al., 2007).

2.4.3 Estratificacao de risco cardiovascular

Ferramentas diagnésticas para identificacdo de risco cardiovascular ou do
aumento da atividade inflamatoria sistémica tém sido investigadas em distintas
populacdes, demonstrando potencial em complementar a estratificacédo de risco feita
pelos algoritmos clinicos (GAZIANO E WILSON, 2012).

2.4.3.1 Escore de risco de Framingham

O Framingham Risk Score (ERF) € um dos mais conhecidos e utilizados
escores de risco, e estima o risco absoluto de morte subita e infarto agudo do
miocéardio (IAM) em dez anos para homens e mulheres. Trata-se de um marco na
histéria da classificacdo de risco para DCV. Sua histéria recebeu contribuicdes de
muitos pesquisadores, como a de Anderson que, em 1995, derivou equacdes de
previsdo de risco cardiovascular com dados de 5.573 pacientes originais do ERF,
momento importante por considerar multiplos fatores de risco em conjunto, em

substituicdo ao foco em fatores de risco isolados (ANDERSON, 1995).

Em 2001, D’AGOSTINO et al., realizaram uma das validagcdes do ERF,
guando as func¢des do escore para estimar morte subita e IAM foi testada e aplicada
em dados de outras seis grandes coortes prospectivas (totalizando 23.424
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pacientes), utilizando dados de pacientes de etnia branca, negra, indios nativos da
América do Norte, estadunidenses descendentes de japoneses, hispanicos e outros.
(D’AGOSTINO et al., 2001).

O EREF utiliza as seguintes variaveis: idade, género, colesterol total, (CT), HDL
colesterol, pressdo arterial sistdlica tratada ou ndo e tabagismo, considerados
relevantes clinicamente e de facil aplicacdo. O célculo é baseado nos seguintes
valores: baixo risco (inferior a 10%), intermediario (entre 10 e 20%) e elevado
(superior a 20%). O risco estimado é de IAM ou morte subita em 10 anos (SALLAM
E WATSON, 2013).

Por ser o primeiro escore de risco para DCV e por sua solidez cientifica, o
ERF foi modificado e incorporado em diversas diretrizes internacionais ao longo dos
anos, bem como a brasileira, a V Diretriz Brasileira Sobre Dislipidemias e Prevencao
da Aterosclerose, Departamento de Aterosclerose da Sociedade Brasileira de
Cardiologia (XAVIER et al., 2013).

2.4.3.2 Escore de Risco Global

O Escore de risco Global (ERG) é derivado da coorte do FRAMINGHAM
HEART STUDY, estima o risco de IAM, acidente vascular encefélico (AVE),
insuficiéncia vascular periférica e insuficiéncia cardiaca em 10 anos, é recomendado
pela | Diretriz Brasileira de prevencdo cardiovascular da Sociedade Brasileira de
Cardiologia, que estabelece a estratificacdo de risco em quatro fases (SIMAO et al.,
2013).

Na primeira fase faz-se a identificacdo de pacientes com alto risco de eventos
coronarios por meio da presenca de doenca aterosclerotica significativa ou de seus

equivalentes.

e Doenca aterosclerotica arterial coronaria, cerebrovascular ou obstrutiva
periférica, com manifestacdes clinicas (eventos cardiovasculares), e na

forma subclinica documentada por metodologia diagndstica.
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e Procedimentos de revascularizacéo arterial.
e Diabetes mellitus tipo 1 e tipo 2.

e Doenca renal cronica.

Naqueles sem DCV manifesta ou estenose arterial detectavel por exames
complementares, a orientacdo é aplicar o Escore de Risco de Framingham. Para

esta segunda fase os dados utilizados séo:

e Colesterol total,

e HDL Colesterol;

e |dade;

e Sexo;

e Tabagismo;

e Glicemia;

e Pressao arterial tratada ou néo;

e Diabetes.
Para este escore o risco se divide em:

e Baixo risco: Risco menor que 5%;

e Risco intermediario: Homens: Maior ou igual a 5 e menor ou igual a 20%;
e Mulheres: Maior ou igual a 5% e menor ou igual a 10%;

e Alto risco: Homens: maior que 20%;

e Mulheres: maior que 10 %.

Os avaliados em baixo risco podem ser reclassificados para risco
intermediario de acordo com o historico familiar de O6bito precoce por doenca

cardiovascular.

Para a terceira fase é orientado identificar fatores agravantes nas avaliagdes
concluidas em risco intermediario. Estes, quando presentes reclassificam o risco
para o nivel imediatamente superior. Os critérios agravantes propostos pela
Sociedade Brasileira de Cardiologia s&o (SIMAO et al., 2013):
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e Histéria familiar de doenca arterial coronariana prematura (parente de
primeiro grau masculino < 55 anos ou feminino < 65 anos);

e Critérios de sindrome metabolica de acordo com a International Diabetes
Federation (ALBERTI et al., 2006);

e Microalbuminuria (30-300 mg/min) ou macroalbuminuaria (>300 mg/min);

e Hipertrofia Ventricular Esquerda,;

e Proteina-C reativa de alta sensibilidade > 3 mg/L;

e Evidéncia de doenca aterosclerdtica subclinica Estenose/ espessamento
de carétida (EMI) > 1 mm;

e Escore de calcio coronéario > 100 ou > percentil 75 para idade ou sexo;

e Indice tornozelo braquial (ITB) < 0,9.

Na fase quatro € orientada a estratificacdo de risco pelo tempo de vida. Este
calculo diferencia-se das etapas anteriores por estimar o risco de DCV no momento

da avaliacdo e além dos 10 anos seguintes, ou seja, ao longo da vida.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Comparar métodos nédo invasivos com cinecoronariografia convencional para

detectar aterosclerose no climatério.

3.2 Objetivos especificos

a) ldentificar as caracteristicas sociodemogréficas, clinicas e laboratoriais de
mulheres no climatério;

b) Verificar se existe relacdo entre os métodos biofisicos ndo invasivos:
Medida da espessura médio - intimal de cardtidas e indice tornozelo
braquial;

c) Aplicar os escores de Framingham e o Escore de risco global para
estratificacdo de risco cardiovascular nas mulheres com e sem doenca

arterial coronariana.
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4 METODOLOGIA

4.1 Tipo do estudo

Estudo transversal analitico.

4.2 Local do estudo

O estudo foi realizado no Servigo de Hemodindmica do Hospital Universitario
da Universidade Federal do Maranhdo na Unidade de intervencgéo e diagnéstico por
imagem, vinculada ao Servico de Cirurgia Cardiovascular. Inaugurado em 23 de
julho de 2002. Atende clientela originaria do Sistema Unico de Satde (SUS) de todo
o Estado do Maranhé&o.

4.3 Periodo da coleta dos dados

Os dados foram coletados no periodo de Janeiro a dezembro de 2013. O
inicio do estudo ocorreu no momento que antecedeu a realizacdo da
cinecoronariografia. Os exames foram agendados previamente pelas proprias
pacientes que foram encaminhadas com requisicdo médica e indicacdo para o

referido exame.

4.4 Processamento da amostra

Foram identificadas pacientes climatéricas, com idade entre 40 e 65 anos,
faixa etaria de manifestacédo do climatério (FERNANDES et al., 2008). Atendidas no
Servico de Hemodinamica com indicagcéo para realizacdo da cinecoronariografia. A

selecéo se deu a partir do comparecimento para o exame no setor.
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4.4.1 Critérios de inclusao

e Mulheres de 40 a 65 anos;

e Aceitar participar e assinar o termo de consentimento livre e esclarecido
(TCLE).

4.4.2 Critérios de nao inclusao

e Uso de estatinas;

e Pacientes submetidas previamente a angioplastia coronariana;

¢ Infarto agudo do miocardio prévio;

e Portadoras de insuficiéncia renal crénica com fistula artério venosa;

e Pacientes que apresentassem lesdes ou situacdes que impossibilitasse a
técnica do indice tornozelo braquial (ITB);

e Pacientes que residissem fora do Municipio de S&o Luis.

4.4.3 Critérios de exclusao

e Pacientes que ndo completaram os exames (por motivo perda de contato

telefénico, desisténcia e 6bito).

4.4.4 Definicdo da amostra

No periodo foram realizadas 308 cinecoronariografias em mulheres no
climatério. 247 ndo foram incluidas, pois ndo atenderam aos critérios. Foram
incluidas 61, destas, 10 foram excluidas, 7 porque ndo completaram os exames, 3
evoluiram para 0Obito antes de completarem os exames. A amostra foi definida em 51
participantes que concluiram todas as avaliagcbes. A amostra foi dividida em dois
grupos: Grupo 01 com DAC (n=18) e Grupo 02 sem DAC (n=33).
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Os critérios de exclusdo e a definicdo da amostra serdo demonstrados na

Figura 1 a seguir:

Mulheres climatéricas submetidas a cinecoronariografia
n=308

Nao incluidas n=247

nao 98 n&o residiam em S&o Luis
Atenderam aos critérios 15 USEVER CSETES
de inclusao 6 1AM prévio
5 procedimentos angioplastia
3 IRC crbnica com fistula

1 dificuldade paratécnica do
sim ITB

Mulheres incluidas n=61

sim Mulheres excluidas n=10
Excluséao
7 ndo completaram os exames
3 6bitos

Amostra n=51

Resultado da cinecoronariografia

DAC Presente DAC Ausente
n=18 n=33

Figura 1 - Definicdo da amostra.
Fonte: Autora (S&o Luis, 2014).
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4.4.5 Definigdo das variaveis sociodemograficas e de fatores de risco

cardiovasculares

Variaveis

Cor ou raga

Atividade
Fisica
Tabagismo
Atual
Etilismo

Hipertenséo
Arterial
Diabetes
Mellitus

Dislipidemia

Renda Familiar

Climatério

Escolaridade

Idade

Definicao

Caracteristica autodeclarada pela pessoa de acordo com as seguintes opgoes:
branca, preta, amarela, parda ou indigena (IBGE, 2011).

Atividade fisica aer6bica de leve a moderada intensidade de pelo menos 30
minutos em 3 dias da semana ou mais (SBC, 2010).

Fumar nos ultimos 6 meses, em qualquer quantidade de cigarros/dia.

Uso regular de bebida alcodlica, em qualquer frequéncia, tipo e quantidade.
Diagnostico prévio e/ ou uso de medicamentos.

Diagnostico prévio e/ ou uso de medicamentos.

Diagnostico prévio e/ ou uso de medicamentos.

Menor que 1 salario minimo, entre 1 e 2 salarios minimos e > que 2 salarios
minimos.

Transi¢éo do periodo reprodutivo até a senectude, 40 a 65 anos de idade
(FERNANDES et al., 2008).

Menor que 8 anos e maior que 8 anos

Idade em anos no dia da entrevista

Quadro 1 - Defini¢cdo das variaveis.

Fonte: Autora (S&o Luis, 2014).

4.4.6 Coleta de dados e métodos de avaliacao

Os dados foram coletados na sala de preparo para os exames, apés

esclarecimentos as mulheres sobre a pesquisa, antes destas serem submetidas a

cinecoronariografia, enquanto aguardavam o procedimento em repouso no leito.

AplOs a aquiescéncia, obteve-se a assinatura do TCLE (Apéndice A) de cada

participante em duas vias: uma para a paciente e outra para o pesquisador.
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Os dados sociodemograficos e de saude foram informados no mesmo dia da
cinecoronariografia antes do exame. As variaveis sociodemograficas abordadas

foram: idade; cor da pele; escolaridade e renda familiar (Apéndice B).

