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Associacao entre Esclerose Valvar Adrtica com Doenca Arterial
Coronariana Prévia e Fatores de Risco

Association of Aortic Valve Sclerosis with Previous Coronary Artery Disease and Risk Factors

Filipe Carvalho Marmelo®, Sénia Matilde Fonseca Mateus'?, Alexandre José Marques Pereira’>
Escola Superior de Satide Dr. Lopes Dias'; Hospital do Espirito Santo de Fvora®; Centro Hospitalar Cova da Beira® - Portugal

Resumo

Fundamentos: A esclerose valvar adrtica (EVA) é caracterizada por aumento da espessura, endurecimento e calcificacao
dos folhetos adrticos sem fusao das comissuras. Varios estudos apontam para a existéncia de uma relacao entre EVA e
presenca de doenca arterial coronariana.

Objetivo: Este estudo tem como objetivo verificar se existe associacao entre a presenca de EVA e presenca de doenca
arterial coronariana prévia e fatores de risco.

Métodos: A amostra foi constituida por 2.493 individuos que realizaram ecocardiograma transtoracico entre agosto
de 2011 e dezembro de 2012. A média de idade da amostra foi de 67,5 + 15,9 anos e 50,7% era do género feminino.

Resultados: A indicacao clinica mais frequente para o eco-Doppler cardiaco foi o acidente vascular cerebral (28,8%),
sendo que 60,8% dos individuos apresentavam hipertensao arterial. As patologias com maior prevaléncia ao eco-Doppler
foram a esclerose valvar mitral (37,1%) e EVA (36,7%). Houve uma associacao estatisticamente significativa entre a
EVA com hipertensao arterial (p < 0,001), infarto do miocardio (p = 0,007), diabetes (p = 0,006) e funcao sistélica
ventricular esquerda alterada (p < 0,001).

Conclusao: Pacientes com esclerose valvar aértica tém maior prevaléncia de hipertensao arterial, acidente vascular
cerebral, hipercolesterolemia, infarto do miocardio, diabetes e funcao sistélica ventricular esquerda alterada quando
comparados a pacientes sem EVA. Conclui-se que existe uma associacao entre presenca de EVA com doenca arterial
coronariana prévia e fatores de risco classicos. (Arq Bras Cardiol. 2014; 103(5):398-402)

Palavras-chave: Doencas das Valvas Cardiacas/fisopatologia; Doenca da Artéria Coronariana; Fatores de Risco;
Ecocardiografia Doppler.

Abstract

Background: Aortic valve sclerosis (AVS) is characterized by increased thickness, calcification and stiffness of the aortic leaflets without fusion
of the commissures. Several studies show an association between AVS and presence of coronary artery disease.

Objective: The aim of this study is to investigate the association between presence of AVS with occurrence of previous coronary artery disease

and classical risk factors.

Methods: The sample was composed of 2,493 individuals who underwent transthoracic echocardiography between August 2011 and December
2012. The mean age of the cohort was 67.5 = 15.9 years, and 50.7% were female.

Results: The most frequent clinical indication for Doppler echocardiography was the presence of stroke (28.8%), and the most common risk
factor was hypertension (60.8%). The most prevalent pathological findings on Doppler echocardiography were mitral valve sclerosis (37.1%) and
AVS (36.7%). There was a statistically significant association between AVS with hypertension (p < 0.001), myocardial infarction (p = 0.007),
diabetes (p = 0.006) and compromised left ventricular systolic function (p < 0.0017).

Conclusion: Patients with AVS have higher prevalences of hypertension, stroke, hypercholesterolemia, myocardial infarction, diabetes and
compromised left ventricular systolic function when compared with patients without AVS. We conclude that there is an association between
presence of AVS with previous coronary artery disease and classical risk factors. (Arq Bras Cardiol. 2014; 103(5):398-402)
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Introducao

A esclerose valvar aértica (EVA) é caraterizada por aumento
da espessura, endurecimento e calcificagdo dos folhetos
aérticos sem fusao das comissuras. Sua avaliacao pode ser
realizada através do eco-Doppler cardiaco, e sua presenga
pode ocasionar estenose da valva aértica, refletida em um
aumento das velocidades sist6licas na aorta'™.

