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Objetivo
Associar o perfil lipídico, inflamatório (proteína C reativa ultra

sensível - PCR us - e fibrinogênio) e metabólico (glicose) com eventos
intra e pós-hospitalares de pacientes com síndrome isquêmica agu-
da (SIA) e descrever preditores de mortalidade nesta população.

Métodos
Estudo de coorte com 199 pacientes com SIA (angina instá-

vel, infarto agudo do miocárdio com ou sem supradesnivelamento
de ST) internados na unidade de terapia intensiva (UTI) de uma
instituição de referência cardiológica, no período de março a no-
vembro de 2002. Foram registrados as doenças prévias, as medi-
cações em uso e os fatores de risco coronarianos. Os eventos
clínicos intra-hospitalares considerados foram Re-IAM, angina,
insuficiência cardíaca (IC), fibrilação ventricular e óbito e os pós-
hospitalares (30 dias após a alta) foram Re-IAM, angina, IC, óbito
e re-internação para procedimentos percutâneos (ACTP) ou de
revascularização (CRM).

Resultados
A PCR us e a glicemia alterada associaram-se, significativa-

mente, com os eventos intra-hospitalares (p=0,03 e p<0,01, res-
pectivamente), mas não com os eventos pós-hospitalares (p=0,19
e p=0,61, respectivamente). O perfil lipídico e o fibrinogênio não
mostraram associação estatisticamente significativa em nenhum
dos momentos avaliados. Após regressão logística múltipla, idade
(p=0,04), IAM prévio (p=0,04), infarto do miocárdio com supra
ST (p=0,008) ou sem supra de ST (p=0,048) e glicemia alterada
(p=0,002) foram preditores de mortalidade hospitalar.

Conclusão
A PCR us elevada e a glicemia alterada associaram-se a maior

incidência de eventos intra-hospitalares enquanto a idade, IAM
prévio, IAM com ou sem supra de ST e glicemia alterada foram
preditores de mortalidade hospitalar.

Palavras-chave
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Objective
To associate the markers lipid profile, inflammatory profile

(high-sensitivity C-reactive protein HSCRP and fibrinogen), and
metabolic profile (glucose determination) with hospital and pos-
thospital events in patients with acute ischemic syndrome (AIS)
and to describe the predictors of mortality in this population.

Methods
A cohort study with 199 patients with AIS (unstable angina,

acute myocardial infarction (AMI) with or without ST segment
elevation) admitted to the intensive care unit (ICU) of a university
cardiology Hospital, from March to November 2002. The previous
diseases, the medication in use, and the coronary risk factors
were recorded. The clinical events considered in the hospital
were reinfarction, angina, heart failure (HF), ventricular fibrillation,
and death; the posthospital events considered (30 days after
hospital discharge) were reinfarction, angina, HF, death, and
admittance for percutaneous procedures (PTCA) or for revascula-
rization (MRS).

Results
HSCRP and altered glycemia were significantly associated with

hospital events (P = 0.03 and P < 0.01, respectively); however,
they were not associated with posthospital events (P = 0.19 and
P = 0.61, respectively). Lipid profile and fibrinogen did not have
a statistically significant association in any of the times assessed.
Using multiple logistic regression, age (P = 0.04), previous AMI
(P = 0.04), myocardial infarction with ST segment elevation (P =
0.008) or without ST segment elevation (P = 0.048), and altered
glycemia (P = 0.002) were predictors of hospital mortality.

Conclusion
Increased HSCRP and altered glycemia were associated with

a greater number of hospital events, whereas age, previous AMI,
AMI with or without ST segment elevation, and altered glycemia
were predictors of hospital mortality.
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A denominação síndrome isquêmica aguda corresponde a um
amplo espectro de manifestações clínicas que inclui angina instável,
infarto do miocárdio sem apresentação inicial de ST elevado, infarto
com supradesnivelamento de ST e morte súbita.

A fisiopatologia da síndrome isquêmica aguda é comum a
todas as suas formas de apresentação. Considera-se que a ruptura
da placa e a trombose sejam as responsáveis pela conversão da
doença arterial coronariana da forma estável para a instável. A
intensidade das manifestações clínicas costuma guardar relação
com o calibre do vaso e a placa rota, o grau de trombose e a
presença de circulação colateral1. A oclusão do vaso, além da
ruptura da placa, depende de vários fatores, como diâmetro do
vaso, geometria da lesão, vasoconstrição distal, agregabilidade
plaquetária e equilíbrio entre fatores endógenos homeostáticos e
trombolíticos. A obstrução coronariana costuma ser total no infarto
agudo do miocárdio e parcial na angina instável e no infarto do
miocárdio sem supradesnivelamento do segmento ST2.