Foram analisadas as variaveis consideradas fatores de risco cardiovasculares
segundo a | Diretriz Brasileira sobre Prevengédo de Doengas Cardiovasculares em
Mulheres Climatéricas (FERNANDES et al., 2008): hipertensao arterial sistémica,
dislipidemia e diabetes mellitus, com diagnostico prévio e ou uso de medicamentos
especificos; idade, pressao arterial, atividade fisica, tabagismo, etilismo, peso,
estatura, indice de massa corporea (IMC) e circunferéncia abdominal (CA),
antecedentes pessoais e familiares de doenca arterial, anotados na Ficha-Protocolo
N° 1 (Apéndice B).

As participantes foram submetidas, no mesmo dia da cinecoronariografia, a
medida de pressédo arterial; & obtencdo de medidas antropométricas e a coleta de
sangue em jejum de 12 horas, das 7h as 9h. Os dados foram registrados na Ficha-

Protocolo N° 1 (Apéndice B) de cada participante.

Foram analisadas também as variaveis bioquimicas como as dosagens de
glicemia em jejum, colesterol total, HDL- colesterol, LDL- colesterol e triglicerideos.
Os exames laboratoriais foram realizados nas pacientes em repouso, por

profissional capacitado para este fim.

O material coletado foi armazenado em caixa térmica e transportado até o
Centro de Pesquisa Clinica (CEPEC) do HUUFMA para centrifugacdo. Em seguida,
foi encaminhado ao laboratério do HUUFMA, também em caixa térmica apropriada,
para a andlise bioquimica. O processamento das amostras sanguineas para
extracdo do soro foi realizado com a manutencdo das amostras por 20 minutos em
temperatura ambiente (18 a 24° C, média de 22° C) e posterior centrifugacdo por 10
minutos a 3000 rpm. O soro separado foi distribuido em criotubos, congelados e
estocados em freezer, no CEPEC-HUUFMA, a -80°C, para dosagem da PCR-US.

A PCR-US foi analisada no Laboratorio do HUUFMA, por meio do método
turbidimetria, em equipamento automatizado COBAS 6000 (Roche Diagnostics®,

Mannheim-Alemanha), utilizando os reagentes Integra Proteina C-Reativa altamente
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sensivel (Roche®), Bioquimica CFAS proteina (Roche®) e Bioquimica CFAS
automacao (Roche ®). Para este estudo foram considerados os seguintes valores de
referéncia para PCR: até 3 mg/l normais e acima de 3 mg/l alterado de acordo com a
Primeira Diretriz Brasileira de Prevencdo Cardiovascular (SIMAO et al., 2013). Os

técnicos ndo tiveram acesso aos dados das participantes, somente a requisigao.

A pressao arterial (PA) foi obtida pela medida no braco direito com
esfigmomandmetro aneroide marca (MICROLIFE®, Shenzhe China) com precisdo de
2 mmHg, com a paciente sentada e em repouso de, pelo menos, 5 minutos e apés
esvaziamento vesical. Foram realizadas duas medidas por dois pesquisadores
diferentes e previamente treinados; com intervalo de cerca de 10 minutos entre uma
e outra. A presséao arterial de cada uma foi obtida pela média das duas medidas. A
afericdo da PA foi obtida pelo método auscultatério padronizado pela VI Diretrizes
Brasileiras de Hipertensdo (DBH VI) (SBC, 2010). Nao foi necesséria bracadeira

apropriada para obesos.

As avaliagcdes antropométricas, peso e estatura foram feitas com balanca
antropomeétrica digital, com medidor de altura em centimetros acoplado (Lider
Balancas®, Aracatuba - S&o Paulo -Brasil), com capacidade maxima de 180 Kg e

sensibilidade de 100g, de propriedade do setor de hemodinamica.

O célculo do indice de massa corporal (IMC = Peso/Estatura?) foi calculado e
utilizado os seguintes pontos de corte baixo peso IMC < 18,5; normal = 18,5 e < 25;
sobrepeso = 25, pré obeso: de 25 a 29,9, obeso 1: de 30 a 34,9,0beso 2: de 35 a
35,9 e obeso 3 > 40. (WHO, 2000)

A medida da circunferéncia abdominal (CA) foi feita no ponto médio entre a
crista iliaca e o ultimo arco costal, utilizando trena especifica com trava, em posicao
ortostatica, paciente em pé, sem roupa na area medida, no final da expiracédo (SBC,
2010). O ponto de corte para este estudo foi > 80 cm para alterada conforme a |

Diretriz Brasileira de Prevencéo Cardiovascular (SIMAO et al., 2013).

A cinecoronariografia foi realizada pela equipe do setor de Hemodinamica,
exame realizado com aparelho marca Philips, ® integris CV — 0174 (Overijssel,

Holanda) Para andlise, neste estudo, consideramos como resultado negativo para
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DAC lesao obstrutiva <29% de estenose. Os profissionais ndo tinham conhecimento
a respeito do estudo.

Para realizacdo das medidas do ITB as participantes foram informadas que
fariam esse procedimento em dia agendado, no CEPEC, no momento em que
fossem receber os resultados dos exames laboratoriais coletados no dia do exame
de cinecoronariografia. Fora estipulado prazo maximo de 20 dias ap0s a realizacéo
da cinecoronariografia. As medidas foram feitas no turno matutino entre 7 e 9 horas,
apos treinamento, nao foi orientado jejum nem suspensédo de medicamentos de uso
regular. A participante foi encaminhada para esvaziamento vesical e foi respeitado

10 minutos de repouso antes do inicio da aferi¢ao.

O método utilizado foi o oscilométrico. Usou-se um esfigmomandmetro
aneréide (MICROMED®, modelo microlife BP 3AC1-PC®, Shenzhe China), com
manguito adequado ao diametro do braco e pernas das participantes, ndo foi
necessaria bracadeira para obesos. Foram feitas medidas das pressodes arteriais
sistélicas na artéria braquial, tibial posterior e pediosa, com 0 paciente em posicao
supina em temperatura ambiente entre 20 e 24 graus.

A sequéncia utilizada foi membro superior direito e esquerdo seguindo para
membros inferiores direito e esquerdo. Realizadas as medidas, dividimos o maior
valor encontrado na pressao arterial dos membros inferiores pelo maior valor
encontrado nos membros superiores (BECKMAN et al., 2006). Foram considerados
valores normais acima de 0,9 e valores inferiores a 0,9 como alterados (SIMAO et

al., 2013). O resultado foi anotado na ficha protocolo n® 1 (Apéndice B).

Para a realizacdo da ultrassonografia de cardtidas, as participantes foram
chamadas por contato telefénico, apds agendamento prévio feito pelas
pesquisadoras no prazo maximo de 30 dias apOGs a cinecoronariografia. Para a
realizacdo do exame nao foi necessario jejum, preparo especial, nem suspensao de
medicamento de uso regular. Foi utilizado um aparelho de ultrassom vascular
bidimensional (PHILIPS® HD 7 REVISION 2.0.1, Bothell, USA) com o transdutor
linear de 7,5 MHZ, de alta resolucdo, banda larga na artéria cardtida comum
esquerda e direita.
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Foi feito um corte longitudinal, cerca de 1 cm abaixo da bifurcagcdo. O
transdutor foi posicionado perpendicularmente ao vaso, de forma a permitir clara
visualizacao da parede proximal, luz e parede distal, com identificacdo das camadas
intima, média e adventicia. Foi selecionada uma imagem de calibracdo e trés
imagens (trés batimentos distintos) da artéria em seu momento de maior diametro,
nos primeiros 6 mseg da onda T, e trés imagens no momento de menor diametro no
pico da onda R. Apos calibracdo, foram delimitadas as fronteiras entre as camadas

meédia e intima na parede proximal e fronteira interna luz na parede distal.

Para este estudo, os parametros medidos foram a relagdo intima/média e a
presenca /auséncia de placas ateroscleroticas. Assim, individuos com placas ou com
relacdo intima/média > 1 mm em qualquer dos locais examinados foram

considerados portadores de espessamento intima-média (TOUBOUL et al., 2007).

Para andlise estatistica foi considerado como alterado a presenca de placas
e o EMI > 1 mm conforme a | Diretriz Brasileira De Prevencdo Cardiovascular
(SIMAO et al., 2013). Os resultados dos exames ultrassonograficos foram anotados
na ficha de protocolo n°® 2 (Apéndice B). Todos os exames foram analisados pelo
mesmo profissional, que ndo teve acesso aos resultados de exames anteriores feitos

pelas participantes.

Para o célculo do ERF, foram utilizados os dados: presséo arterial sistémica
sistélica, tabagismo atual, niveis de colesterol total e HDL. Foi utilizada uma
calculadora cientifica disponivel (RISK CALCULATOR, 2014). Apés os célculos, as
pacientes foram classificadas em baixo risco (inferior a 10%) risco intermediario
(entre 10 e 20%) e alto risco (superior a 20%). Para calcular o escore de risco global

(ERG) foram utilizados, além das variaveis citadas no ERF, o0s seguintes itens:

1 - Sindrome metabdlica: utilizou-se a orientacdo da Primeira Diretriz
Brasileira de Prevencéo Cardiovascular, que segue a recomendacao da International
Diabetes Federation (ALBERTI et al., 2006).

Foram consideradas portadoras da sindrome as pacientes que apresentaram
circunferéncia abdominal maior ou igual a 80 centimetros, e dois ou mais dos

seguintes itens:
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e HDL colesterol < que 50 mg/dl;

e Triglicerideos: > 150 mg/dl;

e Pressdao arterial sistélica > 130 mm/hg, ou esta em tratamento;
e Pressao arterial diastdlica > 85 mm/hg ou esta em tratamento;

e Glicemia em jejum > 100 mg /dl;

2 - Historia familiar coronariana precoce- pacientes que referiram histéria de
Obitos familiares por doenca cardiovascular em parente de primeiro grau (pais, maes

ou irméos). Ponto de corte:

e Homens: menos de 55 anos de idade;
e Mulheres: menos de 65 anos ,de acordo com a IV diretriz brasileira sobre

dislipidemias e prevencédo da aterosclerose (XAVIER et al., 2013).

3 - Fatores agravantes de risco:

e PCR- US - considerada elevada quando superior a 3 mg/l ;
e Estenose/espessamento de carétida (EMI) maior que 1mm;

« Indice tornozelo braquial (ITB) menor que 0,9. (SIMAO et al., 2013).

A estratificacdo de risco pelo escore de risco global estd demonstrada na

Figura 2.
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Condicio de alto risco prezente
ERG = 5% em homensz ERG = 5% e =20% em homens ou ERG =20% em homenz e >
ou = 10em mulherez 10% em mulheres

BAIXO RISCO RISCO
INTERMEDIARIO
Se historia familiar de DAC Se um fatoragravante presente
precoce prezente, reclazsificar.

RISCO ALTO RISCO
INTERMEDIARIO
Rizco pelo tempo de vida <
l ‘
- ALTO RISCO
Se o RTV

* > 39% para homenz ou
* >=20,2% para mulheres,
* Alto rizco de eventos CV

Figura 2 - Algoritmo de estratificacdo do risco cardiovascular.
Fonte: Adaptado pela autora de Siméao et al. (2013).

Apos a realizacdo de todas as avaliacBes os resultados dos escores de
Framingham e escore de risco global foram anotados na ficha protocolo n° 1,

Apéndice B.