Por outro lado, o infarto agudo do miocardio (IAM) é uma
das principais causas de morte em todo o mundo. Esta patologia
é caracterizada pelo acimulo de camadas lipidicas nas paredes
das artérias corondrias através do processo de aterosclerose
levando a uma limitacao do fluxo sanguineo ao tecido cardiaco,
podendo provocar hipoxemia deste tecido e, em situagoes mais
criticas, levar a morte do masculo cardiaco*®.

A relagao entre estas duas patologias explica-se pelo
fato da EVA levar, de forma progressiva, a liberagao
de lipoproteinas de baixa densidade oxidadas que se
acumulam nas valvas e progridem através dos Ostios
corondrios para as artérias onde se depositam, levando
a doenca coronariana. Esta hipétese é consistente com
achados de estudos histoldgicos e imuno-histoquimicos e,
apesar do mecanismo ainda nao ser totalmente conhecido,
a EVA pode ser utilizada como um possivel marcador
de significancia para doenga arterial coronariana (DAC)
obstrutiva. Considera-se ainda que esta relagao possa ser
explicada pelo envolvimento de fatores de risco comuns
as duas patologias como idade, sexo, hipertensao arterial
(HA), tabagismo, hiperlipidemia e diabetes mellitus (DM)®.

Apesar dos mecanismos etiolégicos da doenca valvular
adrtica e da doenga coronariana serem documentados ha
vdrios anos, a relagao entre estas duas entidades patolégicas
comegou a ser investigada de forma mais incisiva apenas
no inicio da década de 90 apés observagoes, realizadas
principalmente por imagens radiolégicas, de calcificagao da
anatomia vascular coronariana e da valva aértica’®.

Este estudo tem como objetivo principal verificar se existe
relagao entre a presenga de EVA e DAC.

Métodos

Este é um um estudo transversal retrospectivo e descritivo,
baseado em uma amostra de conveniéncia obtida a partir
de uma base de dados do laboratério de ultrassonografia
do Hospital do Espirito Santo de Evora. O estudo incluiu
2.493 individuos com média de idade de 67,5 = 15,9 anos,
sendo 50,7% do género feminino, que foram submetidos
a realizacao de eco-Doppler cardiaco transtoracico entre
agosto de 2011 e dezembro de 2012.

Os critérios de inclusdo para a selegdo da amostra foram todos
os pacientes submetidos a eco-Doppler cardiaco transtoracico
durante o periodo referido acima, quando foi realizada a
avaliagao do sistema valvular aértico. Como critérios de exclusao
foram definidos todos os individuos submetidos a realizagao
de eco-Doppler cardiaco transtoracico fora do periodo acima
descrito, individuos submetidos a realizagdo de ecocardiograma
transesofagico e individuos sem informagao acerca desta variavel.

Os diagndsticos relativos as patologias das indicagoes
clinicas como a insuficiéncia cardiaca, doenca pulmonar,
IAM e acidente vascular cerebral (AVC) foram conduzidos por
médicos com base na histdria clinica, exame fisico e exames
complementares de diagnéstico.

As avaliagdes ecocardiograficas bidimensional e de
Doppler foram realizadas através de dois equipamentos de
ultrassonografia da marca Philips®, modelos I1E33 e HD11
XE. A EVA foi definida como aumento da ecogenicidade
e espessamento dos folhetos adrticos sem restricdo na
motilidade. Para a fungao sistélica ventricular esquerda,
definiu-se como alterada quando o valor encontrado pelo
método de Simpson foi inferior a 55% da fracao de ejecao.
Finalmente, foi definida como dilatacdo das cavidades
esquerdas quando se verificou um valor do diametro diastélico
do ventriculo esquerdo superior a 32 mm/m?e um aumento
do didmetro do atrio esquerdo superior a 40 mm?.

Em relacao aos fatores de risco, foi definida como HA
o encontro da pressao sistélica superior a 140 mmHg,
pressdo diastélica superior a 90 mmHg, ou uso de
medicagdo para tratamento de HA. A presenga de DM
foi definida como nivel de glicose superior a 125 mg/dI
ou tratamento para diabetes, sem se fazer distingao entre
diabetes tipo | e tipo Il. Definiu-se como tabagista os
individuos com consumo atual de tabaco e individuos
ex-tabagistas, aqueles que ndo consumiam tabaco hd mais
de um ano. Foi definida como dislipidemia a presenga de
um nivel de colesterol total superior a 200 mg/dl ou uso
de medicamento neste sentido®.