A concentração plasmática elevada da lipoproteína de baixa
densidade (LDL-C) tem relação direta com o desenvolvimento de
doença arterial coronariana3 e a baixa concentração plasmática
da lipoproteína de alta densidade (HDL-C) tem sido apontada como
um dos mais fortes fatores de risco independentes para a doença
aterosclerótica coronariana4. Novas evidências indicam que au-
mentos modestos nos triglicerídeos aumentam o risco de eventos
coronarianos e a progressão da doença arterial coronariana, como
também a formação de novas lesões5-7. Pacientes com infarto do
miocárdio prévio, que tenham altos níveis de colesterol total,
aumento de LDL-C e baixos níveis de HDL-C, têm um aumento de
risco de reinfarto, de morte por doença coronariana e morte por
todas as causas8-12. Estudos clínicos randomizados13-17, metanálises
de estudos clínicos prévios18 e estudos angiográficos19-20 têm do-
cumentado os benefícios de baixar o LDL-C em pacientes com
doença arterial coronariana.

Os avanços na fisiopatologia da aterosclerose mostraram o
papel fundamental da inflamação mediando todas as etapas da
doença, do início até as complicações avançadas, como a ruptura
e trombose da placa. As dislipidemias estão associadas a uma
maior atividade inflamatória, mas fatores de risco clássicos da
doença aterosclerótica como o diabetes e a hipertensão arterial
também parecem associados à inflamação. Mais recentemente,
ficou evidenciado que os marcadores da inflamação podem iden-
tificar indivíduos de alto risco para uma evolução adversa, que
não pode ser predita apenas pela análise de fatores de risco ou
perfil lipídico21. Os níveis elevados de proteína C ultra-sensível
(PCR us) têm sido associados a eventos cardiovasculares futu-
ros22. Alguns estudos demonstraram que os níveis de PCR us foram
preditores de mortalidade precoce e tardia em pacientes com
síndrome coronariana aguda23-26.

Paralelamente, vários estudos clínicos e epidemiológicos têm as-
sociado os níveis de fibrinogênio com doenças cardiovasculares27-29.

No paciente diabético é sabido que a doença cardiovascular é
responsável por 80% das causas de mortalidade e cerca de 75%
das hospitalizações atribuídas a complicações da doença30. A pre-
sença de diabetes é particularmente prejudicial às mulheres, es-
pecialmente na presença de baixos níveis de HDL-C, que constitui
um risco maior de doença arterial coronariana em comparação à
mesma condição nos homens31.

O objetivo do nosso estudo foi avaliar a possível associação

entre o perfil inflamatório (PCR us e fibrinogênio), lipídico e meta-
bólico (glicemia), com eventos intra e pós-hospitalares de pacientes
com síndrome isquêmica aguda, em uma unidade de terapia in-
tensiva cardiológica de um centro terciário. Em adição, serão
descritos os preditores de mortalidade, durante a internação.

Métodos

Estudo de coorte realizado na UTI de uma instituição de refe-
rência cardiológica, no período de março a novembro 2002.

O critério de inclusão consistiu de pacientes com, no máximo,
10 horas do início do quadro de síndrome isquêmica aguda interna-
dos na UTI. Esses pacientes permaneceram em jejum por um
período de 12 horas para coleta de exames laboratoriais, e todos
assinaram termo de consentimento, previamente aprovado pela
comissão de ética do hospital.

Os critérios de exclusão foram tempo de evolução do quadro
de síndrome isquêmica aguda superior a 10 horas, ausência de
jejum de 12 horas e/ou a presença de alguma patologia inflama-
tória crônica.

Foram avaliados e acompanhados, durante a internação hos-
pitalar, 200 pacientes com síndrome isquêmica aguda. Um pa-
ciente foi excluído do estudo por ter recebido, na internação, o
diagnóstico de neoplasia.

Em relação ao perfil clínico, os dados foram obtidos a partir
da anamnese e do exame físico, no momento da admissão. As
variáveis estudadas foram: idade, sexo, cor, peso e altura (referidos
pelo paciente), na chegada à UTI. O índice de massa corpórea
(IMC) foi calculado usando a fórmula do peso/altura2. Foram re-
gistradas as doenças prévias, os medicamentos em uso, os fatores
de risco para doença coronariana e a terapêutica instituída.

Quanto aos fatores de risco, foram investigados: história fami-
liar de cardiopatia isquêmica, tabagismo, diabetes mellitus, dislipi-
demia, sedentarismo, hipertensão arterial sistêmica e uso de álcool.
História familiar positiva incluiu aqueles que apresentassem fami-
liares de primeiro grau (com idade < 55 anos, no homem, e < 65
anos, na mulher) com diagnóstico de doença arterial coronariana
ou outro tipo de doença aterosclerótica; foram definidos como ta-
bagistas os pacientes que tinham o hábito de fumar, e como ex-
tabagistas os que haviam suspendido o cigarro há, pelo menos, um
ano. Foram classificados como diabéticos os que tinham diagnóstico
prévio da doença e/ou estavam em uso de hipoglicemiantes ou
aqueles que, em exames prévios ou durante a internação, apresen-
tassem níveis de glicemia de jejum >126 mg/dl. Hipertensão arte-
rial sistêmica foi considerada naqueles que tinham este diagnóstico
previamente à internação e/ou faziam uso de drogas anti-hiperten-
sivas ou que apresentassem pressão arterial sistólica ≥140 mmHg
e/ou pressão arterial diastólica ≥90 mmHg. Foram considerados
sedentários os pacientes que não tinham atividade física regular.
Dislipidemia foi determinada pela presença de níveis séricos eleva-
dos de LDL-C e/ou níveis séricos baixos de HDL-C e/ou aumento
sérico de triglicerídeos (LDL-C >130 mg/dl, HDL-C <40 mg/dl e
TG >150 mg/dl). Excesso de peso foi considerado nos pacientes
com IMC >25 kg/m2. Quanto ao uso de álcool foi investigado se
fazia uso regular ou não da ingesta de álcool.