4.4.7 Anéalise estatistica

As variaveis categoricas foram descritas por meio de frequéncias e
porcentagem e as numericas por meio de meédia + desvio padrdo. Para comparacdes
de dados categoricos foram utilizados o teste Exato de Fisher ou o Qui-quadrado e
para dados continuos foram utilizados o Mann-Whitney ou o Test-t para amostras

independentes. O nivel de significancia foi estabelecido em 5%, ou seja, considerou-
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se estatisticamente significativo um valor de p<0,05. As analises estatisticas foram
realizadas utilizando o programa Data Analysis and Statistical Software (STATA®)

versao 12.0.

4.4.8 Aspectos éticos

Este estudo faz parte de uma pesquisa intitulada “Disfungdo Endotelial e
Avaliacdo do Risco Cardiovascular em Mulheres Climatéricas”, aprovada pelo
Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Hospital Universitario da Universidade
Federal do Maranhdo — HUUFMA, parecer n° 182/11 (Anexo B).

A coleta dos dados foi iniciada ap6s a aprovacdo do projeto e assinatura do
Termo de Consentimento Livre esclarecido (Apéndice A) em consonancia com o que
dispbe a Resolucdo196/96 e suas complementares, do Conselho Nacional de Saude
do Ministério da Saude (CNS/MS).

4.9 Estrutura para operacionalizacado do estudo

Os exames Doppler de Carétidas foram feitos na Clinica Angiocentro®
localizada na cidade de Sao Luis — Maranh&o, exames realizados por cortesia. Este
estudo foi financiado pela Fundacdo de Amparo a Pesquisa e ao Desenvolvimento
Cientifico e Tecnolégico do Maranhdo (FAPEMA) e pelo Programa Nacional de
Cooperacdo Académica (PROCAD)/Novas Fronteiras — Doencas Cardiovasculares
no Climatério, para aquisicdo de materiais e kits necessarios para a realizacdo das
dosagens de PCR-US e para aquisicdo do esfigmomandmetro e software para o
calculo do indice tornozelo braquial. Os exames laboratoriais foram realizados no
Laboratério Central do HUUFMA, que disponibilizou equipamentos, e equipe técnica

para realizacao.
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5 RESULTADOS

Das 308 pacientes consecutivamente submetidas a cinecoronariografia, 61
preencheram os critérios de inclusdo, foram excluidas 10 pacientes, restando 51
pacientes. Destas, 18 apresentaram resultado da cinecoronariografia positivo para

DAC e 33 resultado negativo.

As caracteristicas séciodemogréaficas das pacientes estdo demonstradas na
Tabela 1. Houve maior frequéncia de mulheres pardas (72,5%) com menos de oito
anos de escolaridade (52,9%) e renda familiar entre um e dois salarios minimos
(43,1%).

Tabela 1 - Distribuicdo das caracteristicas sociodemograficas das mulheres no climatério, na
presenca ou auséncia da Doencga Arterial Coronariana em S&o Luis — MA, 2014.

Geral DAC
Variaveis Presente Ausente P-valor
N % N % N %
Escolaridade 0,756"
< 8 anos 27 5294 9 50,00 18 54,55
> 8 anos 24 4706 9 50,00 15 45,45
Cor da Pele 1,000*
Branca 8 1569 3 16,67 5 15,15
Preta 6 11,76 2 11,11 4 12,12
Parda 37 7255 13 7222 24 72,73
Renda Familiar 0,401*
< 1 salario minimo 9 1765 3 16,67 6 18,18
Entre 1 e 2 Salarios Minimo 22 43,14 10 5556 12 36,36
> 2 Salarios Minimo 20 39,22 5 27,78 15 45,45

*Exato de Fisher; “Qui-quadrado. DAC= Doenca arterial coronariana.

Quanto aos fatores de risco cardiovasculares, houve maior frequéncia de HAS
58,2%, seguida de dislipidemia com 37,2 % e diabetes mellitus com 17,6%. Quanto

a pratica de atividade fisica houve maior frequéncia de sedentarismo.

A menopausa esteve presente entre 0os grupos com e sem DAC, com 83,3%
e 69,7%, respectivamente. Houve associacdo estatisticamente significante entre a

idade e DAC, a média de idade foi maior no grupo com DAC (p=0,042). Quanto ao
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IMC e CA, as mulheres apresentaram alteragcbes em ambos 0S grupos: com e sem
DAC. A Tabela 2 ilustra as consideragdes apontadas.

Tabela 2 - Distribuicdo das caracteristicas clinicas e antropométricas em mulheres no climatério, na
presenca ou auséncia da Doenca Arterial Coronariana em S&o Luis — MA, 2014.

o Geral DAC
Variaveis Presente Ausente P-valor
n % n % n %
Hipertenséo 0,151*
Ausente 21 41,18 5 27,78 16 48,48
Presente 30 58,82 13 72,22 17 51,52
Diabetes Mellitus 1,000*
Ausente 42 82,35 15 83,33 27 81,82
Presente 9 17,65 3 16,67 6 18,18
Dislipidemia 0,669"
Ausente 32 62,75 12 66,67 20 60,61
Presente 19 37,25 6 33,33 13 39,39
Etilismo 0727*
Ausente 41 80,39 14 77,78 27 81,82
Presente 10 19,61 4 22,22 6 18,18
Tabagismo atual 0,120*
Nao 49 96,08 16 88,89 33 100,00
Sim 2 3,92 2 11,11 - -
Tabagismo anterior 0,103"
Nao 39 78,00 11 64,71 28 84,85
Sim 11 22,00 6 35,29 5 15,15
Atividade Fisica 0,806"
Ausente 30 58,82 11 61,11 19 57,58
Presente 21 41,18 7 38,89 14 42,42
Menopausa 0,336*
Ausente 13 25,49 3 16,67 10 30,30
Presente 38 74,51 15 83,33 23 69,70
Idade (Média + DP) 54,80 + 6,16 57,16 + 6,51 53,51 + 5,65 0,042%
IMC (Média + DP) Kg/m? 27,95+ 4,61 27,44 + 3,94 28,23+ 4,97 0,5639%
CA(Média + DP)cm 91,50+10,37 91,72+ 7,48 91,37 £ 10,37 0,90538
PAS(Média + DP)mmhg 140,62 + 26,50 146,22 + 30,43 137,57 + 24,04 0,31208
PAD (Média = DP)mmhg 83,63 + 11,00 82,97 + 11,97 84 + 10,61 0,7535%

*Qui-quadrado; tExato de Fisher; "Teste-t; §Mann-Whitney
IMC=Indice de Massa Corporal; CA=Circunferéncia Abdominal; PAS=Presséo Arterial Sistdlica; PAD=Presséo Arterial
Diastolica. DP=Desvio Padrao; DAC=Doeng¢a arterial coronariana.
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Na tabela 3, estdo demonstrados os resultados das médias dos exames
laboratoriais. As médias de colesterol total, triglicerideos, HDL e LDL estiveram mais
alteradas no grupo com DAC. A glicemia em jejum esteve mais alterada nas

pacientes sem DAC.

Tabela 3 - Distribuicdo dos dados laboratoriais em mulheres no climatério, na presenca ou
auséncia da Doenca Arterial Coronariana, Sao Luis — MA, 2014.

) i Geral DAC
Variaveis Presente Ausente P-valor
Média + DP Média + DP Média + DP
Glicemia em Jejum (mg/dl) 135,52 + 96,60 127,27 +49,72 140,03 + 114,92 0,4596*
Colesterol Total (mg/dl) 209,29 + 40,66 214,61 +49,50 206,39 + 35,47  0,4960"
Triglicerideos (mg/dl) 150,70 + 82,18 170,38 +22,46 139,96 + 73,40  0,2142*
HDL (mg/dl) 48,76 + 12,01 47,55 + 9,64 49,42 +230  0,6005"
LDL (mg/dl) 131,74+ 3554 13561+46,81 129,63+2821 0,5714"

*Teste-t; *Mann-Whitney. DAC=Doenga arterial coronariana. HDL=High Density Lipoproteins; LDL= Low Density
Lipoproteins

Ao relacionar o método biofisico (ITB) com a presenca ou ndo de DAC,
observou-se que houve associacdo com significancia estatistica de ITB alterado com
DAC presente (p=0, 004) (Gréfico 1).

p=0,004

DAC-Presente DAC-Ausente

MITB -Normal MITB -Alterado

Teste Qui-quadrado. ITB= indice Tornozelo Braquial; DAC = Doenca Arterial Coronariana.

Grafico 1 - Relagao do indice tornozelo braquial e doencga arterial coronariana
em Mulheres no Climatério, S&o Luis - MA, 2014.
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A presenca de espessamento médio intimal carotideo ndo esteve associada
com DAC, mas observou-se maior frequéncia de EMI normal nas mulheres sem
DAC, (p= 0, 164), Grafico 2.

p=0,164

DAC-Presente DAC-Ausente

MEMI -Normal ©EMI -Alterado

Teste Qui-quadrado.EMI = Espessura médio - intimal; DAC = Doenca Arterial Coronariana.

Grafico 2 - Relacdo da espessura média - intima de carétida em mulheres no
climatério, Sao Luis - MA, 2014.

Ao analisar os resultados de PCR normal e alterada com DAC, observou-se
maior frequéncia de PCR normal no grupo de mulheres sem DAC, ndo houve

significancia estatistica entre PCR alterada e DAC presente (p=0, 132) (Grafico 3).

p=0,132

DAC-Presente DAC-Ausente

M PCR - Normal @ PCR - Alterado

Teste Qui-quadrado PCR = Proteina C Reativa; DAC = Doenga Arterial Coronariana.

Grafico 3 - Relacdo da Proteina C reativa ultrassensivel em mulheres no
climatério, S&o Luis - MA, 2014.
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Ao analisar e comparar os resultados das avaliacdes dos métodos biofisicos

ITB e medida de EMI no grupo geral de mulheres climatéricas, observou-se

associacao significativa entre resultados alterados e normais pelos dois métodos (p<

0,01) (Gréfico 4).

p<0,001

EMI -Normal

EMI -Alterado

MITB -Normal ®ITB -Alterado

Teste Qui-quadrado; ITB= indice Tornozelo Braquial; EMI = Espessura médio - intimal.

Grafico 4 - Relacdo da espessura médio - intimal de carétidas e indice tornozelo braquial

em mulheres no climatério, Sdo Luis - MA, 2014.

Para verificar a classificacdo de risco cardiovascular, na primeira abordagem,

analisou-se os resultados dos escores de Framingham (ERF) e escore de risco

global (ERG) no grupo geral de mulheres. O ERF classificou 94,2 % das mulheres

em baixo risco e 5% em risco intermediario. O ERG classificou 72,5% em alto risco,

21,5% em baixo risco e 5,8% em risco intermediario (Gréfico 5).
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Intermediario

Baixo

Alto
0,00%

0,00% 20,00% 40,00% 60,00% 80,00%  100,00%

HRisco global  ®Risco de Framingham

Teste Qui-quadrado

Grafico 5 - Distribuicdo da classificagdo do Risco cardiovascular segundo o
escore de Framingham e o escore de risco global em mulheres no climatério.
Sé&o Luis - MA, 2014.

Em abordagem para as mulheres com DAC, analisou-se os resultados das
avaliacOes pelo ERF e ERG, verificou-se que o ERG classificou 77,7% em alto risco
e ndo houve avaliagdo para alto risco pelo ERF. (Grafico 6).

DAC -Presente

Intermediario

Baixo
Alto
0,00%
0,00% 20,00% 40,00% 60,00% 80,00% 100,00%

H Risco global ® Risco de Framingham

Teste Qui —quadrado. DAC = Doenca Arterial Coronariana.

