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Resumo

Fundamento: A avaliação da razão de monócitos para lipoproteínas de alta densidade (MHR, sigla em inglês) é uma 
nova ferramenta para se prever o processo inflamatório, o qual desempenha um papel importante na aterosclerose. 
A ponte miocárdica (PM) é considerada uma condição benigna com desenvolvimento de arteriosclerose, 
particularmente no segmento proximal da ponte.
Objetivo: Avaliar a relação entre a MHR e a presença de PM.
Métodos: Examinamos concecutivamente pacientes encaminhados para angiografia coronariana entre janeiro de 2013 
e dezembro de 2016, e um total de 160 pacientes, uma parcela dos quais com PM, e outra com artérias coronárias 
normais, foram incluídos no estudo. As características angiográficas, demográficas e clínicas dos pacientes foram 
revisadas a partir de registros médicos. Monócitos e colesteróis HDL foram medidos através de hemograma completo. 
A MHR foi calculada como a razão entre a contagem absoluta de monócitos e o valor do colesterol HDL. Os valores de 
MHR foram divididos em três tercis, da seguinte forma: tercil inferior (8,25 ± 1,61); tercil moderado (13,11 ± 1,46); e 
tercil superior (21,21 ± 4,30). Considerou-se significativo um valor de p < 0,05.
Resultados: A MHR foi significativamente maior no grupo com PM, em comparação com grupo controle com artérias 
coronárias normais. Verificamos que a prevalência de PM (p=0,002) aumentou à medida que se elevavam os tercis de 
MHR. A razão monócitos-colesterol HDL com ponto de corte de 13,35 apresentou sensibilidade de 59% e especificidade 
de 65,0% (área ROC sob a curva: 0,687, IC95%: 0,606-0,769, p < 0,001) na predição acurada do diagnóstico de PM.  
Na análise multivariada, a MHR (p = 0,013) mostrou-se um preditor independente significativo da presença de PM, após 
ajustes para outros fatores de risco.
Conclusão: O presente estudo revelou uma correlação significativa entre MHR e PM. (Arq Bras Cardiol. 2019; 112(1):12-17)
Palavras-chave: Biomarcadores/sangue; HDL-Colesterol/sangue; Monócitos/citologia; Ponte Miocárdica; 
Aterosclerose; Inflamação.

Abstract
Background: Assessing the monocyte to high-density lipoprotein ratio (MHR) is a new tool for predicting inflamation, which plays a major role 
in atherosclerosis. Myocardial bridge (MB) is thought to be a benign condition with development of atherosclerosis, particularly at the proximal 
segment of the brigde.

Objective: To evaluate the relationhip between MHR and the presence of MB.

Methods: We consecutively scanned patients referred for coronary angiography between January 2013- December 2016, and a total of 
160 patients who had a MB and normal coronary artery were enrolled in the study. The patients’ angiographic, demographic and clinic 
characteristics of the patients were reviewed from medical records. Monocytes and HDL-cholesterols were measured via complete blood count. 
MHR was calculated as the ratio of the absolute monocyte count to the HDL-cholesterol value. MHR values were divided into three tertiles 
as follows: lower (8.25 ± 1.61), moderate (13.11 ± 1.46), and higher (21.21 ± 4.30) tertile. A p-value of < 0.05 was considered significant.

Results: MHR was significantly higher in the MB group compared to the control group with normal coronary arteries. We found the frequency 
of MB (p = 0.002) to increase as the MHR tertiles rose. The Monocyte-HDL ratio with a cut-point of 13.35 had 59% sensitivity and 65.0% 
specificity (ROC area under curve: 0.687, 95% CI: 0.606–0.769, p < 0.001) in accurately predicting a MB diagnosis. In the multivariate analysis, 
MHR (p = 0.013) was found to be a significant independent predictor of the presence of MB, after adjusting for other risk factors.

