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RESUMO

Introducao: A sindrome metabdlica (SM) e seus componentes podem aumentar a
rigidez arterial central e os riscos de doencas cardiovasculares. Objetivo: Avaliar se
os componentes da SM associados ou nao ao fator idade sao determinantes na rigidez
arterial central em idosos portadores de SM. Metodologia: Estudo restrospectivo que
foram selecionados 185 idosos (masculino = 66, feminino = 119) que compde o banco
de dados EVOPIU - Estudo da Velocidade da Onda de Pulso em Idosos em Area
Urbana no Brasil - acompanhados de 2014 a 2018, e diagnosticados com SM. Todos
os participantes, foram examinamos na primeira e segunda visitas. Resultados: Na
andlise comparativa, a VOPc-f aumentou significativamente (de 9.3m/s para 11.9m/s;
P<0.0001 nas mulheres e 9.5m/s para 12.2m/s; P<0.0001 nos homens). Na correlagao
univariada entre os componentes da SM e VOPc-f, ajustada para idade, sexo e
pressao arterial média braquial (PAMb), observou-se significancia nas variaveis de
pressao arterial braquial, sistélica (PSb), diastdlica (PDb) e pressao de pulso (PPb)
nos dois momentos avaliados, em ambos os sexos. Nas analises multivariadas, entre
a VOPc-f ajustada e os componentes da SM, incluindo a variavel idade, foram
associados os valores de PSb, PDb e idade para ambos os géneros e visitas. Ao
realizar tal analise, sem a variavel idade, observa-se significancia na PSb no sexo
feminino na visita 1 e CA no masculino na visita 2. Nas regressoes realizadas com as
variacdes de VOPc-f (A-VOPc-f) e com cada componente da SM (A-SM) na presenca
do parametro idade (A-idade), apenas esta ultima apresentou-se associada as A-SM.
Ao retirar A-idade, ndo se observou associagao significativa de A-VOPc-f com A-SM.
Conclusao: A idade mostrou-se associada ao aumento da VOPc-f e a sua progressao
durante o periodo de seguimento. Além desse fato, a idade torna evidente a
participacao de outros componentes da SM como corresponsaveis pela progressao
da rigidez arterial central em idosos com SM quando analisados por género.

Palavras-chave: Rigidez Arterial, Sindrome Metabdlica, ldosos, Envelhecimento.



ABSTRACT

Introduction: Metabolic syndrome (MS) and its components can increase central
arterial stiffness and the risk of cardiovascular disease. Objective: Investigate
whether in elderly patients, with vascular stiffness already detected, the components
of MS, associated or not with age, remain determinant in the central arterial stiffness
of patients with this syndrome. Methodology: A retrospective study that selected 185
elderly (male = 66, female = 119) that compose the database EVOPIU - Pulse Wave
Speed Study in the Elderly in an Urban Area in Brazil - followed from 2014 to 2018,
and diagnosed with SM. All participants were examined on the first and second visits.
Resultados: In the comparative analysis, cfPWV increased significantly (from 9.3 m/s
to 11.9 m/s, P<0.0001 in women, and 9.5 m/s to 12.2 m/s, P<0.0001 for men). The
univariate correlation between the MS components and cfPWV adjusted for age, sex,
and mean brachial arterial pressure showed significance for the variables brachial
systolic (bSP), diastolic (bDP), and pulse pressure (bPP) at both times evaluated for
both sexes. The multivariate analyses between adjusted cfPWV and MS components,
including the variable age, showed that bSP, bDP, and age were associated with both
sexes and visits. The same analysis without the variable age presented a significant
bPS in females at visit 1 and waist circumference in males at visit 2. The regressions
performed with cfPWV variations (A-cfPWV) and with each MS component (A-MS)
considering the parameter age (A-age) showed that only the latter was associated with
A-MS. There was no significant association between A-cfPWV and A-MS without the
variable A-age.

CONCLUSION: Age was associated with increased cfPWV and its progression during
the follow-up period. Furthermore, in the analysis by sex, other MS components were
determined to influence the progression of central arterial stiffness in these patients.

Keywords: Vascular Stiffness, Metabolic Syndrome, Older People, Aging.
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1 INTRODUCAO

A Sindrome Metabdlica (SM) é um conjunto de disturbios metabdlicos, incluindo
obesidade central, resisténcia a insulina, dislipidemia e hipertensdo arterial (ALBERTI,
ECKEL; GRUNDY, 2009). Nesse contexto, a SM destaca-se como um complexo de
fatores de risco para doengas cronicas, tais como Diabetes Mellitus (DM) e doencas
cardiovasculares (DCV) (ECKEL; GRUNDY; ZIMMET, 2005). Diferentes estudos tém
demonstrado que a SM aumenta em quase trés vezes o risco de DCV e em cinco vezes
0 risco para o desenvolvimento do DM (FORD; GILES; DIETZ, 2002; HILDRUM; et al.,
2007; GIUGLIANO; ESPOSITO, 2006).

A SM tem uma alta prevaléncia em todo o mundo, com estimativas que
demonstram acometer mais de 30% da populagdo em geral (GRUNDY, 2008). Para o
individuo idoso, essa prevaléncia aumenta progressivamente, com incidéncia maior do
que 40% em pacientes acima de 60 anos (FORD; GILES; DIETZ, 2002). A SM deve ser
considerada um problema significativo em idosos e que requer atencao, tendo em vista
que o envelhecimento contribui para o surgimento dos fatores de risco que constituem
essa sindrome (JU, LEE, KIM, 2017).

O envelhecimento € acompanhado por alteracées na estrutura e funcéo vascular,
principalmente das grandes artérias (KOVACIC, et al., 2011; SAFAR, 2010). No leito
arterial, as principais modificagdes estruturais e funcionais s&o decorrentes da perda da
elasticidade promovida pela fragmentagéo das fibras elasticas, as quais sao substituidas
por colageno que favorecem a deposicao de ions de célcio na parede arterial. Esse
fenbmeno é mais evidente nas grandes artérias, mas também ocorre no leito vascular
periférico (SAFAR, 2010; COSTANTINO; PANENI; COSENTINO, 2016).

O espessamento e a rigidez arterial sdo caracteristicas de uma rede vascular
envelhecida (LEE; OH, 2010). Métodos nao-invasivos sdo utilizados para avaliar essa
rigidez, dentre eles, a andlise da velocidade de onda de pulso no trecho carotideo-femoral
(VOPc-f), que é considerada padrao-ouro e preditora independente para morbidade e
mortalidade cardiovascular (THE REFERENCE VALUES FOR ARTERIAL
STIFFNESSCOLLABORATION, 2010; NICHOLS, 2005; INOUE, et al., 2009;
MEAUME, et al., 2001; MATTACE-RASO, et al., 2006;WILLUM-HANSEN, et al., 2006).

Verificou-se, em diferentes estudos, que a rigidez arterial aumenta em individuos
com SM (GONG, et al., 2020; SCHILLACI, et al., 2005). No entanto, ainda ndo esté claro
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se 0s componentes que compdem a SM agravam uma rigidez arterial, que ja estaria
instalada em pacientes idosos (KOVACIC, 2011; SAFAR, 2010). O presente estudo teve
como objetivo investigar se em pacientes idosos, com rigidez vascular ja detectada, os
componentes da SM, associados ou ndo a idade, continuam determinantes na rigidez

arterial central dos portadores dessa sindrome.
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2 FUNDAMENTACAO TEORICA
2.1 SINDROME METABOLICA

Nas ultimas décadas a SM tem se destacado como importante problema de
saude publica mundial e considerada como uma patologia de carater epidémico
(GRUNDY, 2008; KASSI, et al., 2011). Sua prevaléncia, que aumenta com a idade, é
de 22,7% no Brasil (MOREIRA, et al. 2014), 24,3% nos paises europeus (SCUTERI,
et al. 2015) e 34,2% nos Estados Unidos da América (MOOR; CHAUDHARY;
AKINYEMIJU, 2016). No Brasil, a prevaléncia mostra-se ainda mais alta na populacao
idosa. Estudo feito no Nordeste do pais, no estado do Ceara, mostrou uma prevaléncia
de 53,4% (OLIVEIRA et al., 2016), enquanto que no sudeste, no estado do Rio de
Janeiro, a prevaléncia foi de 61,4% (SAAD, et al., 2014).

A SM é caracterizada pela combinacao de distlurbios metabdlicos, associados
ao maior risco de desenvolvimento do DM tipo 2 e DCV, com consequente aumento
da morbidade e mortalidade (GRUNDY, 2005). Foi descrita pela primeira vez em 1988
por Reaven, que relatou as seguintes condicdes metabdlicas concomitantes em um
mesmo paciente: resisténcia a insulina (RI), hiperglicemia, hipertensdo arterial
sistémica (HAS), baixos niveis da lipoproteina de alta densidade (HDL-c) e
triglicerideos (TG) elevados (REAVEN, 1988).

Em 1998, a Organizacao Mundial de Saude (OMS) definiu que a SM tinha como
principal fator de risco a Rl, que deveria estar presente para confirmar o diagnéstico
sindrémico (ALBERTI; ZIMMET, 1998). Na evidéncia de um dos diversos marcadores
de resisténcia insulinica (glicemia de jejum, glicemia pds-prandial, DM tipo 2)
associado com dois ou mais fatores de risco adicionais (HAS, dislipidemia, ou
microalbuminuria), estabelecia-se o diagnéstico de SM (ALBERTI; ZIMMET, 1998
(Quadro 1).
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Quadro 1 - Critérios para definicdo de SM de acordo com a Organizagéao
Mundial da Saude — 1998

Componentes

Resisténcia a insulina definida como DM tipo 2 ou glicemia de jejum alterada
ou tolerancia a glicose diminuida + 2 dos seguintes fatores:

- Obesidade determinada pela relacéo cintura/quadril > 0.85 em mulheres e
> 0.9 em homens, ou IMC > 30kg/m2;

- Uso de medicacgao antihipertensiva e/ou PA diastélica = 140 mmHg ou
sistolica = 90 mmHg;

- Triglicérides = 150 mg/dL;

- HDL-c < 35 mg/dL para homens e < 39 mg/dL para mulheres;

- Microalbuminuria determinada pelo indice de excre¢ao urinaria: = 20
Mg/min, ou pela relagao albumina — creatinina = 30 mg/g.

