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RESUMO

Introdugio: Os pacientes com lipus eritematoso sistémico (LES)
apresentam morbimortalidade importante por doengas cardiovascu-
lares (DCV). A sindrome metabdlica (SM) é um transtorno com-
plexo representado por um conjunto de fatores de risco para DCV.
Objetivos: Avaliar a prevaléncia de SM em uma coorte de pacientes
com nefrite lipica em seguimento em um hospital universitirio
brasileiro, e o seu impacto na doenga, além da freqiiéncia de cada
fator de risco cardiovascular analisado individualmente. Métodos:
Quarenta e seis pacientes com nefrite lapica foram estudados e
classificados de acordo o critério para SM da National Cholesterol
Education Program — Adult Treatment Panel 111 (NCEP-ATP
1II). Resultados: A SM esteve presente em 30,4% dos pacientes.
Foi observada correlagao linear entre a presenga de SM e niveis
baixos de depuragao de creatinina e valores altos de creatinina sérica
(p <0,04 ¢ p<0,008, respectivamente). Nao houve correlagio com
a classificagao de nefrite lpica, duragao da doenga, dose cumulativa
de prednisona, proteintria de 24 horas e com o escore Systemic
Lupus International Collaborating Clinics (SLICC). Conclusio:
Os pacientes brasileiros com nefrite lapica estudados apresentam
alta prevaléncia de SM, comparivel a de estatisticas internacionais.
Os tnicos fatores relacionados a SM nessa populagdo foram os que
definem a presenga de dano renal cronico.
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INTRODUGAO

A mortalidade de pacientes com lapus eritematoso
sistémico (LES) ¢é maior que a da populagio geral parcada
por idade ¢ género ¢ estd estreitamente vinculada as lesoes

causadas pela doenga, bem como a terapia imunossupres-

ABSTRACT

Introduction: patients with systemic lupus erythematosus
(SLE) have n increased morbidity due to cardiovascular diseases
(CVD). Metabolic syndrome (MS) is a complex syndrome
composed by a cluster of cardiovascular risk factors. Objectives:
study the prevalence of MS in a cohort of Brazilian patients with
lupus nephritis in a university hospital; evaluate its impact in
disease outcome, and the frequency of each specific risk factor.
Methods: 46 patients with lupus nephritis were studied and
defined as having or not MS in accordance with the National
Cholesterol Education Program — Adult Treatment Panel IT1
(NCEP-ATP III) criteria. Results: MS was present in 30.4%
of patients. There was significant association between MS pres-
ence and low levels of creatinine clearance and high levels of
blood creatinine (p < 0.04 and p < 0.008, respectively). The
class of lupus nephritis, the disease duration, cumulative dose
of prednisone, 24-hour urine protein and Systemic Lupus
International Collaborating Clinics (SLICC) score were not
significantly associated with MS. Conclusion: In our cohort
of patients with lupus nephritis there was a high prevalence
of MS, comparable to international data. The only factors as-
sociated with MS in that population were the ones that define
chronic renal damage.
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sora empregada nos casos mais graves')). Até a década de
1950, todos os estudos sobre o assunto apontavam como
principal causa de morte, nesses pacientes, o acometimento
renal e do sistema nervoso central, seguido das infecgdes.
Nessa época, a taxa de mortalidade entre pacientes com
LES era de 50% em trés anosV). A partir do inicio do uso
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de corticosterdides no tratamento do LES em 1956, do
emprego de diuréticos sulfonamidicos e da disponibilidade
de procedimentos de didlise em 1963, houve progressiva
redugdo da mortalidade que, em 1966, ji era de 30% em
cinco anos® e, em 1976, 7% em cinco anos®.

Com a melhora dos meios de diagnéstico, do tratamen-
to da doenga e das medidas de suporte a vida, houve aumen-
to progressivo da sobrevida e, em 1976, Urowitz et al.>)
observaram padrio bimodal de causas de 6bito, sendo o
primeiro pico relacionado a atividade de doenga e infec¢oes
e o segundo as doengas arteriais coronarianas (DAC). Nos
anos subseqiientes, outros autores também observaram o
mesmo padrio que ficou conhecido como a curva bimodal
de mortalidade de Urowitz. Estudos realizados comparan-
do a mortalidade por DAC em pacientes com LES e na
populagio geral evidenciaram nimero significativamente
maior nos primeiros, principalmente entre as mulheres na
faixa etdria de 35 a 44 anos, com risco relativo variando de
2,67 ¢ 50%%. Quando comparados a populagio geral, os
pacientes com LES apresentam maior nimero de fatores de
risco cldssicos para DAC, com menores niveis de colesterol-
HDL e maiores da fragao LDL, triglicerideos, lipoproteina
A, creatinina ¢ homocisteina. Também foi encontrada maior
freqiiéncia de pacientes com diabetes melito concomitante,
hiperinsulinemia, resisténcia insulinica, hipertensio arterial
sistémica ¢ maiores indices da relagdo cintura/quadril®!2).
Como conseqiiéncia, quando pareados para género e idade
com individuos da populagao geral, os portadores de LES
apresentam aterosclerose acelerada, conforme observado
pela presenca de placas de ateroma em carétidas, defeitos
de perfusao na cintilografia miocardica e alteragio do indice
tornozelo-braquial131%),