Grafico 6 - Distribuicdo da classificacdo do risco cardiovascular segundo o escore de
Framingham e o escore de risco global em mulheres no climatério na presenca de
doenca arterial coronariana, Sao Luis - MA, 2014.
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No grupo de mulheres com DAC ausente, o ERF considerou 100% em baixo
risco e 0 ERG 24,2%. O ERG, que incluiu os métodos biofisicos EMI e ITB, a
dosagem de PCR e avaliacdo de sindrome metabdlica, classificou 69,7% das

mulheres em alto risco e ndo houve avaliacédo para alto risco pelo ERF. (Gréfico 7).

DAC - Ausente

L. 6%
Intermediario
0,00%
Baixo
Alto
0,00%
0,00% 20,00% 40,00% 60,00% 80,00% 100,00%

H Risco global E Risco de Framingham

DAC = Doenga Arterial Coronariana.

Grafico 7 - Distribuicdo da classificagdo do risco cardiovascular segundo o escore de
Framingham e o risco global em mulheres no climatério na auséncia de doenca arterial
coronariana. Sao Luis - MA, 2014,
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7.1 Anexo A — Parecer Consubstanciado de Aprovacédo da Pesquisa.

UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO % il O
HOSPITAL UNIVERSITARIO N 4 }
DIR. ADJ. DE ENSINO, PESQUISA E EXTENSAO %
COMITE DE ETICA EM PESQUISA STO.URMA
PARECER CONSUBSTANCIADO INICIAL N°. do Parecer: 15/12
Registro do CEP: 182/11
PROJETO DE PESQUISA N° do Protocolo: 005900/2011-00

y Parecer: APROVADO

| - Identificacao:

Titulo do projeto: DISFUNCAO ENDOTELIAL E AVALIACAO DO RISCO CARDIOVASCULAR EM
MULHERES CLIMATERICAS.

Identificacdo do Pesquisador Responsavel: José Albuquerque de Figueiredo Neto

Identificacdo da Equipe executora: José Aldemir Teixeira Nunes Jr., Jorgileia Braga de Melo, Vanessa
Maria Belo de Sousa, Erika Joseth Sousa Noguira da Cruz, Jomar Diogo Costa Nunes, llka Kassandra
Belfort, Maria Valneide Gomes Andrade, Wilma Karlla dos Santos, Raphael Rocha Velozo, Marcelo
Medeiros M. dos Reis, Laura Fernandes Coelho, Isabela Dias Gongalves, José Anselmo C. Lima Junior,
Guilherme Coélho Fortes.

Instituicdo onde sera realizado: Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhé&o.

Area tematica: Il _ | Multicéntrico: Nao Data de recebimento: 16.12.11
Cooperagéo estrangeira: Nao Data de devolugéo: 28.12.11
Il - Objetivos:

Geral: Avaliar a disfungdo endotelial em mulheres climatéricas submetidas ao cateterismo cardiaco por meio
da dilatagéo fluxo-mediada da artéria braquial, da espessura médio-intimal, do indice tornozelo-braquial e da
proteina C-reativa ultra-sensivel, bem como estimar o risco cardiovascular utilizando os escores de
Framingham e de Reynolds.

Especificos: Determinar as caracteristicas soécio-demograficas, clinicas e laboratoriais das mulheres
climatéricas com e sem doencga arterial coronariana (DAC);

Identificar fatores de risco para doenga arterial coronariana (DAC) entre as mulheres climatéricas submetidas
ao cateterismo cardiaco; Verificar as diferencas na fungdo endotelial entre as mulheres climatéricas com e
sem doenga arterial coronariana (DAC);

Examinar a relag&o entre a dilatag&o fluxo-mediada da artéria braquial e niveis de proteina C-reativa ultra-
sensivel; Examinar a relacéo entre a espessura médio-intimal de carétidas e niveis de proteina C-reativa
ultra-sensivel; Examinar a relag&o entre o indice tornozelo-braquial e niveis de proteina C-reativa ultra-
sensivel; Examinar a relag&o entre a dilatagéo fluxo-mediada da artéria braquial e a espessura médio-intimal
de carétidas; Examinar a relagdo entre a dilatagéo fluxo-mediada da artéria braquial e o indice tornozelo-
braquia;.Examinar a relagdo entre a espessura médio-intimal de carétidas e o indice tornozelo-braquial.
Determinar a prevaléncia de fatores de riscos cardiovasculares pelo escores de Framingham e Reynolds.
Estimar o risco cardiovascular pelo escores de Framingham e Reynolds. Fazer comparagao entre os escores
de Framingham e Reynolds.

IV - Comentarios do relator frente a resolugao 196/96 e complementares:

O protocolo de pesquisa possui a seguinte estrutura: Folha de Rosto, Folhas de identificagéo,
Sumario, Introdugcdo, Fundamentagdo Tedrica, Objetivos, Justificativas, Metodologia, Orgamento,
Cronograma, Referéncia Bibliograficas, Curriculo Lattes e TCLE. Portanto, em conformidade com o
estabelecido na Res. 196/96 CNS/MS.

V - Parecer Consubstanciado do CEP

Assim, mediante a importancia social e cientifica que o projeto apresenta, a sua aplicabilidade e
conformidade com os requisitos éticos, somos de parecer favoravel a realizacdo do projeto classificando-o
como APROVADO, pois o mesmo atende aos requisitos fundamentais da Resolugcdo 196/96 e suas
complementares do Conselho Nacional de Saude / MS.

Solicita-se ao (a) pesquisador (a) o envio a este CEP, relatérios parciais sempre quando
houver alguma alteragéo no projeto, bem como o relatério final gravado em CD-ROM.

Séo Luis, 09 de janeiro de 2012

M/A,(/é\
Prof® Dr® Rita da @facalCarvalhal Frazao Corréa
Vice-Coordenadora do CEP-HUUFMA
Ethica homini habitat est

Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhao
Rua Bar&o de Itapary, 227 Centro C.E.P. 65. 020-070 S&o Luis — Maranh&o
Tel: (98) 2109-1250 E-mail: cep@huufma.br
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8.1 Apéndice A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

A senhora esta sendo convidada para participar, como voluntaria, em uma
pesquisa. ApOs ser esclarecida sobre as informacdes a seguir, no caso de aceitar
fazer parte do estudo, assine ao final deste documento, que esta em duas vias. Uma
delas € sua e a outra € do pesquisador responsavel. Em caso de recusa a senhora

ndo sera penalizada de forma alguma.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA:

Titulo do Estudo: Disfuncdo Endotelial e Avaliagdo do Risco Cardiovascular em
Mulheres Climatéricas.

Equipe Executora: José Albuquerque de F. Neto; Aldemir Nunes; Jorgiléia Braga de
Melo; Maria Valneide G.Andrade; Vanessa Maria Belo de Sousa; Erika Joseth Sousa
N. da Cruz; Jomar Diogo C.Nunes; llka Kassandra Belfort; Surama Maria Bandeira
de Sousa; Wilma Karla dos S. Farias e Académicos de Medicina de Iniciacao
cientifica.

Esta pesquisa tem como objetivo avaliar alteraces nos vasos sanguineos do
coracdo, em mulheres na menopausa submetidas ao cateterismo cardiaco, através
de exames de sangue e de ultrassonografia, os quais sao utlizados para
diagnosticar precocemente a disfuncédo endotelial nos vasos do coracéao.

Este estudo é importante porque podera avaliar preventivamente o risco da paciente
que esta na menopausa adoecer do coragdo, e quando detectado o problema esta
sera prontamente encaminhada para tratamento. A coleta dos dados deste estudo

teve inicio em janeiro de 2013 e foi concluida em dezembro do mesmo ano.
O ESTUDO SERA FEITO DA SEGUINTE MANEIRA:
1. Todas as pacientes que fizerem o cateterismo cardiaco no Servico de

Hemodinamica do Hospital Universitario Presidente Dutra e que aceitarem participar

do projeto, serdo convidadas a responder perguntas contidas na Ficha-Protocolo
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como idade, endereco, presenca de doencas, uso de cigarro e bebida com élcool.
Serdo medidos o peso, a altura e a circunferéncia do abdome.

2. Sera feita a coleta de sangue da seguinte forma: a senhora deve estar sem se
alimentar (jejum) por 12 horas antes do exame; no momento da retirada do sangue
sera feita limpeza do seu braco com alcool, usado uma liga elastica grossa e em
seguida sera colocada uma agulha na veia para podermos tirar o sangue e colocé-
lo em tubos limpos; existe um pequeno incébmodo no momento, pela picada da
agulha, a senhora podera sentir um leve desconforto ou mesmo sensibilidade e/ou
escurecimento no local da picada.

3. O risco de infeccdo é muito pequeno, pois serdo utilizados materiais novos e
descartaveis que serdo abertos somente no momento do exame, e depois de
utilizados, jogaremos no lixo na sua frente; o exame sera realizado por profissional
capacitado e treinado.

4. Serao também feitos dois exames de ultrassonografia: um no seu braco direito e o
outro no pescoco, todos realizados pelo médico. Ndo ha necessidade da senhora
ficar em jejum e nem parar de tomar medicacOes para fazer esses exames. Os
exames n&o sao dolorosos e nem causam constrangimentos.

5. Também serdo realizadas medidas de sua pressdo arterial com o aparelho de
medir pressao.

A senhora contara com a assisténcia do pesquisador, se necessario, em todas as
etapas de sua participacdo no estudo.

Os beneficios que a senhora devera esperar com a sua participacdo serdo: a
descoberta precoce da doencga, se presente, e encaminhamento para o especialista,
para tratamento e/ou acompanhamento a fim de reduzir doencas do coracao.
Sempre que a senhora desejar serdo fornecidos esclarecimentos sobre cada uma
das etapas do estudo. A qualquer momento, a senhora podera recusar a continuar
participando do estudo e, também, podera retirar seu consentimento, sem que para
isso sofra qualquer penalidade ou prejuizo, ou seja, sem qualquer prejuizo da
continuidade do seu acompanhamento médico.

O registro da participacdo neste estudo sera mantido em sigilo e de maneira
confidencial. Apenas terdo acesso aos dados 0s pesquisadores responsaveis pela
pesquisa. Apds o término do trabalho, os resultados obtidos serdo divulgados em
congressos e/ou revistas (publicado), porém sua identificagdo ndo acontecerd, pois

0s estes serao codificados.
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Sao Luis, de de

Nome do Participante:

Assinatura do Participante:

Endereco do sujeito:

Telefone do sujeito:

Prof. Dr. Jose Albuquerque de Figueiredo Neto - CRM-MA 2758

Pesquisador Responsavel

Sao Luis (MA), / /

Em caso de duvidas, esclarecimentos ou reclamacgdes entre em contato com:
Pesquisador Responsavel: Prof .Dr. Jose Albuquerque de Figueiredo Neto

Rua Baréo de Itapary, n°® 227, 4° andar, Centro. S&o Luis — MA.

CEP: 65020-070

Telefone para contato: (98) 2109-1000

Para questdes éticas relacionadas a pesquisa entre em contato com:
Comité de Etica em pesquisa do Hospital Universitario Presidente Dutra
Rua Barao de Itapary, n° 227, 4° andar, Centro. S&o Luis — MA.