DM = Diabetes Mellitus
Fonte: ALBERTI (1998)

Em 2001, o National Cholesterol Education Programs Adult Treatment Panel IlI
(NCEP-ATP Ill) propés uma definigao simples, ndo sendo mais necesséria a presenga
da RI excluindo a microalbumindria. Passa a ser definida coma presenga de pelo
menos trés, dos cinco fatores de risco alterados: obesidade abdominal,
hipertrigliceridemia, HDL-c diminuido, HAS e glicemia de jejum alterada (NATIONAL
CHOLESTEROL EDUCATION PROGRAM, 2001) (Quadro 2).

Quadro 2 - Critérios para definicdo de sindrome metabdlica de acordo com a
National Cholesterol Education Programs Adult Treatment Panel 1l (NCEP-ATP III)

Componentes

No minimo 3 dos seguintes componentes:
- circunferéncia da cintura >102 cm para homens e > 88 cm para mulheres;

- uso de medicacgao antihipertensiva e/ou PAS = 130 mmHg ou PAD = 85
mmHg;

- Triglicérides = 150 mg/dL;

- HDL-c < 40 mg/dL em homens e < 50 mg/dL em mulheres;

- glicemia de jejum = 110 mg/dL.

PAS: pressao arterial sistolica; PAD: pressao arterial diastélica; HDL-c: lipoproteina de alta
densidade.

Fonte: NATIONAL CHOLESTEROL EDUCATION PROGRAMS ADULT TREATMENT PANEL
Il (2001).
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Em 2005, os critérios diagnésticos do NCEP-ATP Ill, de acordo com a
Associacao Americana de Diabetes, reduziram os valores da glicemia de jejum para
menor que 100 mg/dL (GRUNDY, 2005).

Em 2006, a Federacao Internacional de Diabetes (IDF), propée uma definicao
semelhante a utilizada pela NCEP-ATP I, porém, a obesidade abdominal passa a ser
o principal fator para o diagnéstico da SM. Assim, a obesidade abdominal, associada
a dois fatores da lista do NCEP-ATP lll, é considerada como SM (ALBERTI; ZIMMET;
SHAW, 2006) (Quadro 03).

Quadro 3 - Critérios para definicdo de sindrome metabdlica de acordo com a
IDF (2006)

Componentes
Obesidade central definida pelo IMC > 30 kg/m? ou pela CA elevada, de
acordo com a etnia (europeus: > 94 cm em homens e > 80 cm em mulheres;
sul-asiaticos, chineses e japoneses: > 90 cm em homens e > 80 cm em
mulheres; para povos da América do Sul e Central, utilizar pontos de corte de
sul-asiaticos; e para africanos, subsaarianos e povos do Mediterraneo e
arabes, utilizar pontos de corte de europeus); associado a no minimo dois
dos seguintes componentes:
- PAS = 130 mmHg e/ou PAD = 85 mmHg ou em uso de anti-hipertensivo;
- Triglicérides = 150 mg/dL ou em uso de hipolipemiante;
- HDL-c <40 mg/dL em homens e < 50 mg/dL em mulheres;
- glicemia de jejum = 100 mg/dL ou em uso de hipoglicemiante.

CA: circunferéncia abdominal; IMC: indice de massa corporal; PAS: presséo arterial
sistolica; PAS: pressao arterial diastdlica; HDL: lipoproteina de alta densidade.
Fonte: IDF (2006)

Ainda se desconhece um unico critério para melhor classificacdo da SM
(BROWN, et al.,, 2008). Atualmente, as definicbes mais utilizadas sdo aquelas
determinadas pelo NCEP-ATP lll e IDF (KASSI, et al., 2011). Athyros e cols (2007),
demonstraram que a prevaléncia de DCV aumentou na presenca de SM,
independentemente da definicdo utilizada, porém, com maior evidéncia quando
utilizado o critério NCEP-ATP Ill em comparagédo ao da IDF. Entretanto, He e cols
(2006), descreveram que em idosos chineses, a SM elevou as chances de doenga
arterial coronariana (DAC) e acidente vascular cerebral (AVC), diagnosticada pelo
IDF, mas né&o pelo NCEP-ATPIII.
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Mesmo que existam debates em torno da definigdo da SM e de pontos de corte
especificos para a idade, a literatura apresenta uma tendéncia crescente de novos
casos de SM devido ao envelhecimento da populacédo, ao aumento da obesidade, a
ingestao excessiva de alimentos obesogénicos e ao sedentarismo (KAUR, 2014).
Estudos tém demonstrado associacao entre SM e aumento do risco de mortalidade
(JU; LEE; KIM, 2017; DOMINGUEZ; BARBAGALLO, 2007, 2016), eventos
cardiovasculares (CV) e DM tipo 2 (SHIN; et al.,2013; DRAGSBZK, et al., 2016), com
maiores repercussdes clinicas em pessoas idosas (JU; LEE; KIM, 2017).

O subdiagnoéstico da SM é uma questdo preocupante a ser destacada, visto
que falhas nos tratamentos dos seus componentes, podem ocasionar pior
progndstico, aumentando as chances de desenvolvimento de eventos CV e o risco de
mortalidade por todas as causas (JU; LEE; KIM, 2017).

2.2 COMPONENTES DA SINDROME METABOLICA
2.2.1 Obesidade abdominal

A obesidade abdominal ou androide € caracterizada pelo aumento de tecido
adiposo na regidao abdominal e € considerada um fator de risco independente para
diversas morbidades, representando risco diferenciado quando comparada com
outras formas de distribuicdo de gordura corporal (SHAH, et al., 2014).

Sabe-se que as complicagdes associadas com obesidade sdo devidas, acima
de tudo, ao excesso de adiposidade e ndo ao ganho de peso (ROMERO-CORRAL, et
al., 2008). O acumulo de tecido adiposo na regido abdominal € reconhecido
principalmente como fator de risco para DCV, DM, dislipidemias e SM (GUS, et al.,
2004; JANSSEN; KATZMARZYK, ROSS, 2002; OLINTO, et al., 2004). O tecido
adiposo, por ser um 6rgao enddcrino ativo, produz varias citocinas e altera o estado
inflamatério do individuo (KAUR, 2014; YOON et al., 2014).

Segundo a OMS, 39% da populacao adulta mundial esta com sobrepeso e mais
de meio bilhdo s&o obesos, sendo que as taxas de obesidade mais que duplicaram
entre 1980 e 2014 (OMS, 2014).

A prevaléncia da obesidade esta aumentando progressivamente, mesmo entre
as faixas etarias mais elevadas (MATHUS-VLIEGEN, et al., 2012). O envelhecimento
esta associado a consideraveis mudangas na composicao corporal e no metabolismo,
que contribuem  desfavoravelmente para a obesidade (KENNEDY;
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CHOKKALINGHAM; SRINIVASAN, 2004; ZAMBONI, et al., 2005; VILLAREAL, et al.,
2005). Entre os 20 e os 70 anos ha uma diminuicao progressiva da massa livre de
gordura (musculo), aumento da gordura visceral e deposicdo de gordura nos
musculos, figado e pancreas (MATHUS-VLIEGEN, et al., 2012). O aumento da
gordura visceral é o principal determinante da intolerancia a glicose em idosos, e 0
aumento da gordura intramuscular e intra-hepatica contribuem para diminuicdo da
acao da insulina através de adipocinas liberadas (MATHUS-VLIEGEN, et al., 2012).

2.2.2 Resisténcia a Insulina e Diabetes Mellitus

O DM constitui um grupo de doencas caracterizado pela producao insuficiente
de insulina ou pela deficiéncia em responder adequadamente a insulina, resultando
em hiperglicemia (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2013).

A insulina é um horménio que facilita a absorgcédo de glicose é produzida nas
células beta do pancreas. Uma vez que a glicose nao pode ser absorvida pelas
células, ela permanece no sangue e, consequentemente, desencadeia a producao de
mais insulina, causando hiperinsulinemia. O excesso de producdo de insulina
geralmente desgasta as células betas e diminui sua capacidade de produzir insulina.
Essa condicao geralmente leva a hiperglicemia e diabetes tipo 2 (ALBERTI; ZIMMET;
SHAW, 2006).

O reflexo da hiperinsulinemia aumenta a liberacdo de TG pelo figado na
corrente sanguinea e subsequente diminuicdo nos niveis de HDL-c e aumento no
LDL-c (YOON et al., 2014). O reflexo da hiperinsulinemia pode contribuir, ainda, para
a fisiopatologia da HAS através do aumento da absor¢édo renal de agua e/ou do
aumento da atividade simpatica (REAVEN, 2003; YOON, et al., 2014).

A resisténcia a insulina € um importante fator de risco para diabetes tipo 2 e
complicagdes ateroscleréticas, como doencga arterial coronariana (DAC), AVE e
doenca arterial periférica (YOON, et al., 2014).

O DM esta entre as doencas crénicas mais comuns do mundo (SHAW;
ZIMMET, 2010). Globalmente, o numero de adultos afetados com DM aumentou de
108 milhdes para 422 milhdes, de 1980 a 2014 (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2016). Estimativas preveem que o diabetes afetara mais de 522 milhdes de pessoas
em 2030 (SHAW; ZIMMET, 2010).
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Individuos com diabetes apresentam um aumento de risco de duas a quatro
vezes para o desenvolvimento e 6bito por DAC quando comparados aos individuos
nao diabéticos (PREIS, et al., 2009; MATHUS-VLIEGEN, et al., 2012). O diabetes é
classificado como tipo 2 quando caracterizado pela resisténcia insulinica e/ou
deficiéncia relativa de insulina, representando mais de 90% de todos os casos de
diabetes, ou como tipo 1, quando se constata a deficiéncia insulinica absoluta,
podendo esse fendmeno estar relacionado ao sobrepeso (SHAW; ZIMMET, 2010). A
incidéncia e prevaléncia crescentes de diabetes tipo 2, acentuadas pelo
envelhecimento da populacao, obesidade e sedentarismo, explicam o elevado numero
de casos em todo o mundo.

O desenvolvimento do DM em idosos decorre de multiplos fatores, incluindo
genética, doencas mentais relacionadas a idade, problemas sociais e nutricao
(MENEILLY; ELAHI, 2005). Os idosos com DM apresentam maiores taxas de
mortalidade e de doencas coexistentes, como hipertensdo, cardiopatia e doencas
cerebrovasculares do que aqueles sem DM (SBD, 2014).

A Associagdo Americana de Diabetes e a Sociedade Brasileira de Diabetes
(SBD), visando a prevengdo da ocorréncia de complicacbes associadas ao DM,
propuseram algumas recomendacgdes, como o controle do consumo de carboidratos,
automonitorizagdo das taxas de glicemia e o tratamento medicamentoso adequado
para um maior controle da doenga (AMERICAN DIABETES ASSOCIATION, 2004;
SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2006).