Conclusion: The present study revealed a significant correlation between MHR and MB. (Arq Bras Cardiol. 2019; 112(1):12-17)
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Introdução
A ponte miocárdica (PM), descrita bastante cedo 

na literatura cardiovascular, é uma variação anatômica 
caracterizada pelo estreitamento de alguns segmentos das 
artérias coronárias epicárdicas durante a sístole. A PM, também 
conhecida como ponte muscular, é uma doença congênita 
rara, com prognóstico relativamente bom.1-3 Apresenta uma 
frequência estimada de 0,5-2,5% em séries angiográficas, 
e frequentemente envolve a artéria descendente anterior 
esquerda.1 Embora seja considerada uma anomalia benigna, 
pode levar a complicações como angina pectoris, infarto do 
miocárdio, espasmo coronariano, arritmias, síncope e morte 
súbita cardíaca.4,5 A compressão sistólica da artéria epicárdica 
é visível na imagem angiográfica. O diagnóstico pode ser 
feito por meio de angiografia quantitativa, ultrassonografia 
intracoronária ou medida de fluxo por Doppler.6-8

Sabe-se que a ativação de monócitos desempenha um papel 
importante na inflamação crônica e doenças cardiovasculares, 
em que monócitos e macrófagos diferenciados podem modular 
citocinas inflamatórias.9 O colesterol HDL é altamente eficaz 
na inibição da expressão endotelial de moléculas de adesão 
e na prevenção do recrutamento de monócitos para a parede 
arterial.9 Portanto, embora os monócitos exerçam um efeito 
pró-inflamatório, o HDL funciona como um fator de reversão 
durante esse processo. A razão de monócitos para o colesterol 
HDL (MHR) é um método de avaliação simples do estado 
inflamatório.10 A MHR também já foi descrita como um novo 
marcador prognóstico em doenças cardiovasculares. 

Sabe-se que a arteriosclerose é um processo inflamatório, 
e que a MHR é uma ferramenta simples para avaliar o estado 
pró-inflamatório.9,10 Já se demonstrou que a arteriosclerose se 
desenvolve especialmente nos segmentos proximal e distal 
da PM, na maioria dos pacientes.11-13 No presente estudo, 
avaliamos a associação entre MHR e PM.

Métodos

População estudada
Examinamos concecutivamente pacientes encaminhados 

para angiografia coronariana entre janeiro de 2013 e 
dezembro de 2016, e um total de 160 pacientes, uma parcela 
dos quais com PM, e outra com artérias coronárias normais, 
foram incluídos no estudo. As características angiográficas, 
demográficas e clínicas dos pacientes foram revisadas a partir de 
registros médicos. Pacientes com síndrome coronariana aguda, 
cirurgia cardíaca prévia, doença arterial coronariana conhecida, 
valvopatia concomitante, cardiomiopatia, insuficiência 
cardíaca, fibrilação atrial, cardiopatias congênitas, doença renal 
ou hepática, malignidade, distúrbios hematológicos e distúrbios 
inflamatórios agudos ou crônicos foram excluídos do presente 
estudo. Este estudo foi aprovado pelo comitê de ética local.

Análise angiográfica
A angiografia coronária foi realizada utilizando-se a 

técnica padrão de Judkins, com sistema de cineangiografia 
biplano. As artérias coronárias foram demonstradas nos planos 
oblíquos direito e esquerdo, e nos ângulos cranial e caudal. 

Utilizamos Iopromida (Ultravist-370; Schering AG, Berlin, 
Alemanha) como agente de contraste, injetado manualmente 
(4-6 ml de agente de contraste em cada posição) durante a 
arteriografia coronária. Todas as angiografias foram avaliadas 
por dois médicos experientes. A presença de PM foi definida 
de acordo com os seguintes critérios: estreitamento da luz 
do vaso coronário durante a sístole, e sua dilatação durante 
a diástole; nenhuma evidência de vasoespasmo coronariano. 
Com base nos achados da angiografia coronária, os pacientes 
foram divididos em dois subgrupos: grupo A (n = 84), com 
artérias coronárias normais; e grupo B (n = 76), com PM.