A andlise estatistica de todos os dados coletados foi
informatizada e tratada com o programa SPSS® (Statistical
Package for the Social Science) para Windows®, versao
20.0. Inicialmente, realizou-se descricao e caracterizagao
das variaveis em estudo, de modo a estabelecer um perfil
geral da amostra. Posteriormente, procedeu-se a andlise
dos resultados, efetuando uma estatistica descritiva
e correlacional.

As variaveis continuas foram definidas como média+desvio
padrao (X+DP) e as categdricas como nimero (n) e
percentagem (%).

A fim de se relacionar as varidveis categdricas,
realizou-se o teste estatistico de qui-quadrado de
independéncia e para se avaliar a existéncia de diferengas
significativas entre as prevaléncias observadas no nosso
estudo com as de outros estudos, foi usado o teste de
qui-quadrado de aderéncia.

O nivel de significancia estatistica utilizado para a
interpretacao dos testes foi de p < 0,05 para um intervalo
de confianca de 95%.

A realizagao do estudo foi aprovada pelos Conselhos de
Etica da Escola Superior de Satde Dr. Lopes Dias e do Hospital
Espirito Santo de Evora.

A equipe de investigagao declara que nao existiram fontes
externas de financiamento para a realizagdo do estudo, tendo
sido todas as despesas assumidas pelos autores.
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Resultados

A amostra deste estudo foi constituida por um total de 2.493
individuos com uma média de idade de 67,5 + 15,9 anos
(X=DP), sendo que 50,7% eram do género feminino (Tabela 1).

Na Tabela 2 é possivel observar as frequéncias das
principais varidveis em estudo nos pacientes diagnosticados
com EVA (constam apenas as principais indicagdes clinicas).

Como é possivel visualizar na Tabela 2, a indicagao
clinica mais frequente foi o AVC com 28,8%. Dos fatores
de risco, o mais frequente foi a HA com 60,8%, seguido da
hipercolesterolemia com 27%. Em relagao aos resultados
patolégicos do eco-Doppler cardiaco, a esclerose valvar
mitral (EVM) foi o mais frequente com 37,1%, seguido da
EVA com 36,7%.

Apés divisao da amostra em dois grupos de pacientes com e
sem EVA, realizou-se o teste estatistico do qui-quadrado, como
ja referido anteriormente. O grupo com EVA foi composto
por 915 individuos e o grupo sem EVA por 1.578 individuos.
Foram entdo comparadas as varidveis relativas as indicagoes
clinicas, fatores de risco e resultados do eco-Doppler entre
os dois grupos.

Ap6s a andlise estatistica e como demonstra a Tabela 3,
destaca-se importante relagao significativa com a variavel
HA (p < 0,001), com o IAM (p = 0,007), com a funcao

Tabela 1 - Caraterizagao da amostra em relagdo ao género

sistélica esquerda alterada (p < 0,001) e com a mobilidade
segmentar alterada (p < 0,001). Por outro lado, ndo se
verificou relagao significativa com a hipercolesterolemia,
AVC e tabagismo. Também nao se registrou uma relagao
significativa com género, sendo que o género masculino
apresentou uma prevaléncia de EVA de 17,3% e o género
feminino de 19,4%.

Verifica-se assim uma relagdo significativa entre a
presenca de IAM, HA, DM e funcao sistélica ventricular
esquerda alterada nos pacientes com EVA em comparagao
aos pacientes sem EVA .

Discussao

A EVA pode ser utilizada como marcador de risco para
a doenca coronariana, como demostrado ja em diversos
estudos. Apesar do seu mecanismo bioquimico ainda nao ser
totalmente claro, esta relagao ja é amplamente conhecida.
Considera-se que os processos inflamatério e degenerativo
envolvidos na EVA afetem os vasos corondrios adjacentes a este
sistema valvular e ataquem a parede das artérias, agravando
processos ateroscleréticos pré-existentes'°.