De acordo com a SBD a adogéo de um estilo de vida adequado, com a pratica
regular de atividades fisicas e a ingestdo de dieta adequada, é praticamente duas
vezes mais efetiva que o tratamento farmacolégico no controle do DM (AMERICAN
DIABETES ASSOCIATION, 2004; SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2006).
Sendo assim, habitos de vida saudaveis devem ser estimulados na populagéo idosa
devido a todos os riscos e agravos a saude, aos quais essa populacao esta vulneravel.

2.2.3 Dislipidemia

O termo dislipidemia reflete disturbios das vias de transporte dos lipideos e
lipoproteinas, associados & doenca arterial. E caracterizada por perfil lipidico
aterogénico, que consiste em niveis elevados de triglicérides, VLDL e LDL-c, e por
niveis reduzidos de lipoproteinas de alta densidade (HDL-c) (NEELAND, 2013).
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O reconhecimento e o tratamento adequado das dislipidemias podem reduzir
as taxas de mortalidade global e cardiovascular (DEGOMA; RADER et al., 2011).

A dislipidemia esta frequentemente associada a resisténcia a insulina. Como
mencionado, o reflexo da hiperinsulinemia, causado pela Rl, promove aumento da
liberagdo hepatica de TG no sangue e subsequente diminuigao dos niveis da HDL-c
e aumento nos niveis da LDL-c (REAVEN; 1988, 2003; YOON et al., 2014).

Na SM, a dislipidemia caracteriza-se pela presenca de niveis baixos de HDL-c
e niveis elevados de triglicérides (GRUNDY, et al., 2004). Ainda que a elevacao do
LDL-c ndo seja considerada como um dos critérios diagnosticos da SM, os portadores
dessa sindrome apresentam alteracdo da densidade e do tamanho das particulas
dessa lipoproteina, prevalecendo o padrao tipo B (LDL pequena e densa) (AUSTIN,
et al., 1988). Tal associacao € denominada de dislipidemia aterogénica (ALBERTI;
ZIMMET; SHAW, 2006).

As alteracdes do metabolismo lipidico apresentam uma relacao frequente com
a aterogénese e, consequentemente, com a aterosclerose e a elevada
morbimortalidade CV (GRUNDY, et al., 2004).

A aterosclerose € uma doenca inflamatéria cronica, que se inicia com a
agressao ao endotélio vascular por diversos fatores de risco, como dislipidemia, HAS
e tabagismo, acometendo principalmente a camada intima das artérias de médio e
grande calibre (HANSSON, 2005; ROSS, 1999). Além disso, a aterosclerose provoca
mudancas estruturais e funcionais na parede do vaso, resultando em aumento da
rigidez arterial (LEWANDOWSKI et al., 2014).

Com o envelhecimento, a aterosclerose evolui para um componente mais
esclerético devido ao acumulo de tecido conectivo na parede vascular, e dessa forma,
as artérias e as relagdes entre distensibilidade arterial e LDL-colesterol modificam-se
(LEHMAN et al., 1995). Wang e cols (2011), demonstraram que a dislipidemia pode
desempenhar um papel no enrijecimento arterial.

Segundo Catapano et al. (2016), a hipercolesterolemia esta entre os principais
fatores de risco CV. Os idosos com dislipidemia representam uma populagdo com
particularidades importantes, com diferengas na sua etiologia e em relacdo a
farmacocinética dos medicamentos utilizados (CATAPANO et al., 2016).

O colesterol total € mais elevado até a sexta década de vida, e reduz com o
avancar da idade. Apesar disto, a prevaléncia de hipercolesterolemia ainda é alta nos
idosos, principalmente nas mulheres. Aproximadamente 25% dos homens e 42% das
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mulheres apresentam colesterol total superior a 240 mg/dL. Dados do estudo de
Framinghan confirmam a maior prevaléncia de hipercolesterolemia em idosos do sexo
feminino e o declinio gradativo das taxas de colesterol com o envelhecimento
(MORAN et al., 2010).

2.2.4 Hipertensao arterial sistémica

A HAS é uma condigéo clinica multifatorial caracterizada por niveis elevados e
sustentados de pressao arterial. (WHO, 2013; WHELTON; et al., 2017). Atualmente,
a hipertenséao e suas complicagbes sdo uma das principais causas de morte no mundo
(WHO, 2013). Associa-se frequentemente a alteragdes funcionais e/ou estruturais de
orgaos-alvo como coragcao, encéfalo, rins e vasos sanguineos, e a alteracdes
metabdlicas, com consequente aumento do risco de eventos CV fatais e nao fatais
(KJELDSEN; AKSNES; RUILOPE, 2014).

Em decorréncia da sua origem multifatorial, pesquisas sugerem que a
inflamacéo subclinica, determinada por alteracées nas citocinas proé-inflamatérias,
podem estar ligadas ao seu desenvolvimento (GRANGER, 2006; VANHALA; HANNU;
ESKO, 2008).

O perfil de hipertensdo arterial (HA) é alterado pelo envelhecimento, com a
hipertenséo sistdlica se tornando mais prevalente do que a hipertensao diastélica. A
pressao arterial sistélica (PAS) aumenta com o envelhecimento, tanto em homens
quanto em mulheres, porém, de forma mais acentuada nas mulheres, resultando em
maiores pressdes arteriais médias sistolicas apds os 65 anos. Em contrapartida, a
pressao arterial diastdlica (PAD) aumenta até a idade de 55 anos e depois diminui
progressivamente (MANN, et al., 2017; YOON, 2012).

No Brasil, a HAS atinge 32,5% de individuos adultos e mais de 60% dos idosos,
contribuindo direta ou indiretamente para 50% das mortes por DCV, com multiplos
fatores etioldgicos, dentre estes, os disturbios na elasticidade da parede dos grandes
vasos arteriais, tais como alteragcdes nas suas estruturas e espessuras (SCALA;
MAGALHAES; MACHADO, 2015; WILLIAMS, 2010).

O numero de pacientes com HAS tem se elevado devido ao aumento da
obesidade e do envelhecimento da populacao, e a condicado ira provavelmente afetar
1,5 bilhdo de pessoas em 2025 (MANN, et al., 2017). A prevaléncia da hipertensao
tem aumentado rapidamente nos paises em desenvolvimento, onde existe pouca
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terapéutica e controle, o que contribui para o aumento epidémico da DCV (IBRAHIM;
DAMASCENO, 2012).

A pressao arterial elevada causa dois tergcos de todos os acidentes vasculares
cerebrais e metade de todos os casos de doencga cardiaca isquémica no mundo
(LAWES; VANDER; RODGERS, 2008). Mesmo entre pacientes cujo controle da
hipertensao atinge os padrdes atuais, menos de um, em trés, esta protegido de AVC,
infarto agudo do miocardio (IAM) ou insuficiéncia cardiaca subsequentes (MANN, et
al.,, 2017). Assim, a PA elevada mantém-se um dos maiores problemas de saude
publica mundial (WHO, 2013).

2.3 ENVELHECIMENTO E RIGIDEZ ARTERIAL

O envelhecimento é talvez o fator de risco mais importante afetando a
homeostase cardiovascular (KOVACIC et al., 2011). Avancos no tratamento de DCV
e IAM, prolongam a expectativa média de vida, com estimativa de aumento de quatro
vezes para pessoas com mais de 75 anos (HEIDENREICH et al., 2011; NICHOLS et
al., 2014).

Cerca de um quinto da populacdo mundial tera idade de 65 anos ou mais até
2030, com um aumento exponencial na prevaléncia de DCV, com uma estimativa de
que 27 milhdes de pessoas terao HAS, 8 milhdes, DAC e 4 milhdes, AVC
(HEIDENREICH et al., 2011). Além disso, a prevaléncia de disturbios metabdlicos,
especificamente, SM, aumenta significativamente na populagdo idosa e ainda
contribui para a morbimortalidade (FADINI et al., 2011). Esses numeros podem
explicar o fato de que aproximadamente 40% das mortes em idosos com mais de 65
anos sao causadas por doenca aterosclerética e suas complicacbes
(HEIDENREICH et al., 2011).

Mais recentemente, foi descrito que o envelhecimento e as DCV estao
altamente interrelacionados e podem compartilhar caminhos comuns (FADINI et
al., 2011). Pesquisadores descobriram que muitos dos fatores subjacentes nas
alteragbes nas artérias, relacionadas a idade, também estdo relacionadas com o
desenvolvimento de DCV (KOVACIC et al., 2011).

O envelhecimento € acompanhado por alteragdes na estrutura vascular e
funcéo, principalmente nas grandes artérias (SAFAR, 2010; KOVACIC et al., 2011). O

comprometimento na funcdo vascular, relacionado a idade, sdo as alteracdes
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fenotipicas nos diferentes tipos de células, como células endoteliais e musculares
(SAWABE, 2010). As alteragdes morfoldgicas sdo, na maioria dos casos, especificas
de 6rgaos e incluem espessamento da parede vascular, deposicdo de colageno,
fibrose perivascular e dilatagéo do vaso.

O espessamento miointimal progressivo é geralmente devido a degradagao
aprimorada da elastina e deposicao de colageno no meio vascular, bem como
hiperplasia intimal (SCIOLI et al., 2014). O espessamento € uma caracteristica
fundamental da vasculatura envelhecida que promove rigidez arterial (LEE; OH,
2010).

A rigidez arterial € um fendmeno complexo, caracterizado pela diminuigcdo da
complacéncia dos grandes vasos em decorréncia do envelhecimento (ZHANG et al.,
2014), ou de doencas associadas ao sistema CV, como diabetes (ALVIM, et al., 2013),
aterosclerose (POPELE, et al., 2001) e doenca renal crénica (CHUE, et al., 2010).

Clinicamente, rigidez arterial aumentada pode se manifestar principalmente
através da elevacao da pressdo de pulso (PP) e hipertensdo sistélica isolada
(CHOBANIAN, 2003; DART; KINGWELLB, 2001; LAKATTA; LEVY, 2003; SCURETI,
et al., 2004,). No sistema CV, o enrijecimento da aorta resulta em elevagédo da PAS e
diminuicdo da PAD, e consequente aumento da pds-carga ventricular e alteragéo da
perfusdo das artérias coronarias. Essas mudangas podem resultar em hipertrofia do
ventriculo esquerdo (FUKUDA, et al., 2006), agravamento da isquemia coronaria
(GIRERD, et al.,, 1991; LEUNG; MEREDITH; CAMERON, 2006) e aumento do
estresse na parede do vaso (O’ROURKE, 1985), que por sua vez pode levar a ruptura
de placas ateroscleroticas (POPELE; et al., 2001).

