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RESUMO

Objetivo: Avaliar a medida da ECMIC em idosos portadores de EVAo, de forma a tentar estabelecer uma relagao entre
a EVAo e a Aterosclerose de Carétidas. Método: Estudo seccional observacional baseado na demanda espontanea do
Servigo de Ecocardiografia do Centro Clinico Vingt-un Rosado, municipio de Mossoré-RN, no periodo de novembro de
2.009 a junho de 2.010. Foram excluidos com histéria de evento e/ou doenca cardiovascular prévios. Foram considerados
portadores de aumento da ECMIC, aqueles que tiveram uma medida da ECMIC = 10mm. A andlise estatistica foi realizada
pelo método do Teste Exato de Fisher, considerando significancia estatistica para um p < 0,05. Resultados: Foram avalia-
dos 105 pacientes, dos quais 37 preenchiam os critérios de exclusao do estudo.Entre os 68 pacientes analisados, foram 18
(26,4%) homens e 50 mulheres (73,5%), com média de idade de 71,9 anos.56 pacientes (82,3%) tinham EVAo, sendo 16 do
sexo masculino (28,5%) e 40 do sexo feminino (71,4%); e 40 apresentavam aumento da ECMI, com prevaléncia significa-
tivamente maior nos pacientes portadores de EVAo (p < 00,5). Conclusao: Os resultados sugerem que idosos portadores
de EVAo devem ser mais bem avaliados para deteccdo de ateromatose subclinica.

Descritores: Doencas das Artérias Carétidas/complicacdes, Valva adrtica/anormalidade, Tunica Média/patologia, Idoso,
Doenca das Coronarias

SUMMARY

Objective: Evaluate the extent of ECMIC in elderly patients with EVAo, to try to establish a relation between Carotid
Atherosclerosis and EVAo.Method:Sectional observational study based on spontaneous demand of the Echocardiography
Service Centro Clinico Vingt-un Rosado, Mossord-RN, in the period of November 2009 to June 2010. Were excluded
patients with a history of previous event and/or cardiovascular disease. Were considered with increased of the ECMIC
those who had a measure of ECMIC = 10 mm. Statistical analysis was performed by the Fisher Exact Test, considering
statistical significance, p < 0.05. Results: We studied 105 patients, of whom 37 met the criteria for exclusion from the
study. Among 68 patients analyzed, were 18 (26.4%) men and 50 women (73.5%), with mean age of 71.9 years. 56 patients
(82.3%) had EVAo, 16 males (28.5%) and 40 females (71.4%) and 40 had an increase in ECMI, with significantly higher
prevalence in patients with EVAo (p <00,5). Conclusion: The results suggest that elderly patients with EVAo should be
better evaluated for detection of subclinical atheromatosis.

Descriptors: Carotid Artery Diseases/complications; Aortic Valve/abnormalities; Tunica Media/pathology; Aged,
Coronary Disease
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Introducao

A EVAo é uma entidade que acomete em média 25%
dos adultos com mais de 65 anos'*. Caracteriza-se por
calcificacdo e espessamento progressivo da Valva Adrti-
ca, na auséncia de fusao das comissuras e de obstrucao
ao fluxo ventricular. Durante muitos anos, foi admitida
como um processo degenerativo inespecifico e passivo
com deposicdo de célcio na superficie valvular, relacio-
nado a idade*’. Atualmente, admite-se a Esclerose Valvar
Adrtica como um processo desencadeado por fatores de
risco cardiovasculares, associados a fatores genéticos e
regulado por processo celular ativo que envolve vias de
processo inflamatério, semelhante a Aterosclerose Vas-
cular”™°,

E um diagnéstico ecocardiogréfico e, ao exame, apre-
senta-se como areas focais de aumento de ecogenicida-
de e espessamento dos folhetos da Valva Adrtica, sem
restricdo a mobilidade e sem aumento do gradiente en-
tre o Ventriculo Esquerdo e a Aorta'™. A maior parte dos
pacientes portadores de Esclerose Valvar Aortica é assin-
tomatica e a entidade nédo representa por si sé uma Do-
enca Cardiovascular. Estudos tentam associar a Esclerose
daValva Aértica como um preditor subclinico de doenca
Cardiovascular?,

Microscopicamente, as lesées caracterizam-se como
areas contendo evidéncias de inflamacao cronica, com
infiltrado de macréfagos e linfécitos T''. Encontra-se ain-
da acumulo de lipoproteinas plasmaticas, incluindo LDL
(low-density lipoprotein) e Lp(a) (Lipoproteina a), modifi-
cadas oxidativamente, e calcificagées microscépicas nas
areas de acumulo de Lipoproteinas>''.

