CENTRO UNIVERSITARIO CESUMAR
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM PROMOCAO DA SAUDE

SORAYA ANDREA DELEFRATE MURADAS

ANALISE DOS FATORES PREDITORES PARA O
DESENVOLVIMENTO DE PLACAS CALCIFICADAS E
OBSTRUCOES DE ARTERIAS CORONARIAS EM UMA

POPULACAO DO NORTE DO PARANA

MARINGA
2016



SORAYA ANDREA DELEFRATE MURADAS

ANALISE DOS FATORES PREDITORES PARA O
DESENVOLVIMENTO DE PLACAS CALCIFICADAS E
OBSTRUCOES DE ARTERIAS CORONARIAS EM UMA

POPULACAO DO NORTE DO PARANA

Dissertacdo apresentada ao Programa de
P6s-Graduacdo em Promocdo da Saude do
Centro Universitario de Maringd, como
requisito parcial para obtengdo do titulo de
Mestre em promogao da saude.

Orientadora: Prof.* Dr.? Mirian Ueda
Yamaguchi.
Coorientador: Dr.° Afonso Akio Shiozaki.

MARINGA
2016



Delefrate Muradas, Soraya Andrea

Andlise dos fatores preditores para o desenvolvimento de placas calcificadas e obstru¢des de artérias
corondrias em uma populacdo do norte do Parand

52 p. 33cm

Dissertagdo (Mestrado) — Centro Universitdrio Cesumar.
Area de Concentracdo: Promocdo da Satide

Orientadora: Prof®. Dr* Mirian Ueda Yamaguchi.
Coorientador: Dr® Afonso Akio Shiozaki

1. Doencas cardiovasculares; 2. Doenga das Coronadrias; 3. Angiografia; 4. Aterosclerose.




SORAYA ANDREA DELEFRATE MURADAS

Anélise dos fatores preditores para o desenvolvimento de placas
calcificadas e obstrugdes de artérias corondrias em uma populacao do norte

do Parana

Dissertagdo apresentada ao Programa de Pés-Graduacdo em Promogdo da Saidde do
Centro Universitario de Maringd, como requisito parcial para obten¢do do titulo de
Mestre em Promocgao da Satide pela Comissdo Julgadora composta pelos membros:

COMISSAO JULGADORA

Prof* Dr* Mirian Ueda Yamaguchi

Centro Universitario de Maringa (Presidente)

Prof* Dr* Sonia Maria Marques Gomes Bertolini

Centro Universitario de Maringa

Prof* Dr* Aissar Eduardo Nassif
Faculdade Ingd

2016



RESUMO

As doengas cardiovasculares estdo entre as que mais matam em todo o mundo, sendo
que estas atingem um numero cada vez maior de individuos, gerando uma preocupacao
quanto a prevenc¢ao devido aos altos gastos publicos. Para complementar os escores de
risco que ajudam na identificacdo de uma provavel predisposicdo a doenca cardiaca, é
importante a realizacdo de exames de imagem mais precisos e determinantes para um
correto diagndstico da doenga coronariana. Entre eles, é possivel citar a tomografia
computadorizada de artérias corondrias e o teste de esfor¢co. A angiotomografia de
artérias corondrias determina o escore de cdlcio, ou seja, a calcificacdo arterial
coronariana na parede do vaso e também define com exatiddo o percentual de obstrucao
das artérias coronarianas, ¢ um exame de custo elevado porém possui alta acuricia. Ja o
teste de esforco é de maior acessibilidade devido ao seu baixo custo, porém sua
acurdcia € baixa. Existem diversos determinantes que expde um individuo a
desenvolver doengas coronarianas, sendo assim o objetivo deste estudo foi detectar
quais sdo os preditores para o desenvolvimento de placas calcificadas e obstrugdes
coronarianas detectadas através da tomografia computadorizada de artérias corondrias
realizadas no periodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2014 na cidade de Maringa —
PR, além de determinar se o teste de esforco € um pré-teste fidedigno para a realiza¢do
angiotomografia coronariana. Foi realizada andlise de 883 laudos de exames de
tomografia computadorizada de corondrias e coletadas informagdes como sexo, idade,
indice de massa corpdrea, tabagismo, doencgas associadas (diabetes mellitus tipo 2,
hipertensio arterial sistémica e dislipidemia), histérico familiar e o resultado do teste de
esforco, juntamente com o laudo do exame (escore de célcio, percentual e quantidade
de segmentos arteriais com obstrucdes significativas). Os dados foram tabulados em
planilha de Microsoft office Excel e realizada a anélise estatistica, sendo que o nivel de
significancia adotado foi de 5%. Observou-se que os preditores com valores
estatisticamente significantes em relacao ao escore de célcio foi ser do sexo masculino,
possuir idade acima de 60 anos, portar diabetes mellitus tipo 2 e hipertensdo arterial
sist€émica. O mesmo aconteceu quando houve comparagdo entre os determinantes e a
angiotomografia de corondrias, exceto naqueles com hipertensdao arterial sistémica.
Ainda foi possivel observar uma relacao estatisticamente significante entre o escore de
célcio e a angiotomografia de corondrias. Em relacdo ao teste de esfor¢o, foi possivel
observar que a maioria dos individuos que apresentaram positividade no teste de
esforco nao apresentavam escore de calcio positivo ou obstrugdes coronarianas
significativas. Os resultados indicaram que os preditores para o desenvolvimento de
placas calcificadas e obstrugdes coronarianas na populacdo estudada foi pertencer ao
sexo masculino, possuir idade >60 anos, ser portadores de diabetes mellitus tipo 2 e
hipertensio arterial sistémica. Além disso, este estudo sugere que o teste de esfor¢o nao
¢ pré-teste fidedigno no encaminhamento para tomografia computadorizada de artérias
corondrias.

Palavras-chave: Doengas cardiovasculares; Doenca das Corondrias; Angiografia;
Aterosclerose; Estilo de Vida; Promog¢do da Saude.



ABSTRACT

Cardiovascular diseases are among the biggest killers worldwide, and these reach an
increasing number of individuals, generating concern about prevention due to high
public spending. In addition to the risk scores that help to identify a likely
predisposition to heart disease, it is important to conduct more accurate and decisive
imaging tests for a correct diagnosis of coronary disease. Among them we can mention
the CT coronary arteries and the stress test. The coronary artery angiography
determines the calcium score, ie, coronary artery calcification in the vessel wall, and
also determines accurately the percentage of obstruction of the coronary arteries, is a
high cost of examination but possess high accuracy. Since the stress test is a test of
greater accessibility to most of the population due to its low cost, but its result is
subjective. There are several predictors that exposes an individual to develop coronary
heart disease, therefore, the objective of this study was to detect what are the
determinants for the development of coronary plaques and blockages detected by
computed tomography of coronary arteries in the period January 2012 to December
2014 in the city of Maringa - PR, and determine whether the stress test is a reliable
pretest for performing coronary angiography. The methodology used was by analyzing
1048 reports of tests Computerized Coronary CT, which contained information such as
gender, age, body mass index, smoking, associated diseases (type 2 diabetes mellitus,
arterial Hypertension and Dislipdemia), family history and the outcome of the stress
test, along with the examination report (calcium score and grade and quantity of arterial
segments with obstruction). Examinations form tabulated in Microsoft Office Excel
spreadsheet and performed statistical analysis, and the significance level was 5%. .as
Results we observed that the predictors that were statistically significant values in
relation to the calcium score was the male gender, age over 60, patients with diabetes
mellitus and hypertension. The same thing happened when there was a comparison
between the determinants and CT angiography of coronary arteries (percentage and
number of coronary segments clogged), except in those with hypertension. Although it
observed a statistically significant relationship between calcium score and coronary CT
angiography. Regarding the stress test we observed that most of the individuals who
were positive on the test for myocardial ischemia was not confirmed when they
underwent angiography of coronary Thus, after the study was concluded that the
predictors for development plates and coronary obstructions in this population was
being male, have age >60 years, be carriers of type 2 diabetes mellitus and
hypertension. In addition this study came to the conclusion that the stress test is not a
reliable examination confirmed the detection of myocardial ischemia by computed
tomography coronary arteries.

Keywords: Cardiovascular Diseases; Coronary Disease; Angiography; Atherosclerosis;
Lifestyle; Health Promotion.