CEP: 65020-070

Telefone para contato: (98) 2109-1250



8.2 Apéndice B - Ficha-Protocolo n° 1.

Ne PRONTUARIO

1. DADOS SOCIODEMOGRAFICOS

DATA DO ATENDIMENTO / /
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NOME INICIAIS

DATA DE NASCIMENTO__ / / IDADE

ENDERECO

CEP
TELEFONE RESIDENCIAL:( )
TELEFONE COMERCIAL:( )
TELEFONE CELULAR : ( )
E-MAIL:
COR:
( ) BRANCA
( ) NEGRA
( ) PARDA/MULATA
() INDIO
( ) AMARELA/ORIENTAL
ESCOLARIDADE: () Analfabeto ( ) Alfabetizado
( ) Ens. Médio ( ) Superior
OCUPACAO:

RENDA FAMILIAR: R$
2. DADOS DE SAUDE
2.1 ANTECEDENTES PESSOAIS E HABITOS DE VIDA

v HISTORIA DE PRESSAO ALTA:
(YNAO ()SIM  HA QUANTO TEMPO:

v HISTORIA DE DIABETES:
( )NAO ( )SIM HA QUANTO TEMPO:

( )Ens. Fundamental



58

v HISTORIA DE COLESTEROL ALTO:

( YNAO () SIM HA QUANTO TEMPO:
v HISTORIA DE DOENCA NO CORACAO:
( )NAO () SIM Quais: DAC () AVE () OUTRA
Se Sim, HA QUANTO TEMPO
v USO DE ALGUM MEDICAMENTO DIARIO:
( YNAO ()SIM Quais:
v ETILISMO:

( YNAO ()SIM Em caso de sim, com que frequéncia:

( ) Diariamente ( ) Finais de semana

( ) Mensalmente ( ) Raramente

v' TABAGISMO:

ATUAL: ( )NAO ( )SIM  Quanto tempo:
ANTERIOR: ( ) NAO ( ) SIM Parou ha quanto tempo:
v ATIVIDADE FISICA:

( YNAO ()SIM Frequéncia:
v" MENOPAUSA:

()NAO ()SIM DUM:__ [/ |

Tempo de Menopausa:

Reposicao Hormonal:

( YNAO ()SIM  Quanto Tempo:
2.2 ANTECEDENTES MORBIDOS FAMILIARES PRECOCE
Historia de 1AM ()Pai —idade<55 anos

( )Mae-idade<65 anos

2.3 ANTECEDENTES MORBIDOS FAMILIARES PREGRESSA

( ) Hipertensao Arterial Sistémica ( ) Diabetes ( ) Doenca Coronariana

()Acidente Vascular Encefalico
v" MEDIDAS ANTROPOMETRICAS:

PESO (Kg)
ALTURA (m)
IMC (Kg/m?)

CIRCUNFERENCIA ABDOMINAL (cm)
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v' MEDIDAS DA PRESSAO ARTERIAL:

PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA 1 (mmHg)

PRESSAO ARTERIAL DIASTOLICA 1 (mmHg)

PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA 2 (mmHg)

PRESSAO ARTERIAL DIASTOLICA 2 (mmHg)

MEDIA DAS 2 MEDIDAS DE PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA
(mmHg)

MEDIA DAS 2 MEDIDAS DE PRESSAO ARTERIAL DIASTOLICA
(mmHg)

PAS 120-139 mmHg ou PAD 80-89 mmHg: ( ) Pré-Hipertenso
PA <120 x 80 mmHg: ( ) Normotenso

PAS > 120-139 mmHg ou PAD > 89 mmHg: ( ) Hipertenso

v EXAMES LABORATORIAIS:

Glicemia em jejum:
Sadio

Uréia

Caélcio

Potassio

Creatinina

Colesterol total

Citocinas inflamatérias

Hemoglobina glicosilada

Estradiol

FSH

HDL — colesterol:
VLDL-colesterol:

Triglicerideos:

Hemograma completo
T4 livre
TSH
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v PROTEINA C-REATIVA ULTRASSENSIVEL:
()<3mgll
()>3mgll

v' MEDIDA DO INDICE TORNOZELO-TIBIAL (ITB):
()<0)9
()>0,9

v' SCORE DE RISCO DE REYNOLD PARA MULHERES

Pressdo Sanguinea: X mmHg

Creatinina: mg/dL

Fatores de Risco: () Diabetes () Histéria Familiar de IAM () Menopausa () Historia
de HAS

Colesterol: Total: _~ mg/dL LDL: __ mg/dL
HDL:  mg/dLTG:  mg/dL

Cor: () Branca () Negra () Parda () Outras
Altura: Peso: IMC:
Tabagismo: () Passado () Corrente () Nunca
Etilismo: () N&do () Sim, __ doses/sem
Atividade Fisica: () Ndo () Sim, __ vezes/sem

Medicamentos em uso: ( ) Terapia Hormonal ( ) Terapia Hipolipemiante ( )

Polivitaminicos

v ESCORE DE RISCO DE FRAMINGHAN

Idade () 40 - 44 anos () 45 - 49 anos () 50 -59 anos () 60 -64 anos

CT (mg/dL) x Idade () <160 () 160 —199 () 200 — 239 () 240 — 279 () = 280
Fumo x Idade () N&o () Sim

HDL (mg/dL) () =60 ()50—-59 ()40—-49 () <40

PAS (mmHg) () <120 () 120-129 () 130-139 () 140 - 159 () =160
PONTUACAO: + + + + =

RISCO:




v ESCORE DE RISCO GLOBAL
Baixo risco ()

Risco Intermediario ()

Alto risco ()

v SINDROME METABOLICA
PRESENTE ()
AUSENTE( )

61
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8.3 Apéndice C - Ficha-Protocolo n° 2.

NOME: DATA: / /

IDADE:

MEDIDA DO COMPLEXO MEDIO-INTIMAL DA CAROTIDA + DILATACAO
FLUXO-MEDIADA DA ARTERIA BRAQUIAL (DILA)

Aspectos técnicos: Realizado estudo ultrassonografico das artérias carotidas,
empregando-se transdutor linear de 7,5 MHz. Foram empregadas as técnicas
ecograficas Bidimensional, Doppler pulsado e Doppler com mapeamento de

fluxo a cores.
COMPLEXO MEDIO-INTIMAL

CAROTIDA DIREITA = Comum ( mm);
CAROTIDA ESQUERDA = Comum ( mm);

Dra. Roberta Cristina Almeida Campos
CRM-MA5544
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9 ARTIGO CIENTIFICO

9.1 Nome do periddico com sua classificacdo na WEBQUALIS da CAPES
(A1, A2, B1, B2 ou B3) na Area de Avaliacdo Medicina Il

O periddico selecionado foi o “Arquivos Brasileiros de Cardiologia” que
possui estrato B2 na classificacdo atualizada na WEBQUALIS da CAPES, na area
de Avaliacdo MEDICINA II.

Arquivos Brasileiros de

Cardiologia

ISSN 0066-782X printed version

9.2 Normas editoriais / Normas para autores

1. Os Arquivos Brasileiros de Cardiologia (Arq Bras Cardiol) sdo uma
publicacdo mensal da Sociedade Brasileira de Cardiologia, indexada no Cumulated
Index Medicus da National Library of Medicine e nos bancos de dados do MEDLINE,
EMBASE, LILACS, Scopus e da SciELO com citacdo no PubMed (United States
National Library of Medicine) em inglés e portugués. Integrado ao sistema do
Thomson Scientific, e, atualmente, estd classificado como Qualis B2, pela
Coordenacédo de Aperfeicoamento de Pessoal de Ensino Superior (Capes) —
Medicina .
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2. Ao submeter o manuscrito, 0s autores assumem a responsabilidade de o
trabalho néo ter sido previamente publicado e nem estar sendo analisado por outra
revista. Todas as contribuicdes cientificas sdo revisadas pelo Editor-Chefe, pelo
Supervisor-Editorial e pelos Membros do Conselho Editorial. S6 sdo encaminhados
aos revisores 0s artigos que estejam rigorosamente de acordo com as normas
especificadas. Os trabalhos também s&o submetidos a reviséo estatistica, sempre
gue necessario. A aceitacao sera feita na originalidade, significancia e contribuicdo

cientifica para o conhecimento da area.
3. Secoes

3.1. Editorial: todos os editoriais dos Arquivos sédo feitos através de convite.

N&o serdo aceitos editoriais enviados espontaneamente.

3.2. Carta ao Editor: correspondéncias de conteudo cientifico relacionadas a
artigos publicados na revista nos dois meses anteriores serdo avaliadas para

publicacdo. Os autores do artigo original citado serdo convidados a responder.

3.3. Artigo Original: Os Arquivos aceitam todos os tipos de pesquisa original
na area cardiovascular, incluindo pesquisas em seres humanos e pesquisa

experimental.

3.4. Revisoes: os editores formulam convites para a maioria das revisdes. No
entanto, trabalhos de alto nivel, realizados por autores ou grupos com histérico de
publicacdes na area serdo bem-vindos. N&o serdo aceitos, nessa secao, trabalhos
cujo autor principal ndo tenha vasto curriculo académico ou de publicacdes,
verificado através do sistema Lattes (CNPQ), Pubmed ou SciELO. Eventualmente,
revisbes submetidas espontaneamente poderdo ser reclassificadas como

“Atualizacao Clinica” e publicadas nas paginas eletrénicas, na internet (ver adiante).

3.5. Comunicacdo Breve: experiéncias originais, cuja relevancia para o
conhecimento do tema justifique a apresentacdo de dados iniciais de pequenas

séries, ou dados parciais de ensaios clinicos, serédo aceitos para avaliagao.

3.6. Paginas Eletronicas: Esse formato envolve a publicacdo de artigos na
pagina da revista na internet, devidamente diagramados no padrdo da revista, com
as mesmas indexacdes e valor académico. Todos os artigos fazem parte do sumario
da revista impressa, porém s6 poderao ser acessados via internet, onde poderéo ser

impressos.
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3.7. Correlagdo Anatomoclinica: apresentacado de um caso clinico e discusséo
de aspectos de interesse relacionados aos conteudos clinico, laboratorial e

anatomopatoldgico.

3.8. Correlacéo Clinicoradiogréafica: apresentacdo de um caso de cardiopatia
congénita, salientando a importancia dos elementos radiogréficos e/ou clinicos para
a consequente correlacdo com 0s outros exames, que comprovam o diagnostico.

Ultima-se dai a conduta adotada.

3.9. Atualizacéo Clinica: Essa secdo busca focar temas de interesse clinico,

porém com potencial de impacto mais restrito.

Trabalhos de alto nivel, realizados por autores ou grupos com historico de

publicacdes na area serdo aceitos para revisao.

3.10. Relato de Caso: casos que incluam descri¢cdes originais de observactes
clinicas, ou que representem originalidade de um diagnéstico ou tratamento, ou que
ilustrem situacdes pouco frequentes na pratica clinica e que merecam uma maior

compreensao e atencao por parte dos cardiologistas serdo aceitos para avaliacao.

3.11. Imagem Cardiovascular: imagens clinicas ou de pesquisa basica, ou de
exames complementares que ilustrem aspectos interessantes de métodos de
imagem, que esclarecam mecanismos de doencas cardiovasculares, que ressaltem
pontos relevantes da fisiopatologia, diagnostico ou tratamento serdo consideradas

para publicacéo.

3.12. Ponto de Vista: apresenta uma posicdo ou opinido dos autores a

respeito de um tema cientifico especifico.

Esta posicdo ou opinido deve estar adequadamente fundamentada na
literatura ou em sua experiéncia pessoal, aspectos que irdo ser a base do parecer a

ser emitido.

4. Processo de submissdo: 0os manuscritos deverao ser enviados via internet,
seguindo as instrucdes disponiveis no endereco: http://www.arquivosonline.com.br
do portal da SBC.