O diagnóstico das complicações intra e pós-hospitalares foi
baseado nos dados de prontuários dos pacientes. Foram registradas
todas as complicações descritas em prontuário, porém foram con-
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siderados eventos intra-hospitalares: reinfarto agudo do micárdio,
angina de peito, insuficiência cardíaca, fibrilação ventricular (parada
cardio-respiratória recuperada) e óbito. Após o primeiro mês da
alta hospitalar, foram feitos contatos telefônicos e revisão de pron-
tuário em busca de eventos pós-hospitalares. Foram considerados
eventos pós-hospitalares: reinfarto agudo do miocárdio, angina,
IC e reinternação para procedimentos (ACTP e CRM).

O seguimento do período após a alta apresentou uma perda
de 5% (11 pacientes sem contato telefônico e sem dados de nova
consulta no prontuário).

A amostra de sangue foi coletada em decúbito dorsal e anali-
sada no laboratório de análises clínicas. O colesterol plasmático e
os triglicerídeos foram analisados em triplicata, usando “kits” en-
zimáticos (Boehringer Mannheim Diagnostics). O HDL-C foi isola-
do, utilizando o método heparina-2M Mncl2 e medido com o
mesmo kit enzimático usado para colesterol plasmático total.
LDL-C e VLDL-C foram estimados pela fórmula de Friedwald em
mg/dl. Quando os triglicerídeos foram maiores que 400, o LDL foi
analisado pelo método enzimático, no aparelho Hitachi 902. A
partir das variáveis lipoprotéicas, foram calculados os quocientes
CT/HDL-C e LDL/HDL-C. O colesterol não-HDL foi calculado pela
fórmula: NÃO-HDL= colesterol total - HDL-C.

A glicose foi dosada usando “kits” disponíveis comercialmente
(Boehringer Mannheim Diagnostics). O fibrinogênio foi avaliado
pelo método de coagulopatia, automatizado no aparelho CA 500.
A proteína C reativa ultra-sensível foi dosada por nefelometria no
aparelho BN 100.

Todos os exames laboratoriais foram coletados em uma única
amostra, com 12 horas de jejum, dentro das primeiras 24h do
início do quadro isquêmico coronariano. Considerando que a maioria
da população estudada chegou ao hospital com tempo de evo-
lução da síndrome isquêmica inferior a 6 horas, o tempo médio
para coleta de exames foi de 18 a no máximo de 22 horas.

O tamanho da amostra foi estimado em 182 pacientes pelo
programa EPI-INFO 6.0, sendo considerado um alfa de 0,05%,
poder de 80% e incidência de eventos de 40% na população
exposta, com RR de 2,0.

A análise estatística foi realizada com o auxílio do programa
Statistical Package for Social Sciences (SPSS) 10.0. As variá-
veis numéricas são descritas sob a forma de médias e desvio
padrão, ou medianas e intervalos interquartis (25-75%). As variá-
veis categóricas são descritas sob a forma de proporções. Foram
utilizados os testes do Qui-quadrado para variáveis categóricas e
teste t de student ou Mann Whitney para as variáveis numéricas.
Para as comparações entre mais de dois grupos (síndromes clíni-
cas), foi utilizada ANOVA e Kruskal-Wallis. Para todas estas compa-
rações, foi considerado um nível de significância de 5%. Adicional-
mente, foi feita análise multivariada com regressão logística múl-
tipla para avaliar fatores preditores de eventos e mortalidade,
incluindo as variáveis que apresentaram p<0,10 na análise biva-
riada ou que foram consideradas no modelo teórico. As variáveis
IC e AVC foram retiradas pela baixa freqüência destes diagnósticos.

Resultados

Foram avaliados 199 pacientes com síndrome isquêmica agu-
da, sendo 35% (69) do sexo feminino e 65% (130) do masculino.
A média de idade dos pacientes foi de 61±12 anos.

Quanto ao tipo de síndrome isquêmica aguda, 17% (34) foram
internados por angina instável, 12% (23) por infarto agudo do
miocárdio sem supra e 71% (142) por infarto agudo do miocárdio
com supra. Os tipos de infarto agudo do miocárdio mais freqüentes
foram o anterior extenso em 21% (42) dos pacientes e o dorso-
diafragmático em 19% (37).

