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Associacao entre o indice de massa corporal
e a gravidade e complexidade das lesoes

coronarianas em pacientes pos-infarto

Association of body mass index and coronary lesions severity and
complexity in post-myocardial infarction patients

Victor Otavio Derossi’, Maira Leticia Schwaab', Roberto Leo da Silva?, Tammuz Fattah?, Daniel Medeiros Moreira?

Objetivo: Avaliar a associacgéo entre o indice de massa corporal e
a gravidade das lesdes coronarianas em pacientes com infarto agu-
do do miocardio. Métodos: Coorte aninhada ao Catarina Heart Study
que avaliou 350 individuos durante o primeiro evento de infarto
agudo do miocardio e o 30° dia pés-infarto. As variaveis qualitati-
vas foram analisadas pelo teste do qui-quadrado. Apés o resulta-
do da distribuicéo, a avaliacéo de varidveis quantitativas foi feita
pelo teste de ¢ de Student, pela correlacdo de Pearson, pelo teste
de Mann-Whitney e pela correlagio de Spearman. Resultados:
Individuos com obesidade G2 (15,4%) tiveram maior probabilida-
de de trombose em 30 dias em comparacdo a individuos com in-
dice de massa corporal normal (1,1%), com p=0,005. Individuos com
obesidade grau 1 (6,0%) e obesidade grau 2 (7,7%) tiveram mais
eventos de infarto agudo do miocérdio em 30 dias em compara-
¢do a individuos com indice de massa corporal normal (0,0%), com
p=0,019 e p=0,009, respectivamente. Nenhuma associacio significati-
va foi encontrada em termos de fracdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo, mortalidade e complexidade das lesdes coronarianas
(escore SYNTAX e TIMI frame count). Conclusio: A obesidade
em diversos graus esta diretamente associada a fatores de risco
para doenca cardiovascular, como hipertensdo arterial sistémica,
dislipidemia e tabagismo. Ndo houve associacdo entre o indice
de massa corporal com a gravidade das les6es coronarianas ou a
fracio de ejecao do ventriculo esquerdo. Nao houve diferenca na
mortalidade comparando-se individuos com indice de massa cor-
poral elevado a pacientes com indice de massa corporal normal.
Pacientes com obesidade tiveram mais desfechos cardiovascula-
res, como trombose e novo evento de infarto agudo do miocardio
em 30 dias, ao serem comparados a pacientes com indice de massa
corporal normal. Outros desfechos de seguimento em 30 dias nao
estiveram associados ao indice de massa corporal.
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ABSTRACT

Objective: To evaluate the association between body mass in-
dex and severity of coronary lesions in patients with acute myo-
cardial infarction. Methods: A cohort nested to Catarina Heart
Study, which evaluated 350 individuals during the first event of
myocardial infarction and the 30" day post-infarction. Quali-
tative variables were analyzed using the Chi-square test. After
the distribution result, the evaluation of quantitative variables
was done through Student’s ¢-test, Pearson’s correlation, Mann
Whitney’s test, and Spearman’s correlation. Results: Individuals
with G2 obesity (15.4%) had a greater probability of having
thrombosis in 30 days compared to individuals with normal
body mass index (1.1%), p=0.005. Individuals with G1 obesity
(6.0%) and G2 obesity (7.7%) had more events of myocardial in-
farction in 30 days compared to individuals with normal body
mass index (0.0%), with p=0.019 and p=0.009, respectively.
No significant association was found in terms of left ventricle
ejection fraction, mortality, and complexity of coronary lesions
(SYNTAX score and TIMI frame count). Conclusion: Obesity in
several degrees is directly associated with risk factors for car-
diovascular disease, such as hypertension, dyslipidemia, and
smoking. There was no association between the body mass in-
dex and the severity of coronary lesions or left ventricle ejec-
tion fraction. There was no difference in mortality comparing
individuals with high body mass index to patients with normal
body mass index. Patients with obesity had more cardiovascular
outcomes, such as thrombosis and a new event of myocardial
infarction in 30 days when compared to patients with normal
body mass index. Other follow-up outcomes in 30 days were not
associated with body mass index.
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INTRODUCAO