2.4 AVALIACAO DA RIGIDEZ ARTERIAL

A avaliagédo da rigidez arterial pode ser realizada por meio de métodos
invasivos e ndo-invasivos. O indice de aumentacéo e a velocidade de onda de pulso
(VOP), séo os dois principais métodos ndo-invasivos, sendo este ultimo, a técnica
mais amplamente utilizada para analise da rigidez vascular (SLOTEN, et al., 2014).

A rigidez arterial tem uma relagéo direta e positiva com a VOP, quanto maior a
velocidade, maior a rigidez arterial. (TOWNSEND et al., 2015). A afericado da VOP é
um preditor independente de morbidade e mortalidade CV na populagdo em geral
(HANSEN et al., (2006).
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A afericao da VOP, por ser nao-invasiva, reprodutivel e precisa, representa a
forma mais simples de medir a rigidez arterial de um segmento especifico (ZHENG et.
al., 2015; SALVI, 2012). A medida da VOP carotideo-femoral (VOPc-f) é reconhecida
como padrao-ouro para avaliar a rigidez vascular (LEE, OH, 2010; REFERENCE
VALUES FOR ARTERIAL STIFFNESS COLLABORATION, 2010). Outros métodos
como a pressao sistolica central (PSc) e o indice de aumentagdo sofrem maior
influéncia de condicdes fisiopatoldgicas, medicamentos, frequéncia cardiaca e idade,
0 que os tornam menos fidedignos (GORELICK, et al., 2011; SLOTEN, et al., 2014)
(Figura 1).

A cada batimento cardiaco € gerada uma onda de pulso que percorre o leito
arterial até encontrar resisténcia periférica, que gera uma nova onda refletida de volta
ao coracao. A velocidade dessa onda refletida e o momento do ciclo cardiaco em que
ela ocorrera (sistole ou diastole) dependem da resisténcia vascular periférica, da
elasticidade, principalmente das grandes artérias, e também da pressao central, e esta
relacionada aos principais desfechos CV (TOWNSEND et al, 2015;
VLACHOPOULOQOS, et al., 2015).

Em individuos jovens, as artérias tendem a ser mais eldsticas e,
consequentemente, a onda é refletida mais tardiamente no ciclo cardiaco, atingindo o
coracédo na diastdle, aumentando assim, a pressao diastolica e mehorando a perfusao
coronariana (ALBERTI; ZIMMET, 1998). Com o fenémeno do envelhecimento
vascular, observam-se aumento da VOP e reflexdo precoce da onda, atingindo o
coracdo em sistole. Isso gera um aumento da pressao sistolica com consequente
aumento da carga de trabalho cardiaco e também uma reducao da perfusdo coronaria
(NICHOLS, et al., 2014; SAFAR; LEVY; STRUIJKER-BOUDIER, 2003) (Figura 1).
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Figura 1. Curva de pressdo arterial com descricdo dos seus principais

componentes.
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Fonte: SAFAR, 2010.

A tonometria de aplanagdo é o método pelo qual a morfologia da onda de
pressao arterial de determinada artéria pode ser avaliada de maneira ndo invasiva,
fornecendo o indice de rigidez arterial (KIRIS et al., 2012; NAIDU; REDDY, 2012).

O dispositivo SphygmoCor® (XCEL, modelo EM4C, AtCor Medical, Sydney,
Australia) € um dos dispositivos mais utilizados para realizar avaliacao nao invasiva
da hemodindmica central, com foco na pressao arterial central e medidas de rigidez
arterial (GARCIA-ORTIZ et al., 2012; DING et al., 2013).

Para a afericdo da VOPc-f, simultaneamente, dois sensores sdao colocados
sobre as areas de pulso arterial, sendo um proximal sobre o ponto de pulsacdo da
artéria carétida comum e outro distal sobre o ponto de pulsacédo da artéria femoral
comum do mesmo lado (Figura 2). Assim, a VOPc-f € aferida automaticamente como
a distancia percorrida entre os dois pontos de registro, e o resultado € expresso em
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metros por segundo (m/s). E indolor, rapido e fornece resultados instantaneos (1ZZO,
2014; DING et al., 2013; GARCIA-ORTIZ et al., 2012).

Figura 2. Tonometria de aplanagéo.

Fonte: EVOPIU

A VOPc-f esta bem correlacionada com a hipertrofia ventricular esquerda,
aterosclerose sistémica e carotidea e DAC (STONER; YOUNG; FRYER, 2012). Em
individuos hipertensos, o risco CV aumenta paralelamente a elevacao da VOP. Ha
demonstracao de que a VOP, em qualquer faixa etaria, pode ser o melhor marcador
de previsdo da mortalidade cardiovascular (STRAZZULLO et al., 2009). Portanto, a
VOP apresenta-se como método diagndstico simples, ndo invasivo e sensivel para a
avaliacao da rigidez arterial, estabelecido como bom marcador de comprometimento
vascular e como método preditor e prognéstico, permitindo, atualmente, a
identificacdo precoce do comprometimento dos érgdos-alvo na HAS (NURNBERGER
et al., 2002).
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3. JUSTIFICATIVA

O aumento da rigidez arterial € um fator importante do risco cardiovascular e
um forte preditor de morbimortalidade, independentemente de outros fatores de risco
cardiovasculares. Estudos epidemioldgicos tém reportado que o aumento da rigidez
arterial, tem sido associado aos diversos componentes da SM, tais como a HAS,
obesidade central, hipercolesterolemia e DM (ZHONG et al., 2018; KIRIS et al. 2012).

Em individuos que ja apresentam a rigidez arterial central, devido as alteracoes
do leito vascular, relacionadas ao envelhecimento, os componentes da SM podem n&o
mais impactar ou influenciar minimamente a progressdo do enrijecimento arterial.
Esse fato faz com que o tratamento dos fatores presentes na SM, que influenciam na

rigidez arterial central, seja estabelecido precocemente em adultos mais jovens.
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4. OBJETIVOS

Investigar se em pacientes idosos, com rigidez vascular ja detectada, os
componentes da SM, associados ou ndo a idade, continuam determinantes na rigidez
arterial central dos portadores dessa sindrome.



32

5. HIPOTESES

5.1 Hipotese nula (H0): Os componentes da SM continuam determinantes na rigidez
arterial central dos idosos portadores da SM.

5.2 Hipétese alternativa (H1): Os componentes da SM nao continuam determinantes
na rigidez arterial central dos idosos portadores da SM.
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ABSTRACT

OBJECTIVES: Investigate whether in elderly patients, with vascular stiffiness already
detected, the components of Metabolic Syndrome (MS), remain determinant in the
central arterial stiffness of patients with this syndrome.

DESIGN: Retrospective cohort study in Brazil.

PARTICIPANTS: Older patients registered at the EVOPIU database followed up from
2014 to 2018 and diagnosed with MS (n = 66 male, n = 119 female).
MEASUREMENTS: Carotid-femoral pulse wave velocity (cfPWWV) was measured by
simultaneously placing two sensors on the arterial pulse areas, one proximally, on the
pulsation point of the right common carotid artery, and the other distally, on the
pulsation point of the common femoral artery on the same side.

RESULTS: In the comparative analysis, cfPWV increased significantly (from 9.3 m/s
to 11.9 mfs, F=0.0001 in women, and 9.5 mfs to 12.2 m/s, P=0.0001 for men). The
univanate comrelation betwesn the MS components and cfPWY adjusted for age, sex,
and mean brachial arterial pressure showed significance for the variables brachial
systolic (bSP), diastolic (bDP), and pulse pressure (bPF) at both times evaluated for
hoth sexes. The multivanate analyses between adjusted cfPWV and MS components,
including the variable age, showed that bSP, bDP, and age were associated with both
sexes and visits. The same analysis without the variable age presented a significant
bPS in females at visit 1 and waist circumference in males at visit 2. The regressions
performed with cfPWY variations (A-cfPWW) and with each MS component (A-MS)
considering the parameter age (A-age) showed that only the latter was associated with
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A-MS. There was no significant association between A-cfPWV and A-MS without the
variable A-age.

CONCLUSION: Age was associated with increased cfPWV and its progression during
the follow-up period. Furthermore, in the analysis by sex, other MS components were
determined to influence the progression of central arterial stiffness in these patients.

Keywords: Vascular Stiffness, Metabolic Syndrome, Older People, Aging.

INTRODUCTION

Metabolic syndrome (M3) is a set of metabolic disorders, including central
obesity, insulin resistance, dyslipidemia, and hypertension 'l In this context, MS
stands out as a group of risk factors for chronic diseases, such as diabetes mellitus
and cardiovascular diseases Bl Different studies demonstrated that the presence of
MS is associated with almost three times higher risk for cardiovascular diseases and
a five fimes higher risk for diabetes mellitus F-.

MS has a high prevalence worldwide, with estimates showing that it affects
more than 30% of the general population B, This prevalence increases progressively
in older people, with an incidence greater than 40% in patients aged over 60 years Fl.
MS should be considered an important issue in older people since aging increases the
presence of risk factors for this syndrome F1.

Aging is associated with vascular structural and functional changes, mainly in
the great arteries B9 In the arterial bed, the main structural and functional changes
are caused by loss of elasticity resulting from the fragmentation of elastic fibers, which
are replaced by collagen, increasing calcium ion depositions in the arterial wall B0
This phenomenon is more evident in the great arteries but can also occur in the
peripheral vascular bed B0,

Thickening and arterial stiffiness are characteristics of an aged vascular network
" Currently, noninvasive methods are used to evaluate stiffness, including carotid-
femoral pulse wave velocity (cfPWV) analysis, which is considered the gold standard
method '3 and an independent predictor for cardiovascular morbidity and mortality
[14-17]
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Previous studies have shown that arterial stifiness increases in patients with
M3 D519 However, it is still not clear if the components associated with MS contribute
to worsening of previously detected arterial stiffness in elderly people B 2. The
objective of this study was to investigate whether the components of MS remain
determinants of central arterial stiffiness in older patients with previously detected
vascular stiffness.