A tabela I mostra as características gerais dos pacientes ao
entrarem no estudo e a análise de possível associação destas
características com o desenvolvimento de eventos intra e pós-
hospitalares. Das características analisadas (sexo, idade, IMC,
tipo de SIA, doenças cardiovasculares prévias, fatores de risco
coronarianos e medicamentos em uso), a idade (p=0,03), o diag-
nóstico de infarto agudo do miocárdio com ou sem supradesnive-
lamento de ST (p=0,05) e os diagnósticos prévios de acidente
vascular cerebral (p=0,03) e IC (p=0,02) associaram-se ao de-
senvolvimento de eventos intra-hospitalares. Nenhuma das ca-
racterísticas gerais avaliadas mostrou associação estatisticamente
significativa com a evolução pós-hospitalar.

É importante observar que, da população estudada, 60% (118)
dos pacientes eram hipertensos, 60,5% (129) eram dislipidêmicos,
42% (84) eram fumantes e 55% dos pacientes tinham IMC aci-
ma de 25 kg/m2. Em 40% dos pacientes caracterizou-se o diag-
nóstico de síndrome plurimetabólica (tab. I).

Com relação ao perfil lipídico observa-se que 39,5% (79) dos
pacientes tinham o perfil lipídico normal, 21,5% (43) aumento do
colesterol total, 17,0% (34) hipertrigliceridemia, 11,5% (23) ti-
nham HDL-C baixo e 10,5% (21) apresentavam dislipidemia mista.
A média do colesterol total foi de 192 mg/dl, a do LDL-C de 118
mg/dl, a do HDL-C de 46 mg/dl e a dos triglicerídeos de 137 mg/
dl. A média do colesterol não-HDL foi de 146 mg/dl e da relação
colesterol total/HDL-C de 4,36. Não houve diferença estatistica-
mente significativa entre as variáveis lipídicas e os eventos intra e
pós-hospitalares (tab. II). Somente 11% dos pacientes usavam esta-
tinas antes do quadro de síndrome isquêmica aguda (tab. II).

As variáveis metabólicas (glicemia) e inflamatórias (fibrinogênio
e PCR us) são apresentadas na tabela III.

Com relação à glicemia, 19,6% dos pacientes apresentavam
diagnóstico prévio de diabetes. Na nossa amostra, 42,5% (85)
apresentaram glicemia > 126 mg/dl, com média de 142 mg/dl.
A glicemia alterada associou-se significativamente (p<0,01) com
eventos intra-hospitalares, mas não mostrou associação com even-
tos pós-hospitalares (p=0,61). Dos pacientes com glicemia >126
mg/dl, 57% (48 pacientes) apresentaram eventos intra-hospitalares
(4 reinfarto agudo do miocárdio, 21 IC, 7 óbitos) (fig.1) e 19%
(15) apresentaram eventos pós-hospitalares sendo 14 reinternações
(2 reinfartos agudos do miocárdio, 4 IC e 5 anginas). Entre os
óbitos ocorridos na fase intra-hospitalar, 70% dos pacientes tinham
a glicose elevada.

A mediana da PCR us foi de 0,55 mg/l (0,24-1,84), demons-
trando uma associação estatisticamente significativa com eventos
intra-hospitalares (p=0,03), porém não com eventos pós-hospi-
talares (p=0,19). A figura 2 mostra a relação dos níveis de PCR
us e a incidência de eventos intra-hospitalares em que os maiores
valores ocorreram em pacientes que apresentaram angina, insufi-
ciência cardíaca e aqueles que faleceram. No entanto, em análi-
se multivariada a PCR us não se manteve como preditor para
mortalidade hospitalar.
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O fibrinogênio foi > 277 mg/dl em 41% dos pacientes, com
uma média de 251 mg/dl. Não houve diferença significativa para
a associação do fibrinogênio com a incidência de eventos intra e
pós-hospitalares (tab. III).

Os eventos mais freqüentes durante a internação hospitalar
foram insuficiência cardíaca em 23,1% (46), angina em 8,5%
(17), fibrilação ventricular em 11,6% (23) e re-IAM em 5,5%
(11) dos pacientes.

Na alta hospitalar, 76% (152) dos pacientes encontravam-se
assintomáticos, 19% (38) estavam estáveis clinicamente e 5%
(10) faleceram. Desses pacientes, 71,4% (142) realizaram ACTP,

sendo que 54% realizaram ACTP primária, 2,5% (5) realizaram
ACTP e CRM e 5% (10) dos pacientes realizaram CRM.

Dos 48 pacientes que apresentaram eventos após o 1º mês da
alta hospitalar, 36 foram reinternados, sendo 11 por angina (5,5%),
7 por insuficiência cardíaca (3,5%) e 5 por reinfarto agudo do
miocárdio (2,5%). Além disso, 5 pacientes foram internados para
procedimentos (CRM/ACTP). Ocorreu uma morte súbita no domicílio.