LISTA DE QUADROS E TABELAS

QUADRO 1 - Classificacao do indice de massa COrpOTea..........ccueervureervreeerveeeruveennns 17

TABELA 1- Andlise univariada do resultado do escore de célcio (EC) em funcdo de
fatores em estudo e resultado do teste de  associagdo  qui-

[0 L 16§ 216 [0 T U RRRUPPUSRRRPP 23

TABELA 2 — Anélise multivariada do resultado do escore de célcio em fun¢do de

TALOTES €I ESTUAO. ... e eeeeeeeeeeee e e e et eeee e e e e e e eae e eeeeeeeeeeaaanaaaeeeeeeeanennans 25

TABELA 3 — Anadlise univariada do ndmero de obstru¢des em funcdo de fatores em

estudo e resultado do teste de associagdo qui-quadrado............ceevveervieeriieenniieeenieenne 26

TABELA 4 — Anélise multivariada do nimero de obstru¢cdes em fun¢ao dos fatores em

TABELA 5 — Distribuicdo de frequéncias e percentuais conjuntos do resultado do

escore de célcio e nlimero de Obstrugdes COroNATIANAS. ........eeeveerureerieereerrieeeeeeneeeieenns 29

TABELA 6 — Distribuicao de frequéncias conjunta do resultado do teste de esforco, as

obstrugdes coronarianas € 0 €SCOre de CAICIO.....uuiiiiriiieriiiieriieeriee et et eire e 30

TABELA 7 - Resultados do teste de associag@o y? entre o resultado do teste de esforgo,

as obstrugdes coronarianas € 0 €SCOTe de CAICIO.....ccvvrierriiieriiieeriie e eiee e 31



LISTA DE SIGLAS

AC: Angiografia Coronariana

CAC: Calcificacdo Arterial Coronariana
DAC: Doenga Arterial Coronariana
DC: Doengas Cardiovasculares

DL: Dislipidemia

DM2: Diabetes Mellitus tipo 2

EC: Escore de Célcio

FP: Fatores Preditores

FR: Fatores de Risco

HAS: Hipertensao Arterial Sist€émica
HF: Histérico Familiar

IAM: Infarto Agudo do Miocérdio
IMC: Indice de Massa Corpérea

OMS: Organizacao Mundial da Saide
TCcor: Tomografia Computadorizada das Artérias Corondrias
TE: Teste de Esfor¢o

VPP: Valor Preditivo Positivo

VPN: Valor Preditivo Negativo

UH: Unidade de Hounsfield



SUMARIO

1 INTRODUGAO. ..o 09
2 REVISAO DA LITERATURA.........ccooovtiriiiierinseineeisesesesiesesessssessnns 12
2.1 EpidemiOlOZia. . ......eeiiiiiiiiiiiiiie et 12

2.2 FatOreS € TISCO...eeiuiiitieiiiieiteeite ettt ettt ettt e st et esab e et e esabesbeesaneebee e 13
2.2.1 Hipertensao arterial SIStEMICA.......c.uerrveerririeeiiieeiieeeieeeeireeeieeesreeesreeesareeeneees 13

2.2.2  TaDAZISINIO. ..ccuveieiiieeiie ettt ettt ettt e ettt e st e st e e st e e st e e sbeeesabeeesanee s 14
2.2.3  DISHPIACIMIA....cciiiiiiiiiiiiieeeitee ettt ettt e st sbt e e st e e sabee e 15
2.2.4 Diabetes MEllitus tiPO 2.......eeeevieeriieeiiieeiieeeiieeeiteeeineesteeesreeessseeessseeensseeenens 15
2.2.5  SODIEPESO...cuuviiiuiieeitieeeiite ettt e ettt e etteesteeesbeeesebeeessbeeesseeesseeesaeesnsseesnseeenseeens 16
2.2 Tomografia Computadorizada de COTONArias..........cceevvvreerveeenveeerreeerireeerareennns 17
2.3 TeStE ETZOMEGIIICO. ceuureeeuiiieeriiieerieeesitee et e et e eiteesbbeeebteesabteesbteesabeeesabeeesabeesnns 18
3 METODOLOGIA...........oooiiitiiieeee ettt 20
4 RESULTADOS. ...ttt sttt 22
5 DISCUSSAOQ.......ooomiieeiieeieeieee oot 32
6 CONCLUSAOQ.......ooiiiiiitiet ettt 37
7 REFERENCIAS.........oooiiiiiiiiineiinesisess s 38
8 ANEXOS ...ttt ettt sttt ettt 48
8.1 Parecer consubstanciado do CEP...........cccccoiiiiiiiiiiiiiniieieieeeeceeeeeeen 49
8.2  Termo de protecao de risco e confidencialidade ...........ccccceeevivieriiiiniiennieennnne. 52



1. INTRODUCAO

De acordo com a Organizacdo Mundial da Saide (OMS, 2013), o controle das
doencas cardiovasculares (DC) s@o de grande preocupagdo para a saide publica. Em
2008, 17,3 milhdes de pessoas morreram devido a doencas cardiacas, representando
30% de todas as mortes registradas, sendo que mais de um terco destas foram
consequentes da doenca arterial coronariana (DAC). A DAC € a principal causa de
mortalidade no mundo, responsavel por 7,25 milhdes de mortes, que corresponde a
12,8% do total de Obitos por ano. Com a evolu¢do dos métodos diagndsticos e
tratamento da DAC, nas ultimas décadas a taxa de mortalidade tem diminuido
consistentemente, com queda de 30,6% entre 1998 e 2008 (OMS, 2010). Sabendo-se
que, em pelo menos metade das pessoas com doenca aterosclerdtica, o evento
coronariano agudo, ou seja, o infarto agudo do miocdrdio (IAM) € a primeira
manifestacdo, a identificacdo dos individuos assintomaticos € crucial para a prevencdo
efetiva e a correta elaboracdo de metas terapéuticas (BARTUS et al, 2015; DEGRELL
et al, 2015).

Visando prevenir que um individuo seja vitima de DAC, foram criados escores
de risco e algoritmos baseados em andlises de regressdo de estudos populacionais, por
meio dos quais a identificacdo do risco global € aprimorada substancialmente. Pode-se
citar o escore de risco de Framingham, que € o mais frequentemente utilizado, o escore
de risco de Reynolds, o escore de risco global e o risco pelo tempo de vida
(D’AGOSTINO et al, 2008; SHULMAN et al, 2015; ISMA’EEL et al, 2015). Estas
avaliagdes sdo simples de serem realizadas (utilizam dados como idade, valores de
colesterol, pressdo arterial, tabagismo e diabetes, gerando uma pontuacdo que
determina as chances em anos do individuo desenvolver uma doenca coronariana), nao
trazem riscos ao paciente e proporcionam informagdes progndsticas importantes, com
potencial para alteracdes de condutas clinicas (GREENLAND et al, 2010).

Embora os dados encontrados por meio destes escores sejam bastante tteis,
quando utilizados isoladamente, apresentam estratificacdo de risco cardiovascular
limitadas em uma parcela significativa da populacdo, principalmente para individuos
jovens e do sexo feminino. E exatamente nesta limitacio que os exames de imagem,
como a Tomografia computadorizada de artérias corondrias (TCcor), desempenham
importante papel como ferramenta complementar aos escores clinicos na estratificagdo

de risco dos pacientes submetidos ao exame (AZEVEDO et al, 2012).



A utilizacdo da tomografia computadorizada de artérias corondrias vem
ganhando grande destaque na drea cardiaca, sendo que sua utilizacdo se di pela
determinac¢do do escore de célcio (EC) e da angiografia coronariana (AC), que avaliam
a calcificacdo e o grau de obstrucdo das artérias corondrias, respectivamente. Este
exame, nao invasivo, fundamenta-se na aquisi¢do de uma série de cortes axiais com
espessura submilimétrica, cobrindo a extensdo do coragcdo por completo, permitindo
uma avaliacdo anatdomica das artérias corondrias e de seu limen (II DIRETRIZ DE
RESSONANCIA MAGNETICA E TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA
CARDIOVASCULAR DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA E DO
COLEGIO BRASILEIRO DE RADIOLOGIA, 2014).

Por tratar-se de um método de alto custo que ndo pode ser feito pela maioria da
populacdo, o encaminhamento para a realizacdo do mesmo deve ser feito de maneira
criteriosa e justificada. Um dos indicadores de que o individuo deve realizar a TCCor é
a positividade no teste ergométrico ou teste de esforco (TE), método universalmente
aceito, que, através de um esforco fisico exercido pelo paciente, detecta modificacdes
entre a disponibilidade e a necessidade de oxigénio pelo musculo cardiaco. Seu baixo
custo no Brasil e alta reprodutibilidade permitem sua disseminacao por todas as regides
do pais, fazendo deste um instrumento importante na tomada de decisdo, em diversas
situagdes clinicas, sendo que as suas indicacdes vém sendo progressivamente
ampliadas, precedendo ou ndo em associacao a métodos de imagem (ANDRADE et al,
2002; FERREIRA et al, 2014).