Chandra et al.’ realizaram estudo comparando marca-
dores de inflamacdo e Doenca Arterial Coronariana, em
415 pacientes que se apresentaram ao Departamento
de Emergéncia com dor toracica. EVAo estava presente
em 49% dos pacientes e, nestes, evidenciou-se o aumen-
to na taxa de eventos cardiovasculares, em seguimento
de um ano (definidos como morte por causas cardiovas-
culares ou doenca arterial coronariana), sendo 16,8%
nos pacientes com EVAo e 7,1% nos pacientes com valva
normal (p= 0,002)3.

Além das caracteristicas das lesoes, fatores clinicos
associados a Esclerose de Valva Adrtica sdo similares aos

Abreviaturas e Siglas

associados com Aterosclerose Coronariana e incluem:
idade avancada, sexo masculino, baixa estatura, aumen-
to dos niveis de Lipoproteina (a) e LDL colesterol, Taba-
gismo, Hipertensao Arterial Sistémica e Diabetes Melli-
tus 2719 Alguns estudos tém tentado mostrar que a
EVAo seria uma manifestacdo localizada, em nivel valvar,
do processo aterosclerético sistémico, sendo, portanto,
um eficaz marcador precoce de doenca cardiovascular
subclinica®'?.

A aterosclerose é uma doenca inflamatoria crénica,
de origem multifatorial, que ocorre em decorréncia de
agressao endotelial e acomete, principalmente, a cama-
da intima de artérias de médio e grande calibres' . Estu-
dos realizados por Agmon et al.8chegaram a conclusao
de que, a histopatologia, as lesdes precoces da EVAo as-
semelham-se as placas de aterosclerose e, ainda, encon-
traram relagdo entre os fatores de risco ja bem definidos
para aterosclerose e a EVAo. Nas suas analises, encontra-
ram que os pacientes portadores de anormalidades da
Valva Adrtica tinham mais aterosclerose aértica e que
eram, significativamente, mais velhos (média de 76 anos,
contra 63 anos dos pacientes sem EVAo, com p< 0,001)
e mais comumente do sexo masculino (61 versus 47%,
com p= 0,001). Ainda, mostraram que indice de massa
corpérea (IMC), tratamento anterior para hipertensao,
e niveis plasmaticos de homocisteina foram associados
independentemente com EVAo (p<,0,001).

O maior estudo realizado no sentido de confirmar a
EVAo como fator de risco para Doencas Cardiovascula-
res foi o Cardiovascular Health Study, realizado nos EUA,
no periodo de 1.989 — 1.990, com 5.621 pacientes aci-
ma de 65 anos, sem doenca cardiovascular conhecida,
no momento do ingresso no estudo. Neste estudo, 29%
dos pacientes tinham EVAo e 2% tinham EAo. Em um
seguimento de 5 anos, houve um aumento nas mortes
de causa cardiovascular e de eventos cardiovasculares
em pacientes com anormalidades da Valva Adrtica (P<
0,001). Em relagao aos eventos cardiovasculares (leia-se
IAM, angina, ICC e choque), observou-se 40% a mais de
risco nos pacientes com Valva Adrtica anormal. A con-
clusao do estudo foi, portanto, que a presenca de Escle-
rose Valvar Adrtica foi associada com um aumento de
,aproximadamente, 50% no risco de morte por causas
cardiovasculares e novos eventos cardiovasculares, ain-

AIT = Ataque Isquémico Transitorio / AVE = Acidente Vascular Encefalico / DAC = Doenca Arterial Coronariana / DCV = Doenca Cardiovascular / DM = Diabetes Mellitus
/ ECMIC = Espessura do Complexo Médio-intimal das Carétidas / EAo = Estenose adrtica / EVAo = Esclerose Valvar Adrtica / IAM = Infarto Agudo do Miocardio / ICC =
Insuficiéncia Cardiaca Congestiva / LDL = colesterol LDL / Lp(a) = lipoproteina a / NS = nao-significativo / VLDL = colesterol VLDL
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da que nao houvesse obstrucdao demonstravel ao fluxo
sanguineo através da valva adrtica'.

Estudo realizado no Instituto de Cardiologia do Rio
Grande do Sul,com 2.154 pacientes portadores de EVAo
e seguimento de 41 meses, mostrou associacdo com dis-
funcdo sistolica de ventriculo esquerdo e Hipertrofia de
Ventriculo Esquerdo, mas ndo com aumento de morta-
lidade®.