Medições laboratoriais
Amostra de sangue foi coletada da veia antecubital, 

utilizando-se uma seringa estéril de calibre 21 em laboratório. 
Monócitos e colesteróis HDL foram medidos através de 
hemograma completo. A MHR foi calculada como a razão entre 
a contagem absoluta de monócitos e o valor do colesterol HDL.

Análises estatísticas
Todos os dados estatísticos foram analisados com o 

software SPSS 15.0 for Windows (SPSS Inc., Chicago, IL, 
EUA). Os dados contínuos foram expressos como média 
± desvio padrão, e os dados categóricos foram expressos 
como porcentagens. As variáveis contínuas foram testadas 
para distribuição normal pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. 
Ambos os grupos foram comparados utilizando-se o teste 
qui-quadrado ou teste exato de Fisher para variáveis 
qualitativas, quando apropriado, e o teste t independente 
para variáveis contínuas normalmente distribuídas. As variáveis 
contínuas não normalmente distribuídas são apresentadas 
como mediana e intervalo interquartil. O teste de Pearson foi 
utilizado na análise de correlação entre variáveis paramétricas. 
Realizamos a análise de característica de operação do receptor 
(ROC) para a MHR, a fim de determinar os valores de corte 
ótimos e obter a sensibilidade e especificidade para cada 
variável, de modo a prever a presença de PM. Realizamos um 
modelo de regressão logística multivariada, incluindo-se os 
parâmetros que diferiram significativamente entre os grupos, 
para identificar o preditor independente de pacientes com 
PM. Considerou-se significativo um valor de p < 0,05.

Resultados
Foram incluídos no presente estudo 76 pacientes com PM 

(idade média: 52,3 ± 11,7 anos, 82,0% do sexo masculino) e 
84 participantes controles pareados por idade e gênero com 
coronárias normais (idade média: 53,8 ± 12,2 anos, 75,0% 
do sexo masculino).

Os dados demográficos de linha de base de ambos os 
grupos, bem como suas características clínicas e laboratoriais, 
estão resumidos na Tabela 1. O diabetes mellitus e o tabagismo 
encontravam-se menores no grupo PM, em comparação com o 
grupo controle. Não houve diferença entre os dois grupos em 
termos de outros achados demográficos ou clínicos. Quando os 
parâmetros laboratoriais foram comparados, os níveis de 
creatinina, glóbulos brancos e neutrófilos encontravam-se 
significativamente mais elevados no grupo PM, em comparação 
com o grupo controle. Entretanto, verificamos que os níveis de 
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Tabela 1 – Características demográficas, clínicas e laboratoriais dos grupos estudados

