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Objetivo: Avaliar se a associa¢do da deficiéncia de vitamina D com o excesso de gordura visceral
potencializa o risco de calcificagdo coronariana em pacientes assintomaticos.Métodos: Trata-se
de um estudo transversal, envolvendo pacientes atendidos ambulatorialmente em hospital
referéncia em cardiologia. A calcifica¢do foi avaliada pela tomografia computadorizada(TC) e o
escore total da calcificagdo coronaria(ECC) correspondeu a soma do escore de todas as artérias
coronarias, sendo considerado como ausente ECC=0 e presente ECC>0. O Tecido adiposo
visceral (TAV) também foi avaliado por TC. As concentragdes séricas de 25(OH)D foram
analisadas sendo considerada deficiéncia quando menor que 30ng/mL. Resultados: A amostra foi
composta por 71 individuos, com a mediana de idade foi 56,0(51,0-63,0)anos. A prevaléncia de
calcificagdo foi 42,3%, 33,8% dos pacientes apresentaram concentragdo de gordura visceral no
maior tercil e 56,3% apresentaram deficiéncia de Vitamina D. Na analise univariada, verificou-se
que a Calcificacdo da Artéria Coronaria (CAC) foi mais frequente nos idosos(p<0,001), em
hipertensos(p=0,02), diabéticos(p=0,02), com sindrome metabolica(p=0,04), com obesidade
abdominal(p=0,04) e com maior concentragdo de gordura visceral(p=0,03). Analisando-se o efeito
da combinagdo do status de vitamina D ¢ TAV elevado, foi observada uma tendéncia de maior
CAC nos pacientes que combinaram TAV elevado e vitamina D normal ou baixa(p=0,052).
Conclusio: Pacientes com niveis normais de vitamina D ¢ menor concentragdo de TAV tiveram
menores prevaléncias de CAC. Além disso, houve forte associagdo entre a TAV elevada e CAC, o
que poderia explicar, em parte, o risco excessivo de aterosclerose em pacientes obesos
abdominais.
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INTRODUCTION

Portanto, a calcificagdo é um elemento crucial para a formagdo da
placa aterosclerdtica e pode ser quantificada de forma simples por
tomografia computadorizada. A pontuagdo de Agatston, definida

No Brasil, as doengas cardiovasculares (DCVs) permanecem como a
principal causa de mortalidade no pais (Nascimento, 2016) De uma
forma geral, a base fisiopatologica para os eventos cardiovasculares
estaria centrada na aterosclerose, com 90% das lesdes coronarianas
apresentando calcificag@o, o que leva a uma redugdo da complacéncia
vascular, aumento da pressdo de pulso e perda de varios mecanismos
de autorregulacdo (Kataoka et al., 2012) Em tese, a calcificagdo da
artéria coronaria (CAC) reflete a carga aterosclerdtica de um
individuo, sendo estabelecida como um importante parametro de
triagem para avaliar a aterosclerose subclinica (Greenland, 2007;
Yoo, 2016).

como a soma da area de calcificacdo dos segmentos coronarios, foi
desenvolvida para quantificar a extensdo de calcio coronariano e o
escore de calcio coronariano (ECC) e representa uma importante
ferramenta clinica para prever risco de eventos cardiovasculares
(Yoo, 2016; Agatston, 1990). A recomendagdo de se investigar a
doenga arterial coronaria (DAC) subclinica, em alguns grupos de
risco, com o objetivo de que o tratamento precoce seja instituido e
assim, diminuida a taxa de eventos futuros, ¢ feita pela diretriz de
prevencdo primaria de DCV de 2019, da American Heart Association
(AHA), sendo indicada como ferramenta, o uso do escore de célcio
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coronario (ECC) e para valores de ECC maiores de 1 Agatston, a
terapia farmacoldgica com estatina deve ser indicada (Arnet et al.,
2019). Intimeros fatores de risco tém sido relacionados a CAC, dentre
os quais, idade avancada, diabetes mellitus (DM), doenca renal,
obesidade e, mais recentemente alguns estudos sugerem que os niveis
séricos inadequados de vitamina D e o excesso do componente
visceral do tecido adiposo abdominal também podem representar
importantes marcadores de risco para a aterosclerose subclinica
(Kunadian, 2013; Yu et al., 2013). Evidéncias apontam que os baixos
niveis séricos de vitamina D podem estar associados ao aumento da
morbimortalidade por DCV. A CAC também foi relacionada ao
excesso de gordura visceral em algumas investigacdes, (Yu, 2013;
Cordeiro, 2013) mas essa relagdo nao foi, ainda, suficientemente
estabelecida, sobretudo na populacdo brasileira, que apresenta
caracteristicas raciais distintas de outros grupos populacionais. Como
a composicdo corporal ¢ substancialmente marcada por influéncia
étnica, ndo ¢ possivel generalizar para a populagdo brasileira os
achados de outras populagdes. Além disso, ainda ndo foi
suficientemente estudado se o efeito combinado desses dois fatores de
risco potencializa o risco de CAC. Nesse contexto, o objetivo desse
estudo foi avaliar se a associagdo da deficiéncia de vitamina D com o
excesso de gordura visceral potencializa o risco de calcificacdo
coronariana em pacientes assintomaticos.