Além do TE, outros indicativos para a realizacdo da TCcor sdo os fatores de
risco que o individuo pode apresentar. Vdrios trabalhos investigaram quais sdo 0s
determinantes que estdo relacionados com o desenvolvimento da DAC, porém a
metodologia da maioria destes utilizou escores de risco, questiondrios relacionados com
o histérico de eventos cardiacos prévios ou histdrico familiar positivo (SATUE, 2015;
SCHUETT et al, 2015; CORDERO et al, 2015). Devido ao fato da TCcor ser um exame
relativamente recente e restrito a pequena parte da populacao, ha poucos estudos que a
introduzem na metodologia para avaliagido dos possiveis fatores de risco relacionados ao
desenvolvimento de doencgas coronarianas de forma mais especifica (ROLLEFSTAD et
al, 2015, TOLUNAY e KURMUS, 2015).

Sabendo-se da alta incidéncia da DAC, € de grande importancia a identificacao
dos determinantes relacionados a doenga e seu correto diagndstico, para que entao seja

elaborada prevencdo e consequente implantacdo de ac¢des para redugdo dos indices



encontrados. Sabendo-se disso, este estudo tem como objetivo geral correlacionar idade,
sexo, indice de massa corpdrea (IMC), tabagismo, histérico familiar (HF), presenca de
doencas cronicas associadas como a diabetes mellitus tipo 2 (DM2), dislipidemia (DL),
hipertensdo arterial sisttmica (HAS), com o risco para doenca arterial coronariana por
meio do percentual e quantidade de segmentos coronarianos obstruidos e escore de
calcio obtidos em TCcor realizadas entre janeiro de 2012 e dezembro de 2014 na cidade
de Maringa — Parand, a fim de determinar quais os preditores que estdo relacionados a
um maior risco de desenvolvimento de DAC, assim como verificar se o teste de esforco

€ um pré-teste fidedigno para o encaminhamento e a realizacao da TCcor.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Epidemiologia

Segundo a Organiza¢do Mundial da Saide (OMS, 2010), as Doencas Cronicas
Nao Transmissiveis (DCNT) sdo a maior causa de morte em todo o mundo, sendo que
em 2008 estas causaram 36 milhdes de Obitos em 193 paises. As doencas
cardiovasculares (DC) estdo enquadradas nas DCNT, sendo que no mesmo ano 17,5
milhdes de pessoas morreram devido a DC, representando 30% de todas as mortes
registradas e 75% destas ocorreram em paises subdesenvolvidos ou em
desenvolvimento.

Quanto ao gé€nero, os homens sdo mais afetados que as mulheres por doengas
isquémicas do coragdo, ja que dos 6bitos registrados em todo o mundo devido a DC,
46% das causas para os homens foi por DAC, ja no grupo das mulheres este percentual
foi de 38%. Em contrapartida, as mulheres morrem mais devido a doencas
cerebrovasculares se comparadas com os homens (37% das causas de morte no grupo
feminino e 34% no grupo masculino). Os gastos com medicamentos para o tratamento
de doencas cardiovasculares no ano de 2000 com individuos de 65 anos até a morte nos
Estados Unidos da América foi de US$18.604 por homem e US$11.711 por mulher.
(GLOBAL ATLAS ON CARDIOVASCULAR DISEASE PREVENTION AND
CONTROL, 2011).

No Brasil, as DC sdo responsaveis por 29,4% de todas as mortes registradas,
sendo que a alta prevaléncia deste problema o coloca entre os 10 paises com maior
indice de dbitos por doencas cardiovasculares. Por ano ocorrem mais de 900.000 casos
de Infarto Agudo do Miocardio (IAM), destes mais de 300.000 sdo fatais (Ministério da
Saude, 2011). O controle deste alto percentual e consequente diminui¢do da mortalidade
e morbidade relacionadas as DC tem se tornado um dos principais objetivos das
politicas de saude publica, ndo apenas no Brasil, mas em todo o mundo, por
apresentarem elevados gastos e maiores indices de admissdes hospitalares (SCHMIDT
et al, 2011).

Segundo o DATASUS (2011), a taxa de mortalidade especifica (a cada 1000
habitantes) por doengas isquémicas no ano de 2011 foi de 53,8 no Brasil, sendo que o
estado do Parana fica acima da média nacional (57,7). Neste mesmo ano, 103.486

pessoas foram a 6bito no pais por [AM. H4 20 anos, a taxa de mortalidade por doencas



isquémicas do coracdo foi de 44,6 no Brasil, demonstrando assim o crescimento de
individuos que vao a 6bito devido aos problemas cardiacos.

Em 2012, a taxa de internag¢des (a cada 10.000 habitantes) devido a doencas
isquémicas do coragdo, fato este que gera altos gastos publicos, foi de 12,52,
representando um total de 242.858 individuos hospitalizados no mesmo ano, sendo que
a taxa para o estado do Parand fica acima do dobro da média nacional (27,02)
(DATASUS, 2012).

Estudo realizado na regido de Maringd entre os anos de 1979 e 1998 relatou
que a doenca isquémica do coracdo € a segunda causa de Obito em idosos,
representando, no final destes 20 anos, 21,4% das causas de morte em individuos acima

de 60 anos (MATHIAS, 2004).

2.2 Fatores de risco

Estudos epidemiolégicos demonstram os principais fatores de risco (FR) para o
desenvolvimento de DC, sendo que estes sdo separados em nao modificaveis, que inclui
a idade, sexo e o HF (presenca de eventos em parentes de primeiro grau antes dos 65
anos) e modificaveis, que inclui a HAS, o tabagismo, as DL, a DM2 e o sobrepeso
(VAN KEMPEN et al, 2012).

Dentre os fatores de risco citados, o tabagismo € considerado pela OMS (2015)
como o mais importante FR evitdvel de morbidade e mortalidade para a DAC, ja a
HAS ¢é a maior representante dos fatores de risco cardiovasculares, ja que 40% dos
obitos por DC sdo consequentes de crises hipertensivas. Quando associados, A DL, a
HAS e o DM2 sao considerados os piores fatores de risco, por determinarem um
processo acelerado de envelhecimento de vasos, fazendo com que mais precocemente
ocorra um episédio endotelial (MAHMOOD et al, 2015; AGBOR-ETANG e

SETARO, 2015). Sera explanado a seguir cada um dos fatores de risco modificaveis:

2.2.1 Hipertensao arterial sistémica

A hipertensao arterial sistémica é considerada positiva quando um individuo
apresenta pressdo diastdlica igual ou maior que 140mmHg e a sistélica maior ou igual a
90mmHg. Porém, deve ser considerado além destes valores a frequéncia que este evento

ocorre, os fatores de risco associados e a lesdo de 6rgdos alvos para entdo fazer seu



correto diagndstico. A incorporacdo de um estilo saudavel de vida € essencial no
tratamento de hipertensos, sendo que os principais fatores ambientais modificdveis da
HAS sdo os hébitos alimentares inadequados (principalmente a ingestdo excessiva de
sal e baixo consumo de legumes e verduras), o sedentarismo e a obesidade, podendo-se
obter reducdo da pressdo arterial e diminuicdo do risco cardiovascular, controlando
esses fatores (VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo Arterial, 2010).

Uma vez que um individuo € diagnosticado com HAS, ele possui um
importante fator para o desenvolvimento de aterosclerose, sendo que esta consequéncia
coloca a HAS na origem das doencas cardiovasculares, podendo ser caracterizada como
uma das causas de maior reducio da qualidade e expectativa de vida dos individuos que
a possui (KOJU et al, 2015; YOSHIDA e SHIBATA, 2015; TUZUN, et al, 2015). Além
disso, sua prevaléncia na populagdo brasileira € alta. Segundo o DATASUS (2012),

24,3% da populagao € hipertensa (percentual para individuos com 18 anos ou mais).

2.2.2 Tabagismo

O tabaco € uma erva utilizada por processo inalatério ha mais de 300 anos, sua
folha contém uma complexa mistura de componentes quimicos como hidrocarbonetos,
fendis, acidos graxos, isopropenos, €steres € minerais inorganicos. A fumacga do cigarro
€ uma mistura heterogénea de gases, vapores e particulas. Devido a presencga da nicotina
em sua composi¢cdo, esta é considerada uma droga com alto poder de modificar a
biologia e fisiologia cerebral, sendo fortemente indutora de dependéncia (DIRETRIZES
PARA CESSACAO DO TABAGISMO, 2008).