Variáveis Controle Ponte miocárdica Valor de p

Idade em anos 53,8 ± 12,2 52,3 ± 11,7 0,435

Gênero masculino, n(%) 63(%75) 62(%82) 0,315

Hipertensão, n(%) 32(%38) 19(%25) 0,076

Diabetes mellitus, n(%) 18(%21) 6(%8) 0,017

Fumante, n(%) 36(%43) 19(%25) 0,018

Glicose, mg/dl 104 ± 23 97 ± 13 0,088

Creatinina, mg/dl 0,83 ± 0,18 0,95 ± 0,72 0,035

Hemoglobina, gr/dl 13,8 ± 1,8 14,3 ± 1,7 0,077

Contagem de leucócitos, x 103/L 7,4 ± 1,8 8,2 ± 2,1 0,018

Contagem de neutrófilos, x 103/L 4,28 ± 1,42 4,81 ± 1,57 0,021

Contagem de linfócitos x 103/L 2,31 ± 0,89 2,44 ± 0,75 0,121

Contagem de monócitos x 103/L 0,56 ± 0,15 0,62 ± 0,21 0,149

RDW 14,4 ± 1,7 14,9 ± 1,6 0,060

PDW 15,2 ± 3,2 17,1 ± 2,9 <0,001

Contagem de plaquetas x 103/L 238 ± 59 255 ± 76 0,222

Colesterol LDL, mg/dl 123 ± 32 117 ± 27 0,168

Colesterol HDL, mg/dl 49 ± 12 39 ± 8 < 0,001

TG, mg/dl 152 ± 103 136 ± 54 0,909

Colesterol total, mg/dl 200 ± 48 186 ± 32 0,021

MHR 12,20 ± 4,87 16,31 ± 6,47 < 0,001

RDW: do inglês Red Cell Distribution Width. Distribuição dos glóbulos vermelhos; PDW: do inglês Platelet Distribution Width. Distribuição das plaquetas; 
HDL: Lipoproteína de alta densidade; LDL: Lipoproteína de baixa densidade; TG: triglicérides; MHR: razão cont. de monócitos-colesterol HDL.

colesterol HDL e o colesterol total estavam significativamente 
mais baixos nos pacientes com PM. Além disso, a razão 
monócitos-colesterol HDL encontrava-se significativamente 
mais elevada no grupo PM, em comparação com o grupo 
controle. Os demais parâmetros laboratoriais não diferiram 
entre os dois grupos.

Os valores de MHR foram divididos em três tercis, da 
seguinte forma: tercil inferior (8,25 ± 1,61); tercil moderado 
(13,11 ± 1,46); e tercil superior (21,21 ± 4,30) (Tabela 2). 
Verificamos que a prevalência de PM (p = 0,002), a presença 
do gênero masculino (p=0,04) e a contagem leucócitos 
(p < 0,001) aumentavam à medida que se elevavam os 
tercis de MHR.

Uma curva de operação do receptor (ROC) foi gerada 
para sensibilidade e especificidade, com as respectivas áreas 
sob a curva (AUC), a fim de investigar o valor preditivo da 
razão monócitos-HDL para a presença de MB (Figura 1). 
A razão monócitos-colesterol HDL com ponto de corte de 
13,35 apresentou sensibilidade de 59,0% e especificidade de 
65,0% (área ROC sob a curva: 0,687, IC95%: 0,606-0,769, 
p < 0,001) na predição acurada do diagnóstico de PM.

Em uma análise de regressão univariada, a idade, o sexo, 
o colesterol total, a razão neutrófilos-linfócitos (RNL) e a 
hemoglobina mostraram-se significativamente relacionados 
com a PM. Na análise multivariada, a MHR (p = 0,013) 
mostrou-se significativa como preditor independente de PM, 
após ajustes para outros fatores de risco (Tabela 3).

Discussão
Os principais achados do presente estudo são os 

seguintes: 1) uma razão monócitos-HDL elevada mostrou-se 
significativamente maior em pacientes com PM; 2) a razão 
monócitos-colesterol HDL com ponto de corte de 13,35 
apresentou sensibilidade e especificidade moderadas para o 
diagnóstico de PM; e 3) descobrimos que a MHR (p = 0,013) 
é um preditor independente significativo de PM, após ajustes 
para outros fatores de risco em análise multivariada.

A PM, que consiste na compressão de um segmento da 
artéria coronária durante a sístole, é geralmente considerada 
clinicamente benigna, mas pode resultar em um amplo espectro 
clínico, desde a angina até o infarto do miocárdio.12,14-16  
Em geral, tem-se relatado que o segmento do vaso coronário 
proximal à ponte apresenta uma maior taxa de desenvolvimento 
de arteriosclerose, de até 90%.12,14 Entretanto, um estudo 
também demonstrou espessamento intimal difuso no segmento 
tunelizado.16 Além dos segmentos arteriais proximal e tunelizado, 
outras partes da mesma artéria coronária, bem como diferentes 
artérias, podem apresentar arteriosclerose.16 As variações da 
morfologia das células endoteliais ocorrem antes e depois do 
segmento tunelizado, devido ao estresse de cisalhamento pelo 
fluxo sanguíneo.1 A disfunção endotelial, a inflamação e uma 
desconhecida expressão aumentada de agentes vasoativos, 
como a óxido-nítrico sintase endotelial, a endotelina-1 e a 
angiotensina, que convertem enzimas no segmento proximal da 
PM, são os principais mecanismos fisiopatológicos do aumento 
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Tabela 2 – Características demográficas, clínicas e laboratoriais dos tercis de MHR