METODOS

Estudo observacional, do tipo transversal, desenvolvido em um
ambulatorio geral de nutricdio de um hospital universitario de
referéncia em cardiologia, no periodo entre 2013 e 2015. A populagéo
de estudo foi constituida de pacientes de ambos os sexos, com idade
= 20 anos, encaminhados para primeira consulta. Foram excluidos os
pacientes com hepatomegalia e/ou esplenomegalia, ascite, cirurgia
abdominal recente, gestantes e mulheres que tiveram filhos até 6
meses antes do rastreamento da pesquisa, devido a presenca de
caracteristicas que poderiam influenciar na medida de gordura intra-
abdominal e/ou nas medidas antropométricas. Também foram
considerados inelegiveis os pacientes portadores de limitagdes fisicas
que impossibilitassem a aferi¢do de medidas antropométricas. A
amostra foi construida com base na adesao voluntaria ao protocolo de
pesquisa, e os participantes foram captados na primeira consulta com
nutricionista. Tomou-se como pardmetros para o calculo do tamanho
amostral, um erro a de 5% (Z., =1,96), uma correlacdo
probabilistica entre 0 ECC e o TAV estimada em 50% (p= 0,5), visto
que ndo existem dados na literatura com estimativas para essa
correlagdo; ¢ uma margem de erro (d) de 10%. Utilizando-se a
formula n=[(Z,,2x p x (1 - p)] / d°, obteve-se o tamanho amostral
minimo de 96 individuos. Procedendo-se a corre¢do da amostra para
populagio finita {n=n/[1 + (n/N)]}, resultou em um total minimo de
52 unidades amostrais. No sentido de corrigir eventuais perdas, a
amostra foi acrescida de 35% [100/(100-65)], perfazendo um total de
80 unidades amostrais. A selegdo da amostra foi por conveniéncia, a
partir da manifestagdo voluntaria dos pacientes de participar como
sujeitos do estudo.

Apbs a leitura e assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, o individuo era encaminhado para realizacdo das analises
bioquimicas e avaliagio do TAV, pelo exame de tomografia
computadorizada (TC), no préprio Hospital do estudo. Subsequente a
realizag¢do desses exames foram encaminhados ao Ambulatorio Geral
de Nutrigdo, onde foi realizada a coleta das informagdes
socioecondmicas, demograficas, antropométricas e clinicas. O TAV
foi avaliado por tomografia de abdome sem contraste, realizada no
Servico por um unico observador adequadamente treinado em
observancia as normas técnicas previstas no protocolo do estudo. A
area do TAV foi obtida por meio do tomdgrafo Philips Brilliance CT-
10 slice [VMI Industria e Comércio Ltda., Lagoa Santa, MG, Brasil],
conduzida por um médico radiologista. O exame foi realizado em
jejum completo de quatro horas com o paciente em dectbito dorsal. O
corte tomografico foi obtido com pardmetros radiograficos de 140kV
e 45mA, no nivel de L4, tendo espessura de 10 mm. A area de gordura
abdominal total e a area de gordura visceral foram delineadas