A doenga arterial coronariana permanece como a
primeira causa de ébito nos Estados Unidos, com inci-
déncia aproximada de 580 mil casos por ano e 210 mil
recorréncias.! No cendrio brasileiro, a mortalidade por
doencas cardiovasculares atingiu aproximadamente 385
mil 6bitos em 2011, e, destes, 31% foram devido a doenca
arterial coronariana.? Em outra circunsténcia, a estima-
tiva de adultos com obesidade (definida como indice de
massa corporal - IMC - 230kg/m? pela Organizac¢io Mun-
dial da Satide — OMS)® em 195 paises foi de aproximada-
mente 600 milhoes de individuos,* e sua interacdo com
as doencas cardiovasculares inclui a disfuncao endotelial
e do estado inflamatdrio, com consequente efeito de re-
sisténcia insulinica, aumento da pressdo arterial, anor-
malidades séricas do colesterol total e de suas fracdes
(lipoproteina de baixa densidade — LDL -, lipoproteina
de alta densidade — HDL - e apolipoproteina-B)® e remo-
delamento concéntrico do miocérdio.®

Diante do contexto, o objetivo deste estudo foi ava-
liar a associacéo entre o IMC e a gravidade e a complexi-
dade das lesdes coronarianas em pacientes pds-infarto
agudo do miocardio (IAM).

METODOS

Estudo de coorte aninhado ao Catarina Heart Study,
realizado a partir de questiondrios nos hospitais da
Grande Floriandpolis, em Santa Catarina. Foram ava-
liados 350 pacientes de ambos os sexos, com primeiro
evento de IAM entre julho de 2016 até junho de 2018.

Foram critérios de incluséo idade superior a 18 anos
e presenca de dor precordial sugestiva de IAM associada
a eletrocardiograma com nova elevagdo do segmento ST
no ponto J em duas derivagdes contiguas com os limites
20,1mv em todas as derivagoes para além das derivacdes
V2-V3 em que se aplicam os limites seguintes: >0,2mv
nos homens 240 anos; =0,25mv nos homens <40 anos,
ou 20,15mV nas mulheres ou presenca de dor precordial
sugestiva de IAM associada a elevagédo de troponina I ou
enzima creatinina quinase (CK-MB) acima do percen-
til 99 do limite superior de referéncia. Infarto agudo do
miocdardio prévio foi considerado critério de exclusao.

O desfecho principal deste estudo foi a associacdo
entre o IMC e a complexidade das lesdes coronarianas
em pacientes pés-infarto (avaliada por meio do escore
SYNTAX). Os desfechos secunddrios foram: caracterizar
os aspectos sociodemograficos, clinicos e laboratoriais,
associar o IMC com o SYNTAX; associar o IMC com o
Thrombolysis in Myocardial Infarction (TIMI) frame count
(em pacientes com IAM com supradesnivelamento do
ST); associar o IMC a fracdo de eje¢do do ventriculo
esquerdo apds o IAM e associar o IMC a incidéncia de
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reinfarto, reestenose, mortalidade, acidente vascular
cerebral (AVC) e eventos combinados (reinfarto, reeste-
nose, mortalidade e AVC) em 30 dias.

A coleta de dados foi realizada apds a assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, tendo sido
entdo aplicado um questionario do Catarina Heart Study
na ocasido do IAM e apds 30 dias da ocorréncia desse
evento. A entrevista conteve duracdo aproximada de 40
minutos e foi feita em um local reservado no Instituto de
Cardiologia de Santa Catarina. O sigilo e a autonomia do
paciente foram respeitados na totalidade do processo.

Foram considerados individuos com obesidade
grau 1 (G1) aqueles com IMC entre 30 e 34,9kg/m? em obe-
sidade grau 2 (G2) aqueles com IMC entre 35 e 39,9kg/m? e
obesidade grau 3 (G3) aqueles com IMC >40kg/m?.

Variaveis qualitativas foram expressas por meio de
numeros absolutos e percentuais e avaliadas pelo teste do
qui-quadrado. Varidveis quantitativas com distribuicao
normal foram apresentadas como média + desvio-pa-
drdo e avaliadas pelo teste ¢ de Student para amostras
independentes. Varidveis quantitativas com distribui-
¢do ndo normal foram apresentadas como mediana e
amplitude interquartil e avaliadas por meio do teste de
Mann-Whitney. A normalidade foi avaliada pelo teste
de Kolmogorov-Smirnov. As avaliaces de correlacao
foram realizadas por meio da correlacio de Pearson
quando todas as varidveis seguiram a normalidade ou
por meio da correlacdo de Sperman. A significancia foi
estabelecida pelos valores de p<0,05.