Quando relacionamos o tabaco com as doengas cardiovasculares, € importante
ressaltar que o fumo acelera o processo de envelhecimento dos vasos arteriais,
determinando o aparecimento de aterosclerose precoce. Além disso, o fumante utiliza o
processo anaerdbio por falta de oxigénio, resultando em uma producdo excessiva de
oxidantes, com consequente lesdes difusas das paredes dos vasos sanguineos
(LUDICKE et al, 2015).

Segundo a OMS, o tabagismo deve ser considerado uma pandemia, ja que
aproximadamente 6 milhdes de pessoas vao a 6bito por ano por doengas causadas pelo
uso do tabaco, o que corresponde a seis mortes por segundo. A proporcao destas mortes
em relacdo ao sexo € de 4:1, sendo os homens os mais afetados. H4 uma estimativa que

o Brasil teve um gasto de mais de 33 milhdes de reais no ano de 2014 com programas



para a cessacdo do tabaco, ja que a utilizacdo deste gera outras doencas (OMS, 2015).
Segundo o DATASUS (2012), a prevaléncia de fumantes no pais € de 12,1% e de ex-

fumantes de 21%.

2.2.3 Dislipidemia

Dislipidemia é um distirbio nos niveis de lipidios e/ou lipoproteinas no sangue.
Mais especificamente, as DL podem ser consideradas quando os niveis de colesterol
total, triglicerideos, lipoproteinas de alta densidade (HDL), lipoproteinas de baixa
densidade ligada ao colesterol (LDL) e lipoproteina(a) estdo alterados. Esta
anormalidade esta diretamente ligada ao processo de desenvolvimento de ateroscleroses,
sendo que a elevada concentracio de LDL e lipoproteina, assim como a baixa
concentracdo de HDL plasméticas, t€ém sido consideradas como fatores de risco
independentes para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares (V DIRETRIZ
BRASILEIRA DE DISLIPDEMIAS E PREVENCAO DA ATEROSCLEROSE, 2013).

As causas das dislipidemias sdo multifatoriais, uma das hipéteses € a relagao
genética. Este aumento no acimulo de células gordurosas pode ocorrer por doengas
monogenicas, em particular, por defeito no gene do receptor de LDL, ja que centenas de
mutacdes do receptor de LDL foram detectadas em portadores de hipercolesterolemia
familiar. As DL também estdo associadas ao sedentarismo, tabagismo, obesidade e

doencas associadas como DM e HAS (REINER et al, 2011).

2.2.4 Diabetes Mellitus tipo 2

E também conhecida como diabetes do adulto, sendo que corresponde & 90%
dos casos de diabetes e acomete cerca de 7,6% da populagdo brasileira entre 30 e 69
anos de idade. Aproximadamente 50% dos pacientes desconhecem o diagndstico e 24%
dos individuos que sabem da doenca nao fazem qualquer tipo de tratamento. Entre as
complicagdes cronicas decorrentes da DM2 estdo as doengas cardiovasculares, que
representam a principal causa de morte (52%) nesta populacdo (Sociedade Brasileira de
Diabetes, 2014).

A Associagdo americana de Diabetes considera como uma sindrome adquirida,
que possui como fatores de risco nao modificdveis: mulheres acima de 65 anos e

homens acima de 55 anos, sexo masculino e histérico familiar positivo. J4 os fatores de



risco modificdveis sdo: tabagismo, alimentacao rica em gorduras, aguicares e sodio, além
do sedentarismo (American Diabetes Association, 2015).

As Diretrizes da Sociedade Brasileira de Diabetes (2014) define o Diabetes
Mellitus como uma sindrome metabdlica de etiologia variada, decorrente da falta de
insulina e/ou incapacidade desta exercer adequadamente suas fung¢des, caracterizada
pela hiperglicemia prolongada e alteragdes no metabolismo das proteinas, carboidratos e
lipideos. Os sintomas mais comuns sdo: problemas visuais, polidipsia, perda de peso e
politiria e os valores normais de glicose no sangue sao de <100mg/dL, em jejum.

Segundo o DATASUS (2011), no ano de 2011, 57.876 pessoas foram a ébito
no Brasil devido a DM, e a taxa de mortalidade especifica (para cada 1000 habitantes)

foi de 30,1 no mesmo ano.

2.2.5 Sobrepeso

A prevaléncia do sobrepeso e obesidade tem aumentado e vem se tornando um
grande problema de satide na maioria dos paises desenvolvidos e em desenvolvimento
(KOLAHDOOQOZ et al, 2015; RAHMANI et al, 2015). Quando comparados aos
individuos com peso normal, aqueles com sobrepeso possuem maior risco de
desenvolver DM2, DL e HAS, condi¢des que favorecem o desenvolvimento de DC
(DE BOER et al, 2015; AKIN e NIENABER, 2015).

H4 uma grande preocupacdo em relacdo ao controle deste fator de risco para o
desenvolvimento de diversas doencas, ja que, segundo o DATASUS (2012), a
prevaléncia de excesso de peso no pais, considerando os individuos que apresentam
indice de massa corpérea (IMC) de sobrepeso ou acima disto, € de 50,6%.

O IMC hoje é considerada a forma mais fidedigna de avaliar a relacdo entre
peso e altura do individuo e classificar como baixo peso, peso normal, sobrepeso,
obesidade grau I, II e III. Este € expresso pela relacdo entre a massa corporal em kg e
estatura em m2, € amplamente utilizado como indicador do estado nutricional (os
valores de IMC estdo descritos no Quadro 1). Entretanto, este possui algumas
limita¢des, como ndo distinguir a massa gordurosa da massa magra, podendo ser pouco
estimado em idosos e individuos com excesso de massa muscular (DIRETRIZES

BRASILEIRAS DE OBESIDADE, 2010).



Quadro 1 — Classificag¢ao do indice de massa corpoérea.

Classificacao IMC (Kg/m2)
Baixo Peso <18.,5
Peso Normal 18,5-249
Sobrepeso >25
Pré-Obeso 25,0-29,9
Obeso | 30,0 -34,9
Obeso 11 35,0 -39.9
Obeso III > 40

2.3 Tomografia computadorizada de Coronarias (TCcor)

A TCcor constitui um exame recente na investigacdo de DAC, sendo que ela
permite o diagndstico rdpido, seguro e adequado de obstrugdes na luz das artérias
corondrias. Atualmente, a principal indicacdo para a realizacdo da TCcor € a avaliacdao
de dor tordcica ou sintomas equivalentes em pacientes de probabilidade intermedidria
para DAC sem historia pregressa de revascularizacdo miocéardica ou de eventos
cardiovasculares conhecidos (MILLER et al, 2008).

Apesar de sua alta acuricia, o exame, além de apresentar alto custo, possui
algumas restricdes relacionadas a utilizacdo do contraste iodado, j4 que pacientes
alérgicos a substancia ndo devem realizar o exame e individuos com doencas renais
graves merecem atengdo especial em razao deste mesmo fator (WU e WU, 2015).

Apesar disso, a realizacdo da angiotomografia de corondrias estd sendo
bastante pesquisada por ser um método ndo invasivo e considerada padrdo ouro no
diagnostico de DAC (RAMOS et al, 2015).

O exame apresenta como laudo a localizac¢ao, extensdo e o grau de estenose das
artérias coronarianas, que segue:

o Estenose discreta: Redugdo do diametro luminal menor que 50%;

° Estenose moderada: Reducdo do diametro luminal maior ou igual a 50%
e menor que 70%;

° Estenose importante: Reducdo do didmetro luminal maior ou igual a

70%.




Outra informacdo que também € determinada na TCcor € o escore de cdlcio
(EC), ou seja, a quantidade em Unidade de Hounsfield (UH) de cédlcio acumulada na
parede das artérias corondrias. Para quantificar a calcificacdo arterial coronariana
(CAC), marcador da presenca e extensdo de doenga aterosclerdtica, é determinado o
EC, através de métodos de cdlculo do volume ou massa de cdlcio. A avaliagdo deste
valor adiciona informagdes no diagndstico da DAC, complementando as condutas
clinicas (GREENLAND et al, 2012).

A CAC pode ser dividida em: OUH (auséncia de calcificagdo); 1 a 100UH
(grau discreto de calcificacao); 101 a 400UH (grau moderado de calcificacdo); 401 —
1000UH (Alto grau de calcificagdo) e acima de 1000UH (grau muito alto de
calcificacao) (WHELTON et al, 2015).