manualmente com cursor livre contornando cada regido. Toda
superficie da pele foi excluida da area de marcagdo. A area do TAV foi
determinada tomando como limites as bordas internas do musculo
reto abdominal, obliquo interno e quadrado lombar, excluindo-se o
corpo vertebral e incluindo a gordura retroperitonial, mesentérica e
omental. A area de gordura subcutinea (TAS) foi entfo calculada
subtraindo-se o TAV do tecido adiposo abdominal total (TAT). Todas
as areas de gordura foram medidas em cm? Para identificacdo do
tecido adiposo, utilizaram-se os valores de densidade de -50 e -250
unidades Hounsfield (Eickemberg, 2013). Foram coletados os
seguintes pardmetros antropométricos: peso ¢ altura, para a
determinagio do Indice de Massa Corpérea. e circunferéncia
abdominal (CA). O Peso e altura foram mensurados segundo técnicas
preconizadas por Lohman et al, (1998),"" sendo utilizada uma
balanga eletronica (Welmy®, Santa Barbara d’Oeste, Sdo Paulo,
Brasil), capacidade 150Kg com divisdo de 100g e um estadiometro
acoplado a balanga com precisdo de Imm. A CA foi aferida com uma
fita métrica ndo flexivel diretamente sobre a pele, no momento da
expira¢do, com precisdo de 0,1 cm, com o individuo em pé, abdémen
relaxado, os bragos ao longo do corpo e pés unidos, no ponto médio
entre a ultima costela e a crista iliaca(WHO, 1998). Todas as medidas
foram coletadas em duplicata por um unico observador e repetidas
quando o erro de aferi¢do entre elas era maior que 0,1 cm (estatura e
CA) ou 0,1 kg (peso). A medida final considerada foi a média entre
os dois valores mais proximos.

A classificagdo utilizada para a interpretacdo do IMC em adultos foi a
recomendada pela Organizagio Mundial de Saide (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 1998) e, para os idosos, a classificacdo
proposta por Lipschitz (1994). A CAC (aorta coronaria direita, tronco
da coronaria esquerda, artéria descendente anterior e seus ramos e
artéria circunflexa e seus ramos) foi avaliada pela tomografia
computadorizada (TC) com multiplos detectores, mapeando o
coragdo, por um periodo de 20 a 30 segundos, sincronizado ao
eletrocardidgrafo, com uma distancia de 3 mm entre cada corte. Foi
utilizado um software para detectar lesdes de calcificagdo com uma
densidade de, pelo menos, 130 unidades HU e com uma area minima
de 0,5mm? (Agatston, 1990). A partir da fase diastolica do ciclo
cardiaco, as imagens foram reconstruidas e o calculo total da
calcificagdo foi determinado utilizando-se uma formula cujos
componentes sdo as medidas de volume total e da area total da lesdo
calcificada. O escore total da calcificagdo coronaria, medido em
unidades HU, correspondeu a soma dos escores de todas as artérias,
sendo considerado como auséncia de CAC, quando o ECC =0, ¢ a
presenga de CAC quando o ECC > 0 (Agatston, 1990). A Sindrome
Metabodlica (SM) foi avaliada segundo o NationalCholesterol
Education Program's Adu I[Treatmen Panel III (NCEP-ATP III)
(Lipsy, 2003) Avaliou-se a presenga das comorbidades: hipertensido
arterial (HAS) e diabetes mellitus (DM), considerando-se o relato do
paciente, o uso de drogas anti-hipertensivas e/ou hipoglicemiantes,
respectivamente; e/ou o registro das condigdes clinicas no prontudrio.
As analises bioquimicas foram realizadas no Laboratoério de Analises
Clinicas do proprio Hospital em que se realizou o estudo, observando
o jejum de 10 a 12 horas. Foram avaliados os pardmetros: glicemia de
jejum (GJ) e hemoglobina glicada (HbA1C), considerando-se os
valores de referéncia preconizados pelas Diretrizes da Sociedade
Brasileira de Diabetes 2017/2018 e o perfil lipidico (Triglicérides,
colesterol total e fragdes), onde foram considerados como padrio de
normalidade os valores propostos na Atualizagdo da Diretriz
Brasileira sobre Dislipidemia e Prevengdo da Aterosclerose — 2017.
Os niveis séricos de 25(OH)D foram avaliados pelo método de
Imunoensaio Competitivo Quimioluminescente, utilizando um
analisador Architect i2000 SR (ABBOTT). Foram considerados como
niveis séricos reduzidos de 25(OH)D os valores abaixo de 30ng/mL.