Variáveis 1o tercil (n:54) 2o tercil (n:53) 3o tercil (n:53) Valor de p

MHR 8,25 ± 1,61 13,11 ± 1,46 21,21 ± 4,30 < 0,001

RNL 2,10 ± 1,35 1,98 ± 0,96 2,31 ± 1,16 0,332

Ponte miocárdica, n(%) 16(%30) 26(%49) 34(%64) 0,002

Gênero Masculino, n(%) 37(%69) 41(%77) 47(%88) 0,041

Hipertensão, n(%) 20(%37) 16(%30) 15(%28) 0,593

Diabetes mellitus, n(%) 8(%15) 10(%19) 6(%11) 0,553

Fumante, n(%) 13(%24) 19(%36) 23(%43) 0,105

Idade 56 ± 11 55 ± 10 49 ± 14 0,006

Contagem de leucócitos, x 103/L 6,80 ± 1,63 7,80 ± 1,99 8,72 ± 1,88 < 0,001

Hemoglobina, gr/dl 13,5 ± 1,8 14,1 ± 1,5 14,5 ± 1,8 0,011

RDW 14,6 ± 1,9 14,6 ± 1,4 14,7 ± 1,6 0,973

Contagem de plaquetas x 103/L 250 ± 65 240 ± 76 248 ± 63 0,739

PDW 9,2 ± 1,6 9,1 ± 1,5 9,1 ± 1,6 0,940

Glicose, mg/dl 100 ± 15 101 ± 21 101 ± 21 0,964

Creatinina, mg/dl 0,84 ± 0,17 0,85 ± 0,18 0,86 ± 0,16 0,703

Colesterol LDL, mg/dl 127 ± 31 121 ± 29 111 ± 27 0,020

Colesterol HDL, mg/dl 53 ± 11 43 ± 8 37 ± 8 < 0,001

TG, mg/dl 123 ± 47 153 ± 88 159 ± 104 0,060

Colesterol total, mg/dl 204 ± 40 197 ± 46 179 ± 34 0,004

RDW: do inglês Red Cell Distribution Width. Distribuição dos glóbulos vermelhos; PDW: do inglês Platelet Distribution Width. Distribuição das plaquetas; MHR: Razão 
cont. de monócitos-colesterol HDL; RNL: razão neutrófilos-linfócitos; TG: triglicérides.

da formação de placa arteriosclerótica.13,17 A angiografia 
coronariana, a ultrassonografia doppler intracoronariana, a 
ultrassonografia intravascular, o fluxo fracionado de reserva e 
a angiotomografia computadorizada cardíaca são as principais 
ferramentas para o diagnóstico da PM coronária.18

Figura 1 – A análise da curva característica operativa do receptor para a razão monócitos-colesterol da lipoproteína de alta densidade, para prever a presença de 
ponte miocárdica.
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Os monócitos são uma fonte de várias citocinas e moléculas 
que interagem com as células endoteliais, o que leva a um 
agravamento das vias inflamatórias.19 A inflamação desempenha 
um papel importante no desenvolvimento e progressão da 
arteriosclerose.10 O colesterol HDL, que possui propriedades 
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Tabela 3 – Análise multivariada para detectar variáveis independentes para o diagnóstico de ponte miocárdica

Variáveis Razão de probabilidade Intervalo de confiança (%95) Valor de p

Idade 1,010 0,979 – 1,041 0,540

Gênero 1,273 0,463  – 3,494 0,640

Colesterol total 0,995 0,986 – 1,004 0,288

MHR 1,128 1,055 – 1,207 < 0,001

NLR 1,012 0,750 – 1,367 0,936

Hemoglobina 1,145 0,896 – 1,463 0,278

MHR: Razão cont. de monócitos-colesterol HDL; RNL: razão neutrófilos-linfócitos.

