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Resumo

Introdugdo: a doenga cerebrovascular tem etiologia multifatorial, dependendo de predisposi¢do genética e elementos ambientais
relacionados a dieta e ao estilo de vida. Assim como a hipertensdo arterial e o diabetes, a dislipidemia também é considerada um
fator de risco importante. O controle da hipercolesterolemia ha algum tempo é alvo do tratamento e da prevengdo da aterosclerose,
inclusive da estenose carotidea e consequentemente de acidente vascular cerebral isquémico (AVCi). Por outro lado, ha poucos
estudos associando a hipertrigliceridemia com o grau de doenga carotidea. Objetivo: fazer a correlagdo entre hipertrigliceridemia e
estenose carotidea em pacientes com AVCi. Metodologia: estudo transversal, retrospectivo, com abordagem quantitativa-descritiva.
Analisou-se prontudrios de 100 pacientes com diagnéstico de AVCi, além de dados sociodemograficos, fatores de risco, sinais e
sintomas clinicos, assim como exames complementares. Considerou-se estenose critica da carétida aquela igual ou maior que 70%
e hipertrigliceridemia se valores maiores que 150 mg/dl. Resultado: a média de idade dos pacientes foi de 69,6 anos. A maioria era
do sexo feminino (54%), predominava déficit motor (79%) e de linguagem (63%). O fator de risco mais encontrado foi hipertensdo
arterial sistémica (79%). Observou-se que 38% tinham hipercolesterolemia e 35% tinham hipertrigliceridemia. Estenose critica de
carotida esteve presente em 9,21% e todos desse subgrupo apresentavam hipertrigliceridemia (p=0,008 e odds-ratio=3,7). Conclusdo:
existe uma associagdo positiva entre hipertrigliceridemia, estenose de carétida e acidente vascular encefalico.
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Abstract

Introduction: cerebrovascular disease has a multifactorial etiology, depending on genetic predisposition and environmental elements
related to diet and lifestyle. Like arterial hypertension and diabetes, dyslipidemia is also considered a significant risk factor. The
control of hypercholesterolemia has been the target of the treatment and prevention of atherosclerosis, including carotid stenosis
and, consequently, ischemic stroke. On the other hand, few studies associate hypertriglyceridemia with the degree of carotid artery
disease. Objective: to correlate hypertriglyceridemia and carotid stenosis in patients with ischemic stroke. Methodology: a cross-
sectional, retrospective study with a quantitative-descriptive approach. The medical records of 100 patients diagnosed with stroke
were analysed, in addition to sociodemographic data, risk factors, clinical signs and symptoms, and complementary tests. Critical
carotid stenosis was considered equal to or greater than 70%, and hypertriglyceridemia if values were greater than 150 mg/dl. Result:
the mean age of the patients was 69.6 years. Most were female (54%), motor (79%) and language deficits (63%) predominated. The
most common risk factor was systemic arterial hypertension (79%). It was observed that 38% had hypercholesterolemia, and 35%
had hypertriglyceridemia. Critical carotid stenosis was present in 9.21%, and this subgroup had hypertriglyceridemia (p=0.008 and
odds-ratio=3.7). Conclusion: there is a positive association between hypertriglyceridemia, carotid stenosis and stroke.

Keywords: Ischemia; carotid stenosis; hypertriglyceridemia.

INTRODUCAO
Em 2015, a prevaléncia das doengas cerebrovascu-

entanto, o numero absoluto de pessoas que morreram,
permaneceram incapacitadas ou foram afetadas, tanto

lares (DCV) no mundo era de 42,4 milhdes de pessoas,
sendo 24,9 milhdes do tipo AVC isquémico. A taxa de
mortalidade diminuiu entre os anos de 1990 e 2013. No
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por eventos isquémicos quanto hemorragicos, aumen-
tou'. Nos Estados Unidos da América (EUA), ocorrem
aproximadamente 800 mil casos de AVC por ano, cerca
de 600 mil sdo recorrentes?.