Estudo realizado em Recife-PE avaliou 118 individuos
de ambos os sexos, por ecoDoppler. O estudo foi dividi-
do em dois grupos: Grupo A composto por 64 pacientes
portadores de DM tipo 2; Grupo B composto por indi-
viduos sauddveis. A conclusdo do estudo foi que o DM,
isoladamente,induz ao aumento da ECMIC.Observou-se
maior aumento da ECMIC em pacientes com retinopatia
e neuropatia diabética. Todos os pacientes que tinham
DAC apresentaram aumento da ECMIC®,

Com base nessas informacbes, é importante enten-
der o processo de aterogénese, a fim de compreender
melhor o papel dos fatores de risco como determinantes
de um risco mais elevado.

Este processo é bem documentado nas Artérias Ca-
rétidas Comuns, cujo espessamento é um bom preditor
de risco cardiovascular'?>'>'8, enquanto determinante de
um processo aterosclerético subclinico.

Método

Trata-se de um estudo seccional observacional ba-
seado na demanda espontanea do servico de Ecocardio-
grafia do Centro Clinico Vingt-un Rosado, municipio de
Mossor6-RN, no periodo de novembro de 2.009 a junho
de 2.010.

O presente estudo foi submetido e aprovado pelo
Comité de Etica e Pesquisa da Universidade do Estado
do Rio Grande do Norte (CEP-UERN), conforme Protoco-
lo de n° 054/2009. Os pacientes, com idade superior ou
igual a 60 anos, assinaram um Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) e responderam a um ques-
tionario, constando informag¢des como identificacdo e
dados clinicos. Os dados do Ecocardiograma e da ECMI
das carétidas foram preenchidos pelo examinador em
formulario préprio.

As medidas da espessura da camada mediointi-
mal das cardtidas direita e esquerda foram obtidas de
maneira ndo invasiva, por intermédio de aparelho de
ultrassom (no aparelho da Philips, En Visor C HD), com

transdutor de 5-12 megahertz. Os ecocardiogramas fo-
ram realizados no mesmo aparelho, com transdutor de 4
megahertz. O local escolhido para mensuracao foi o seg-
mento com maior espessura da camada mediointimal,
entre quatro medidas'’, tomadas em pontos aleatdrios
da artéria carétida comum. A espessura da camada me-
diointimal, considerada ao ultrassom foi admitida como
a distancia da face luminal do endotélio a interface dis-
tal da camada muscular’@,

Foram excluidos do estudo os pacientes que apre-
sentaram: acidente vascular encefdlico (AVE), infarto
agudo do miocardio (IAM), insuficiéncia cardiaca con-
gestiva (ICC), angina, cirurgia de revascularizacdo mio-
cardica, angioplastia ou ataque isquémico transitorio
(AIT). Tais critérios de exclusao foram definidos, unica-
mente, com informacdes colhidas dos pacientes por
entrevista direta.

Para efeito deste estudo e orientados pela bibliogra-
fia admitida, foram considerados portadores de EVAo
aqueles que, ao exame de imagem, apresentaram-se
com areas focais de aumento de ecogenicidade e espes-
samento dos folhetos da Valva Adrtica, sem restricdo aos
movimentos dos folhetos®'°, Foram considerados porta-
dores de aumento da ECMIC, aqueles que tiveram uma
medida da ECMIC 1 mm?™,

A analise estatistica foi realizada pelo Teste Exato de
Fisher, considerando significancia estatistica para um p
< 0,05.

Resultados

No periodo de novembro de 2.009 a junho de 2.010,
foram avaliados 105 pacientes com 60 anos ou mais.
Dentre eles, 37 pacientes apresentaram pelo menos
um dos critérios de exclusao do estudo, distribuindo-se
da seguinte forma: 9 apresentavam |IAM prévio, 13 com
ICC, 9 relataram AVC e 5 pacientes afirmaram a pre-
senca de outra doenca cardiovascular. Além deles, 01
paciente foi excluido da anélise final do estudo devido
a dificuldades técnicas pra a realizacdo da medida da
ECMI das carétidas.

Entre os 68 pacientes analisados ao final do estudo,
encontramos 18 (26,4%) homens e 50 mulheres (73,5%),
com média de idade de 71,9 anos. A presenca de EVAo
ocorreu em 56 pacientes (82,3%) sendo 16 do sexo mas-
culino (28,5%) e 40 do sexo feminino (71,4%). O perfil
geral da amostra final analisada encontra-se descrito na
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AE- atrio esquerdo, VD- ventriculo direito,
AD- atrio direito, AP- artéria pulmonar

Figuras 1:Valvula aértica com folhetos delgados

AE- atrio esquerdo, VD- ventriculo direito, AD- atrio direito,
AP- artéria pulmonar, 1- folheto coronariano direito,
2- folheto nao coronariano, 3- folheto coronariano esquerdo

Figuras 2:Valvula adrtica com folhetos espessados

Tabela 1 e a distribuicdo das varidveis quanto a EVAo na Tabela 2.