Dentre as variaveis socioecondmicas ¢ demograficas foram coletadas
informagdes sobre idade, sexo, escolaridade e nivel socioeconomico.
A escolaridade foi obtida em anos de estudo, considerando-se as
categorias: <9 anos ¢ >9 anos de estudo. Na determinacdo do nivel
socioeconémico foram empregados os “Critérios de Classificacdo
Econdmica do Brasil”, estabelecidos pela Associagdo Brasileira de
Antropologia e Associagdo Brasileira de Empresas de Pesquisa
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(ABEP), em 2010."? Esse instrumento utiliza uma escala que atribui
pontuagdo para a posse de itens domésticos e para o grau de instrugao
do chefe da familia, classificando a populag@o nas classes economicas
Al, A2, BI, B2, CI, C2, D e E, em ordem decrescente,
respectivamente iniciada pelo de melhor poder aquisitivo. Apos a
classificagdo e a identificacdo da auséncia de individuos nas classes
Al e A2, a classe economica foi recategorizada em duas subclasses:
classe econdomica média (categorias B1 e B2) e classe econdmica
baixa (categorias C1, C2, D e E). Os dados foram analisados com o
auxilio do programa StatisticalPackage for Social Sciences — SPSS
versdo 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). As variaveis quantitativas
continuas foram testadas quanto a sua normalidade de distribuicdo
pelo teste de Kolmogorov-Smirnov, e como apresentaram distribui¢do
gaussiana foram descritas sob a forma de média e desvio-padrio. Na
descricdo das proporgdes procedeu-se uma aproximacgdo da
distribuicdo binomial a distribui¢do normal pelo intervalo de
confianga de 95%. Na comparag@o entre as frequéncias observadas
entre os diferentes estratos foi utilizado o teste do Qui Quadrado de
Pearson ou exato de Fisher, com corregdo de Yates. A analise de
tendéncia do comportamento da varidvel Calcificagdo Coronariana
em funcdo da combinagdo de dois potenciais fatores de risco foi
verificada pelo teste do Qui Quadrado de tendéncia linear. A forga de
associagdo entre as variaveis que compuseram a matriz de correlagdo
foi analisada pelo teste de correlagdo de Pearson. Foi considerado
significancia estatistica quando o valor de p<0,05. O protocolo do
estudo foi pautado pelas normas éticas para pesquisa envolvendo
seres humanos, constantes na resolug¢ao 466/12 do Conselho Nacional
de Saude, e foi submetido a apreciagio do Comité de Etica e Pesquisa
em Seres Humanos da Universidade de Pernambuco (UPE), sendo
aprovado sob o niimero de protocolo 1.251.316. Os individuos foram
previamente informados dos objetivos da pesquisa, bem como dos
métodos adotados e mediante o seu consentimento, assinaram um
termo de consentimento livre e esclarecido.

RESULTADOS

Dos 80 pacientes recrutados para o estudo, houve 9 perdas por
inconsisténcia de informagdes ou por ndo terem realizado todos os
exames previstos no protocolo de pesquisa, totalizando uma amostra
final de 71 individuos. A maior parte da amostra foi constituida pelo
sexo feminino (73,2%) e a mediana de idade foi 56,0 (51,0-63,0)
anos. O percentual de pacientes com HAS, DM e SM foi 63,4%,
26,8% e 50,7%, respectivamente. Quanto ao estado nutricional,
67,1% apresentaram excesso de peso e 652% apresentaram
circunferéncia abdominal aumentada. A prevaléncia de CAC foi
42,3%. Observou-se que 33,8% dos pacientes apresentavam
concentracdo de gordura visceral no maior tercil da distribuicio e
56,3% da nossa amostra apresentaram deficiéncia de Vitamina D
(Tabela 1). Nossos resultados mostraram que a CAC foi mais
frequente nos idosos (p<0,001), em hipertensos (p=0,02), diabéticos
(p=0,02), com SM (p=0,04), com obesidade abdominal (p=0,04) e
com maior concentracdo de gordura visceral (p=0,03) (Tabela
2).Analisando-se o efeito da combinagdo das variaveis status de
vitamina D e TAV foi observada uma tendéncia na modula¢do da
CAC na casuistica estudada, com o teste de significancia estatistica
no limiar da margem de erro adotada para rejeigdo da hipotese de
nulidade (p=0,052). (Tabela 3).