O Brasil foi apontado na América Latina como o pais
com maior mortalidade por DCV para ambos os sexos e
um dos paises com maior risco de vida prematura por
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DCV. Embora haja um declinio constante na incidéncia
de AVC nos paises desenvolvidos, a incidéncia em paises
de baixa e média renda continua a aumentar, represen-
tando 85% da carga mundial de AVC2.

Ao analisar os fatores que contribuem para o desen-
volvimento das DCV, dois grandes estudos mostraram
gue mais de 90% dos casos sdo atribuidos a fatores de
risco potencialmente modificaveis como tabagismo,
dieta inadequada e inatividade fisica 3.

A estenose de cardtida tem grande relevancia, pois
esta atrelada a maior risco de AVC isquémico atero-
trombdtico. A histdria natural da estenose assintoma-
tica reflete um risco anual de AVC de cerca de 2% por
ano, enquanto os pacientes sintomaticos tém um risco
de 13%*. O diagndstico é realizado por métodos por
imagem. Historicamente, a arteriografia convencional
tem sido considerada padrdo-ouro para quantificar as
estenoses da artéria cardtida interna (ACl). Como a arte-
riografia é um exame invasivo, mais caro e ndo é isenta
de riscos, tornou-se necessario o desenvolvimento de
exames nao invasivos que pudessem tanto identificar
quanto quantificar as estenoses carotideas®.

A classificagdo dos graus de estenose de carétida
através do doppler de carétidas deve ser realizada por
um radiologista experiente. A analise leva em conside-
racdo o tracado da onda de fluxo ao doppler espectral
gue permite a avaliagdo dos seguintes parametros: pico
de velocidade sistdlico (PVS), velocidade diastélica final
(VDF) e razdo: PVS na Artéria Carétida Interna (ACl) e PVS
na artéria carotida comum (ACC). A estenose pode ser
classificada como: grau | (normal); grau Il ou estenose
leve (entre 1% e 29%); estenose moderada, nos graus
Il (entre 30% e 49%) e IV (entre 50% e 69%); estenose
grave ou critica, no grau V (entre 70% e 99%), e oclusao,
no grau VI (100%) (A)°.

A disfungdo endotelial parece ser o evento inicial.
Desenvolve-se com aumento da permeabilidade as lipo-
proteinas e com o surgimento de moléculas de adesdo
leucocitdria na superficie. As moléculas de adesdo sdo
responsaveis pela atracdo de mondcitos e linfécitos
para a intimidade da parede arterial. Uma vez ativados,
os macroéfagos sdo, em grande parte, responsaveis
pela progressdo da placa aterosclerdtica por meio da
secregao de citocinas, que amplificam a inflamacao, e
de enzimas proteoliticas, capazes de degradar colageno
e outros componentes teciduais locais®.

As lipoproteinas, fisiologicamente, permitem a
solubilizacdo e o transporte dos lipideos, que sdo
substancias geralmente hidrofébicas, no meio aquoso
plasmatico. ConcentragGes sanguineas elevadas de lipo-
proteinas de baixa densidade (LDL) e reduzidos niveis
de lipoproteinas de alta densidade (HDL) constituem
fatores primordiais para o desenvolvimento de doencga
ateroscleroética’.

Neste contexto, a sintese de triglicerideos e de lipo-
proteinas de muito baixa densidade (VLDL), associada a
uma atividade deficiente da lipoproteina lipase (enzima

endotelial que degrada LDL e quilomicrons), produz
hipertrigliceridemia. A hipertrigliceridemia interfere
no padrdo de lipoproteinas. Considera-se um fator de
risco cardiovascular que deve ser investigado em pes-
soas em risco. A detecgdo de altas concentragdes de
triglicerideos plasmaticos em idades precoces de vida
em criangas e adolescentes tem sido associada a risco
elevado de eventos cardiovasculares futuros.* Alguns
poucos estudos mostraram o papel da hipertrigliceri-
demia como fator de risco para a evolugdo da estenose
carotidea®®. Desta forma, a relagdo entre hipertriglice-
ridemia e estenose carotidea critica em pacientes com
AVC isquémico é um campo aberto para investigacao.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo quantitativo-descritivo.
E também transversal do tipo retrospectivo, pois foi
desenhado para explorar fatos do passado®. Os dados
foram coletados na clinica Unineuro Tapajés, um servigo
especializado no atendimento de pacientes neurolégicos
de Santarém, uma cidade média do interior do estado
do Pard, na Amazonia brasileira.