Em regressão logística múltipla, os fatores que permanece-
ram como preditores de mortalidade hospitalar foram: idade, infarto
agudo do miocárdio prévio, infarto agudo do miocárdio com ou
sem supradesnivelamento de ST e glicemia alterada (tab. IV).

Tabela I - Características gerais e eventos intra e pós-hospitalares

Características gerais Eventos intra-hospitalares Eventos pós-hospitalares
Com (n=77) Sem (n=122) p Com (n=49) Sem (n=130) P

Sexo n (%)
Feminino 26 (33,8) 43 (35,2) 0,95 18 (27,7) 47 (72,3) 1,00
Masculino 51 (66,2) 79 (64,8) 31 (27,2) 83 (72,8)
Idade (média em anos±DP) 63±12,4 59,4±11,3 0,03 60±11,8 60±11,6 0,88

IMC n(%)
≤ 25 36 (40,4) 53 (59,6) 0,69 17 (21,0) 64 (79,0) 0,10
> 25 40 (36,7) 69 (63,3) 32 (33,0) 65 (67,0)

Diagnóstico n (%)
AI 07 (20,6) 27 (79,4) 0,05 06 (20,7) 23 (79,3) 0,66
IAM sem supra 11 (47,8) 12 (52,2) 05 (26,3) 14 (73,7)
IAM supra ST 59 (41,5) 83 (58,5) 38 (29,0) 93 (71,0)

Doenças prévias n (%)
Carotídea 03 (03,9) 01 (00,8) 0,30 02 (0100) 00 0,07
IAM 21 (27,3) 19 (15,6) 0,07 10 (28,6) 25 (07,4) 1,00
DVP 13 (16,9) 15 (12,3) 0,48 08 (34,8) 15 (65,2) 0,54
AVC 07 (09,1) 02 (01,6) 0,03 02 (33,3) 04 (66,7) 0,66
DM 17 (22,1) 22 (18,0) 0,60 12 (36,4) 21 (63,6) 0,28
IC 04 (05,2) 00 0,02 00 02 (100) 1,00

Fatores de risco n (%)
HAS 43 (55,8) 75 (62,0) 0,47 35 (30,4) 80 (69,6) 0,29
Álcool 16 (21,9) 31 (25,6) 0,68 34 (29,1) 83 (70,9) 0,60
Dislipidemia 50 (66,7) 79 (64,8) 0,90 19 (28,4) 48 (71,6) 0,95
Obesidade 28 (37,3) 44 (36,1) 0,97 24 (25,3) 71 (74,7) 0,61
HF 37 (49,3) 70 (57,4) 0,34 22 (25,0) 66 (75,0) 0,59
Tabagismo 34 (45,3) 57 (46,7) 0,96 23 (24,0) 73 (76,0) 0,35
Sedentarismo 44 (58,7) 61 (50,0) 0,30

Med. Prévios n (%)
IECA 24 (31,6) 36 (29,5) 0,88 21 (37,5) 35 (62,8) 0,05
AAP 33 (42,9) 48 (39,3) 0,73 25 (36,2) 44 (63,8) 0,05
Estatina 09 (11,7) 13 (10,7) 1,00 08 (42,1) 11 (57,9) 0,21
Diurético 22 (28,6) 26 (21,3) 0,32 15 (33,3) 30 (66,7) 0,39
Anticoagulante 02 (02,6) 01 (00,8) 0,56 00 03 (100) 0,56
Hipoglicemiante 08 (10,4) 14 (11,5) 0,99 06 (30,0) 14 (70,0) 0,79
Insulina 04 (05,2) 01 (00,8) 0,07 02 (50,0) 02 (50,0) 0,30
Nitrato 23 (30,0) 26 (21,3) 0,23 13 (30,2) 30 (69,8) 0,77
Beta-bloqueador 24 (31,2) 37 (30,3) 1,00 14 (25,9) 40 (74,1) 0,92
Anti-inflamatórios 02 (02,6) 05 (04,1) 0,71 03 (42,9) 04 (57,1) 0,39

IMC - índice de massa corpórea; AI - angina instável; IAM - infarto agudo do miocárdio; IAM sem supra - infarto agudo do miocárdio sem supradesnivelamento
do segmento; IAM Supra ST - IAM com supradesnivelamento ST; DVP - doença vascular periférica; AVC - acidente vascular cerebral; DM - diabetes mellitus;
IC - insuficiência cardíaca; HAS - hipertensão arterial sistêmica; HF - história familiar de doença aterosclerótica; IECA - inibidores da enzima conversora de
angiotensina; AAP - antiagregante plaquetário.