DISCUSSAO

A elevada prevaléncia de CAC observada nesta investigacdo (42,3%)
foi semelhante a dados descritos em inGimeros estudos anteriores.
Pedroza et al,"® avaliando pacientes de ambos os sexos, com idade
entre 38 a 78 anos, descreveu um percentual de 43%. Hoffmann et
al,"” avaliando pacientes do Framinghan Heart Study, evidenciou
que 40,5% apresentavam CAC; o Viscera Study (De Block, 2018) que
revelou 42% de CAC ao avaliar pacientes com DM tipo 1 na Bélgica
e um estudo realizado na Coreia, que indicou prevaléncia de 44,5% de
CAC, avaliando homens de 30 a 85 anos (Choi, 2010) Outro estudo,
também realizado na Coreia, porém envolvendo uma populagdo com
ambos os sexos, com idade > 20 anos, descreveu uma prevaléncia de

43,1% (Jang, 2016) Apesar de inimeros estudos mostrarem essa
tendéncia elevada da prevaléncia de CAC, esse achado merece muita
atencdo ¢ ndo deve ser normalizado, uma vez que através da
determinago do escore de célcio € possivel obter taxas mais precisas
de reclassificagdo do risco coronariano, comparando-se a outros
marcadores. Quando este ¢ adicionado ao escore de risco global,
agrega-se ainda mais capacidade de diagndstico precoce em pacientes
assintomaticos, possibilitando cuidados de prevengdo primaria,
atenuando as consequéncias de manifestagdes coronarianas e
reduzindo os gastos com tratamento e internagdes. No que se refere
ao percentual de individuos com concentragio de TAV elevada
(33,8%), dados semelhantes foram reportados em um estudo realizado
na China, que, considerando um ponto de corte de 100 cm? para
determinar o excesso de gordura visceral, encontrou 35,9% de TAV
elevado (Liu, 2020). O excesso de gordura visceral esta relacionado
ao aumento de marcadores inflamatorios, como o TNF-q, a resistina,
o PAI-1, a IL-6 ¢ a MCP-1, que estdo associados a inducdo de
resisténcia a insulina, a hipercoagulabilidade e a aterogénese, que, por
sua vez, relacionam-se com hipertensdo, com a intensificacdo de
estados pro-inflamatorios, com o aumento do risco cardiovascular e
acidentes tromboembdlicos (Hauner, 2004). Mais da metade da nossa
amostra apresentou niveis insuficientes de vitamina D (56,3%) e,
apesar de expressivo, esse percentual foi menor do que aqueles
descritos em outros estudos com a populacdo brasileira, a exemplo
dos estudos de Bandeira et al. (2010) que revelou prevaléncia de 66,7
%e do estudo de Maeda et al. (2014) que encontrou 73%. Porém,
deve-se considerar que nesses dois estudos citados, a maior parte da
populacdo encontrava-se institucionalizada o que poderia justificar
menor exposi¢do a luz solar, além de uma maior média de idade (69,4
e 79,6 anos, respectivamente), o que poderia influenciar na absorcdo
deste nutriente, visto que com o avangar da idade pode ocorrer a
diminui¢do da absor¢do intestinal e a hidroxilagdo prejudicada no
figado e rins.