A pesquisa teve como critério de inclusdo: volunta-
rios com idade igual ou acima de 18 anos, diagnosticados
com acidente vascular encefalico isquémico aterotrom-
bdtico do sistema carotideo, que estavam devidamente
cadastrados no banco de dados daquela clinica entre
2010 a 2020. Foram excluidos: pacientes com fichas
incompletas ou com AVC de mecanismo possivelmente
cardioembdlico ou lacunar.

A pesquisa ocorreu em 2021 e foi aprovada pelo
Comité de Etica em pesquisa da Universidade do Estado
do Para (UEPA), sob parecer nimero 4.416.700.

Os dados do estudo foram analisados mediante
estatistica descritiva e inferencial. Foram utilizados
programas estatisticos para avaliar a prevaléncia dos
fatores de risco (diabetes, hipertensdo e dislipidemia),
acorrelagdo entre os niveis de colesterol com o grau de
estenose carotidea e a correlagdo dos niveis de trigliceri-
deos com o grau de estenose carotidea. Os dados foram
apresentados em numeros absolutos e porcentagens,
organizados emem tabelas.

O cdlculo do tamanho da amostra foi realizado com
o software G Power® 3.1.9.2 (Universitat Kiel, Alemanha)
para uma probabilidade de erro de tipo | de 0,05 e um
poder de 0,90. Diante da amostra da populagdo-alvo
do estudo que incluia cerca de 650 pacientes com AVC
detectados na clinica, o numero de pacientes neces-
sario para o estudo foi de 86 participantes. Optou-se
por analisar 100 pacientes, a fim de reduzir o prejuizo
gerado por possiveis perdas de segmento. Os dados fo-
ram analisados no software estatistico Stata versao 14
(EUA, 2015). A correlagdo entre as variaveis categoricas
foi avaliada por teste de qui-quadrado (x2). O nivel de
significancia considerado foi p<0,05.
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RESULTADO

Foram analisadas as variaveis de 100 pacientes que
sofreram acidente vascular encefalico isquémico no inte-
rior da Amazobnia, durante o periodo em estudo.

A idade média de acontecimentos dos AVCs isqué-
micos foi de 69,6 + 13,2 anos, sendo a minima 36 anos
e a maxima 100 anos, predominando o género feminino
(54%). A apresentacgdo clinica mais comum foi déficit
motor (79%), seguido por alteragdo de linguagem (63%)
e déficit sensitivo (36%).

Entre as comorbidades e fatores de risco para doenga
isquémica encefilica, evidenciou-se frequéncia relevante
de hipertensdo arterial (79%) e diabetes mellitus (MD)
(39%). O nivel médio de colesterol total foi 202,68 +
55,87mg/dL e 38% tinham hipercolesterolemia (acima
ou igual a 200 mg/dL). O nivel médio de triglicerideos
foi de 203,32 + 168,22. mg/dL e havia 35% de pacientes
com hipertrigliceridemia (maior ou igual a 150 mg/dL),
como apresenta a Tabela 1. Somente 23% tinham disli-
pidemia mista, ou seja, hipercolesterolemia somada a
hipertrigliceridemia.

Tabela 1 - Perfil clinico, laboratorial e de imagem dos pacientes
com AVC isquémico atendidos em clinica especializada,
Santarém, 2010-2020.

Variavel Descricao

Clinica
Déficit Motor 79%
Déficit Sensitivo 36%
Déficit de Linguagem 63%
Hipertensao arterial 79%
Diabetes 39%
Hipercolesterolemia 38%
Hipertrigliceridemia 35%
Dislipidemia mista 23%
:::gg::io de antia- 34%
AVC prévio 26%
Estenose critica 9,21%

Laboratério
Colesterol Total 202,68 + 55,87

Triglicerideos 203,32 + 168,22

Estenose carotidea

Graus de estenose 0-15% 16-49% 50-69% 270%
Ipsilateral a lesdo 61,84% 11,84% 17,11%  9,21%
Contralateral alesdio  71,05% 9,21% 15,79%  3,95%

Fonte: dados da pesquisa

Registrou-se que 26% eram pacientes com AVC recor-
rente e 66% ndo faziam uso de antiagregante plaquetario
como profilaxia primdria antes do primeiro episédio
aterotrombatico. O grau de estenose carotidea pode ser
observado naTabelal, em que 76% realizaram doppler de
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cardtidas. Os pacientes com estenose critica ipsilateral a
lesdo corresponderam a 9,21%.