Tabela II - Médias das variáveis lipídicas e presença ou não de eventos intra e pós-hospitalares

Variáveis laboratoriais Eventos intra-hospitalares Eventos pós-hospitalares
Média±DP Com (n=77) Sem (n=122) p Com (n=49) Sem (n=130) p

Colesterol total (mg/dl) 192,52 (±49,82) 192,20 (±41,78) 0,96 196,87 (±36,41) 194,23 (±47,04) 0,69
HDL-C (mg/dl) 47,55 (±11,95) 45,26 (±9,59) 0,16 46,20 (±10,93) 46,43 (±10,64) 0,90
CT/HDL-C 4,18 (±1,10) 4,39 (±1,08) 0,17 4,46 (±1,13) 4,32 (±1,11) 0,47
LDL-C calc. (mg/dl) 118,13 (±40,55) 119,23 (±35,86) 0,84 111,57 (±29,63) 121,49 (±39,41) 0,63
Colesterol não HDL (mg/dl) 144,96 (±45,41) 146,94 (±39,74) 0,74 150,67 (±36,04) 147,80 (±43,81) 0,65
Triglicerídeos (mg/dl) 134,09 (±110,04) 139,37 (±88,76) 0,71 153,67 (±127,86) 133,67 (±86,19) 0,23
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Discussão

A relação entre o perfíl lipídico e o risco de doenças cardio-
vasculares já foi bem demonstrada por meio de estudos clínicos e
observacionais32-34. Esses estudos mostraram que a redução do
colesterol e, mais especificamente, do LDL-C promoveu benefícios
na prevenção da doença arterial coronariana e na redução de
eventos coronarianos, tanto em prevenção primária (WOSCOPS,
AFCAPS/TexCAPS), como na prevenção secundária (4S,CARE,
LIPID e HPS)13-17,35.

Embora neste estudo os níveis séricos médios do colesterol
total (192 mg/dl), do LDL-C (118 mg/dl), do HDL-C (46 mg/dl) e
dos triglicerídeos (137 mg/dl) não sejam considerados elevados,
chama-se a atenção para o fato de que 60,5% dos pacientes
apresentavam alguma alteração dos níveis lipídicos (21,5% tinham
aumento do colesterol total, 17% tinham hipertrigliceridemia,
11,5% tinham HDL-C baixo e 10,5% apresentavam dislipidemia

mista). Além disso, trata-se de uma população de alto risco car-
diovascular pela presença de vários fatores de risco: 60% eram
hipertensos, 42% eram fumantes, 53% tinham história familiar
para doença aterosclerótica, 42% tinham glicemia alterada e
55% tinham IMC acima de 25 kg/m2. Estes dados reforçam o que
tem sido apresentado, na literatura, da importância da associação
dos fatores de risco na determinação do risco de um indivíduo sofrer
um evento coronariano e não somente da avaliação de um fator,
isoladamente. Vários estudos têm indicado que o nível de colesterol
cai durante o curso de um infarto agudo do miocárdio36-41. As va-
riações nos lipídeos e lipoproteínas após o infarto agudo do mio-
cárdio aparecem dentro de 24-48 horas após o início da dor
precordial e se manifestam por queda no colesterol total (24% a
70% do basal), no LDL-C (31%), no HDL-C (12-18%) e aumento
nos níveis de triglicerídeos (25%). Neste estudo, houve a preocupa-
ção de coletar amostras sangüíneas antes de completar 24 horas
de evolução do quadro de síndrome isquêmica aguda (o tempo
médio foi de 22 horas), para descartar a possibilidade de reação
de fase aguda. Um ponto a ser considerado para explicar os resulta-
dos obtidos, mas que não foi objetivo do nosso estudo, é o conheci-
mento atual que pessoas com níveis séricos comparáveis de LDL-
C e HDL-C também podem apresentar níveis muito diferentes de
risco para doença arterial coronariana devido às diferenças na
distribuição de subclasses destas lipoproteínas42. Pacientes com
predomínio de LDLs pequenas e densas e/ou HDL pequenas têm
um perfil bastante aterogênico.

Estudos clínicos têm demonstrado que marcadores de infla-
mação sistêmica são fortes preditores de eventos clínicos na doença
arterial coronariana43. A PCR tem-se mostrado um preditor de
eventos cardiovasculares. Liuzzo e cols.24 estudaram pacientes com
angina estável, angina instável e infarto agudo do miocárdio, uti-
lizando um ponto de corte para PCR us alta/normal em 3 mg/l. Os
pacientes com angina instável apresentaram maiores concentra-
ções séricas de PCR us do que os com angina estável, mais epi-
sódios isquêmicos e maior risco de óbito do que aqueles com PCR
us baixa (4,8 ±2,5/1,8 ±2,4; p=0,02). Nos pacientes com infarto
agudo do miocárdio, níveis mais elevados de PCR us correlacio-
naram-se com maior extensão da área de necrose miocárdica44,45.