Tabela 2 : Presenca ou auséncia de EVAo e sua correlacdo com as demais caracteristicas

do grupo
EVAo Estatistica/
- Probabilidade
ComEVAo . SemEVAo
Tabela 1 : Distribuicdo das variaveis da amos- Pacientes, n 56 12
tra final - : - .
- . Sexo masculino,n : Sim : 16(28,57) 2(3,57) : P=0,4936
CARACTERISTICAS : VALORES (%) * Nao © 40 (71,43) 10(96,43) :
Pacientes, n P 68 - PS i o41(732 1 6(500 i P=0,1676
: N ¢ 15(26,8) 6 (50) :
Sexo masculino, n (%) = 18(26,47) : 2 -
: DM i S 10(17,8) : 5416 : P=0,1188
|d.—.‘|de, média ?1,9 anos = N 46 (82,2) : 7 {58,4} -
EU;"\O_. n I:&J.'o:| 56 (82.35} DLP ; S 19 (33r9) " 5 {4-' ,6} P - 01741 4
Aumento ECMI, n (%) i 40(5882) : N 37(661) :  7(584)
i Ps 235 i 1(83) i P=04425
: N 54(96,5 @ 11(91,7) :
Tabagismo : 5 8(14,2) 1(8,3) 1 P=0,6894
N 48(858) : 11(91,7) :
Uso de Medicacoes S 48(858) 9(75) P=0,3949
N 8(14,2) 3(25) .
Avaliando-se a presenca de aumento da ECMI (Figu- Dlscussao

ras 3 e 4), encontramos que, dos 68 pacientes avaliados,
40 apresentaram valores 2 1 mm em pelo menos 1 das
medidas da ECMI, com prevaléncia, significativamente
maior nos pacientes portadores de EVAo. A andlise em
questdo encontra-se na Tabela 3.
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A doenca cardiovascular aterosclerética continua
sendo uma das maiores causas globais de morbimor-
talidade®. A progressao insidiosa da doenca subclinica
pode durar muitos anos antes de roubar vidas por even-
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Figuras 3: Complexo mediointimal (CMI) da Artéria Ca-
rétida Comum direita (ACCD) de espessura normal

tos agudos repentinos. Um evento corona-
riano agudo é a primeira manifestacdo da
Doenca Aterosclerética em pelo menos me-
tade dos individuos que apresentam essa

Figuras 4: Complexo mediointimal (CMI) da Artéria Caré-
tida Comum direita (ACCD) espessado

Tabela 3 : Estudo da associacdo da EVAo com aumento da ECMI das carétidas
em um amostra de 68 individuos coletadas em Mossoré

g S : d Estatistica/
complicagdo’. O maior desafio do profissio- . H e : E“_;"'j‘o Probabilidade
nal de saude é diagnosticar precocemente - g Com EVAo Sem EVAo '

e identificar fatores que possam atuar como : :
“sinais de alerta”a Doenca Cardiovascular. com 36 : 4 ¢ =p5%
Além dos fatores de risco jad conhecidos ; (FsHer) =0,0499
e combatidos na pratica clinica, como HAS, : 1643) (335 €=0239
Tabagismo e DM, trabalhos como este tém Sem : 20 : 8
(357 i (66:3)

apontado para novos fatores e preditores
dos quais se possa lancar mao na rotina
clinica. O presente estudo parte do principio de que o
aumento da ECMIC ja é um fator preditivo de risco car-
diovascular bem documentado e reconhecido na litera-
tura'" . Tal afirmacéo é confirmada, por exemplo, no tra-
balho apresentado por Marques et al.'®, que afirma que
30 - 70% dos pacientes com Doenca Arterial Coronaria-
na tém doenca carotidea’s, reforcando a importancia e
o beneficio que sua avaliacdo pode trazer. Schoenhagen
e Tuzeu?' também afirmam que a avaliacdo da estenose
luminal vascular através da USG, com medida da espes-
sura das camadas média e intima das carotidas, reflete o
processo patoldgico da aterosclerose, e seu seguimento
fala a respeito de progressao/regressdo e estabilidade
da placa. O estudo qualifica a medida como “marcador
da carga de aterosclerose” e um método padronizédvel e
com reprodutibilidade adequada?'.