A TCcor, assim como os demais exames, possui uma certa acuricia
(capacidade do método acertar o diagndstico, sendo numericamente expressa pelo
percentual de individuos de um grupo em que o resultado estd correto). A acuricia é
dividida em dois componentes: a sensibilidade e a especificidade. Sensibilidade € a
capacidade do método de reconhecer os doentes, enquanto a especificidade é a
capacidade do método de reconhecer os saudaveis. Em rela¢do aos valores preditivos,
estes sdo divididos em dois: Valor Preditivo Positivo (VPP), que consiste na
probabilidade pods-teste de doenca se o paciente tiver um exame positivo; Valor
Preditivo Negativo (VPN), é a probabilidade pds-teste do paciente ser saudavel se seu
teste for negativo. A TCcor, quando relacionada ao escore de cdlcio, possui alta
sensibilidade e VPN para deteccdo de estenose corondria significativa, ja a
especificidade e o VPP sdo baixos. Sendo assim, apesar de a auséncia de calcificacdo
coronariana representar uma baixa probabilidade de obstrucdo corondria evidenciada
pela TCcor, a presenca de calcificagcdo ndo significa necessariamente a existéncia de
estenose luminal (I DIRETRIZ DE RESSONANCIA MAGNETICA E
TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA CARDIOVASCULAR DA SOCIEDADE
BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA E DO COLEGIO BRASILEIRO DE
RADIOLOGIA, 2014).

2.4 Teste Ergométrico

O TE € um método onde o individuo € submetido a um esfor¢o fisico

programado e individualizado com a finalidade de avaliar as respostas clinicas,



hemodinamicas, eletrocardiograficas e metabdlicas ao exercicio. Essa avaliagdo
possibilita: detectar a possibilidade de isquemia miocdrdica, reconhecer arritmias
cardiacas e distirbios hemodinamicos induzidos pelo esforco; avaliar a capacidade
funcional e a condi¢do aerdbica; diagnosticar e estabelecer o progndstico de
determinadas doengas cardiovasculares; prescrever exercicio; avaliar objetivamente 0s
resultados de intervengdes terap€uticas; demonstrar ao paciente e aos seus familiares as
suas reais condicoes fisicas e fornecer dados para pericia médica. O resultado do exame
€ baseado nos tragos eletrocardiograficos apresentados pelo individuo, que pode ser
positivo, negativo ou inconclusivo para isquemia miocdrdica (III DIRETRIZES DA
SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA SOBRE TESTE ERGOMETRICO,
2010; TAYLOR et al, 2015).

Anteriormente a realizagdo do TE, é fundamental a andlise clinica para a sua
correta interpretacdo. Para isso, é necessario determinar a probabilidade da presenca de
DAC significativa, baseando-se também na anélise de dados pessoais, idade e género, e
a avaliag@o conjunta da histdria clinica, dos fatores de risco e dos dados do exame fisico
(VAN DE SANDE et al, 2015).

Tanto a especificidade quanto a sensibilidade sdo estatisticamente significantes
maiores na TCcor se comparado ao TE para isquemia miocdrdica, entretanto &
importante ressaltar que a TCcor tem um alto custo, ndo possuindo a mesma
acessibilidade que o teste ergométrico, sendo assim o TE ainda € bastante utilizado

(NIELSEN et al, 2014).



3. METODOLOGIA

Este estudo de natureza transversal e dados secundarios foi realizado por meio
da andlise de 1048 laudos de exames de TCcor compostos pela angiografia de
corondria (AC) e escore de cdlcio (EC) de pacientes encaminhados para investigacao
de DAC no periodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2014 em uma clinica de imagem
de referéncia, localizado na cidade de Maringd — Parand. Os dados foram coletados
apods a aprovacgao do comité de ética e pesquisa (parecer n° 1.359.730).

Foram excluidos do estudo exames com indisponibilidade de dados, além
daqueles que continham como indica¢do para realizacio do mesmo: avaliagdo de
massas cardiacas; doencas congénitas cardiacas; doencas valvares, pos colocacdo de
stents, pOs-transplante cardiaco e pds revascularizacdo coronariana. Os laudos
selecionados foram aqueles que continham como indicacdo a estratificacdo de risco
para doencgas coronarianas.

A coleta de dados dos laudos baseou-se na identificagdo e captacdo de quatro
informacdes: resultado do escore de célcio (EC), da angiografia de corondrias (AC),
descricdo dos fatores preditores (FP) e resultado do teste ergométrico (TE).

O EC, mensurado em unidade de Hounsfield (UH), foi classificado em negativo
se = 0, e positivo >0. A AC avaliou o percentual de obstrucio em 56 segmentos
coronarianos (14 ramos de artérias corondrias divididos em 4 segmentos cada, sendo o
Ostio da artéria, ramo proximal, médio e distal), foi classificada de acordo com a
quantidade de seguimentos com obstru¢do luminal significativa: nenhum segmento
obstruido; 1 a 3 seguimentos; 4 ou mais segmentos, € o que foi considerado como
“sem reducao luminal significativa” quando a obstru¢do mostrou-se abaixo de 50%, e
“com reducdo luminal significativa”, obstru¢do de 50% ou mais da artéria corondria
(BITTENCOURT, 2014).

Dentre os fatores intrinsecos ao paciente foram coletados dos laudos as
seguintes informacdes: idade, sexo, IMC (Kg/m2), tabagismo, HF e presenca de
doencas cronicas associadas (DM2, DL e HAS).

O ultimo dado coletado foi o resultado do teste ergométrico, informacdo que
consta no laudo da TCcor para aqueles que foram submetidos ao TE previamente a
TCCor. O resultado do teste de esforco pode ser positivo, inconclusivo ou negativo

para isquemia miocardica.



Os dados foram tabulados em planilha do Microsoft Office Excel e com o
intuito de investigar as associagdes entre o resultado do EC e a quantidade de
segmentos com reducdo luminal significativa, com os possiveis fatores preditores,
foram calculadas as odds ratios (razdes de chances). Posteriormente, utilizando a
metodologia proposta por Hosmer e Lemeshow (1989), foram selecionados os fatores
que apresentaram associacao ao menos moderada (p > 0,25) com o resultado da TCcor
pelo teste qui-quadrado. Tais fatores foram incluidos no modelo multivariado, que
estima a razao de chances, considerando as possiveis interacdes entre as variaveis.

O teste score y2 foi aplicado para a verificacdo da suposi¢cdo de odds
proporcionais. Tanto para as andlises univariadas quanto para o modelo multivariado
ajustado, verificou-se indicios amostrais de que o modelo de odds proporcionais foi
adequado para ajustar os dados, considerando um nivel de 5% de significancia. As
andlises estatisticas foram realizadas por meio do software SAS (Statistical Analysis
System, 2013), versao 9.3.

Objetivando avaliar a possivel associacdo entre o resultado do TE com o nimero
de obstrugdes nas artérias, assim como o escore de cdlcio (EC), aplicou-se o teste qui-
quadrado (y?) nas duas situagdes, fixado o nivel de 5% de significancia, com o auxilio

do ambiente estatistico R (R Development Core Team).



4. RESULTADOS

No presente estudo, avaliou-se um total de 1048 laudos de exames de TCcor,
sendo que 883 foram selecionados para andlise, visto que os demais foram excluidos
por enquadrarem-se nos critérios de exclusao.

A Tabela 1 mostra a andlise univariada dos fatores avaliados relacionados com

o EC.



Tabela 1: Andlise univariada do resultado do escore de célcio em funcdo de fatores em

estudo e resultado do teste de associa¢do qui-quadrado.

Fatores EC ORbruta IC95%  Valorp  Teste y?
Negativo  Positivo valor p
Sexo <0,01*
Feminino 173 114 1,00 - -
Masculino 259 337 1,98 1,48-2,63 <0,01
Idade <0,01*
< 40 anos 52 2 0,06 0,02-0,26  <0,01
40 I- 60 anos 296 185 1,00 - -
> 60 anos 84 264 5,03 3,70-6,83  <0.01
IMC 0,09
Abaixo do peso* 0 3
Normal 125 105 1,00 - -
Sobrepeso 186 204 1,31 0,94-1,81 0,96
Obesidade 121 139 1,37 0,96-1,95 0,96
HAS <0,01*
Nio 251 184 1,00 - -
Sim 181 267 2,01 1,54-2,63  <0,01
DM2 <0,01*
Nio 379 333 1,00 - -
Sim 53 118 2,53 1,78-3,62  <0,01
Dislipidemia <0,01%*
Nio 251 212 1,00 - -
Sim 181 239 1,56 1,20-2,04  <0,01
Tabagista 0,74
Nio 389 403 1,00 - -
Sim 43 48 1,08 0,70-1,66 0,74
Ex-tabagista <0,01%*
Nio 379 356 1,00 - -
Sim 53 95 1,91 1,32-2,75  <0,01
HF 0,76
Nio 315 333 1,00 - -
Sim 117 118 0,95 0,71-1,29 0,76

*Valores estatisticamente significantes para p <0,05.