Em nossa amostra ndo houve correlagdo estatisti-
camente significativa entre diabetes nem hipertensado
arterial com estenose critica de cardtidas (p=0,136 e
p=0,13, respectivamente). Diferentemente da hiperco-
lesterolemia (p=0,52) e da dislipidemia mista (p=0,24), a
hipertrigliceridemia mostrou-se estatisticamente signifi-
cante em influenciar a ocorréncia de estenose carotidea
critica (p= 0,008, OR: 3,7) (Tabela 2).

Tabela 2 - Correlagdo de estenose critica de cardtidas com
as varidveis Diabetes Melitus, Hipertensdo Arterial Sistémica,
Hipercolesterolemia, Hipertrigliceridemia e Dislipidemia mista.

Variavel Variavel Valor Odds-
Dependente Explicativa de P Ratio (OR)
Estenose Critica

Diabetes Melitus 0,136

Hipertensdo Arterial 0,136
Hipercolesterolemia 0,52
Hipertrigliceridemia 0,008 3,705
Dislipidemia mista 0,24

Legenda: em negrito os valores de p estatisticamente significativos.

Fonte: dados da pesquisa

DISCUSSAO

Nota-se que a idade média de ocorréncia de AVC foi
bastante elevada. De fato, a idade representa o fator de
risco ndo modificavel mais forte associado as doencas ce-
rebrovasculares. Isso estd de acordo com varias pesquisas
que estabelecem claramente a correlagdo positiva entre
incidéncia de AVC e aumento da idade'*™.

Observou-se uma maior ocorréncia no género femi-
nino, o que difere de varios estudos pelo mundo. O sexo
masculino estd vinculado com maior prevaléncia em
relacdo aos fatores de risco modificaveis, como hiper-
tensdo arterial, diabetes mellitus e dislipidemias!!. Essa
divergéncia pode estar atrelada a outro perfil epidemio-
l6gico desses fatores de risco, em se tratando de interior
da Amazodnia. Ou ainda a uma falta de fidedignidade
epidemioldgica, devido aos homens procurarem menos
os servicos de salde se comparado as mulheres®28,

A hipertenséo arterial foi um fator de risco evidente
naamostra, o que estd em concordancia com uma meta-
nalise de 61 estudos envolvendo um milhdo de individuos
sem doencas cardio ou cerebrovasculares inicialmente.
Demonstrou-se que a mortalidade por AVC duplicava a
cada aumento de 20 mmHg de pressao sistdlica ou de 10
mmHg de pressdo diastdlica®®.

Verificou-se também que 66% dos participantes
nao faziam uso de antiagregante plaquetdrio prévio ao
episodio de AVC isquémico, pois a sua indicacdo como
profilaxia primaria ainda deve ser feita de forma indivi-
dualizada®.
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Com relagdo ao grau de estenose encontrado nesse
estudo, estima-se que cerca de 90% apresentavam grau
de estenose menor que 70%. Em um estudo prospectivo
que avaliou 1.181 pacientes diabéticos sem histéria de
doenga cerebrovascular durante um seguimento médio
de 6,5 anos e, em conjunto, avaliou a presenga ou au-
séncia de sopro carotideo, percebeu-se que, durante o
periodo de acompanhamento, 11,3% dos pacientes so-
freram o primeiro AVC. Os pacientes com sopro carotideo
tém mais de seis vezes maior risco de primeiro AVC nos
primeiros 2 anos do que pacientes diabéticos sem sopro
carotideo. E possivel inferir que a estenose carotidea
associada a outros fatores de risco de fato aumenta o
risco de AVC?+%2,

Ao analisarmos em nossa amostra a correlagdo entre
o grau de estenose carotidea com a presenca de diabetes
mellitus, foi observada que a presenca de DM ndo de-
monstrou ser fator de risco significativo para maior grau
de obstrugdo, mesmo que o DM seja isoladamente fator
de risco para AVCisquémico. Isso talvez porque o diabetes
contribua para o AVC por mecanismos diferentes e ndo
com a formacado da placa aterosclerdtica propriamente
dita'l. Outros autores também ja mostraram evidéncias
semelhantes?.