Dados do estudo National Health andNutritionExaminationSurvey
(NHANES), (Melamed, 2001) de 2011-2012, apontam resultados de
hipovitaminose D mais semelhantes aos n0ssos(39,92%). No entanto,
deve-se considerar a diferenga do ponto de corte utilizado para
avaliacdo do status de vitamina D, que foi de S50nmol/L(10 a
20ng/ml), o que possibilita um menor niamero de pacientes dentro da
faixa de deficiéncia. Foi verificada entre os idosos uma prevaléncia
quatro vezes maior de CAC em relag@o aos adultos (RP: 4,0; 1C95%:
2,0-8,1). Vérios estudos sugerem o aumento do risco de CAC com a
progressdo da idade e referem que o processo de envelhecimento
arterial com o avangar da idade, ocorre no leito arterial, e as
principais modificagdes estruturais e funcionais decorrem da
calcificagdo: aumento do didmetro da parede e perda de elasticidade,
como resultado da deposi¢do de colageno e da fragmentagdo da
clastina na camada média (Mikael, 2017) Todas essas modificagdes
concorrem para uma diminui¢do da complacéncia e da capacidade
arterial de resistir ao estresse a que ¢ submetida (Mikael, 2017). A
presenga de HAS aumentou em 60% a prevaléncia de CAV em nossos
achados (RP:1,6; 1C95%: 1,1-2,2) ¢ esse ¢ um resultado consistente
com dados previamente publicados (Mamudu, 2015). Apesar da inter-
relagdo entre HAS, aterosclerose coronariana e calcificagdo ndo estar
totalmente compreendida, alguns mecanismos sdo descritos para
explicar essa associagdo, entre eles a indugdo através do trauma da
parede arterial e o inverso também ocorre, o trauma da parede arterial
parece induzir a expressdo da osteopontina, proteina envolvida na
mineralizagdo do leito arterial. A prevaléncia da CAC foi duas vezes
superior nos individuos diabéticos (RP: 2,1; 1C95%: 1,0-4,5;
p=0,007) e com SM (RP: 2,1; IC95%: 1,3-3,7), em comparacdo aos
individuos sem essas condigdes. Um estudo realizado no Japdo
evidenciou que a SM foi um preditor independente para CAC,”
sendo este resultado também corroborado por investigagdes
anteriores. Esses dados estdo de acordo com evidéncias prévias bem
sedimentadas que atribuem maior risco de calcificagdo aos pacientes
diabéticos, ancorados no conhecimento de que o DM compde um
espectro de doengas multissistémicas, em particular do endotélio
vascular, e que contribuem dramaticamente para a progressdo dos
substratos fisiopatologicos da DAC (Précoma, 2019; Liberman,
2013).
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Tabela 1 — Caracterizacdo da amostra de pacientes adultos fidelizados em um hospital piiblico de referéncia em
cardiologia Recife, 2013 — 2015

Variavel Valores

Sexo (n,%)

Masculino 19 26,8
Feminino 52 73,2
Idade, anos (mediana/ 1Q) 56,0 (51,0-63,0)
Escolaridade (anos de estudo)

<9 anos 35 493
>9 anos 36 50,7
ABEP*

1- Alta 6 8,5
2- Baixa 65 91,5
Hipertensao Arterial (n,%) 45 63,4
Diabetes Mellitus (n,%) 19 26,8
Sindrome metabolica® (n,%) 36 50,7
Estado nutricional* (n,%)

Baixo Peso 2 2,9
Eutrofia 21 30,0
Excesso de peso 47 67,1
Circunferéncia Abdominal (n,%)

Normal 24 34,8
Aumentada** 45 65,2
Calcificagdo Coronariana (n, %)

Auséncia 41 57,7
Presenga 30 423
Tecido Adiposo Visceral (cm?) (n, %)

<284 47 66,2
>284 24 33,8
25-hidroxivitamina D (ng/mL) (n, %)

<30 40 56,3
>30 31 43,7

#Segundo os critérios do NCEP-ATP III. * Estado nutricional segundo o Indice de Massa Corporea, adotando-se os pontos de corte da OMS,
1998 (Baixo Peso <18,5, Eutrofia 18,5-24,9, Sobrepeso 25-29,9, Obesidade >30) para adultos e Lipshitz, 1994(Baixo Peso <22, Eutrofia 22-27,
Excesso de Peso > 27) para idosos. ¥*¥>102 cm para homens e > 88cm para mulheres. ABEP: Associagdo Brasileira de Estudos Populacionais.

Tabela 2. Fatores associados a Calcificacdo Coronariana (CAC) em pacientes adultos fidelizados em um hospital piblico de referéncia
em cardiologia. Recife, 2013 — 2015

Variavel n CAC presente ! RP 1Cos0, p- valor*
Sexo n % 1Cose,

Masculino 19 8 42,1 23,1-63,7 1,0 0,5-1,8 0,980
Feminino 52 22 423 29,9-55,8 1,0 -

Faixa etaria

Adulto 39 7 17,9 9,0-32,7 1,0 - <0,001
Idoso 32 23 71,9 54,6-84,4 4,0 2,0-8,1

Escolaridade

<9 anos 35 19 54,3 38,2-69,5 1,8 1,0-3,3 0,07
>9 anos 36 11 30,6 18,0-46,9 1,0 -

Classe Social**

Alta 6 2 33,3 9,7-70,0 1,0 - 0,644
Baixa 65 28 43,1 31,8-55,2 1,3 0,4-4,1

Hipertensao Arterial

Nao 26 6 23,1 11,0-42,0 1,0 - 0,02
Sim 45 24 53,3 39,1-67,1 1,6 1,1-2,2

Diabetes Mellitus

Nao 52 17 32,7 21,5-46,2 1,0 - 0,02
Sim 19 13 68,4 46,0-84,6 2,1 1,3-34

Sindrome Metabolica***

Nao 35 10 27,8 15,8-44,0 1,0 - 0,04
Sim 36 20 57,1 40,9-72,0 2,1 1,1-3,7

Estado Nutricional

Sem Excesso de Peso 23 9 39,1 42,4-87,3 1,0 - 0,659
Com Excesso de Peso” 47 21 447 31,4-58,7 1,1 0,6-2,1