No presente trabalho, buscamos associar a EVAo
como um preditor de risco cardiovascular tao confiavel
quanto o aumento da ECMIC. Desta forma estariamos

identificando idosos com EVAo como potenciais porta-
dores de ateromatose subclinica, o que justificaria uma
estratégia diferenciada na prevencdo primaria de even-
tos cerebrovasculares.

Em nossa casuistica,encontramos EVAo em 56 pacien-
tes, 0 que corresponde a 82,3% da amostra. Com relacdo
ao aumento da ECMIC, foi detectada em 40 pacientes,
correspondendo a 58,8% do total. Apesar de ambas as
condicbes apresentarem elevada prevaléncia, houve uma
associacdo estatisticamente significativa destas condi-
¢oes clinicas em idosos. De um total de 56 pacientes de-
tectados com EVAo, 36 tinham também aumento da EC-
MIC, correspondendo a 64,3 % da amostra (p< 0,05).

Estudos semelhantes, com anadlise ecocardiogréfica
da valva Adrtica em pacientes idosos, encontraram uma
prevaléncia bem menor de EVAo em relagdo aos nossos
dados. Otto et al.> analisaram por ecocardiograma 5.621
homens e mulheres com idade maior ou igual a 65 anos
e encontraram EVAo em 29% dos pacientes'.Rosa et al.”®
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avaliaram 8.585 pacientes, com idade média de 56 anos,
e encontrou EVAo em 25% dele*.

Com relagdo a frequéncia de aumento da ECMIC, es-
tudos realizados encontraram valores conflitantes. Frei-
tas et al.avaliaram 367 pacientes com idade média de 63
anos (35 a 91 anos) por anamnese, semiologia clinica e
ultrassonografia e encontraram aumento da ECMIC em
30,2% (111) dos pacientes??.Ja Engelhorn et al."” analisa-
ram 106 pacientes, com idade média 51 anos (+/- 13.19
anos) dos quais 61% (65) tinham aumento do ECMIC".
Portanto, nossa casuistica representa um valor interme-
diario entre os estudos realizados.

Nossos dados apontam que a EVAo poderia ser uti-
lizada como marcador de ateromatose subclinica em
idosos. A literatura ainda traz resultados conflitantes em
relacdo a confirmacao da EVAo como marcador precoce
derisco.Rosa et al.* avaliaram a presenca de anormalida-
des da valva adrtica, bem como a ocorréncia de morte e
morte cardiaca nos grupos com e sem EVAo.A conclusédo
do estudo foi que o grupo de pacientes com esclerose
valvular adrtica apresentou mais disfuncao sistdlica seg-
mentar, disfuncao sistélica global e hipertrofia ventricu-
lar, mas ndo apresentou maior risco de morte ou morte
de causa cardiaca*.

Outros estudos, entretanto, encontraram dados que
corroboram com a conclusdo do presente estudo. Otto
etal.' seqguiram 5.621 pacientes por 5 anos para avaliar a
ocorréncia de mortes de causas quaisquer e mortes de
causa cardiovascular nos pacientes com e sem anormali-
dades de valva adrtica.Na andlise dos resultados, encon-
traram um aumento de aproximadamente 50% no risco
de morte por causa cardiovascular, bem como no risco
de infarto no miocardio, nos pacientes com EVAo'.

Reconhecemos que este trabalho tem limitacbes,
como o reduzido tamanho da amostra, o carater uni-
céntrico e observacional. Entretanto evidenciou-se sig-
nificancia estatistica para a hip6tese analisada, o que
reforca o poder clinico da EVAo como preditor de risco
cardiovascular em idosos. O Ecocardiograma por ser um
exame mais empregado na pratica clinica em relagédo a
ultrassonografia de artérias carétidas, possibilita uma
maior identificacdo de ateromatose subclinica através
da deteccédo de EVAo.

A ateromatose subclinica é uma entidade que se de-
senvolve e progride insidiosamente ao longo de muitas
décadas, antes de causar repercussoes clinicas. O desafio
clinico é alcancar formas de diagnosticar precocemen-
te a condicao, por meio de preditores de manifestacoes
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precoces da instalacdo do processo aterosclerético, de
forma a impedir, por medidas terapéuticas, a evolucao
do processo e a ocorréncia de eventos cardiovasculares.

Conclusao

A identificacdo de individuos assintomaticos, mas
que estao mais predispostos a eventos cardiovasculares,
pela presenca da aterosclerose, é uma medida necessa-
ria, agindo como uma forma de prevencdo primdria, a
partir da correta definicao das metas terapéuticas e con-
trole dos fatores de risco.

Os resultados obtidos sugerem que idosos portado-
res de EVAo devem ser mais bem avaliados para detec-
¢do de ateromatose subclinica.
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