anti-inflamatórias, antioxidantes e antitrombóticas, diminui 
fortemente a expressão endotelial de moléculas de adesão, 
e impede o recrutamento de monócitos para a parede 
arterial.20 Além disso, o colesterol HDL diminui os efeitos 
pró-inflamatórios e pró-oxidantes dos monócitos, inibindo 
a migração de macrófagos e a oxidação das moléculas de 
lipoproteína de baixa densidade (LDL), bem como promovendo 
o efluxo de colesterol dessas células.21 Portanto, parece lógico 
combinar esses dois parâmetros em uma única proporção, 
como uma MHR, capaz de refletir o processo de inflamação 
subjacente. O valor prognóstico da MHR tem sido relatado 
em várias doenças cardiovasculares.22-24 A MHR demonstrou 
estar relacionada a eventos cardíacos adversos maiores 
(MACE), incluindo trombose de stent e mortalidade após a 
intervenção coronária percutânea (ICP) primária em pacientes 
com IAM com supra ST.25 Além disso, ela demonstrou ser 
um novo marcador potencial para a previsão de reestenose 
convencional.26 Uma importante associação entre os níveis 
de MHR pré-procedimento e a recorrência de fibrilação atrial 
após procedimentos de ablação foi demonstrada pelo estudo 
de Canbolat et al.,24 Também é bem demonstrada a associação 
da MHR ao fluxo lento coronário e à ectasia coronariana, 
que são formas diferentes de inflamação e arteriosclerose.10,27 
Nosso estudo relatou, pela primeira vez, uma importante 
relação entre a FCM de admissão e a presença de MB.  
Além disso, e em consonância com estudos anteriores sobre 
várias doenças cardiovasculares, a MHR foi considerada um 
marcador independente significativo associado à MB, com 
moderada sensibilidade e especificidade.

As principais ligações fisiopatológicas entre MHR e PM podem 
ser a disfunção endotelial e a inflamação. A inflamação não 
apenas leva à secreção e agregação de monócitos, como também 
reduz os níveis sanguíneos de colesterol HDL e sua característica 
anti-oxidativa.10 O aumento da MHR foi associado à inflamação 
sistêmica e à disfunção endotelial, e foi definido como um novo 
marcador prognóstico baseado em inflamação para doenças 
cardiovasculares.22-24 Em nosso estudo, similarmente a pesquisas 
anteriores sobre doença cardiovascular, o aumento da MHR foi 
relacionado com a presença de PM, em cuja fisiopatologia a 
inflamação desempenha um papel significativo.

Embora estudos prévios tenham demonstrado a 
associação entre MHR e inflamação sistêmica, descobrimos, 
no presente estudo, que a MHR está associada à PM. Como é 
bem sabido, um processo aterosclerótico local está presente 
em pacientes com PM, particularmente nos segmentos 
proximal e distal da PM. Acreditamos que a MHR puderia 
demonstrar não apenas arteriosclerose sistêmica, mas 
também arteriosclerose local. Alterações locais no segmento 
proximal da aterosclerose MB poderiam começar mais cedo 
do que as alterações sistêmicas.

Existem algumas limitações em nosso estudo. Foi 
realizado com uma pequena população e é um estudo 
de centro único. Uma vez que medimos a MHR apenas 
no início do estudo, as alterações de MHR em série não 
foram avaliadas. Não foi determinado um valor prognóstico 
da MHR para PM devido à falta de acompanhamento 
dos pacientes do estudo. Além disso, o efeito de outros 
marcadores inflamatórios, como a proteína C-reativa, não 
foi avaliado devido à falta de registros.

Conclusões
Em conclusão, uma vez que o aumento da MHR é um 

marcador de inflamação e aterosclerose, a PM pode ser um 
dos fatores associados ao aumento da MHR.
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