MATERIALS AND METHODS

This study was a retrospective cohort study on elderly people with MS included
in the EYOPIU (Study on Pulse Wave Velocity in Older People in a Brazilian Urban
Area) database. The study was approved by the Research Ethics Commitiee of the
Federal University of Uberlandia (CAAE-37440114.3.0000.5152) and funded by the
Minas Gerais State Research Support Fund (FAPEMIG). All participants were
explained the procedures and aim of the study and provided written informed consent.

EVOPIU

EVOPIU was a prospective cohort population study whose primary objective
was fto determine the occurrence of cardiovascular events related to pulse wave
velocity in older people evaluated in biannual visits during a 4-year follow-up period
(2014 to 2018). The paricipants were aged 60 years or more. Patients with chronic
renal failure (on dialysis therapy), known neoplasms, older people who could not stay
in the supine position during the applanation tonometry (AT) examination, and
bedridden or wheelchair-dependent patients were excluded. The convenient sample
included 1,204 older people. After exclusion, the final sample included 1,192
paricipants =11,

Study on the Impact of Merabolic Syndrome on Arterial Stiffness in Older People

This study included an analysis of 1,192 medical records of patients included in
the EVOPIU database who were followed up between 2014 and 2018 and diagnosed
with M3, totaling 196 participants. MS was defined based on the Intemational Diabetes
Federation guidelines: increased waist circumference (WC) (= 80 cm for women and
= 890 cm for men) associated with two or more criteria, such as fasting ghycemia =100
mg/dL or on hypoglycemic treatment, high-density lipoprotein cholesterol (HDL-c) =
50 mofdL for women and =40 mmidL for men, trighycerides =150 mag/dL or on
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hypolipemic treatment, and basal blood pressure =130 andfor = 85 mmHg or on
antinypertensive treatment 3. Due fo the concomitant absence of the PWV
measurement with the clinical and laboratory results of the critera proposed above,
eleven participants were excluded, resulting in a group of 185 older people with M35,
who were followed up during two visits, the first of which collected data from visit 1 1
from the EVOPIU study and the second, collected data from the subsequent visit in
which it provided results of laboratory tests and TA, with an average interval between
them of 26 + 5.5 months.

Demographic, anthropometric, and clinical data

Demographic, anthropometric, and clinical data were collected from the
EVOPIU database, where information was registered based on a face-to-face
interview guided by a questionnaire and included the measurements of WC, height,
weight, and body mass index.

The weight in kilograms and the height in centimeters were measured using
analog anthropometric scales (model AT 180, Marca Caumag®). WC was measured
in the largest perimeter of the abdominal region, often coinciding with the umbilical
button, using an inelastic tape measure in centimeters. Serum blood glucose levels
and lipid profile were assessed by colorimetric methods (Cobas 6000; Roche Hitachi®,
Brazil, As 24008& Roche®, Brazil).

Procedure - Tonomertry

AT was performed with EMAC SphygmoCor® XCEL device (AtCor Medical,
Sydney, AL, which measured the brachial systolic pressure (bSP), brachial diastolic
pressure (bDP), brachial pulse pressure (bPP), mean brachial arterial pressure,
cenfral systolic pressure (cSP), central diastolic pressure, central pulse pressure,
mean central artenial pressure, pulse pressure increase index adjusted for a heart rate
{HR) of 75 bpm (Aix %), HR, and carotid-femoral pulse wave velocity (cfPWVY). The
results were registered simultaneously, placing two sensors on arterial pulse areas,
one proximally, on the pulsation point of the right common carotid artery and the other
distally, on the pulsation point of the common femoral artery on the same side. Thus,
cfPWV was automafically calculated as the distance traveled between the two
recording points and the result was expressed in meters per second (m/s). The
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measurements were performed after a resting period of 2 minimum of 10 min,
according to the procedure guidelines [F324,

Statistical Analysis

The Shapiro-Wilk normality test was used to verify if the analyzed variables had
a normal distribution. As all variables were nonparametric, the Wilcoxon test was used
to compare the clinical and hemodynamic parameters between V1 and V2. Univariate
analyses were performed using Spearman’s comelation and multiple regression
analysis (Stepwise) for all studied components in both visits for each sex and also total
group vanations (V2-V1=A). The ciPWYV values were adjusted for sex, age, and mean
arterial pressure. The level of significance was set at F = 0.05. GraphPad Prism
software version 8.0.1 for Windows was used for statistical analysis.

RESULTS

The clinical, laboratory, and AT results of the patients evaluated at V1 and V2
are presented in Table 1. Table 2 presents the univariate associations between cfPWW
and M3 components analyzed in the visits. Table 3 shows the muliiple regression
analyses of MS components associated with the variable age. Table 4 presents the
same analysis but excluding the parameter age. Table 5 presents the multivariate
analyses of cfPWY (A-cfPWV) and MS component (A-MS) variations with and without
the variable age (A-age) in the total group.

Among the MS components, there was a significant increase in WC and a
decrease in HDL-c both gender. There were also significant reductions in other MS
variables, such as fasting glycemia in both sexes and brachial arterial pressure in
females, while triglyceride serum levels showed no significant variations (Table 1).

DISCUSSION

This study showed that older people with M3 presented progressively increased
cfPWY values during the study period. Univarate analysis with the arterial brachial,
systolic, diastolic, and pulse pressures were associated with arterial stiffness in both
sexes at the two visits (Table 2). This result comoborates that of other studies P52 that
reported that TG levels and glycemia, in addition to arterial pressure, were associated
with cfPWV, however, these studies were not exclusively directed to older patients.
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The separate multivariate analyses for V1 and V2, including age as an
independent variable associated with MS components, showed that bSP, bDP, and age
were significantly associated with cfPWYV at both visits and for both sexes (Table 3).
When the variable age was excluded, only WC in males and bSP in females wene
significantly associated with cfPWYV at visit 2 (Table 4). However, when evaluating all
patients without separating them by sex, the variations between V1 and V2 (A2} only
comelated with A-age. The analysis of the total group not considering A-age showed no
significant associations between A-MS and A-cfPWY (Table 5). This association could
explain the progression of arterial stiffness observed during the study penod. These data
show that age, more than MS parameters, could be associated with the progression of
central arterial stiffness in older patients.

Cozma et al. included age and some M3 components and reported that MS, in
addition to bSP and TG levels, was also associated with PWY in patients of several age
groups B8 Chen et al. did not include age and reported an association of all MS
components with PWY in young patients 7. Weng et al. studied a subgroup exclusively
of older patients not including age, and reported that AP and blood glucose were
associated with PWY E2L In all the studies mentioned above, the patients were analyzed
only once; contrarily, in the present study, the same patients were examined at two
different time points during a period longer than two years. Moreover, the methodology
used to evaluate PWY in some of these studies was different from that used in the
present study. A Korean cross-sectional study compared young versus older patients
with M3 and reported that some MS components related differently between the groups
B9 Arterial stiffness increases according to the age group ['2 333 Thus, MS factors
influencing cfPWY in young people may not he as evident as previously present arterial
stiffness in older patients.

The variables bSP and bPP had increased values at both visits for both sexes,
with decreased bPP in women and maintenance of bPP in both sexes (Table 1). These
vaniables are also markers of arterial sfifiness E+34 As for their respective central
components, both ¢SSP and hPP were significantly reduced, such as glycemia and
brachial pressure. The changes could be explained by the maintenance of hypoalycemic
and antinypertensive therapies during the follow-up pericd analyzed (Table 1). However,
even with such reductions, cfP™WV was increased in the same period (from 9.3 m/s fo
11.9 m/s in women and 9.5 mfs to 122 m/s in men, P < 0.0001). If arterial stiffness werer
estimated only by the bSP and bPP values, without considering cfPWYW, vascular stiffness
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would be reduced or maintained after treatment. Nevertheles, ciPWV showed that such
reduction or maintenance did not occur (Table 1).

This study had some limitations, such as the continuous use of drugs that
directly influence MS components. Antihypertensives, such as beta-blockers, renin-
angiotensin system blockers, and diuretics, change the pressure levels and the lipid
profile and may also have influenced the study results B¥371. Sodium ingestion and
genetic polymorphism could also increase PWY progression, as well as smoking, which
was not evaluated P8, The observation period may not have been enough to detect the
influence of MS components on the progression of central arterial stifiness in older

patients.

CONCLUSION

This study showed that older people with MS presented progressively increased
cfPWV values during the study period. Our results demonstrated that age was the
variable most associated with stiffness increasing and its progression in older people with
MS. Other MS components were not significantly related to the progress of central arterial
stiffness in these patients.
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Arterial pressure
bSF [mmHg) 0273 M0F 0413 <@t BES4 <D8YT 0803 <O8* 0638 <804 06T <D0
B fmmEig) B157 671 8253 DOF 8522 <001 0634 <08t 0638 <80 0620 <O
bPP (mmHg) 0203 805  83M <@t p502 <064 OSB3 <081t 0360 M03* D462 <D0

SpETTENS COTEEon, WG = 2! CICUMErence, FLL = righ Jensly IOrOEn, DoP = Dracil GySii: [ressUre, 0P = Draciial Ga5iic [TEGEUrs, Gioe

brachial puise prescure, PV = carolid-femoral pas e w ave vainclly. (7) Pale <005

46



14

Table 3 - Mulfivarizte association bebween cPWY and MS compenents with the variable age a vsits 1 and 2.

Total growp [n= 183} Female jn= 1% Male |n = 66

Variables Vit 1 Vit 2 Viat1 =T Vit 1 Visit 2

T F 1§ F ] P - [ F T F
Y] T X I T I I T I
WE fem) 00M  me  O0M S5 S0ENS e A0EQE 368 000M 358 SOEM 0
Laboratory
it
HOLjmgid) .40 458 02 55 ABEHE M3 A0ENE 0% GOES  GTB  GOEDS M
wf' WM TH M2 31 AN ST AENS 2R AJESS  4H GRS ER
Mmﬂ 0003 436  00M 068 AJEDS 0S8 JNENS 15 A0ESS N6 FOEHS 4
Arterial
presure
BSF fmmHg] 002 00E  BE L <M QM2 <M 0 <Dl 05 <D

-3
bOF mmHg) 0045 S5M 00& 63 003 <M 0055 <0t 30 <M 0 <Dt
bPFmig)  ppos a3 0255 e0s DB RF g Bt g M a2 BP

Spearma's Domeiaiion, W = w akf cirumfensnce, HIL = high density lpoproish, bEF = rachisl sysinic pressure, B0F = eschinl Seinic pressure, 0FF = brachial puise
pressune, of P = carolid-femoral puse w ave velocky. (') Pvalue < 000S.
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Table 4 - Multhariate ssociation bebaeen cfPWV and MS components without the waniable age at wsits 1 and 2

Total group fn = 185) Female fn= 119) Male n=6§)
Variables Visit 1 Vist2 Visit 1 Visgt2 Vit 1 Visit2

] P g F B F 8 F [ F ] P
Age b = - - - - - - - T -
WC fcm) 4008 7o DM 0 DOM  pes D006 3 DA 46 0B MM
Labaratory
data

HOLfmgid)  4ME o6 0004

M B
S

B35
H0EM TR BO0EMM 3T BN 0652  2DEMM BE5
B2

Giucos: oo 0o

L4

A0EM

4003 414 HA0EM 09%8 2 JEN 90
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Table 5 - Multivarate association between A-cfPWW and A-MS with and without the
wariable A-age in the total group.