Os resultados apresentados na Tabela 1 mostram que 48,92% dos exames
avaliados apresentaram resultado negativo para o EC. Nota-se que os pacientes do sexo
masculino apresentam quase o dobro das chances de obter resultado positivo de EC em
relacdo as mulheres (OR = 1,98). Também verificou-se que as chances dos individuos

que possuem 60 anos ou mais de ter EC positivo representam 5 vezes mais chances em



relacdo a aqueles entre 40 e 60 anos (OR = 5,03), enquanto os individuos com menos
de 40 anos apresentaram chances significativamente menores. Em relacdo a HAS,
estima-se que os pacientes que possuem a doenga cronica tem o dobro das chances de
obter um escore de cdlcio positivo em relacdo aos que nao sdo hipertensos (OR =2,01).
Da mesma forma, aqueles que apresentam DM?2 possuem 153% mais chances de ter o
desfecho positivo, comparados aos pacientes livres da doengca. A presenca de
dislipidemia também € um fator que aumenta significativamente as chances do paciente
apresentar EC positivo (OR = 1,56). Por fim, verificou-se que os pacientes que se
declararam ex-tabagistas possuem quase o dobro de chances (OR = 1,91) de obter um
escore de célcio positivo.

De acordo com os resultados do teste de associagdo qui-quadrado, também
dispostos na Tabela 1, é possivel notar que os fatores: sexo, idade, HAS, DM,
dislipidemia e ex-tabagismo apresentam associacao significativa com o resultado do
EC, considerando um nivel de 5%. Além destas variaveis, o IMC também foi incluido
no modelo de regressdo logistica multivariado, pois apresentou associacdo ao menos
moderada, com valor p de 0,09, menor que 0,25.

A Tabela 2 apresenta os resultados das estimativas da razdo de chances (OR
ajustada), com seus respectivos intervalos de 95% de confianca e valores p, obtidos por

meio do ajuste de um modelo logistico multivariado.



Tabela 2: Anélise multivariada do resultado do escore de cdlcio em fun¢ao de fatores

em estudo.

Como pode ser observado na Tabela 2, no sexo masculino, a idade acima de 60
anos e a presenca das doencgas cronicas HAS e DM se mantiveram como fatores
determinantes, visto o aumento significante das chances de obtencdo de resultado
positivo para o EC, quando analisados conjuntamente, enquanto a idade inferior a 40
anos continuou como fator determinante de protecdo. Destaca-se que a odds ratios
estimada para os individuos do sexo masculino foi bem maior na andlise conjunta,

sendo que os homens apresentam chances cerca de 4 vezes maiores de possuir EC

Fatores OR ajustada IC 95% Valor p

Sexo

Feminino 1,00 - -

Masculino 4,15 2,86-6,03 <0,01*
Idade

<40 anos 0,06 0,01-0,25  <0,01*

40 |- 60 anos 1,00 - -

> 60 anos 6,98 4,85-10,06  <0,01*
IMC

Abaixo do peso*

Normal 1,00 - -

Sobrepeso 1,42 0,96-2,09 0,08

Obesidade 1,32 0,86-2,04 0,21
HAS

Nio 1,00 - -

Sim 1,38 0,99-1,91 0,05*
DM2

Nio 1,00 - -

Sim 1,74 1,14-2,67 0,01*
Dislipidemia

Nio 1,00 - -

Sim 1,24 0,90-1,71 0,19
Ex_tabagista

Nao 1,00 - -

Sim 1,34 0,87-2,06 0,18

*Valores estatisticamente significantes para p <0,05.

positivo quando comparados com as mulheres (OR = 4,15).



Assim como foi realizada a andlise univariada e multivariada dos fatores
relacionados com o EC, o mesmo método foi utilizado para a andlise do percentual de
obstru¢do coronariano. A Tabela 3 traz a andlise univariada e a Tabela 4 a
multivariada, relacionados com o grau e quantidade de segmentos com reducao luminal
significativa.

Tabela 3: Andlise univariada do nimero de obstru¢des em funcdo de fatores em estudo
e resultado do teste de associacdo qui-quadrado.

Fatores N° de obstrucoes OR bruta IC 95% Valor p Teste 2
0 la3 4 ou mais valor p
Sexo 0,01%*
Feminino 240 41 6 1,00 - -
Masculino 448 123 25 1,70 1,18-2,44 <0,01
Idade <0,01*
< 40 anos 51 3 0 0,33 0,10-1,08 <0,01
40 I- 60 anos 408 63 10 1,00 - -
> 60 anos 229 98 21 2,91 2,09-4,06 <0,01
IMC 0,46
Abaixo do peso* 3 0 0
Normal 179 41 10 1,00 - -
Sobrepeso 309 73 8 0,90 0,61-1,33 0,97
Obesidade 197 50 13 1,13 0,74-1,71 0,97
HAS <0,01*
Nio 361 66 8 1,00 - -
Sim 327 98 23 1,84 1,33-2,54 <0,01
DM2 <0,01*
Nio 585 113 14 1,00 - -
Sim 103 51 17 3,19 2,24-4.56 <0,01
Dislipidemia <0,01*
Nio 380 74 9 1,00 - -
Sim 308 90 22 1,70 1,23-2,34 <0,01
Tabagista 0,51
Nio 621 143 28 1,00 - -
Sim 67 21 3 1,28 0,78-2,10 0,33
Ex-tabagista 0,04*
Nio 581 133 21 1,00 - -
Sim 107 31 10 1,50 1,01-2,22 0,05
HF 0,82
Nio 502 122 24 1,00 - -
Sim 186 42 7 0,90 0,63-1,30 0,58

*Valores estatisticamente significantes para p <0,05.



Em relacdo ao nimero de segmentos de artérias obstruidas, 77,91% dos exames
avaliados ndo apresentaram nenhuma obstru¢do, 18,57% apresentaram de 1 a 3
segmentos obstruidos e apenas 3,52% tiveram 4 ou mais. Estima-se que as chances de
um paciente do sexo masculino apresentar um nimero maior de obstru¢des sao 70%
maiores que as chances das mulheres. Quanto a idade, observa-se que as chances de
apresentar mais segmentos obstruidos aumentam significativamente para os pacientes
com mais de 60 anos em comparacdo com aqueles que pertencem a faixa de 40 a 60
anos, e, ainda, para os individuos com menos de 40 anos as chances sdo de um terco
em relacdo a faixa citada. Também € possivel notar que os pacientes que apresentam
HAS, DM e DL possuem chances significativamente maiores de que o nimero de
obstrugcdes seja maior, quando comparados aos que ndo tem as referidas doencgas.
Ainda, estima-se que os ex-tabagistas possuem chances 50% maiores de possuir um
nimero maior de obstrucdes do que aqueles que ndo fumaram no passado. Nenhuma
outra caracteristica proporcionou diferencas significativas na razdo de chances de se
apresentar um nimero maior de obstrucdes.

Os fatores sexo, idade, HAS, DM, dislipidemia e ex-tabagista estdo
significativamente associados ao numero de obstrucdes ao nivel de 5% de
significancia, de acordo com o teste qui-quadrado. Os demais fatores que apresentaram
valor p maiores que 0,25, ndo foram incluidos no modelo logistico ordinal

multivariado, cujos resultados estdo dispostos na Tabela 4.



Tabela 4: Anélise multivariada do ndmero de obstru¢gdes em funcao dos fatores em

estudo.

se mantiveram como fatores preditores para apresentar um nimero maior de segmentos
de artéria obstruidas, fixado o nivel de significancia em 5%, como apresentado na

Tabela 4. A diferenga da razdo de chances das demais caracteristicas ndo se mostraram

Fatores OR ajustada IC 95% Valor p

Sexo

Feminino 1,00 - -

Masculino 2,47 1,66-3,67 <0,01*
Idade

< 40 anos 0,37 0,11-1,24 0,11

40 |- 60 anos 1,00 - -

> 60 anos 291 2,04-4,14 <0,01%*
HAS

Nio 1,00 - -

Sim 1,25 0,87-1,79 0,22
DM

Nio 1,00 - -

Sim 2,36 1,60-3,49 <0,01%*
Dislipidemia

Nao 1,00 - -

Sim 1,37 0,97-1,94 0,08
Ex_tabagista

Nio 1,00 - -

Sim 1,09 0,71-1,67 0,70

significativas.

obstrugdes nas artérias. Dentre os pacientes que apresentaram resultado negativo para o
escore de cdlcio, quase todos (97,22%) nao apresentaram nenhum segmento de artéria
com obstrucdo, enquanto que para aqueles que obtiveram EC positivo, um total de

40,57% de pacientes apresentaram 1 ou mais segmentos de artérias com grau de

obstru¢ao maior que 50%.