5. Todos os manuscritos sdo avaliados para publicagdo no menor prazo
possivel, porém, trabalhos que merecam avaliagdo especial para publicacdo
acelerada (“fast-track”) devem ser indicados na carta ao editor.
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6. Os textos devem ser editados em word e as figuras, fotos, tabelas e
ilustracbes devem vir apds o texto, ou em arquivos separados. Figuras devem ter
extensdo JPEG e resolugcdo minima de 300 DPI. As Normas para Formatacdo de
Tabelas, Figuras e Graficos encontram-se em http://www.arquivosonline.com.br

/publicacao/ informacoes_autores.asp.

7. Todos os artigos devem vir acompanhados por uma carta de submissao ao
editor, indicando a secdo em que o artigo deva ser incluido (vide lista acima),
declaracdo do autor de que todos os coautores estdo de acordo com o conteudo
expresso no trabalho, explicitando ou ndo conflitos de interesse* e a inexisténcia de

problemas éticos relacionados.

8. Conflito de interesses: Quando existe alguma relacdo entre os autores e
qualquer entidade publica ou privada que pode derivar algum conflito de interesse,

essa possibilidade deve ser comunicada e sera informada no final do artigo.
9. Etica
9.1. Os autores devem informar, no texto, se a pesquisa foi aprovada pela

Comissdo de Etica em Pesquisa de sua instituicio em consoante a Declaracdo de
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RESUMO

Fundamento: A incidéncia de aterosclerose aumenta no climatério. A associacdo de
meétodos nédo invasivos com a cinecoronariografia para sua detec¢do ainda nao esta
amplamente estudada para esta populagdo. Objetivo: Comparar métodos nédo
invasivos com cinecoronariografia na deteccdo de aterosclerose coronaria no
climatério. Método: Estudo transversal analitico, no qual foram avaliadas
consecutivamente 308 pacientes climatéricas que realizaram cinecoronariografia.
Foram considerados critérios de nao inclusdo: Infarto prévio, revascularizagdo do
miocardio, angioplastia coronaria, uso de drogas hipolipemiantes, insuficiéncia renal
com fistula artério venosa e dificuldades técnicas para o célculo do indice tornozelo
braquial. Comparou-se o0 resultado da cinecoronariografia com dados clinicos,
laboratoriais, espessura médio intimal de carétidas e indice tornozelo-braquial.
Foram consideradas pacientes com cinecoronariografia normal,aquelas com lesao
obstrutiva <29% de estenose demonstrada pela angiografia coronaria. Para analise
estatistica foram utilizados o Teste Exato de Fisher, Mann-Whitney, Test-t de
Student e qui quadrado, com nivel de significancia de p<0,05. As andlises
estatisticas foram realizadas utilizando o programa Data Analysis and Statistical
Software (STATA®) versdo 12.0. Resultados: 51 pacientes preencheram os
critérios e foram divididas em dois grupos: com doenca arterial coronariana (n=18) e
sem doenca arterial coronariana (n=33). As pacientes com doenca arterial
coronariana apresentaram idade mais avancada (p=0,042). Houve associacao entre
doenca arterial coronariana e alteracao do indice tornozelo braquial (p=0,004). Nao
houve associacéo entre alteracdo da espessura meédio intimal de carétida e doenca
arterial coronariana. Conclusao: Na populacdo estudada houve associacdo entre a

alteracao do indice tornozelo braquial e a presenca de doenca arterial coronariana.

Palavras-chave: Aterosclerose. Climatério. Artérias carétidas. Indice tornozelo-

braco.
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ABSTRACT

Background: The incidence of atherosclerosis increases during climateric. The
association of non-invasive methods with coronary angiography for detection is not
widely studied in this population. Objective: compare noninvasive methods with
coronary angiography for detection of coronary atherosclerosis in climateric. Method:
A cross-sectional study in which 308 patients who underwent coronary angiography
were consecutively evaluated. It was considered criteria of non inclusion: previous
infarction, coronary artery bypass, coronary angioplasty, use of lipid-lowering drugs,
renal insufficiency with arteriovenous fistula and technical difficulties to calculate the
ankle brachial index. It was compared the results of coronary angiography with
clinical, laboratory data, average thickness of the carotid intima and ankle-brachial
index. We considered patients with normal angiography, those with obstructive
lesions <29% with stenosis demonstrated by coronary angiography. For statistical
analysis we used the Fisher exact test, Mann-Whitney, Student's t-test and chi-
square test with a significance level of p <0.05. Statistical analyzes were performed
using Data Analysis and Statistical Software (STATA) version 12.0 software.
Results: 51 patients were divided into two groups: those with coronary artery
disease (n=18) and without coronary artery disease (n = 33). Patients with coronary
artery disease were older age (p = 0.042). There was an association between
coronary artery disease and change in ankle brachial index (p = 0.004). There was
no association between change in average intimal thickness of carotid and coronary
artery disease. Conclusion: In this population there was association between the

change in ankle brachial index and the presence of coronary artery disease.

Keywords: Atherosclerosis. Climacteric. Carotid Artery. Ankle-brachial index.
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INTRODUCAO

A doenca cardiovascular (DCV) € a primeira causa de morte no mundo, com
13,2 milhdes de obitos registrados em 2011, segundo a Organizacdo Mundial de
Salde.’ Dentre as DCV, destaca-se a doenca arterial coronaria aterosclerética
(DAC) que é uma doenca degenerativa de etiologia multicausal com incidéncia
elevada na populagéo adulta mundial.?

Nas mulheres a incidéncia de DAC aumenta a partir do climatério que é
definido como a transi¢éo entre o periodo reprodutivo e o ndo reprodutivo da vida da
mulher. A menopausa € um marco dessa fase, correspondendo ao ultimo ciclo
menstrual, somente reconhecida depois de passados 12 meses da sua ocorréncia.>

Um evento coronariano agudo pode ser a primeira manifestacdo de
aterosclerose devido a progressao lenta e silenciosa da doenca.*

Visando avaliacdo precoce, acdes diagndsticas e preventivas, diretrizes
internacionais bem como as brasileiras normatizam a estratificacdo de risco
cardiovascular utilizando varios meéetodos ndo invasivos além dos dados socio
demogréficos, clinicos e laboratoriais.>°

A avaliagdo dos principais fatores de risco como idade, sexo, tabagismo,
dislipidemia, hipertensdo arterial sistémica, diabetes melittus, obesidade,
sedentarismo, devem estar presentes na abordagem clinica, pois em conjunto
explicam o alto risco da doenca na populacéo.”®

Para o diagndéstico da aterosclerose coronaria, 0 método diagnéstico padrao é
a cineangiocoronariografia.’

Para avaliacdo ndo invasiva indica-se métodos biofisicos e bioquimicos que
embora apresentem variabilidade nas medidas em alguns estudos, sdo ferramentas
interessantes para avaliagéo da aterosclerose.®

Entre os métodos biofisicos utilizados inclui-se: a espessura médio intimal de
cardtidas (EMI), que é avaliada por meio de exame ultrassonografico; e o indice
tornozelo braquial (ITB) obtido pela razdo entre a pressdo arterial sistdlica do
tornozelo e do braco, resultados anormais destes métodos,constam como fatores
agravantes na classificacdo de risco em muitas diretrizes, inclusive nas

brasileiras.>®1%1
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A EMI é um registro fotografico que verifica o0 espessamento e a presenca de
placas e é valido na associagdo com eventos cardiovasculares. E ainda um método
de baixo custo, disponivel, reprodutivel e sem riscos associados.****

O ITB é um marcador de aterosclerose sistémica e, quando alterado, esta
associado a presenca de diversos fatores de risco cardiovasculares, assim como
aterosclerose em outros leitos arteriais como as coronarias. E um método barato,
rapido, passivel de ser realizado em atendimento ambulatorial, bem aceito pelos
pacientes e tem baixa variabilidade entre observadores. E possivel ser realizado por
qualquer profissional de satde treinado.***°

Portanto a avaliagdo de aterosclerose por métodos néo invasivos € importante
para deteccdo precoce e indicacdo de medidas preventivas da DAC. Nosso estudo
se propbs a comparar avaliacdo clinica, laboratorial, espessura médio-intimal
carotidea e indice tornozelo braquial com a cinecoronariografia para predicdo de

presenca de aterosclerose coronaria em mulheres no periodo climatérico.
METODOS
Desenho do estudo

Estudo transversal, analitico que avaliou consecutivamente 308 pacientes
climatéricas submetidas a angiografia coronaria para fins diagndésticos entre janeiro
e dezembro de 2013 (Figura 1).

Critérios de inclusao

Pacientes climatéricas, entre 40 e 65 anos, e que assinaram 0 termo de

consentimento livre e esclarecido.
Critérios de nado inclusao
Infarto prévio, revascularizagcdo do miocardio, angioplastia coronaria, uso de

drogas hipolipemiantes e insuficiéncia renal com fistula artério venosa e dificuldade

para realizacdo da técnica do ITB.
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Critérios de excluséao

Foram excluidas, as que ndo completaram os exames.

Definicdo das variaveis para avaliagdo antropométrica e clinica

As pacientes que tinham diagndstico prévio de HAS, ou que usavam anti-
hipertensivos foram consideradas hipertensas, conforme a VI Diretrizes Brasileiras
de Hipertens&o.*®

Definimos como diabéticas aquelas com diagnostico prévio de diabetes ou em
tratamento com hipoglicemiantes, conforme consenso da Sociedade Brasileira de
Endocrinologia.*’

Para o perfil lipidico e glicemia adotamos os seguintes valores de referéncia
considerados dentro da normalidade: colesterol total abaixo de 200mg/dl; HDL —
colesterol acima de 50 mg/dl; LDL — colesterol abaixo de 130 mg/dl; triglicerideos
abaixo de 150 mg/dl e para a glicemia em jejum abaixo de 126 mg/dl.>*’

Para tabagismo consideramos quem no dia da entrevista declarou fazer uso
regular de tabaco nos ultimos seis meses, independente do nimero de cigarros/dia.

Quanto a atividade fisica estabelecemos atividade aerdbica pelo menos trés
vezes por semana por 30 minutos.>

Para avaliacdo da circunferéncia abdominal (CA) foram utilizados os critérios
da International Diabetes Federation com ponto de corte = 80 cm em mulheres da
América Central e do Sul.*®

O IMC foi avaliado como normal até 24,9 Kg/m?.'° Valores superiores foram

considerados sobrepeso ou obesidade.

Avaliagdes clinicas e antropométricas

Os dados foram coletados por meio de questionario abordando as seguintes
informacgdes: idade em anos, cor da pele autodeclarada, escolaridade, renda
familiar, tabagismo, hipertensdo arterial sistémica, dislipidemia e diabetes mellitus,
atividade fisica, peso, estatura, indice de massa corpérea (IMC), circunferéncia

abdominal (CA), e menopausa.
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A afericho da pressdo arterial foi obtida pelo método auscultatorio
padronizado pela VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo N&o foi necesséria
bracadeira apropriada para obesos.®

As avaliagcbes antropométricas, peso e estatura foram feitas com balanca
antropométrica digital, com medidor de altura em centimetros acoplado (Lider
Balancas®, Aracatuba - Sdo Paulo -Brasil), paciente em jejum, sem sapatos e com
roupas intimas. Para o célculo do IMC usamos a férmula IMC=peso/estatura?. >

A medida da circunferéncia abdominal (CA) foi feita no ponto médio entre a
crista iliaca e o ultimo arco costal, no final da expiracdo, utilizando trena especifica

com trava, em posicao ortostatica, paciente em pé, sem roupa na area medida. *°

Avaliacéao laboratorial

Amostras de sangue venoso foram coletadas ap6s 12 horas de jejum.
Colesterol total, HDL colesterol e triglicerideos foram analisados por colorimetria.
LDL colesterol pela formula de Friedwald. Os niveis de glicose foram medidos por
métodos enziméaticos colorimétricos com hexoquinase utilizando-se equipamento
automatizado COBAS 6000 (Roche Diagnostics®, Mannheim-Alemanha).