A (n=183) A (m=183)
Variables
Multivariate analysis Multivariate analysis

[} P [} p
Age (y) -1.164 019+ - -
WC jcm) -0.0352 233 -0.037 393
Laboratory data
HOL {mg/dL) -0.016 o444 .07 534
Triglycerides 0.003 392 0,002 478
(mg/dL})
Glucose (mg/dL}) -0.002 679 -0.003 A5T6
Arterial pressure
bSP {mmHg) o012 4 0.3 22
bOP {mmHg) 0.053 064 0.046 107

uama:mn preEsUre, bPP - nrac:mai puseprass-.re.mmv cmm—fermﬂpuhewmmtr
(") Pvaiue = 0.0S. Dependent varise: cfFWW Temoral () Pvale < 0.05
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ANEXOS

Anexo 1 - Instrumento de coleta de dados

Estudo da velocidade de onda de pulso em idosos em Uberlandia — EVOPIU

ID: UNIDADE:
DATA: / / PRONTUARIO:

NOME:

NOME DA MAE:

GENERO: F ()M () IDADE: DATA NASC: / /
CIDADE: UF: CEP:

ENDERECO: BAIRRO:

TEL1: TEL 2: CONTATO:

OCUPAGAO: ( ) INATIVO: () ATIVO:

COR: ( )NEGRO ( )BRANCO  ( )OUTRO

COMORBIDADES PREVIAS A INCLUSAO

Sedentarismo: Sim( ) N3o( )*obs.: <3x/semana

Tabagismo: N3o( ) Sim( ) n2 cigarros/dia:

Cancer:Ndo() Sim ( ) AVC: ( ) Ndo ( )Sim:( )Isquémico ( )Hemorragico

HAS: ( ) Ndo ( )Sim DM: ( ) Ndo ( )Sim D. Reumatica: ( ) Ndo ( )Sim

Ortopnéia: ( )Ndo ( )Sim  Claudicagdo: ( )N3do ( )Sim Desconf. Precordial ( )Ndo ( )Sim

Palpitagdo: ( ) Ndo ( )Sim Déficit motor: ( ) Ndo ( )Sim Sincope: ( ) Ndo ( )Sim
Hist. Familia: ( ) Ndo ( )Sim:

Outros:

DOENCA ARTERIAL CORONARIANA

Evento: (1): Data: / /
Angina () Infarto () Isquemia silenciosa () ICC () AVC ()
Arritmia () Angioplastia ( ) Stent ( ) Revascularizagao ( )
Mesmos de cima: Resposta favoravel ( )

Em caso de DAC numero de vasos acometidos:

Associagdo da doencga da Carétida com VOP

CLASSE DE MEDICAGCAO Nome: Dosagem Horario
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Diuréticos: Hidroclorotiazida ( ) ()M T( ) N()
Furosemida ( ) ()M T( ) N()
Indapamida () ()M T( ) N()
()M T() N()
Betabloqueador: Atenolol ( ) ()M T( ) N()
Propanolol ( ) ()M T( ) N()
()M T() N()
()M T() N()
Bloqueador do canal de Ca+: Anlodipina ( ) ()M T( ) N()
Nifedipina( ) ()M T( ) N()
Verapamil () ()M T( ) N()
Diltiazem ( ) ()M T( ) N()
()M T() N()
Vasodilatador: Hidralazina ( ) ()M T( ) N()
Minoxidil ( ) ()M T( ) N()
()M T() N()
Inibidor de ECA: Enalapril ( ) ()M T( ) N()
Captopril ( ) ()M T( ) N()
()M T() N()
()M T() N()
Bloqueador dos receptores de | Losartana( ) ()M T( ) N()
angiotensina: ( )M T( ) N()
()M T() N()
Outros: AAS () ()M T( ) N()
Sinvastatina ( ) ()M T( ) N()
Metformina ( ) ()M T( ) N()
Glicazida ( ) ()M T( ) N()
Insulina () ()M T( ) N()
()M T() N()
EXAME FiSICO
Dados da pressao central:
VOP: Aix: PP: Medidas: C:
PAS: PAM: PAD: C-F:
Dados da pressao braquial:
12 Aferi¢do: PAS: PAM: Ass.:
22 Aferigao: PAS: PAM: Ass.:
Dados antropométricos
Peso: Altura: Circunferéncia Abdominal: ICM: Baixo peso: ( )
Normal:( ) Sobrepeso:( ) Obesidade 1:( ) Obesidade2( ) Obesidade 3( )
BIOQUIMICA
Colesterol Total: Triglicerideos:
HDL: LDL: VLDL:
Uréia: Creatinina: Hemograma:
Proteinuria / Creatinina: Glicose:
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Ac. Urico: TFG:

ELETROCARDIOGRAMA
Sokolow: Cornell:

FATORES DE RISCO:
Hipertensdo Arterial: () Sim () Ndo / Se sim, quanto tempo?
Diabetes Mellitus: () Sim () Ndo / Se sim, quanto tempo?
Dislipidemia: () Sim () Ndo / Se sim, quanto tempo?
Ex tabagismo: ( )Sim ( )Nao
Se sim, parou hd quanto tempo? Fumou por quanto tempo?
Doenga vascular periférica: () Sim () Ndo / Se sim, quanto tempo?
Estresse: () Sim () Nao
Atividade fisica: () Sim () Ndo / Se sim, qual frequéncia e intensidade?
Internacdo recente: () Sim () Ndo / Se sim, qual o motivo e quando foi?
Vocé esta acostumado a esquecer de tomar seus remédio? () sim () ndo
Vocé costuma esquecer o horario de tomar a medicagdo () sim () ndo
Quando vocé esta se sentindo bem as vezes vocé suspende a medicagdo? () sim () ndo
Quando vocé toma seu remédio e se sente pior vocé para de tomar sua medicagdo? ( )sim () ndo
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Anexo 2 - Termo de Compromisso Livre e Esclarecido (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Vocé estd sendo convidado (a) para participar da pesquisa intitulada Estudo da velocidade de onda de pulso em
idosos do programa Hiperdia, sob a responsabilidade dos pesquisadores Professor Dr Sebastiao Rodrigues
Ferreira Filho, enfermeiro Denis Fabiano de Souza, enfermeira Cristina Ila de Oliveira Peres, enfermeira
Ana Claudia de Alvarenga Cunha Bruneli, médico Aloisio Daher de Melo, académico de enfermagem
(UFU) Alberto Lopes Ribeiro Junior.
Nesta pesquisa nds estamos buscando entender a pressao dentro do coracio e saber se essa pressao pode ter
alguma relacio com derrame, infarto ou algum problema de saiide que a pressio alta pode causar.
O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido sera obtido pelos pesquisadores enfermeiro Denis Fabiano de
Souza, enfermeira Cristina Ila de Oliveira Peres, enfermeira Ana Claudia de Alvarenga Cunha Bruneli,
médico Aloisio Daher de Melo, académico de enfermagem (UFU) Alberto Lopes Ribeiro Junior, nas
unidades de aten¢do primadria e unidades integradas do programa Hiperdia na cidade de Uberlandia, durante as
consultas padronizadas pelo programa, que normalmente sdo realizadas de segunda a sexta feira no hordrio
comercial.

Na sua participacdo, vocé permitird que a pressdo dentro do seu coragdo e no seu brago seja verificada de forma
ndo invasiva ou seja, ndo haverd nenhum corte, ponto ou ferimento em sua pele ou procedimento que gere algum
tipo de dor ou desconforto. N6s ndo coletaremos nenhum material além dos que o seu médico/enfermeiro(a)
solicita rotineiramente, todavia, os exames que forem pedidos por seu médico/enfermeiro incluiremos no banco
de dados dessa pesquisa. N6s realizaremos uma entrevista onde serdo feitas perguntas sobre seus costumes, se
vocé faz alguma atividade fisica, se é portador de alguma doenga como pressao alta, colesterol alto, glicemia alta
(diabetes) e se vocé toma os remédios na hora e quantidade certa, se vocé esquece de tomar ou deixa se estiver se
sentindo bem, ou para o uso do medicamento por algum mal estar que sinta quando faz o uso.

Em nenhum momento vocé serd identificado. Os resultados da pesquisa serdo publicados e ainda assim a sua
identidade serd preservada.

Vocé ndo terd nenhum gasto e ganho financeiro por participar na pesquisa.

Os riscos consistem em o Unico risco € que sua identidade seja exposta, todavia nés utilizaremos um cédigo
numérico para evitar que isso ocorra com vocé. Os beneficios serdo que pretendemos entender melhor a pressio
alta especialmente a pressdo alta dentro do coragéo e a velocidade que o sangue caminha no seu corpo (onda de
pulso). Os beneficios serdo gerar um banco de dados onde pretendemos estudar a pressio alta, o tratamento
correto, a importancia do uso correto dos remédios e conhecer os riscos adicionais as pessoas com a pressdo alta.
Vocé é livre para deixar de participar da pesquisa a qualquer momento sem nenhum prejuizo ou coagao.

Uma via original deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido ficard com voce.

Qualquer ddvida a respeito da pesquisa, voc€ poderd entrar em contato com: Professor Dr Sebastido Rodrigues
Ferreira Filho, enfermeiro Denis Fabiano de Souza, enfermeira Cristina Ila de Oliveira Peres, enfermeira
Ana Claudia de Alvarenga Cunha Bruneli, médico Aloisio Daher de Melo, académico de enfermagem
(UFU) Alberto Lopes Ribeiro Junior nos telefones, 3218-2389 e 3218-2000 na avenida Para 1720 bairro
Umuarama Uberlandia/MG CEP 38400-902. Poders também entrar em contato com o Comité de Etica na
Pesquisa com Seres-Humanos — Universidade Federal de Uberlandia: Av. Jodo Naves de Avila, n® 2121, bloco
A, sala 224, Campus

Santa Monica — Uberlandia -MG, CEP: 38408-100; fone: 34-32394131

Uberlandia, ....... de ........ de 20.......