Da mesma forma, notou-se em nossos voluntarios
que a hipertensdo ndo foi fator de risco para estenose
critica de cardtidas, mesmo que seja isoladamente con-
siderada o principal fator de risco modificavel para AVC
isquémico!1924,

A hipercolesterolemia e a dislipidemia mista também
ndo estiveram relacionados em nossos resultados a um
maior risco de estenose carotidea severa, contrariando
as expectativas e outros estudos, os quais apontaram
ser um fator significativo e independente para doencga
carotidea grave®. Entretanto, isso esta de acordo com um
recente trabalho chinés que analisou o efeito combinado
da hipertensao, dislipidemia e diabetes nas artérias caro-
tidas de 817 idosos. Notou-se que o controle da pressao
arterial foi o elemento mais importante para o desfecho,
ndo encontrando grande impacto dos niveis lipidicos e
glicémicos na evolugdo®.

Nosso estudo observou que ter hipertrigliceridemia
isolada aumentou significativamente a chance de ter este-
nose critica carotidea. Isso estd de acordo com os resulta-
dos de um estudo japonés, no qual a hipertrigliceridemia
aumentou mais de 6 vezes a chance de progressao da
estenose carotidea em um seguimento de 4 anos, mesmo
que os niveis de colesterol e LDL estivessem controlados?.
Esses achados também sdo similares ao encontrado em
outra pesquisa, que demonstrou em 88 pacientes com
estenose carotidea > 50% que niveis de triglicerideos
maiores que 175 mg/dL fora de jejum eram um fator de
risco independente e contribuiam significativamente para
0 aumento da lesdo, especialmente em pacientes mais
jovens, sugerindo que os niveis padronizados atualmente
podem ser inadequados para fins preventivos®.

Dessa maneira, especula-se que a presenca dos ni-
veis altos de triglicerideos leva a uma maior circulagdo de
quilomicrons e lipoproteinas de densidade muito baixa.
Esse fator pode contribuir para deposicdo de material
lipoproteico na placa de ateroma, o que por sua vez pode
influenciar no aumento dos casos de AVC isquémico,
porém o papel de drogas redutoras de triglicerideos em
associagao as estatinas na prevencgao do evento ainda é
incerto®2,

Como limitagdes do presente estudo, pode-se citar o
fato de nem todos os pacientes terem acesso ao doppler
de cardtidas, o que ndo é incomum na regido Amazonica,
onde pesam a baixa condi¢cdo socioecon6mica da maior
parte da populagdo e o reduzido nimero de médicos es-
pecialistas. Além disso, a falta de dados sobre as fragdes
de colesterol também pode ter influenciado de forma
parcial os resultados.

CONCLUSAO

O perfil dos pacientes do nosso estudo foi similar ao
da literatura especializada. A maioria dos voluntdrios com
AVC isquémico apresentava idade elevada. As taxas de
hipertensao arterial, diabetes e dislipidemia eram altas.
Déficit motor e de linguagem foram proeminentes. Este-
nose critica de carétidas foi encontrada em uma minoria
e ndo foi observada correlagdo significativa com diabetes,
hipertensdao ou hipercolesterolemia. Por outro lado,
houve correlagdo estatistica entre hipertrigliceridemia
e maior grau de estenose carotidea.

Sugerimos que o controle dos niveis de triglicerideos
pode contribuir para reduzir a evolugdo da estenose
carotidea para niveis criticos. Isso podera implicar em
menores ocorréncias de AVC. Espera-se que novos tra-
balhos com desenhos mais apropriados e nimero maior
de pacientes sejam realizados para confirmar os nossos
dados.
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