Circunferéncia Abdominal

Normal 24 6 25,0 12,0-44,9 1,0 - 0,04
Aumentada™ 45 24 53,3 39,1-67,1 2,1 1,0-4,5
25-hidroxivitamina D (ng/mL)

<30 40 18 45,0 30,7-60,2 1,2 0,7-2,0 0,595
>30 31 12 38,7 23,7-56,2 1,0 -

Tecido Adiposo Visceral(cm?)

1° e 2° Tercil (<284) 47 15 31,9 20,4-46,2 1,0 - 0,03
>3° Tercil (>284) 24 15 63,5 42,7-78,8 2,0 1,2-3,3

* Teste do Qui Quadrado de Pearson com corregdo de Yates,**Segundo Associagdo Brasileira de Estudos Populacionais. ***Segundo Critérios NCEP.
IMC>25 kg/m> ">102 cm para homens e > 88 cm para mulheres. CAC presente: Escore de Calcio>Zero
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Tabela 3. Associacio entre status de Vitamina D (Vit D) e Tecido Adiposo Visceral (TAV) com a Calcificacdo Coronariana (CAC)
em pacientes adultos fidelizados em um hospital piiblico de referéncia em cardiologia Recife, 2013 — 2015

Status de Vit D e TAV CAC Ausente CAC Presente OR 1C95% p-valor*
n % N %

Vit D Normal + TAV Normal 13 72,2 5 27,8 1,00 - 0,052

Vit D Baixa + TAV Normal 17 62,1 11 37,9 1,59 0,44-5,69

Vit D Normal + TAV Alto 5 41,7 7 58,3 3,064 0,79-17,03

Vit D Baixa + TAV Alto 5 41,7 7 58,3 3,64 0,79-17,03

*Qui Quadradode tendéncia Linear; CAC presente: Escore de Calcio>Zero; Vit D Baixa: <30ng/L; TAV alto: maior tercil para a populagdo

(> 284 cm?). OR: OddsRatio. IC95%: Intervalo de Confianga de 95%.

A obesidade abdominal também dobrou a prevaléncia de CAC (RP:
2,1; 1C95%: 1,0-4,5; p=0,024), porém ndo encontramos a mesma
relagio com o excesso de peso pelo IMC (p=0,659). Ohashi, et al.®”
também encontraram no Japdo uma relagdo entre maior CA e
presenga de CAC. Ainda nesse estudo, o TAV foi fortemente
correlacionado com a CA (r = 0,79) e moderadamente correlacionado
com IMC (r = 0,51) e TAV (r = 0,44), porém apos regressdo logistica
multivariada, apenas o TAV manteve sua relagio com o CAC, sendo
desta forma considerado como um determinante independente de
CAC). Individuos com maior concentracdo de TAV apresentaram
prevaléncia de CAC consideravelmente mais alta (RP: 2,0; 1C95%:
1,2-3,3; p=0,014). Estudos realizados na Asia,(lg’m) reportaram que a
CAC foi 1,42 e 2,01 vezes maior em participantes com TAV elevado).
O tecido adiposo intra-abdominal tem um caminho de comunicagio
circulatoria para o figado através da circulacdo portal, estando mais
fortemente associado a resisténcia a insulina e a maior produgio
hepética de fatores inflamatorios. Embora o mecanismo para explicar
a associacdo entre obesidade e a vitamina D ndo esteja totalmente
elucidado, pesquisas sugeriram que individuos obesos sdo propensos
a insuficiéncia de vitamina D,**** possivelmente como resultado do
aumento do sequestro de vitamina D no pela grande quantidade de
tecido adiposo visceral em individuos com obesidade.®” Isso pode
levar a menos vitamina D liberada no sangue e, consequentemente,
esses individuos podem ter niveis séricos mais baixos de 25 (OH) D3
(Hatfield, 2014).