Assinatura dos pesquisadores

Eu aceito participar do projeto citado acima, voluntariamente, apés ter sido devidamente esclarecido.

Participante da pesquisa
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Anexo 3 - FAPEMIG: Resultado de Julgamento - Propostas Aprovadas no Edital 16/2012 - Programa Hiperdia
Minas - APQ-00746-13

RESULTADO DE JULGAMENTO - PROPOSTAS APROVADAS PARA CONTRATACAO

Edital 16/2012 - Programa Hiperdia Minas

publicacdo dos resultados, sob pena de desclassificacdo das propostas. A situacdo cadastral das institui¢des poderd ser verificada no endereco :

http://www.fapemig.br/cadastro/

ATENCAO : Todas as instituicdes que tiverem propostas aprovadas deverdo atualizar seu credenciamento na FAPEMIG até 10 dias corridos da

COORDENADOR INSTITUICAO
APQ- . Estudo Da Rede De Atencio As Doengas Cronicas Nio Fundag@o Instituto Mineiro de Estudos e

1 M B . . . . 124.718,04
00054-13| ¥ OMea BAITos Costa Degenerativas E Deteccao De Seus Fatores De Risco Pesquisas em Nefrologia 718,0
APQ- . o . Determinantes Sociais E De Risco De Pessoas Diabéticas Com Universidade Federal do Triangulo

2 00148-13 Suzel Regina Ribeiro Chavaglia Ulcera De Extremidades No Mineiro 64.701,00

Gestdo Da Clinica: Avaliagdo Da Adesdo Ao Tratamento
APQ- . Medicamentoso E Qualidade De Vida De Usudrios . .
3 00404-13 Simone de Melo Costa Hipertensos E Diabéticos No Centro Hiperdia De Brasilia De Universidade Estadual de Montes Claros 24.444,00
Minas, Minas Gerais, Brasil.
APQ- Monofilamento De Semmes-Weistein: Uma Avaliagdo Da
4 Tania Maria Delfraro Carmo Sensibilidade Protera Dos Pés Na Prevencdo Da Ulcera Plantar E |Fundagdo de Ensino Superior de Passos 88.547,00
00415-13 . .
Indicacdo Do Uso De Palmilhas
APQ- Educacao E Letramento Em Satide — Um Novo Olhar Sobre . . .
5 00509-13 Marcus Gomes Bastos Intervengdes No Centro Hiperdia Minas — Juiz De Fora Universidade Federal de Juiz de Fora 24.142,13
Impacto Da Educacao Nutricional Visando O Aumento Da
APQ- . L. Ingestdo De Calcio Na Antropometria, Na Composicdo . . .

6 Rita de C G Ives Alfi U dade Federal de V 32.970,00
00525-13| o 66 asstaonealves Atenas Corporal E Nos Parametros Bioquimicos, Em Diabéticos Tipo 2 piversidade bederal €e Yigosd 270,
APQ- ~ . Avaliacdo E Tratamento De Diabetes E Hipertensos Atendidos No |, . . .

7 00543-13 Jodo Carlos Bouzas Marins Centro Hiperdia Em Vicosa Universidade Federal de Vigosa 104.527,50

8 APQ- Rodrigo Ribeiro Resende Identificago De Biomarcadores Para Hipertensdo E Acidente Universidade Federal de Minas Gerais 82.471,28
00672-13 Vascular Cerebral
APQ- . . Gestao Do Cuidado De Pacientes Hipertensos: Uma Abordagem . .

9 00729-13 Antonio Prates Caldeira Com Enfase No Risco Cardiovascular Universidade Estadual de Montes Claros 55.230,00
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APQ- Andélise Economica Da Aplicacdo Da Telessatide Na Triagem
10 00746-13 Daniel Vitor de Vasconcelos Santos|Da Retinopatia Diabética Nos Centros Hiperdia Do Estado De Universidade Federal de Minas Gerais 78.093,41
Minas Gerais
11 oA(f;%-@ 13 Sebastiao Rodrigues Ferreira Filho ](3:?:125?;? ;‘;ﬁ Isgﬁz dooie\s]?)lzrlisill))e?tzi;zazgerﬁieﬁ aSIisCtZl:lEi.E Universidade Federal de Uberlandia 68.623,79
APQ- Avaliagdo Da Efetividade Do Programa !Educativo Em
12 00896-13 Heloisa de Carvalho Torres Diabetes Mellitus Na Aten¢do Primdria A Satide Do Municipio De|Universidade Federal de Minas Gerais 90.311,76
Divinépolis-Minas Gerais
APQ- Anadlise Dos Custos E Evolucdo Clinica Do Tratamento De
13 00922-13 Fernando Antonio Basile Colugnati |Usudrios Com Doengas Cronicas Nao Transmissiveis Do Centro |Universidade Federal de Juiz de Fora 20.827,80
Hiperdia Juiz De Fora — Uma Perspectiva Do Sus
# PROC. COORDENADOR TITULO INSTITUICAO VALOR
APQ- Natélia Maria da Silva Fernandes Aye.lllagao Corpparatlva Da Eﬁca/mg Da Visita El etronica Com A Fundagao Instituto Mineiro de Estudos e
14 Visita Presencial No Controle Clinico De Usudrios Com Doenga . . 26.726,44
00931-13|Suassuna o Pesquisas em Nefrologia
Renal Cronica Em Tratamento Conservador.
15/APQ- Ana Cristina Simoes e Silva Doenca Renal Cronica Universidade Federal de Minas Gerais 111.247,50
00947-13
APQ- Monitoramento Da Efetividade Clinica E Custos Com O
16 Francisco de Assis Acurcio Tratamento De Pacientes Com Hipertensdo Arterial E Diabetes Universidade Federal de Minas Gerais 103.809,24
00962-13 . . .
Mellitus Em Minas Gerais

Resultado divulgado no site dia 22/05/13 e publicado no DOE dia 25/05/13.

Belo Horizonte, 19 de junho de 2013.

1.101.390,89,
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Apresentagao do Projeto:

A hipertensSo  arterial sistémica (HAS) e uma Dl:am:ﬁl;s'lﬂ clinica multifatorial
caracterizada por niveis elevados e sustentados de press3o arterial (PA). Associa-se
frequentemante a alteragdes funcionais efou estruturais dos drgdos-alve (coragso. encefalo,
fins & vasos sanguinecs) e a aleragbes metabélicas, com consequente aumento do risco de
eventos cardiovasculares fatais & n3o fatais(1-4). Além disso, a HAS & um grave problema de
salde plblica, responsavel por indmeras mories & aumentos dos custos com sadde plbfica
privada(1.2).

Apresenta prevaléncia entre 35 a 45% da populagdo acima de 80 anos, todavia pode

OCOITET &M pessoas em todas a idades. Os avanges no conhecimento da hipertens&o arterial ja
permitem classificd-la com uma doenca sistémica gue envolve o sistema cardiovascular e os
vasos artérias. Existem varias eticlogias para a HAS, mas a disfungio endotelial e distirbios na
elasticidade arterial tais como alteragies na estrutura e espessura e da parede do miocardio
530 causas e consequéncias da hipertensio{3-6).
A procura por métodos que permitam o diagnostico precoce & 3 monAmizagio das afteragies
estruturais do coragdo, das arerias, dos rins @ prordade no quesito hipertensdo arterial
Atualmente, grandes estudos populacionais avaliam os fatores gue se associam a hipertensao
envolvendo a identificagdo dos fatores tradicionais e ndo tradicionais(10-12).

Piges OF dw
Em 1870, O'Rourke aplicou os conceitos de transmiss3o da press3o de pulso (PP) a pacientes

hipertensos, estudando as grandes artérias na hipertensdo e no uso das drogas anti-

Enderago:  Av_ Jo30 Maves de Avia 2121- Bioco “1A", sala 224 - Campus 5ta. Monka

Balmo: Santa Monica CEP: 36.403-144

UF: MG Mimbcipio: USERLANDIA

Tolsfone: (34)3230-4131 Fax (34)3230-4335 E-mall: cep@propp.utube



@ UF UNIVERSIDADE FEDERAL DE «f ) Platoforma
A4 2 UBERLANDIA/MG asil

Comlimseiio do Peecer S8 393

PAS- Dressin arferial sistolica & DATY- pressio arterial diastolics ). Enquanto 2 PAM & quase constante 50 longo
da arvore arterisl, 3 PP suments marcadsments quando se “propzga™ das artérias mais centrais para as mais
periféricas, indicando gue cads areria deve ser caracterizada de acordo com 3 sua propria omva de pressao de
pulso(13-14).

Esse concedto implica grandes modificagbes nos metodos usados pars idsntificar a relagio entre fatores
mecanicos & 3 estmrra e funcée das grandes artérias. Esta claro que, na hipertens3o arenial, as grandes artenas
nd0 devem mais ser consideradas mbos passivos, mas, sim, em termos de sus resposts ativa a forgas mecinicas &
gue =30 submetidas. Movos aspectos na investigacdo da HAS envolvem nio apenss mecamismos geneticos,
celilares e moleculares, mas tambem mecanismos hemodinamicos que refletem mudsnces na matnz extracelular
e infloenciam ¢ remodelamento estohural dos vasos{14-146).

As propriedsdes mecinicss das paredes arteriais tarnbém s30 determinantes da propagacio e dz reflexio
das ondas de pressao ao lonzo das artertas. A ejecio ventriculsr peraums onds de pressio que cominha do
coragao em deserminada velocidads, denominsds velocidade de onda de pulso (VOF), que swments com o
enrijecimento arterial{17, 18},

A onda de pulso é normalmente refletids em qualquer ponto de descontimiidade estnhoral on peométrica da
aTvore arierisl perando ums onds refletida. que caminhs em sentide retrogrado atraves da arvore arterizl O
enrijecimento arterial (complacéncia dimimida) tem dois efieitos adverses sobre a circulacio central e sobre a
inferacio entre o veniriculo esquerdo (VE) & a aorta (12-14,16).

Primeiro, como consequencia do enrjeciments sortico local, & ejerio de sangae do VE gers mma onda
de pressio de maior amplimde na sorta do que no VE. Isso & efito obvio e direto da complacéncis acrtica
diminmida. Mas hi um efeito secundirio indirets de, no minimo, izl importincs. O sumento da Tigidez arterial
cansa sumento oz velocidade de propagacio da onda de pulso pela aorts e grandes arterias (anmento da
velocidade ds onds de pulso — indice de rigidez arterial{19,.20).