Foi calculada uma amostra de 189 pacientes, com
poder de 90% e alfa de 0,05 para encontrar correlagdo de
Pearson de 0,3 entre SYNTAX e IMC.

Este estudo foi submetido e aprovado junto ao Co-
mité de Etica em Pesquisa do Instituto de Cardiologia de
Santa Catarina nos termos da resolugdo 466/12, de 12
de dezembro de 2012, do Conselho Nacional de Satde,
tendo por base os principios da beneficéncia, ndo ma-
leficéncia, justica e autonomia, sob o protocolo CAAE
55450816.0.1001.0113. Todos os pacientes receberam
orientacdo sobre o Termo de Consentimento Livre e Es-
clarecido. Os dados devem ser armazenados por 5 anos,
caso haja solicitacdo do CEP das entidades participantes.

RESULTADOS

Foram avaliados 350 pacientes com média de idade
de 59+11,08 anos. Na tabela 1, estdo descritas as cate-
gorias sociodemograficas, clinicas e laboratoriais dos
pacientes em estudo. Observou-se predominéncia da
populacédo do sexo masculino (64,0%). Pacientes hiper-
tensos representaram mais da metade (58,3%) da popu-
lacdo em estudo, e aproximadamente metade da popu-
lacdo apresentou IAM com supradesnivelamento do ST.
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Tabela 1. Descricao dos parametros clinicos, laboratoriais e sociodemograficos

Variaveis

Sexo masculino

HAS

DM

Dislipidemia

Histéria familiar

AVC prévio

DAOP

Tabagismo

Alcool

IAMCST

SYNTAX

TIMI frame count

Idade

FEVE

Cintura abdominal

IMC
Normal
Sobrepeso
Obesidade G1
Obesidade G2
Obesidade G3

Resultados expressos como n (%), n/mediana (amplitude interquartil) ou n/média + desvio-padrao.

n
224 (64,0)
204 (58,3)
81(23,1)
120 (34,4)
153 (43,7)
7(3,2)
3(1,4)
122 (34,9)
103 (29,4)
169 (48,4)
319/12,0 (6,0-9,0)
132/22,0 (12,0-34,0)
350/59,0+£11,1
252/50,6+13,5
313/95,0+ 3,8
342/27,6%5,0
102 (29,8)
146 (42,6)
61(17,8)
14 (4,0)
8(2,3)

HAS: hipertensao arterial sistémica; DM: diabetes mellitus; AVC: acidente vascular cerebral; DAOP: doenga arterial obstrutiva periférica; IAMCST: infarto agudo do miocardio com supradesnivelamento de ST;
TIMI: Thrombolysis in Myocardial Infarction; FEVE: fragao de ejecao do ventriculo esquerdo; IMC: indice de massa corporal; G: grau.

Houve associagdo dos diversos graus de obesidade
que apresentam hipertensio arterial sistémica (HAS;
73,49%) comparando-se a individuos com IMC normal
(50,00%), com p=0,001. Outras associagoes entre fatores
de risco e obesidade sdo apresentadas na tabela 2.

A associacdo entre o IMC e as varidveis de segui-
mento pode ser visualizada na tabela 3. Observou-se
associagdo significativa entre a presenca de trombose
em 30 dias e pacientes com obesidade G2 (15,4%), quan-
do comparados aqueles com IMC normal (1,1%), com
p=0,005. Demais associagoes entre o IMC e os desfechos
clinicos em 30 dias sdo apresentadas na tabela 3.

Néo houve diferenca significativa entre os grupos ao
relacionar IMC com SYNTAX, TIMI frame count e FEVE
dos pacientes com sobrepeso e obesidade a pacientes
com IMC normal (Tabela 4).

Néo houve correlagdo significativa entre SYNTAX,
TIMI frame count e FEVE com o IMC (Tabela 5).