Angiografia coronaria

A cinecoronariografia foi realizada pela equipe do setor de Hemodinamica do
Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhdo, exame realizado com
aparelho marca Philips, (® integris CV 0174. Overijssel, Holanda). Consideramos
como resultado positivo para DAC a presenca de obstrucdo maior que 29 % em uma

ou mais artérias. Os profissionais ndo tinham conhecimento a respeito do estudo.

indice tornozelo braquial

O prazo maximo estipulado para a realizacdo, foi de 20 dias apos a
cinecoronariografia.
As medidas foram feitas pelos pesquisadores apds treinamento seguindo os

11
l.

procedimentos estabelecidos por Aboyans et al.”™ no turno matutino entre 7 e 9

horas. N&o foi orientado jejum nem suspensédo de medicamentos de uso regular, foi
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solicitado esvaziamento vesical, e sempre houve a espera de 10 minutos de repouso
antes do inicio da afericdo. O método utilizado foi o oscilométrico, com o aparelho
esfigmomandémetro oscilométrico automatico (EOA) (Micromed®, modelo Mam-PC,
Shenzhen China), o tamanho do manguito seguiu as recomendac¢des da VI Diretriz
brasileira de hipertensédo arterial com manguito adequado ao diametro do braco e
pernas das participantes. Nesta pesquisa ndo foi necesséaria bracadeira para
obesos. Foram feitas medidas das pressdes arteriais sistélicas na artéria braquial,
tibial posterior e dorsal do pé, com o paciente em posicdo supina, em ambiente
tranquilo, com temperatura ambiente entre 20 e 24°C. A sequéncia utilizada foi
membro superior direito e esquerdo seguindo para membros inferiores direito e
esquerdo. Realizadas as medidas, dividimos o maior valor encontrado na presséo
arterial dos membros inferiores pelo maior valor encontrado nos membros
superiores.t

Valores entre 0,9 e 1,30 foram considerados normais e valores inferiores a 0,9

ou acima de 1,30 alterados.?

Avaliacdo da espessura médio-intimal de carotidas

O prazo maximo estipulado foi de 30 dias apds a cinecoronariografia. Nao foi
orientado jejum, preparo especial, nem suspensao de medicamento. Foi utilizado um
aparelho de ultrassom vascular bidimensional (PHILIPS® HD 7REVISION 2.0.1,
Bothell, USA).

Com o transdutor linear de 7,5 MHZ, de alta resolugéo, banda larga na artéria
cardtida comum esquerda e direita. Foi feito um corte longitudinal, cerca de 1 cm
abaixo da bifurcacdo. O transdutor foi posicionado perpendicularmente ao vaso, de
forma a permitir clara visualizacdo da parede proximal, luz e parede distal, com
identificagdo das camadas intima, média e adventicia. Foi selecionada uma imagem
de calibracéo e trés imagens (trés batimentos distintos) da artéria em seu momento
de maior didmetro, nos primeiros 6 mseg da onda T, e trés imagens no momento de
menor didmetro no pico da onda R. Apos calibragcédo, foram delimitadas as fronteiras
entre as camadas média e intima na parede proximal e fronteira interna - luz na
parede distal.?°

Os parametros medidos foram a relagédo intima/média e a presenca /auséncia

de placas ateroscleréticas. Assim, individuos com placas ou com relacdo
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intima/média = 1 mm em qualquer dos locais examinados foram considerados com
alteracéo.®
Todos os exames foram analisados pelo mesmo profissional, que néao teve

acesso aos resultados de exames anteriores feitos pelas participantes.

Fluxograma do estudo

A amostra foi dividida em dois grupos, sendo o grupo 1 constituido pelas
pacientes que tiveram DAC e grupo 2 pelas que nédo tiveram .As variaveis foram

analisadas no grupo geral e foram comparadas entre 0s grupos.

Analise estatistica

A analise estatistica foi feita pelos Testes Exato de Fisher, o Mann-Whitney, o
Teste t de Student e qui-quadrado. Foi considerado estatisticamente significativo
valor de p<0,05. As analises estatisticas foram realizadas utilizando o programa
Data Analysis and Statistical Software (STATA®) verséo 12.0.

Aspectos éticos

O presente estudo faz parte de uma pesquisa mais ampla intitulada
“Disfuncdo Endotelial e Avaliagdo do Risco cardiovascular em Mulheres
Climatéricas”, a qual possui aprovacdo do Comité de Etica e Pesquisa (CEP) do
HUUFMA, sob parecer n° 182/11, obedecendo a Resolu¢cdol96/96 e suas

complementares do Conselho Nacional de Saude (CNS/MS).

Fontes de Financiamento

Financiado parcialmente pela Fundacdo de Amparo a Pesquisa e ao
Desenvolvimento Cientifico e Tecnologico do Maranhdo (FAPEMA); pelo Programa
Nacional de Cooperacdo Académica (PROCAD) / Novas Fronteiras — Doencas
Cardiovasculares no Climatério e pela Coordenacédo de Aperfeicoamento de Pessoal
de Nivel Superior (CAPES).
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RESULTADOS

Das 308 pacientes consecutivamente submetidas a cineangiocoronariografia,
61 preencheram os critérios de inclusdo, foram excluidas 10 pacientes, restando 51
pacientes. Destas, 18 apresentaram resultado da cinecoronariografia positivo para
DAC e 33 resultado negativo.

As caracteristicas soéciodemograficas das pacientes estdo demonstradas na
Tabela 1. Houve maior frequéncia de mulheres pardas (72,5%) com menos de oito
anos de escolaridade (52,9%) e renda familiar entre um e dois salarios minimos
(43,1%).

As caracteristicas clinicas estdo demonstradas na tabela 2.

A média de idade foi 54,8 + 6,1anos no grupo geral variando de 41 a 65 anos,
57,1 £ 6,5 anos e 53,5 = 5,6 anos nos grupos com e sem DAC respectivamente.
(p=0,042).

Quanto aos fatores de risco prevaleceu a hipertensao arterial (58,8 %) das
pacientes, seguida da dislipidemia (37,2%) e diabetes (17,6). Duas pacientes faziam
uso de tabaco regularmente. Em relacdo a cintura abdominal a média foi 90,1+ 8,8.
A média do IMC foi 27,2 + 4,5, correspondendo a sobrepeso.

Houve predominio de sedentarismo (58,8% das pacientes) 74,5% estavam na
menopausa.

Na tabela 3 estdo demonstrados os resultados das médias dos exames
laboratoriais. As médias de colesterol total, triglicerideos, HDL e LDL estiveram mais
alteradas no grupo com DAC.

A glicemia em jejum esteve mais alterada nas pacientes sem DAC.

A associacdo entre ITB normal e alterado com a presenca ou auséncia de
DAC esta demonstrado no grafico 1. Das mulheres que tinham DAC 13 tinham ITB
alterado. Houve associacao significativa (p=0,004).

O grafico 2 demonstra a associacdo entre EMI normal e alterada com a
presenca ou auséncia de DAC. Das pacientes com DAC 9 tiveram EMI alterada

(p=0,164), e nas mulheres sem DAC 23 tiveram EMI normal.
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DISCUSSAO

O principal resultado do nosso estudo é a demonstracéo da associacéo entre
a alteracao do indice tornozelo braquial e a presenca de doenca arterial coronariana.

Com relacéo ao perfil sociodemogréfico, no presente estudo, a escolaridade,
a cor e a renda nao mostraram diferengas significativas entre os grupos avaliados. A
baixa renda e escolaridade s&o caracteristicas da populacdo que buscou
atendimento na rede Publica de Saude.

O fator de risco mais prevalente foi hipertensdo arterial, seguida de
dislipidemia e diabetes. Estes dados s&o semelhantes aos observados por Bampi et
al., que em 2009 realizaram estudo em S&ao Paulo comparando métodos nao
invasivos com cinecoronariografia em 100 pessoas, sendo 45% do sexo feminino.?*

A prevaléncia de tabagismo ficou abaixo da taxa observada no Brasil em
mulheres com mais de 18 anos (21%), e aproximada com pesquisa realizada entre
mulheres das capitais brasileiras na qual Sao Luis esta entre as quatro capitais com
menor indice do habito de fumar (6%).%2

O sedentarismo foi evidente entre as mulheres de ambos os grupos. Estudos
sugerem que a atividade fisica diaria e regular, contribui para o envelhecimento
natural mais saudavel para as mulheres e também pode atenuar o aparecimento de
comorbidades como diabetes, hipertensao e aterosclerose.?' 24

Nos dois grupos de mulheres climatéricas, constatou-se alteracdes na
circunferéncia abdominal (CA) e no indice de massa corporal (IMC). Essas medidas
alteradas podem representar a distribuicAo da deposicdo de gordura corporal,
especialmente a abdominal. Segundo o estudo de Ainy et al.?® o ganho de peso
entre as mulheres é frequente no climatério, e mais presente nas pés-menopausa.

O acumulo de gordura abdominal, também conhecido como obesidade
central, visceral ou andrdide, tem sido reconhecido como fator de risco
cardiovascular, sendo mais importante do que a gordura corporal total; podendo ser
justificada pela maior produgédo de citocinas pela gordura visceral, quando
comparada a producao periférica.?

As mulheres no climatério além da tendéncia ao ganho de peso, também
estdo susceptiveis a apresentarem alteragcbes no metabolismo lipidico; que pode
estar relacionada a reducéo de estrogénio, com consequente elevacao dos niveis de

colesterol total, lipoproteinas e triglicerideos, acarretando a essa populagdo, um
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perfil lipidico favoravel a aterogénese, principalmente quando associada a diabetes
mellitus e hipertensdo.?’

Quanto aos niveis de colesterol as pacientes apresentaram resultados
alterados de acordo com as diretrizes brasileiras.® No estudo de Bampi et al.**, os
resultados de colesterol total HDL e LDL foram considerados normais, havendo
predominio de alteracdo dos triglicerideos, diferencas justificadas provavelmente
pelo uso de hipolipemiantes pelos pacientes daquele estudo.

Importante enfatizar que os niveis de HDL-c, estiveram alterados entre as
mulheres climatéricas, esses resultados concordam com outros estudos que também
encontraram valores reduzidos de HDL em mulheres na faixa etaria semelhante a
nossa.?” % Estudos sugerem que o efeito protetor de HDL-c pode estar diminuido
em mulheres em transicdo da menopausa, indicando que niveis aumentados de
HDL possuem efeito cardioprotetor, enquanto que niveis mais aumentados de LDL
estéo associados a DAC.?

O diabetes mellitus foi mais frequente no grupo sem DAC, resultado que
diverge de outro estudo envolvendo mulheres climatéricas com e sem DAC.*
Demonstrando que as mulheres aqui estudadas no grupo sem DAC apesar da
cinecoronariografia negativa também apresentavam varios fatores de risco, inclusive
diabetes.

O indice tornozelo braquial foi alterado nas pacientes com DAC. Este
resultado se assemelha aos de muitos estudos que relacionam o ITB a fatores de
risco cardiovasculares. Em uma coorte do The Strong Heart Study os autores
acompanharam por 10 anos (1989-1999) uma populacdo de 4.549 pacientes para
verificar se havia diferenca entre todas as causas de mortalidade por DCV nos
grupos com ITB normal (= 0,9 — 1,3) e alterado (< 0,9 ou > 1,3). Valores anormais de
ITB estavam presentes em pacientes mais idosos, diabéticos, hipertensos, e com
dislipidemia, além de um percentual de 3 a 5 vezes maior naqueles com morte por
DCV.*

Chang et al.*

em estudo realizado na China, em 2009 incluindo 840
pacientes que realizaram cinecoronariografia com média de idade de 63,9 anos , ao
analisarem o ITB como preditor de DAC, encontraram associacao do ITB <0,90 com
a presenca da doenca.