*Valores estatisticamente significantes para p <0,05.

Apenas as varidveis sexo masculino, idade superior a 60 anos e presenca de DM

A Tabela 5 refere-se a contingéncia entre o resultado do EC e o nimero de



Tabela 5 — Distribuicdo de frequéncias e percentuais conjuntos do resultado do EC e

nimero de obstru¢des coronarianas.

Obstrucoes EC Total Valor p
Negativo Positivo
Nenhuma 420 (97,22%) 268 (59,42%) 688 (77,91%) <0,01"
la3 12 (2,77%) 152 (33,70%) 164 (18,57%) <0,01"
4 ou mais 0 (0%) 31 (6,87%) 31 (3,51%) <0,01"
Total 432 (100%) 451 (100%) 883 (100%) -

*Valores estatisticamente significantes para p <0,05.

De acordo com a Tabela 3, verifica-se que, ao nivel de 5% de significancia, ha
indicios amostrais que confirmam a associa¢do significativa entre o resultado do escore
de célcio e o nimero de segmentos de artéria obstruidos.

Na andlise entre a relacdo do teste ergométrico com o resultado da TCcor, foram
incluidos 241 exames, ja que dos 883 exames completos, 241 haviam realizados o TE
previamente ao exame de angiotomografia de corondrias.

A distribuicao de frequéncias conjunta entre o resultado do teste de esforco e os

fatores obstrugdes e escore de célcio encontra-se disposta na Tabela 6.



Tabela 6 — Distribuicdo de frequéncias conjunta do resultado do teste de esforco,

obstru¢des coronarianas e escore de célcio.

Fatores TE Total
Positivo Negativo Indefinido

Obstrucoes
Nenhuma 134 (55.6%) 20 (8,29%) 42 (17,42%) 196 (81,32%)
la3 25 (10,37%) 4 (1,65%) 7 (2,90%) 36 (14,93%)
4 ou mais 8 (3,31 %) 0 (0%) 1 (0,41%) 9 (3,73%)
EC
Negativo 86 (35,68%) 14 (5,80%) 26 (10,78%) 126 (52,28%)
Positivo 81 (33,60%) 10 (4,14%) 24 (9,95%) 115(47,71%)
Total 167(69,29%) 24(9,95%) 50(20,74%) 241 (100%)

Nota-se pela Tabela 6 que, em geral, a maioria dos pacientes que realizaram o TE
obteve resultado positivo (69,29%), 20,74% apresentou resultado indefinido e a menor
parte (9,95%), resultado negativo para isquemia miocdrdica.

Quanto ao nimero de obstrugdes, observa-se que a grande maioria apresentou
nenhuma obstrucdo significativa, 14,93% apresentou obstru¢do maior que 50% em 1 a
3 segmentos coronarianos, € 3,73% possuiam mais de 4 segmentos com obstrucdo.
Quanto ao escore de célcio, 52,28% dos individuos apresentaram resultado negativo e
47,71% positivo.

Quando relacionado o teste de esforco com a TCcor, 55,6% dos pacientes
apresentaram TE positivo para isquemia miocdrdica e ndo apresentaram nenhuma
obstru¢dao. Apenas 13,68% dos individuos confirmaram a positividade do teste e
apresentaram obstrug¢des coronarianas (3,31% com 4 ou mais obstrugdes e 10,37% com
1 a 3 obstrugdes).

Se observarmos a relacdo do TE com o escore de cdlcio, a discrepancia foi
menor, ja que 35,68% apresentaram TE positivo e EC negativo, em contrapartida
33,60% apresentou positividade nos 2 testes.

A Tabela 7 mostra a significdncia quando se faz a rela¢do entre a TCcor e o EC

com o TE, em que nio foi estatisticamente significante em nenhum dos casos.



Tabela 7 — Resultados do teste de associacdo y? entre o resultado do teste de esforgo,

da angiografia coronariana(AC) e do escore de célcio (EC).

Exames Valor p
TE/AC 0,74
TE /EC 0,82

*Valores estatisticamente significantes para p <0,05.



5. DISCUSSAO

As doengas cardiovasculares continuam sendo a principal causa de mortalidade e
morbidade em todo o mundo e a deteccdo dos seus fatores preditores, em especifico
para as DAC tem sido de grande importincia para a elaboracdo de estratégias de
prevengdo primdria (QURESHI et al, 2015). O escore de calcio e a angiografia das
corondrias, que compdem a TCcor, tétm se mostrado aliada no diagndstico e
investigacdo das doengas aterosclerdticas coronarianas, jd& que possui maior acuricia
que outros métodos diagndsticos (ARBAB-ZADEH et al, 2015).

O resultado desta pesquisa indica haver associagdo significante para o escore de
célcio e as obstrucdes coronarianas, uma vez que a calcificacdo arterial coronariana
(CAC), na maioria das vezes, estd relacionada com um maior grau de estenose e
quantidade de segmentos obstruidos. O exame de EC pode contribuir para o diagndstico
das DAC, ja que o custo do exame do EC realizado isoladamente é menor, tornando-o
de maior acessibilidade para a populacdo. Esta indicacdo corrobora com o estudo
realizado por Ferreira et al (2014) que, ao analisarem o custo-efetividade de métodos
diagnosticos como o teste de esforco, cintilografia miocéardica, ecocardiografia, TCcor,
EC e cateterismo, concluiram que a angiotomografia pode ser reservada a individuos
com escore de cdlcio > 0, sendo que a TCcor foi considerada o método mais custo-
efetivo entre os testes analisados, podendo ser utilizado como teste de primeira linha.

Em contrapartida, trabalho realizado com 291 pacientes submetidos a
angiotomografia de corondrias determinaram que um EC = 0 nao descarta a ocorréncia
de estenose significativa, porém este resultado foi restrito para individuos com sindrome
coronariana aguda (SILVA, 2011). No presente estudo, a minoria dos individuos
apresentaram EC igual a 0 e com 1 a 3 obstru¢des coronarianas, enquanto, por outro
lado, nenhum laudo apresentou auséncia total de CAC associado a 4 ou mais segmentos
acometidos.

O EC coronariano fornece importantes informagdes progndsticas que sao
essenciais para alterar a conduta clinica, portanto a realizacdo do EC isoladamente é
mais indicada quando o objetivo € a estratificacdo do risco cardiovascular de pacientes
assintomdticos, enquanto a AC proporciona avaliacdo detalhada da anatomia das
artérias corondrias com excelente acuricia. Os resultados obtidos a partir da AC sdo
incrementais se comparadas ao EC, de modo que atualmente a angiotomografia de

P

corondrias ndo € indicada quando o objetivo for apenas estratificacdo de risco



cardiovascular global de pacientes assintomaticos (AZEVEDO, ROCHITTE e LIMA,
2012).

Nesta pesquisa foi possivel observar que, tanto na associacdo do EC quanto nas
estenoses coronarianas, o individuo pertencer ao sexo masculino é um forte
determinante para maior risco de DAC, em contrapartida, estudo semelhante a este nao
encontrou relagcdo entre o sexo masculino e a presenca de obstrucdes coronarianas apos
andlise de 355 laudos de TCcor. O mesmo ocorreu nas variaveis tabagismo e
hipertensdo, que no estudo citado encontraram relacao significativa entre estes fatores e
a obstru¢do da luz arterial coronariana. O tUnico FP que se assemelhou a presente
pesquisa foi a associagdo da DM2 com o resultado positivo para estenose de corondrias
(BARROS et al, 2012).

Por outro lado, Wolff et al. (2015) confirmaram a relacdo entre o sexo
masculino com o risco de DAC. Ap6s a avaliacdo de 1690 pacientes com oclusdes de
artérias corondrias, os pesquisadores concluiram que embora as mulheres fossem
significativamente mais velhas e hipertensas que os homens, individuos do sexo
masculino apresentaram maior prevaléncia de obstrucdes coronarianas, resultado
estatisticamente significante quando comparado ao sexo feminino.