DISCUSSAO

O presente estudo ndo demonstrou correlacao sig-
nificativa entre o IMC e a gravidade/complexidade das
lesbes coronarianas avaliadas pelo SYNTAX e pelo TIMI
frame count, bem como correlacido com a fracao de eje-
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Tabela 2. Associacao entre obesidade e fatores de risco para
doenca cardiovascular

Variavel (':l f{gg; 011’:3; i:g(:: f;g;xs Valor de p
HAS 51 (50,00) 61 (73,49) 0,001
DM 20(19,60) 26 (31,32) 0,06
Dislipidemia 29 (28,43) 39 (46,98) 0,009
Historia familiar 44 (43,13) 46 (55,42) 0,09
Tabagismo 45 (44,11) 19 (22,89) 0,003
Alcool 30(29,41) 26 (31,32) 0,77

Resultados expressos por n (%).
HAS: hipertensao arterial sistémica; DM: diabetes mellitus.

¢ao do ventriculo esquerdo. Observou-se associacéo sig-
nificativa entre a trombose intra-stent em 30 dias em pa-
cientes com obesidade G2 e a presenca de novo episddio
de IAM em pacientes com obesidade G1 e G2, quando
comparados a pacientes com IMC normal.

Os aspectos sociodemograficos e clinicos do estudo
evidenciaram populagdo predominante do sexo mascu-
lino, com idade média de 59 anos e notoriamente asso-
ciada com sobrepeso ou obesidade, hipertenséo, disli-
pidemia, histérico familiar de IAM e tabagismo ativo.
Essas caracteristicas corroboram estudos anteriormente

propostos que avaliaram populagdes maiores.”*
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Tabela 3. Associacao entre o indice de massa corporal e as variaveis de seguimento em 30 dias

Variaveis Normal Sobrepeso X:l;: Obesidade G1 X:l;; Obezig B X:l:: Obesidade G3 X:l:;
Trombose 1(1,1) 3(2,5) 0,48 0 0,44 2 (15,4) 0,005 0 0,77
IAM 0 4(3,2) 0,08 3(6,0) 0,019 1(7,7) 0,009 = =
Angina instavel 3(3,4) 4(3,2) 0,94 1(2,0) 0,64 0 0,50 0 0,62
AVC 1(1,1) 0 0,23 0 0,45 0 0,70 0 0,77
Reinternacao 4 (4,5) 11(8,8) 0,22 3(6,0) 0,69 2 (15,4) 0,11 1(14,3) 0,26
Morte cardiovascular 2 (2,2) 0 0,09 0 0,28 0 0,58 0 0,68
Morte qualquer 2(2,2) 1(0,8) 0,37 0 0,28 0 0,58 0 0,68
Eventos combinados 9 (10,6) 11(8,7) 0,65 5(10,2) 0,94 3(23,1) 0,20 1(14,3) 0,76

Resultados expressos como n (%).
*Comparado com IMC normal.
G: grau; IAM: infarto agudo do miocardio; AVC: acidente vascular cerebral.

Tabela 4. Associacao entre o indice de massa corporal e SYNTAX, Thrombolysis in Myocardial Infarction frame count e fracao de ejecao
do ventriculo esquerdo

Variavel Normal Sobrepeso Obesidade G1 Obesidade G2 Obesidade G3 Valor de p
SYNTAX 12,7£11,0 13,948,8 13,4+10,1 12,2+12,3 7,4%5,3 0,41
TIMI frame count 23,4%14,2 29,5+27,3 31,5+22,2 20,3+£13,7 - 0,56
FEVE 48,9+15,0 50,9+12,4 50,3+14,3 56,1+7,4 58,0+10,6 0,38

Resultados expressos como média + desvio-padrao.
Avaliado por meio da anélise de variancia.

G: grau; TIMI: Thrombolysis in Myocardial Infarction; FEVE: fracao de ejecao do ventriculo esquerdo.

Tabela 5. Correlagdes entre indice de massa corporal e variaveis
de complexidade e gravidade pds-infarto agudo do miocardio

cular e IMC. Apesar de apresentar poder suficiente para
identificar potenciais associagdes entre essas variaveis,

LEUkia! el GO LS LG néo é possivel afirmar se uma amostra maior permiti-
DL R L ria identificar pequenas diferencas entre os grupos.
WAt et CE CEl Cabe ressaltar que, se houvesse diferencas pequenas
FEVE 0,09 0,11

IMC: indice de massa corporal; TIMI: Thrombolysis in Myocardial Infarction; FEVE: fracao de
ejecdo do ventriculo esquerdo.