No estudo realizado por Nunes et al. (2012), em Alagoas com 107 pacientes

com idade média de 61,2 anos de ambos 0os sexos sendo 57 % do sexo feminino
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submetidos a cinecoronariografia comparando também com a gravidade da lesao
coronaria,concluiram que o ITB foi preditor de DAC com 70,6 % dos casos
encontrados com ITB anormal e prevaléncia também associada a gravidade da
lesdo.*

Papa et al.**

, em S&o Paulo ao estudarem uma populacdo de 100 pessoas
de ambos 0s sexos com predominio do sexo feminino (57%) ,com mais de 65 anos
de idade submetidos a coronariografia, e utilizando pontos de corte para ITB
semelhantes aos desse estudo também observaram associacéo entre ITB alterado
e a ocorréncia e gravidade da doenca arterial coronariana.

Bampi et al.?

em estudo realizado em S&o Paulo com 100 pacientes sendo 45
% destes do sexo feminino com média de idade de 55 anos também comparando
métodos ndo invasivos com a cinecoronariografia, utilizando o método ITB com
Dopller vascular para as medidas de ITB ndo encontraram associacao entre ITB
alterado e a presenca de DAC ou gravidade da lesdo coronaria pelo indice de
Friesinger, o diferencial em relacdo a este estudo é uso de estatinas pelos pacientes
daquele estudo que segundo os autores pode ter sido responsavel pelos achados
em alguns resultados.

Vale ressaltar que utilizamos o método oscilométrico que é recomendado pela
American Heart Association*! e que segundo o estudo de Kawamura®® pode ser
utilizado na pratica clinica para avaliacdo de risco cardiovascular e oferece
vantagens como maior facilidade e menor custo, sendo, portanto mais acessivel
podendo ser repetido com mais assiduidade favorecendo o diagndstico precoce
visando o controle de doenca arterial obstrutiva periférica.

No Brasil este método é utilizado como no estudo de Jimenez et al.*® |, em
Sdo Paulo, que em 2012 verificou o indice tornozelo braquial de pacientes em
hemodialise utilizando metodologia semelhante.

A espessura da camada intima média carotidea (EMI) € um marcador de
inflamacéo sistémica e amplamente usada como um proeminente marcador para as
doencas cardiovasculares. Para verificar a presenca de aterosclerose e sua

progressado ao longo dos anos, estudos como o de Lorenz et al.®’

demonstraram que
com o aumento de 0,1 milimetro na medida da EMI aumenta o risco de infarto em
cerca de 10 a 15%.

Ainda h& grande variabilidade no segmento avaliado em diversos

estudos.*®*° No presente estudo verificamos a espessura médio intimal de carétidas
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e a presenca de placas. Portanto obtivemos resultados desde aterosclerose
subclinica até placas ateromatosas em ambos 0s grupos avaliados.

Em um estudo caso controle realizado no Rio de Janeiro por Soares et al.?
que avaliaram a dilatacdo da artéria braquial e o complexo médio-intimal de
carétidas de 112 pacientes de ambos o0s sexos, dentre estes 49 mulheres com
fatores de risco cardiovasculares, ndo encontraram resultado com significancia
estatistica entre os fatores de risco e alteracdes nas medidas da espessura médio-
intimal.

Em outro estudo brasileiro de prevaléncia, caso-controle em Porto alegre em
2003 com 58 pacientes sendo 49 % dos participantes do sexo feminino, com idade
meédia de 51 anos verificou-se a espessura médio-intimal de pacientes com doenca
arterial coronariana e sem doenca concluiu se que a medida foi significativamente
maior em pacientes com doenca arterial coronariana.*’

Os resultados do estudo desenvolvido por Kazmierks et al.*°, em 2010, na
Polénia com 65 mulheres na menopausa com idade média de 50 anos divididas em
grupos com e sem lesdo coronariana por angiografia mostrou medida de EMI
significativamente maior nas mulheres portadoras de DAC.

Embora ndo tenha havido significancia estatistica entre espessamento
carotideo e DAC no nosso estudo, esta avaliagdo tem grande importancia, pois foi
evidenciado espessura também aumentada e ou presenca de placas nas mulheres
gue nao apresentaram lesao coronaria, dado que pode ser util para indicacdo do
exame ultrassonografico das carotidas que € de facil execucao, ndo invasivo e pode

ter utilidade no desenvolvimento de medidas preventivas.

LIMITACOES

A principal limitagdo desse estudo foi a identificagdo de muitas mulheres em
uso prévio de estatinas, motivo pelo qual nao foram incluidas , pois o uso regular
destas substancias poderia alterar os resultados dos métodos biofisicos e exames
laboratoriais. Devido 0 segmento dos exames de EMI e ITB apos a
cinecoronariografia, ndo foi possivel incluir mulheres que residiam em outros

municipios.
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CONCLUSAO

Na populacdo estudada houve associacdo entre a alteracdo do indice

tornozelo braquial e a presenca de doenca arterial coronariana.

RELEVANCIA

A Doenca Arterial Coronariana é uma das principais causas de mortalidade no
mundo, e assume um papel cada vez mais importante como causa de morte em
mulheres, em especial no climatério. Tem inicio precoce, podendo evoluir por longo
tempo assintomética, porém tendo como manifestacdo inicial em muitos casos, a
ocorréncia de infarto ou morte subita .Desta forma a sua identificacdo precoce ,é
fundamental para que possamos adotar medidas preventivas ou de tratamento.
Neste contexto os métodos de deteccao devem ser o tanto quanto possivel, de baixo
custo, com poucos ou nenhum risco para 0sS pacientes, e ainda com alta
sensibilidade e especificidade.

Poucos séo os estudos abordando métodos néo invasivos para a deteccao da
Doenca Arterial Coronariana, no climatério, em especial em nosso meio. O resultado
deste trabalho sugere a possibilidade do uso método biofisico, de baixo custo, na
sua deteccdo. Estes resultados devem ser confirmados com estudos com maior

namero de pacientes e em uso de estatinas
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Figura 1 - Definicdo da amostra

Mulheres climatéricas submetidas a cinecoronariografia
n=308
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naoc

Amostra n=51

Resultado da cinecoronariografia

DAC Presente DAC Ausente
n=18 =33

Fonte: Autora (S&o Luis, 2014).
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Gréfico 1 - Relacdo do indice tornozelo braquial e doenca arterial coronariana

em mulheres no Climatério, Sao Luis - MA, 2014.

p=0,004*

DAC-Presente DAC-Ausente

M |TB-Normal M ITB-Alterado

ITB:Indice Tornozelo Braquial; DAC=Doenca Arterial Coronariana; Teste *Qui-quadrado.
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Gréafico 2 - Relacdo da espessura média - intimal de carétida e doenca arterial

coronariana em mulheres no climatério. Sao Luis - MA, 2014.

p=0,164*

DAC-Presente DAC-Ausente

M EMI -Normal ©EMI -Alterado

DAC = Doenga Arterial Coronariana; EMI = Espessura médio intimal; Teste*Qui-quadrado
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Tabela 1 - Distribuicdo das caracteristicas sociodemograficas das mulheres no

climatério, na presenca ou auséncia da Doenca Arterial Coronariana em S&o Luis —

MA, 2014.
i i Geral DAC
Variaveis Presente Ausente P-valor
N % N % N %
Escolaridade 0,756*
< 8 anos 27 52,94 9 50,00 18 54,55
> 8 anos 24 47,06 9 50,00 15 45,45
Cor da Pele 1,OOOJr
Branca 8 15,69 3 16,67 5 15,15
Preta 6 11,76 2 11,11 4 12,12
Parda 37 72,55 13 72,22 24 72,73
Renda Familiar 0,401Jr
< 1 salario minimo 9 17,65 3 16,67 6 18,18
Entre 1 e 2 Salarios Minimo 22 43,14 10 55,56 12 36,36
>2 Salarios Minimo 20 39,22 5 27,78 15 45,45

*Qui-quadrado; "Exato de Fisher. DAC= Doenca arterial coronariana.
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Tabela 2 - Distribuicdo das caracteristicas clinicas e antropométricas em mulheres
no climatério, na presenca ou auséncia da Doenca Arterial Coronariana em S&o Luis
— MA, 2014.

. . Geral DAC
Variaveis Presente Ausente P-valor
n % n % n %
Hipertenséo 0,151*
Ausente 21 41,18 5 27,78 16 48,48
Presente 30 58,82 13 72,22 17 51,52
Diabetes Mellitus 1,000t
Ausente 42 82,35 15 83,33 27 81,82
Presente 9 17,65 3 16,67 6 18,18
Dislipidemia 0,669*
Ausente 32 62,75 12 66,67 20 60,61
Presente 19 37,25 6 33,33 13 39,39
Tabagismo atual 0,120t
N&ao 49 96,08 16 88,89 33 100,00
Sim 2 392 2 11,11 - -
Atividade Fisica 0,806*
Ausente 30 58,82 11 61,11 19 57,58
Presente 21 41,18 7 38,89 14 42,42
Menopausa 0,336
Ausente 13 25,49 3 16,67 10 30,30
Presente 38 7451 15 83,33 23 69,70
Idade (Média + DP) 54,80 £ 6,16 57,16 £ 6,51 53,51 £ 5,65 0,042%
IMC (Média + DP) Kg/m2 27,95 +4,61 27,44 £ 3,94 28,23 + 4,97 0,5639%
CA(Média + DP)cm 91,50+10,37 91,72 +7,48 91,37 £ 10,37 0,90538
PAS(Média + DP)mmhg 140,62 + 26,50 146,22 + 30,43 137,57 £ 24,04 0,31208
PAD (Média + DP)mmhg 83,63+11,00 8297 +11,97 84 + 10,61 0,7535%

*Qui—guadrado; tExato de Fisher; "Teste-t; §Mann-Whitney.
IMC=Indice de Massa Corporal; CA=Circunferéncia Abdominal; PAS=Pressao Arterial Sistélica; PAD=Pressé&o Arterial
Diasto6lica. DP=Desvio Padrédo; DAC=Doenca arterial coronariana.
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Tabela 3 - Distribuicdo dos dados laboratoriais em mulheres no climatério, na

presenca ou auséncia da Doenca Arterial Coronariana, Sdo Luis — MA, 2014.

i . Geral DAC
Variaveis Presente Ausente P-valor
Média + DP Média + DP Média + DP
Glicemia em Jejum (mg/dl) 135,52 + 96,60 127,27 +49,72 140,03 + 114,92  0,4596*
Colesterol Total (mg/dl) 209,29 + 40,66 214,61 + 49,50 206,39 + 35,47 0,4960Jr
Triglicerideos (mg/dl) 150,70+ 82,18 170,38 +22,46 139,96 + 73,40  0,2142*
HDL (mg/dl) 48,76 + 12,01 47,55 + 9,64 49,42 + 2,30 0,6005"
LDL (mg/dl) 131,74+3554  13561+4681  129,63+28,21 05714

*Mann-Whitney; "Teste-t.
DAC=Doenca arterial coronariana.
LDL= Low Density Lipoproteins.

Mg= Miligrama. DI=Decilitro. DP=Desvio Padrdao. HDL=High Density Lipoproteins.