Na amostra estudada, pudemos observar que existe
um equilibrio entre a prevaléncia de EVA entre os géneros
masculino e feminino (17,3% / 19,4%) o que vai de encontro

Masculino Feminino
Frequéncia 1.228 1.265
Percentagem 49,3% 50,7%

Tabela 2 - Frequéncias das principais variaveis em estudo (n = 2.493)

Variavel Frequéncia (n/%)
Insuficiéncia Cardiaca 329 (13,2%)
AVC 717 (28,8%)
Indicagéo Clinica Doenga Pulmonar 383 (15,4%)
Infarto do Miocardio 202 (8,2%)
Outras 862 (34,4%)
HA 1515 (60,8%)
Hipercolesterolemia 673 (27%)
Fatores de Risco DM 500 (20,1%)
Tabagismo 120 (4,8%)
Fibrilag&o Atrial 303 (12,2%)
FSVE alterada 88 (3,5%)
DC dilatadas 203 (8,1%)
Resultados Patoldgicos de Eco-Doppler Cardiaco
EVM 914 (37,1%)
EVA 915 (36,7%)

AVC: Acidente vascular cerebral; HA: Hipertenséo arterial; DM: Diabetes mellitus; FSVE: Fungéo sistolica ventricular esquerda; DC: Dimensoes cavitérias esquerdas;
EVM: Esclerose valvar mitral; EVA: Esclerose valvar adrtica.

Arq Bras Cardiol. 2014; 103(5):398-402
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Tabela 3 - Resultados dos testes estatisticos de comparagao de variaveis entre os dois grupos (n = 2.493)

Grupo com EVA (n =915)

Grupo sem EVA (n = 1.578)

Variavel %I(N) %(N) Valor de p
Insuficiéncia Cardiaca 15% (137) 12,2% (192) 0,046
AVC 30,7% (281) 27,6% (436) 0,101
Indicagéo Clinica
Doenga Pulmonar 14,5% (133) 15,8% (250) 0,383
IAM 10,1% (92) 7% (110) 0,007
HA 68,5% (627) 56,3% (888) <0,001
Hipercolesterolemia 27,3% (250) 26,8% (423) 0,780
Fatores de Risco DM 23% (210) 18,4% (290) 0,006
Tabagismo 3,1% (28) 5,8% (92) 0,002
Fibrilagéo Atrial 1% (101) 12,8% (202) 0,194
FSVE alterada 9,5% (87) 0,1% (1) <0,001
Resultados Patolégicos de DC diatadas 1,9% (17) 11,8% (186) <0,001
Eco-Doppler Cardiaco
EVM 45,6% (404) 32,3% (510) <0,001

EVA: Esclerose valvar adrtica; AVC: Acidente vascular cerebral; IAM: Infarto agudo do miocardio; HA: Hipertenséo arterial; DM: Diabetes mellitus; FSVE: Fungédo
sistdlica ventricular esquerda; DC: Dimensées cavitarias esquerdas; EVM: Esclerose valvar mitral.

a outros estudos realizados. Observa-se ainda uma média
de idade avancada (67,5 anos), verificando-se que a EVA,
como patologia degenerativa, afeta principalmente as classes
etarias superiores'.

Em relacdo aos valores das prevaléncias obtidas neste
estudo e comparando-os com outros artigos cientificos de
referéncia no estudo de EVA, destaca-se uma prevaléncia
de AVC relevante em quase um tergo da amostra (28,8%)
apresentando um resultado bem mais elevado em
comparagdo ao estudo de Otto e cols.(1999) no qual a
prevaléncia de AVC entre individuos com EVA foi de 8%.
Apesar da discrepancia de valores, nao foi encontrada
significancia neste estudo (p = 0,101) ao contrario do
estudo de Otto e cols''. (p = 0,003). Ainda no mesmo
estudo, foi encontrada uma prevaléncia de IAM de 8,6%,
valor praticamente idéntico ao nosso estudo no qual a
prevaléncia de IAM foi de 8,2%, registrando-se em ambos
os estudos significancia estatistica em relagdo ao grupo
controle. Como ja referido, o processo esclerético que
ocorre na valva adrtica é similar ao processo aterosclerético
pelo qual o agravamento na degeneragao adrtica pode
acelerar o desenvolvimento das placas ateromatosas das
artérias corondrias que se encontram na periferia do sistema
valvular, levando assim ao aparecimento de sintomatologia
associada a DAC®'.