Tabela III - Variáveis inflamatórias, glicemia e eventos intra e pós-hospitalares

Variáveis laboratoriais Eventos intra-hospitalares Eventos pós-hospitalares
Com (n=77) Sem (n=122) p Com (n=49) Sem (n=130) p

Glicemia (mg/dl) média (±DP) 157,37 (±69,24) 132,45 (±62,94) 0,01 143,40 (±70,99) 138,11 (±59,56) 0,61
Fibrinogênio (mg/dl) média (±DP) 247,09 (±82,13) 252,41 (±62,83) 0,61 251,08 (±69,77) 248,67 (±74,05) 0,84
PCR us (mg/l) mediana (25-75) 0,79 (0,33-1,84) 0,47 (0,24-1,07) 0,03 0,69 (0,26-1,76) 0,52 (0,25-1,05) 0,19

PCR us - proteína C ultra-sensível mediana (25-75).
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Tabela IV - Preditores de mortalidade hospitalar

Variável p Odds Ratio Intervalo
confiança (95%)

Idade 0,04 1,03 1,00 – 1,06
IAM prévio 0,04 2,3 1,04 – 5,0
IAM com Supra ST 0,008 5,7 1,60 – 2,04
IAM sem Supra ST 0,48 2,7 1,01 – 7,4
Glicemia 0,04 2,5 1,04 – 6,1
(>111 e <126mg/dl)
Glicemia >126mg/dl 0,002 3,5 1,60 – 7,9
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Em um estudo retrospectivo com 37 pacientes com infarto agudo
do miocárdio, a PCR us ≥ 2 mg/l correlacionou-se com maior
risco de ruptura miocárdica46. Nos portadores de angina instável,
a PCR us correlaciona-se com maior risco de eventos coronarianos
(infarto agudo do miocárdio, necessidade de angioplastia ou de
cirurgia de revascularização do miocárdio ou morte súbita)47-49.

Nosso estudo reforça os dados da literatura. A PCR us esteve
significativamente associada com a maior incidência de eventos
intra-hospitalares. Não houve diferença significativa entre os ní-
veis de PCR us e a incidência de eventos pós-hospitalares.

Os níveis da PCR aumentam após infarto agudo do miocárdio,
refletindo o grau de lesão tissular. Kushner e cols.50 encontraram
um pequeno aumento da PCR após infarto agudo do miocárdio, o
dobro da média em 8 horas e um pico em 2-4 dias, retornando ao
basal depois de 3-4 semanas. Na síndrome isquêmica aguda, a
PCR pode aumentar modestamente51 e essa elevação parece ser
restrita a pacientes com necrose tissular evidenciada por aumento
nos níveis de troponina52. Uma medida isolada de PCR, após infarto,
não é preditiva de futuros eventos53, a menos que seja verificada
logo após o início dos sintomas e antes da reação de fase aguda54.
A definição de níveis elevados de PCR us tem variado entre os
diferentes estudos. Essas diferenças são devidas às característi-
cas dos pacientes, incluindo idade, obesidade, uso de cigarro,
extensão da DAC, diferenças regionais (prevalência de C. pneu-
moniae ou positividade para cytomegalovirus), uso de medicamen-
tos que afetam os níveis de PCR (aspirina, estatinas, estrógenos)55.
Na classificação de risco para evento cardiovascular futuro, os
níveis de PCR us têm sido considerados baixos, quando < 1 mg/
l; moderados, quando entre 1 e 3 mg/l; e elevados, quando > 3
mg/dl. No nosso estudo, aproximadamente em 90% dos pacien-
tes, a PCR us ficou entre 0,05 e 2,90 mg/l. Apesar de ser um
reagente de fase aguda, a PCR apresenta uma variabilidade indivi-
dual, similar à associada com o rastreamento do colesterol. Mui-
tos investigadores têm recomendado duas medidas da PCR, com
o menor valor, ou a média, sendo usada para determinar risco
vascular, sendo essa uma prática consistente com a avaliação do
colesterol21. No presente estudo, a PCR us foi avaliada dentro das
primeiras 24 horas do início do quadro e somente por uma amostra.

O fibrinogênio, um reagente de fase aguda, desempenha um
papel importante na adesão e agregação plaquetária. Os estudos
ECAT (European Concerted Action on Thrombosis and Disabilities
Angina Pectoris Study)27 e PROCAM (Prospective Cardiovascular
Münster)56 demonstraram uma interação entre colesterol total,
LDL-colesterol e fibrinogênio. No ECAT, a presença de níveis mo-
derados e altos de fibrinogênio acentuaram o risco cardiovascular
em indivíduos hipercolesterolêmicos, enquanto baixos níveis de
fibrinogênio identificaram pacientes sob menor risco de eventos,
mesmo na presença de concentrações elevadas de colesterol. No
PROCAM, observou-se um risco maior de eventos em indivíduos
com elevação de fibrinogênio e LDL-C. Becker e cols.29 constata-
ram que um nível de fibrinogênio no plasma >300 mg/dl estava
associado a um aumento de morte, infarto agudo do miocárdio e
isquemia espontânea, em pacientes com angina e infarto sem
supra desnivelamento de ST.

No nosso estudo não ocorreu diferença estatisticamente sig-
nificativa com relação ao nível de fibrinogênio entre eventos e
ausência de eventos, tanto intra como pós-hospitalares. A média
de fibrinogênio encontrada na angina instável foi de 262 mg/dl, no
infarto agudo do miocárdio foi de 245 mg/dl e no infarto sem

supradesnivelamento de ST foi de 262 mg/dl. Pacientes que apre-
sentaram eventos intra-hospitalares tinham, em média, 242 mg/
dl de fibrinogênio e pacientes com eventos pós-hospitalares 251
mg/dl de fibrinogênio.