Apesar de um grande numero de evidéncias conectarem o TAV alto
com baixos niveis de vitamina D, alguns autores nio constataram essa
associagdo em seus resultados. Nunes et al. (2019) ndo encontraram
correlagdo entre vitamina D e parametros antropomeétricos. Andreozzi
et al. (2016) ndo conseguiram identificar correlagdo inversa entre a
medida da CA e a concentragdo sanguinea de Vitamina D em um
estudo com mulheres na pés-menopausa. Nesse contexto, entende-se
que ha muitos fatores que podem interferir na determinagdo da
relagdo entre essas varidveis, como exposi¢do solar, consumo
alimentar, além de fatores genéticos. Poucos estudos verificaram o
efeito combinado dessas duas varidveis no risco de CAC. Uma das
Unicas investigacdes encontrada até o momento, desenvolvida por
Kim et al. ®®, evidenciou que a coexisténcia do TAV elevado com a
deficiéncia de vitamina D aumentou de maneira expressiva a
ocorréncia de CAC (OR: 10.83; 1C95%: 2.85 — 18.69). Apesar dos
nossos achados terem sido mais modestos comparados aos do estudo
de Kim et al. ®®, deve-se considerar que eles avaliaram pacientes
portadores de DRC em tratamento dialitico, grupo de individuos
reconhecidamente mais propenso a calcificagdo coronariana, por
diversos fatores metabodlicos, sobretudo pelos elevados niveis de
calcio, fosfato e paratormonio séricos, comumente observados nesses
pacientes. Devemos considerar ainda que em nosso estudo, pacientes
com vitamina D normal e TAV alto apresentaram a mesma
prevaléncia e mesmo OddsRatio observado entre os pacientes com
vitamina D baixa e TAV alto, sendo possivel que o TAV tenha um
peso consideravelmente maior na exposicdo ao risco de CAC.
Ressaltando que pacientes com niveis normais de vitamina D ¢ menor
concentragdo de TAV tiveram menores prevaléncias de CAC. Apesar
do valor de p encontrar-se no limiar da significancia estatistica,
podemos inferir o importante papel cardioprotetor do controle da
adiposidade visceral e de um status adequado de vitamina D. Este
limiar de significancia pode ser tratado como um achado plausivel e
de importancia estatistica, segundo alguns autores.

Martin Bland (Bland, 2000) em seu livro “anintroductionto medical
statistics” (2000), aborda muito bem esta tematica, sendo referido que
ndo ha grande diferenca entre os valores de probabilidades de 0,06 e
0,04 e certamente pode-se indicar for¢a de evidéncia semelhante. Ele
reforca que ¢ possivel considerar probabilidades em torno de 0,05
para fornecer algumaevidéncia contra a hipdtese nula, que aumenta
em for¢ca conforme a probabilidade diminui. Desta forma, na
interpretagdo de evidéncias e resultados cientificos ndo se deve
restringir ao compromisso convencional de constatar a existéncia de
diferengas significativas apenas quando a probabilidade for menor
que 0,05. (9 Egte valor é uma direcdo razoavel, mas ndo deve ser
tomado como uma espécie de demarcagdo absoluta, sendo muito
provavel que inclusdo de alguns participantes a mais no estudo
possibilitaria o alcance do valor da significancia. O nosso estudo teve
algumas limitagdes: sendo de delineamento transversal, ndo pode se
abster das limitagdes inerentes ao desenho, ou seja, ndo ¢ possivel
estabelecer relagdo de causa e efeito entre os fatores analisados ¢ a
CAC e o pequeno niimero amostral, devido a dificuldade de obtencdo
e realizagdo dos exames complexos que fizeram parte do escolpo da
pesquisa.

CONCLUSAO

Pacientes com niveis normais de vitamina D e menor concentragdo de
TAV tiveram menores prevaléncias de CAC. A presenga de TAV
elevado, independente dos niveis de vitamina D (se normal ou baixo),
aumentou o risco de CAC. Esses resultados nos mostra a importancia
da avaliagdo dos efeitos sinérgicos de fatores de risco cardiovascular.
Além disso, foi reforcado o papel de risco em potencial da alta
concentracdo de TAV, sendo evidente que pedidas de controle da
adiposidade visceral devem ser manejadas como estratégias de
minimizar o risco coronariano elevado.
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