Nas prevaléncias relativas aos fatores de risco, a HA
apresentou um valor de 60,8%, ligeiramente inferior a 69%,
encontrado por Hsu e cols.”, mas superior ao de 51,7%
encontrado por Otto e cols.". Em relacao as significancias
estatisticas entre o grupo com e sem EVA, Hsu e cols.” ndo
registraram relagao significativa nesta variavel, ao contrério
do verificado neste estudo (p < 0,001) e no estudo de Otto
e cols.". A influéncia da HA no desenvolvimento de EVA
explica-se pelo fato da valva aértica em pacientes com HA
estar sujeita a um stress maior devido a pressao elevada

exercida sobre os folhetos aérticos, provocando dano no

endotélio dos folhetos, a semelhanga do que ocorre nas
lesoes aterosclerdticas®'2.

A prevaléncia registrada de hipercolesterolemia foi
de 27%, bastante inferior aos 45% observados no estudo
de Hsu e cols.”. Em ambos os estudos, nao foi registrada
significancia estatistica nesta varidvel. Comparando ao
estudo realizado por Otto e cols."", a prevaléncia de DM
foi de 13,1%, sem diferenga estatistica em relagao ao grupo
controle (p = 0,9), enquanto o valor apurado neste estudo
foi de 20,1% obtendo-se uma forte significancia estatistica
em relagdo ao grupo controle (p = 0,006). A falta de
significancia da hipercolesterolemia foi uma surpresa, uma
vez que a presenga de colesterol é um fator importante
no processo degenerativo valvular. Isto pode ter ocorrido
devido ao fato de ndo existir tecido muscular nas valvas
adrticas e da deposicao de colesterol se dar de forma
diferente em relacao as artérias corondrias. A auséncia desta
significadncia pode ainda ser explicada pelo baixo nimero
de diagnésticos realizados na populagdo da amostra' ™.

Nos resultados patolégicos encontrados por eco-Doppler
cardiaco, a funcao sistélica ventricular esquerda alterada
apresentou uma prevaléncia de 9,5%, inferior ao estudo de
Rosa e cols.'® que registraram uma prevaléncia de 17,2% com
uma forte significancia estatistica nos dois estudos (p < 0,001).

Apesar de nao existirem estudos que relacionem a EVA
com a EVM, esta (ltima teve uma prevaléncia de 37,1%
com uma forte significancia estatistica. Uma vez que os
tecidos organicos que formam a valva aértica sao similares
aos da valva mitral, é de se esperar que os processos que
levem ao desenvolvimento de esclerose possam ocorrer
em ambas as valvas, apesar das suas repercussdes na
doenga coronédria poderem ser diferentes devido a sua
situacdo anatomica'™ 7.

Arq Bras Cardiol. 2014; 103(5):398-402
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Finalmente, obteve-se uma prevaléncia de EVA de 36,7%,
valor superior ao de 25% verificado por Rosa e cols.™.

Com base nos dados acima apresentados de comparagao
entre varios estudos de referéncia, nota-se que a excegao
da hipercolesterolemia, HA e fungdo sist6lica ventricular
esquerda alterada, os valores de prevaléncia encontrados
neste artigo sao superiores, reforcando a ligagdo que existe
entre a EVA com DM, IAM e AVC.

Estes resultados sugerem que os pacientes com EVA tém
uma maior tendéncia a desenvolver estes estados clinicos.
A atuagdo médica deve incidir especialmente nestes
pacientes no sentido de reforcar as terapéuticas e melhorar
as medidas para prevenir os fatores de risco.

Conclusao

Conclui-se assim, que existe uma associagao entre a
presenga de EVA e a ocorréncia prévia de IAM, DM e fungao
sistélica ventricular esquerda alterada. Confirma-se assim
a hipétese principal deste estudo em relacao a associagao
entre a presenga prévia de DAC e EVA, a semelhanga
dos principais estudos neste tema. Esta associagao pode
levar a uma valorizagdo da presenca da EVA nos exames
de ultrassonografia, que pode ser considerada como um
marcador de risco para a suspeita de DAC®'S.

Uma limitagdo do estudo é o fato da amostra ter sido
selecionada em um laboratério que presta assisténcia sobretudo
a unidade de AVC e internamento de medicina interna, o que
pode ter influenciado a prevaléncia de AVC. Outra limitagao do
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