A VOP sumentada results em retemo precece das ondas de pulso refletdas da peniferia para a aorta
ascendente & para o VE, ainda na sistole, a0 mves de na dizstole, e cansa aumento adicional na pressio na parte
final da sistole. Tsso surnents as pressdes aortica & venriculsr ssquerds, suments o consomo miscandico de
oxigénio & promove hipertofia ventricular esquerda (21.22).

Os dois fendmencs, suments local da rizider aortica (impedancia) e retorno precoce das ondas refletidas, podem
ser avaliados pels sleracio na amplimde e na morfologia da cnds de pressio das srtériss centrais. Assim o
enrijecimento arterial desermina grande diminnicio da sua conmplscéncis (14.16).

Diversos metodos tém sido tilizados para 3 determinag o de mdices de enrijecimento. Tfm desses
metodos, a medida dz VOP, que expressa = ralagio entre engjecimento, elzsticidade e complacéncia, da ssguinte
forma; VOP = Enrijecimento + Complacéncis + elasticidade (14)

Enderecac Ax. Jollo Kaves de Aocla 2121- Bioco "LA”, sala 224 - Camges St Mtimica
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A tonometria de aplanacioe & o método pelo qual 3 morfolegia ds onda de pressio arterial ds
datarminads artéria pode sar avalisds de manaita nio frvasiva, fomecendo o indice de rigider (elasticidads)
arterial. Esta técmica e baseada nos principios da tonometria oculsr utilivsda para afericio da press3o mirsecnlar
pela “zplanacio” da superficie do globo ocular. E um sistema de anslise ds onds de pulso, que svalia, de maneirs
ndo invasiva, a rigidez do sistema arterial Sen soffware e equipado com ums fincio de transferéncia, pala qual
ateves da leinra da onda{10-16)

Parz a determinacio da velocidade da onda de polso carotido-femoral (gue expressa a VOP adrtics), na
posigao suping, sio colocados dois transdutores sansiveis 3 pressao sobre 3 pele das partes mais proeminentes
dias artériss carbtida conmm direita e femorsl direita. E mensurade, pelo sistema, o infervalo de tempo entre o
inirio da onda carotidss e o imicio da onda femoral, § velocidade da registro de 150 mm's (10,23.24).

A madida da distincia entre o transdutores &, entio. nsada pars calmlar 3 VOP adrtica, como a rezio
da distancis entre os dois ransdutores & o infervalo de tempo entre s doss ondas. A idade nitidemente afets 2
VOP, que € de, aproximadamente 5 3 § m's na aorta de um adulto jovem e de, aproximadsmente. 122 15 ms em
1m individne hipertenso de 60 anos de idade (24.25).

Em um individuo normotenso jovem, a reflexio da onds & evidente na curva de pressao a0rtica como
uma onds de pressio disstolica secundsria, vista imedistamente apds 2 ncisurs que marca o fachamento da
valva adrtica (16,26

AVOP g, ainds, forfements mfluenciada pela HA, pels PP na sort, pela peometria vascular e pelss
propriedades visco-elasticas de material da parede. A principal causa do ensjecimento srierial € o acummio da
colageno que se sabe ser influenciado, entre outros, pelo sodio, sistema renins-angigtensina-aldosterons
(SE.AA), pelos receptores da ansiotensing IT e sofre mediacio, pelo menos em parte, pels fingdo endoselial
Amalmente, fem-se conheciments de ampla gama de fatores gue influenciam o estado das arteriss e, como
comsequéncia, a VOP {12-14.27.28).

Driversos fatores genéticos, metabolicos, mutricionads, hormonsis, inflamapdrios e sté mesmo infecciosos
tém suas correlagtes com a VOP bem estabelecidas. 73 é bem demonstrada 3 influsncia de polimorfismos
genéticos dos sisternss endoteling . sldosterona sintetsse, dos receptores tipo I ds sngiotensing IT & da
angiotensing 11 entre outros, sebre a VOP. A deficiéncia de apolipoproteins-E, a ativaqio plaquetaria, a proteina
C-reativa de altn sensibilidade, o5 niveis plasmaticos e os mdices de resisténcis 3 insoling, 3 excregdo urinsria de
slbumina_ o peptidecs natrioreticos, 2 adiponectina, 4 adrenomeduling todos esses vém mostrando relagtes
(28)com a VOP (13.27,30).

Objetivo da Pesquisa:

Objetve geral

Dieterminat se variagoes na morfolopia ouna velocidade da onda de pulso e na pressao central sio preditores de
eventos cardiovasculares
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Objetivos especificos

. Avaliar a velocidade de onds de pulso entre idosos em diferentes faiwes efarias em scompanhamento nas

Analicar 3 velocidade de onda de pulso arterial em individuos portsdores de hipertensio sistémica em
terapiz medicamentoss.
. Descrever 3 morfologia velocidade da onda de pulso, relacionando com s fmgSo renal do mdividoo.

. Avaliar s hi correlagio de alteragdes no VOP & PASC entre o5 diferentes com smdrome metabalica
Demonstrar o perfil clinico dos portsdores de hipertensio arterial sistémica quanto aes valoses da PASc

& PASH mo programa hiperdia em Uberlindia — MG;

Criar um banco de dados com informagdes de pacientes idosos com ou sem hipertensio arterial no
mumicipio de Uberlindia. relative s velocidade de onda de pulso (VOP), pressdes arterizis central e periférica
PAC, PAp),

. Demonstrar o perfil epidemiclogice dos portadores de hipertensio arterial sistemica.
Avaliacio dos Riscos e Beneficios:
Semumdn o5 pesquissdores:
O mmico risco estimado € o de guebra de sigilo de mformacdes, contra o qual 0s pesquizadores se Comprometem

e sepr 3 resolugio 466/12. O principal beneficio do presente ectudo & conhacer as pressdes centrais (aferids
na sorts central de forma nio mvasiva) e a velocidsde de onda de pulso nos individuos idosos e, com isso
determinar fatores preditivos para eventos cardiovasculares, Estes resultades podem frvorecer a clinica disria na
datecio funmra da evensns mérhidas.

Comentarios ¢ Consider acdes sobre a Pesquiza:

Desfecho Primano: Ocorrencia de acidente vasmlar encefalico, infarto, insuficiéncia renal on morte por causs
cardiowvascalar.

Desfiecho Secondiris: Ocorréncia de hospitslizaches por consequincia de elevacSo na PASc e PASH ou elevagio
Tamanho da Amostra no Bresil: 1.200 participantes.

Orpamentn Financeire: Totzl em BS B3 63.100,00. O aparelho para tonometria de splanacio foi sprovade pela
FAPEMIG. E pertencente a Universidade Federal de Uberlandia

Consideractes sobre os Termos de apresentacio obrigatoria:

0= termos foram apresentados.

Recomendacdes:

Nenhoma.

Conclusdes ou Pendéncias ¢ Lista de Insdequacdes:

As pendénciss listadas no Parecer Consubstanciado do CEP Mo, 878.271, de 19 de Novembro de 2014, foram
respondidas em documento do WORD; e as altersgtes foram realizadas.

De acordo com == atribmiptes defimidas na Resolucio CHS 466/12, o CED manifests-se pela aprovagio do

Pigna (4 da
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protecolo de pesquisa proposto.
O protocolo nSo apresents problemss de etica nas condutss de pesquisa com seres bumanos, nos limites da
redaio & da metodologia spresentadas.

x Figma 1 da
Siteacao do Parecer:
Aprovado :
Necessita Apreciacae da CONEF:
Hio
Consideractes Finais a critério do CEP:
Diata para entregs de Belstério Final so CEPUFU: julko de 2017.
OBS.. O CERUFU LEMBEA QUE QUALQUER. MUDANCA MO PROTCCOLO DEVE SER. INFORMADA
IMEDIATAMENTE AO CEP PARA FINS DE ANALISE EAPRDVA(:ELD DA MESMA
O CEFUFU lembra que: 3- segundo 3 Resolugio 466/12, o pesquisador devers arquivar por 5 anos o relandrio
da pesquisa € 05 Termos de Consentimente Livie & Esclarecido, assinados pelo sujeito de pesguisa.
b- podera, por escolha sleaforia, visitsr 0 pesqmisador para confersncia do relstorio e docomentsgho
c- 1 sprovacie do protocolo de pesguisa pelo CEP/UFU di-se em decoméncia do amendimento 3
ResolugSoCHS 466/12, nio implicando na qualidade cientifics do mesmo,
Orientagies a0 pesquizador :
. O sujeito da pesquiss tem 8 hbesdade de recusarse a particpar on de Tefirsr sem COnSenfimento
emqualqguar fase da pesquisa, sem penalizacio alzums e sem prejumzo 20 seu cuidado (Fes. CHS 46612 ) e deve
receber uma via original do Termo de Consentimento Livre e Esclarecide, na integra, por ele assinado. - O
pesquisador deve desemvolver 3 pesquisa conforme delinesds ne protocole aprovado e descontimuar o esmdo
somenie apos analise das razoes da descontimmdade pelo CEP que o aprovon (Res. CNS 456/12), aguardando seu
patecer, excefn guando perceber risco oo damo ndo previste so sujeite participante ou quando comstatar @
superioridade de regime oferecido 3 um dos grupos da pesquisa que requeiram agio imediata,

0 CEP deve ser informado de todos os efeites adversos on fatos relevantes que alterem o cuorso nommasl
ﬂnstmkrﬁu.ﬂiﬂdﬁl’lﬂ}.ﬁmﬁ&npﬁqﬁs&hmﬂm&ﬁﬂuﬁﬁﬂa&a@dﬂﬁmﬂeam
adverso grave oComrido (mesmo que tenha sido em outro centro) & enviar notificacse ao CEP e 3 Agéncia Nacional
de Vigilinca Sanitiria — ANVISA — junto com sen posicionamento.

Pigina D
Eventusis modificagtes on emendas a0 profocolo devem ser apresentadss ao CEP de forma clars e

sucints identificando a parte do protecobs 2 ser modificads e suas justificativas. Em case de projetos do Grupo I

ou [T spresentados anteriormente 3 ANVISA, o pesquisador on parocinador deve envid-las também 3 mesma,

jumto com o parecer aprobatorio do CEP, para serem juntadas 30 protocolo inicial (Fes 25107, item I 2 8).
UBERLANDIA 11 de Dezembre de 2014
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