A associagdo da gravidade/complexidade das lesoes
coronarianas com o IMC néo foi estabelecida neste es-
tudo, apesar de individuos nos subgrupos de obesidade
terem apresentado maior associagdo com fatores de
risco cardiovascular, como HAS, dislipidemia e tabagis-
mo ativo. A hipétese inicial deste estudo seria a de que
haveria maior complexidade e gravidade das lesdes co-
ronarianas em pacientes com IMC elevado, o que nédo
ocorreu. Existem algumas evidéncias que apontam que
individuos obesos tém menor pontuaciao no SYNTAX, o
chamado “paradoxo da obesidade”.!"'> Por outro lado,
hé dados de que individuos com sindrome metabdlica
apresentam maior niimero de frames no TIMI frame count,
indicando pior perfusdo, o que poderia ser justificado
por maior disfun¢do endotelial e estresse oxidativo.'>!
Esses achados, contudo, contrastam com os apresenta-
dos pela amostra do presente estudo. Além da auséncia
dos parametros mencionados, este estudo também nao
identificou qualquer associacdo entre a funcdo ventri-

nas variaveis que avaliaram gravidade e complexidade,
possivelmente seriam clinicamente irrelevantes.

Este estudo demonstrou associacdo significativa
entre a obesidade com a presenca de trombose e novo
evento de IAM em 30 dias, o que poderia ser explicado
pelo estado inflamatério cronico pelo acimulo de tecido
adiposo, associado a resisténcia desses individuos ao
clopidogrel (por alteragdo metabdlica na via hepatica do
citocromo P450), demonstrada por alguns estudos.'>'®
Assim, ha necessidade de novos estudos para determi-
nar a melhor terapéutica nessa populagdo. Ndo houve
associagdo significativa com a mortalidade e o IMC no
atual estudo, e, apesar da insuficiéncia do poder deste
estudo para vincular o IMC com eventos cardiovascula-
res maiores, existem diferentes trabalhos que demons-
tram um paradoxo da obesidade, no qual individuos
com IMC elevado apresentam menor mortalidade apds
longo tempo de seguimento, devido a sua maior reserva
metabdlica.'"

Outros desfechos cardiovasculares de seguimento
deste estudo (angina instavel, reinternacédo, AVC e even-
tos combinados) ndo apresentaram associacdo signifi-
cativa com o IMC, apesar de a populacdo com obesidade
estar associada com um pior perfil de risco cardiovas-
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cular e, como consequéncia, ser mais suscetivel a pior
progndstico ou complicacdes. Em contrapartida aos
achados do presente estudo, verificaram-se maior inci-
déncia de reinternacéo, novo evento de IAM e AVC em
pacientes nos extremos da classificagdo de IMC (normal
e obesidade extrema) em outro estudo europeu.?’

As limitacoes deste estudo encontram-se na impos-
sibilidade de estabelecer uma relagdo de causa e efeito,
no poder da amostra e no curto tempo de seguimento
para avaliacdo de desfechos cardiovasculares maiores.
Os achados significativos, como a trombose e 0 IAM em
30 dias, podem ter sido uma eventualidade (erro tipo I),
porém essas limitacdes nédo invalidam a relevancia cli-
nica dos achados desta pesquisa. Estudos adicionais
a respeito da mortalidade associada ao IMC e de seus
desfechos clinicos em longo prazo sdo necessdrios para
melhor caracterizacdo desse aspecto na populacido
com obesidade.

CONCLUSAO

A obesidade esta associada com maior prevaléncia
de hipertensdo arterial sistémica, dislipidemia e taba-
gismo ativo. Esta coorte demonstrou significativa asso-
ciacio entre obesos e a presenca de novo infarto agu-
do do miocardio e trombose em 30 dias. A gravidade/
complexidade das lesdes coronarianas, a mortalidade e
a fracéo de ejecao do ventriculo esquerdo néo estiveram
associadas significativamente aos subgrupos. Novos
estudos devem ser realizados com maior seguimento e
amostras maiores para melhor caracterizacdo dos desfe-
chos clinicos apds primeiro evento de infarto agudo do
miocardio e para estabelecer uma meta terapéutica em
individuos com o infarto agudo do miocardio elevado.
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