A mesma hipétese foi confirmada quando comparado a um estudo transversal e
prospectivo, que utilizou laudos de TCcor de 509 pacientes e analisou os FP para risco
de doencas coronarianas. Oliveira et al (2015) concluiram que pertencer ao sexo
masculino é um fator determinante para obstrugdes significativas e EC > 100, enquanto
a HAS figurou como fator relacionado as placas parcialmente calcificadas (OLIVEIRA
et al, 2015). No mesmo trabalho, identificaram que dentre os principais fatores
determinantes para o desenvolvimento de DAC encontrava-se a dislipidemia, embora
na presente pesquisa nao encontramos relacio significativa entre a DL e a presenca de
calcificagc@o e estenoses de corondria. Quando associada aos demais FP, esta varidvel,
analisada individualmente, apresentou significancia tanto para o desenvolvimento de
CAC quanto para obstru¢gdes coronarianas.

As alteracdes dos niveis de colesterol sanguineo tem forte relacdo com o
desenvolvimento de doencas coronarianas, principalmente na formacdo de placas
ateroscleréticas, sendo que o HDL (high-density lipoprotein) funciona como protetor
para a evolucdo de DAC (LABOUNTY et al, 2009; OGITA et al, 2014; TRIGATTI e
FULLER, 2015; CONKBAYIR et al, 2015; CAl et al, 2015; NAITO et al, 2015). Este

fato corrobora parcialmente com a presente pesquisa, ja que a DL esteve correlacionada



tanto com a presenca de calcificacdo quanto de obstrucdo coronariana quando
analisadas isoladamente, porém, ao relacionar com os demais fatores preditores, esta
ndo teve significancia.

Foi possivel observar que tanto na relagdo do EC quanto da AC, a DM2 foi
estatisticamente significante como um determinante de alto potencial para o
desenvolvimento de DAC. Estudo realizado com 90 individuos diabéticos entre 40 e 65
anos de idade, utilizando como avaliacdo também a TCcor, demonstrou que pacientes
diabéticos assintomdticos apresentaram alta prevaléncia de obstrucdes coronarianas,
afetando dois ou mais segmentos coronarianos (TAVARES, 2013). Assim, também em
um estudo realizado com 3544 individuos que associou a DM2 e a dor precordial
indicativa de isquemia miocérdica, encontraram relagdo entre a hiperglicemia e a dor
sugestiva de DAC (NICOLAU et al, 2014).

O achado de que hd maior mortalidade por fatores cardiovasculares na
populacdo diabética, e que aqueles sob utilizacdo de insulina t€m maiores riscos de
eventos ja foi descrito (SHAW et al, 2006). A pré-disposicao de diabéticos para a DAC
ainda ndo estd clara, ja que alguns pesquisadores sugerem o potencial efeito direto da
disfun¢do endotelial a insulina (POTENZA et al, 2009), e outros mostram que o uso de
insulina seja um marcador de gravidade e duracdo do quadro de DM2. Com a maior
gravidade, estes individuos provavelmente tém mais crises hiperglicémicas que geram
consequente aumento do estresse oxidativo e a presenca de particulas aterogénicas no
endotélio vascular (HOFMANN et al, 1999).

Apesar de em nenhuma das andlises do presente estudo ter apresentado relagao
significativa entre o IMC e o risco para doengas aterosclerdticas coronarianas, pesquisa
prospectiva realizada com 3275 adultos entre 18 e 30 anos confirmaram, por meio da
TCcor, que a presenga da obesidade e também da gordura abdominal por tempo
prolongado estd associada a doencga cardiaca coronariana, sendo que prevenir, ou ainda
retardar o aparecimento de obesidade no adulto-jovem pode diminuir o risco do
desenvolvimento de aterosclerose (ZHAO et al, 2014). Para evitar que o individuo
tenha sobrepeso e consequentemente prevenir o risco para o desenvolvimento de DAC,
¢ importante a pratica de exercicios fisicos, ja que outro estudo realizado com 4872
individuos demonstrou que a melhora do condicionamento fisico é favoravel para
prevencgao de riscos de doencas cardiovasculares, entretanto esta melhora causada pelo
exercicio foi observada através da relagao com a hipertrofia miocardica, mas nao houve

associagdo significativa quando associado ao escore de célcio (SHAH et al, 2015). Vale



ressaltar que neste trabalho, apesar do IMC nao ter apresentado significancia para o
desenvolvimento de CAC e obstrucdes coronarianas, os individuos com sobrepeso e
obesidade apresentaram-se com maiores chances para riscos de DAC por meio da
andlise de odds ratios.

Para o fator idade, na presente pesquisa a relagio com o EC e AC foi
estatisticamente significante para individuos com 60 anos ou mais desenvolverem
acimulo de placas calcificadas e consequente obstrucdes coronarianas. Em pesquisa
realizada por meio da andlise de 1850 participantes que objetivou determinar os
preditores para o envelhecimento arterial, ndo encontraram relacdo entre os fatores
idade, sexo e etnia com o escore de cdlcio quando analisados isoladamente, porém, foi
possivel concluir que o envelhecimento arterial sauddvel € influenciado pela
manutengdo a longo prazo dos fatores de risco modificdveis (WHELTON et al, 2015).

Estudos recentes mostram a relacdo genética como um preditor para doenga
arterial coronariana (ARSLAN et al, 2015; BASTAMI et al, 2015; WENG et al, 2015;
WON et al, 2015; SAYIN et al, 2015). Estes foram realizados por meio da andlise
histolégica de genomas, diferentemente do presente estudo, que utilizou a coleta desta
informagdo em laudos de TCcor e ndo encontrou relagdo entre o histérico familiar e a
presenca de calcificacdo ou obstrucdo coronariana. Entretanto, este FP ainda ndo esta
bem esclarecido, visto que outros trabalhos publicados também nao encontraram essa
associacdo (PIRYAEI et al, 2015; GOLABGIR et al, 2015).

Mesmo que um individuo ndo apresente nenhum FP, pesquisas mostram que um
individuo de 50 anos, sem exposi¢ao a fatores de risco, t€ém 6% de chances de
desenvolver DAC em 10 anos. O conhecimento dos determinantes modificdveis
permite que se tracem estratégias preventivas eficientes para o desenvolvimento de
acoes de saude, que visem a promog¢ao da qualidade de vida na populacdao (TAVARES,
2000; GOLMEIER e CASTRO, 2005).

Em relacao ao TE, apesar de ser um exame aceito para o diagndstico das doencas
cardiovasculares, sendo também utilizado na determinagdo prognéstica na drea médica
para deteccdo de isquemias miocdrdicas, no presente estudo este fato ndo foi
confirmado, ja que a maioria dos pacientes com resultado positivo no TE ndo
apresentavam obstrucdes de artérias corondrias. Este achado assemelha-se a pesquisa
realizada por Oliveira (2012), em que a especificidade do teste de esfor¢o foi alta
(93%), porém a sensibilidade foi baixa em pacientes assintomaticos, concluindo entao

uma baixa acurécia do teste para detectar isquemia miocérdica.



E importante ressaltar que da pequena parte dos individuos deste estudo que
apresentou TE negativo, a maioria ndo possuiam nenhuma obstru¢do coronariana,
entretanto um pequeno percentual destes individuos, mesmo com a negatividade no
teste ergométrico, apresentaram de 1 a 3 obstru¢des coronarianas. Nenhum destes com
TE negativo apresentaram 4 obstru¢des ou mais, comprovando assim a especificidade
do teste de esforco.

Fornitano e Godoy (2006) comprovaram apds a avaliacdo de 165 pacientes, que
quando um individuo apresenta um duplo produto (resultante da multiplicacdo da
pressdo arterial sistélica pela frequéncia cardiaca, que avalia func¢do ventricular)
elevado, este dado pode ser considerado uma varidvel importante para prever a auséncia
de coronariopatia obstrutiva significante, mesmo quando o teste ergométrico for
positivo para isquemia miocardica. Esta informacdo pode ser ttil na complementagao do
TE mesmo quando positivo, para entdo o individuo ser encaminhado para um exame de

custo mais alto, como a TCcor.



6. CONCLUSAO

A investigacdo dos dados relacionados aos 883 laudos de TCcor analisados
nesta pesquisa permitiu concluir que os principais fatores preditores associados ao
desenvolvimento de calcificacdo arterial e obstru¢do das artérias corondrias foram a
idade >60 anos, pertencer ao sexo masculino e ser portador de diabetes mellitus tipo 2.
Em relacdo ao EC os principais fatores preditores foram os mesmos, com a inclusdo do
fator preditor HAS. Foi possivel também concluir que o EC e a AC possuem
associacdo estatisticamente significante.

Ja em relagdo ao TE, foi possivel observar que tanto o niimero de obstrucdes
quanto o resultado do escore de célcio estdo significativamente associados com o
resultado do teste de esforco, para os pacientes que o realizaram. Sugere-se que mais
estudos sejam realizados para comprovar-se que o TE nao é um pré-teste fidedigno para

o encaminhamento de realizagao de TCcor.
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