No estudo realizado, 42% dos pacientes apresentaram a gli-
cemia alterada (>110 mg/dl) e somente 19% tinham o diagnós-
tico prévio de diabetes. Dos pacientes com glicemia alterada,
86% (72 pacientes) tiveram infarto como manifestação de síndrome
isquêmica aguda. A média da glicemia encontrada para eventos
intra-hospitalares foi de 157 mg/dl e para eventos pós-hospitala-
res foi de 143 mg/dl. A glicemia associou-se significativamente
com eventos intra-hospitalares (p=0,01) e com mortalidade hos-
pitalar (p=0,002). Entre os óbitos ocorridos na fase hospitalar,
70% dos pacientes tinham glicose aumentada.

Estudos epidemiológicos57 mostram que indivíduos com dia-
betes mellitus têm aumento de 2 a 4 vezes do risco relativo de
doença cardiovascular, quando comparados com indivíduos sem
diabetes. Alguns estudos mostram que, em pacientes com diabe-
tes, o risco de doença cardiovascular aumenta com o aumento da
concentração de glicose no plasma. Pacientes com diabetes não
controlada, com aumento da glicemia de jejum ou aumento da
hemoglobina glicosilada, têm um risco aumentado de doença ca-
riovascular e mortalidade, quando comparados com indivíduos com
bom controle glicêmico58-60. Haffner e cols.61 avaliaram a morta-
lidade cardiovascular por um período de oito anos em pacientes
diabéticos e não diabéticos, com e sem infarto agudo do miocárdio
prévio, concluindo que a mortalidade de um indivíduo diabético
sem infarto prévio é igual à mortalidade de um indivíduo sem
diabetes com infarto agudo do miocárdio prévio. Wahab e cols.
avaliaram a glicose sangüínea como preditor independente de mor-
talidade no infarto agudo do miocárdio, na era trombolítica62, em
1.664 pacientes. Concluiram que a hiperglicemia está associada
com pior evolução do infarto agudo do miocárdio mesmo entre
pacientes sem diagnóstico prévio de diabetes e que a hiperglicemia
conferiu maior risco, independente do índice de massa corporal
ou de história de elevação da glicose, sugerindo que o status da
mesma, por si só, pode contribuir para um desfecho adverso ou
ser um marcador chave para tal. Vários estudos63-65 sugerem que
a hiperglicemia, em pacientes não diabéticos, representa, na ver-
dade, o diabetes não diagnosticado. Além disso, estudos sugerem
um papel do estresse na elevação da glicose no infarto agudo do
miocárdio, mas ainda não está claro se esta situação predispõe a
uma pior evolução ou se é simplesmente um marcador de pior
prognóstico. É possível que a hiperglicemia de estresse possa ser
um marcador de extenso dano miocárdico66. A hiperglicemia, tanto
aguda quanto crônica, também está relacionada com comprome-
timento da função endotelial67,68, liberação de catecolaminas, di-
minuição da sensibilidade à insulina69 e diurese osmótica. Esta
última leva a uma redução da contratilidade miocárdica70.

No nosso estudo, a mortalidade hospitalar foi de 5% e a pós-
hospitalar de 0,5% em 60 dias. Em regressão logística os preditores
de mortalidade foram a idade, infarto agudo do miocárdio prévio,
com e sem supra de ST e glicemia alterada.

Nossos dados reforçam a importância de diferenciar o papel
do fator de risco para uma doença e o do fator preditor de eventos
(fator prognóstico). Estudamos uma população com vários fatores
de risco clássicos para doença coronariana como dislipidemia,
tabagismo, hipertensão arterial sistêmica, história familiar positi-
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va para cardiopatia isquêmica, mas esses fatores de risco não
contribuíram para piorar o prognóstico deste grupo de pacientes.
Todavia, a elevação de marcadores inflamatórios, como a PCR
us, e metabólicos, como a glicemia, mostrou estar relacionada
com uma maior incidência de eventos intra-hospitalares. Com
relação à glicemia elevada, a contribuição estendeu-se para maior
risco de mortalidade intra-hospitalar. Portanto, os fatores cau-
sais, não necessariamente, estão relacionados ao pior prognóstico
da síndrome isquêmica aguda.

Concluindo, neste estudo, não foi encontrada associação entre
o perfil lipídico e o fibrinogênio com a evolução intra e pós-hospitalar
de pacientes com síndrome isquêmica aguda. A proteína C ultra-
sensível e a glicemia alterada estiveram associadas com a maior
incidência de eventos intra-hospitalares, mas não se associaram
significativamente com os eventos pós-hospitalares. Os preditores
de mortalidade foram idade, infarto agudo do miocárdio prévio,
infarto agudo do miocárdio com e sem supradesnivelamento de
ST e glicemia alterada.
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