A sindrome metabdlica (SM) é um transtorno com-
plexo representado por um conjunto de fatores de risco
para doengas cardiovasculares, que inclui principalmente a
resisténcia a insulina, a dislipidemia e a deposi¢do central de
tecido adiposo. A SM contribui, por sua vez, para aumento
da mortalidade geral em 1,5 vez ¢ a para doenga cardiovas-
cular em 2,5 vezes2%. No Brasil, a SM constitui problema
de satde publica, pois, nio obstante sua prevaléncia ser
menor do que em paises da Europa e dos Estados Unidos,
¢ disturbio freqiiente na populag¢io brasileira, acometendo
entre 7,5% ¢ 30% da popula¢io geral®!22),

Recentemente Chung et 2,.?% em estudo realizado
na Holanda, demonstraram maior freqiiéncia da SM em
pacientes com LES?, o que foi confirmado por outro
grupo da Holanda, com incidéncia de 16%?%, ¢ também
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por pesquisadores brasileiros, com incidéncia variando de
20% a 28,4%%26).

O objetivo deste estudo foi avaliar a freqiiéncia de SM
em pacientes brasileiros com nefrite lpica atendidos em um
ambulatério de um hospital universitirio. Como objetivos
secundarios, foram analisados a correlagio entre a presenga
de SM ¢ os dados da doenga de base ¢ a freqiiéncia de cada
fator de risco cardiovascular individualmente, incluindo
aqueles que ndo compunham a defini¢io de SM.

PACIENTES E METODOS

Foram recrutados, seqliencialmente, por meio de corte
transversal, pacientes do ambulatério de lapus da Disciplina
de Reumatologia da Faculdade de Ciéncias Médicas da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro (FCM-UER]),
no periodo entre margo e agosto de 2007.

Foram incluidos no estudo pacientes com LES segundo
os critérios do Colégio Americano de Reumatologia revisa-
dos em 1997?7) ¢ nefrite lapica, com idade igual ou maior
que 18 anos e tendo ou ni3o, como comorbidades, outras
doengas reumdticas auto-imunes ou doengas cardiovascu-
lares. Foram classificados portadores de nefrite lapica os
pacientes que apresentassem alteragdes histoldgicas renais
compativeis com o diagnoéstico de nefrite lapica classes 111,
IV ou V, de acordo com a classificagio da International
Society of Nephrology/Renal Pathology Society, de 20033®
ou da Organizagio Mundial da Satde (OMS), conforme
originalmente descrito a época da bidpsia, ou proteintria
inicial > 1 g/24 horas, sendo excluidos dessa classifica¢io os
pacientes que apresentassem histologia renal compativel com
nefropatia associada a sindrome antifosfolipidio isolada.

Foram excluidos os pacientes que nio apresentavam
nefrite em sua historia clinica, doenga renal cronica termi-
nal, transplantados ou em didlise ¢ os com doenga renal
ndo associada diretamente ao LES (inclusive nefropatia
diabética). Os pacientes foram avaliados a partir de entre-
vista padronizada, avalia¢io clinica, bem como revisio de
prontudrio e solicitagao de exames complementares, no dia
de sua consulta. As informag¢oes referentes as condi¢oes
socioecondmicas foram obtidas segundo critérios definidos
pela Associagdo Brasileira de Empresas de Pesquisa (ABED).
Os dados antropométricos (peso corporal, altura, indice de
massa corpérea (IMC), circunferéncia abdominal e rela¢do
cintura/quadril), pressoes arterial (PA) sistOlica e diastélica
aferida nos membros superiores, freqiiéncia cardiaca, assim
como dados da doenga de base, medicagdes em uso ou ji
utilizadas, habitos de vida incluindo tabagismo, etilismo
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e atividade fisica e histérias clinicas pessoal e familiar de
doenga cardiovascular foram obtidos no dia da avaliagio.
No dia da consulta, foram coletadas amostras de sangue
periférico, ap6ds jejum de 12 horas, para avaliagio do co-
lesterol total e fragoes, triglicerideos, glicemia, creatinina
sérica, relagdo proteindria/creatininiiria em amostra e
depura¢io da creatinina, calculada a partir da férmula de
Cockroft-Gault; hibitos de vida incluindo tabagismo, eti-
lismo e atividade fisica e historia clinica pessoal e familiar
de doenga cardiovascular.

Os dados referentes a doenga de base incluiram: o tem-
po de doenga, a classificagio de nefrite lapica, conforme
os critérios descritos anteriormente, o estigio de doenga
renal cronica (DRC), definido segundo a classificagio da
Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (KDOQI )@,
as doses cumulativas de prednisona e a avaliagdo do indice
de danos permanentes por meio da escala do Systemic Lupus
International Collaborating Clinics (SLICC)GY. Para a
classificagio da SM nos pacientes com LES, foi utilizada a
defini¢do adotada pela I Diretriz Brasileira de Diagnéstico
¢ Tratamento da Sindrome Metabodlica®’| a qual se fun-
damenta na definicio do National Cholesterol Education
Program — Adult Treatment Panel II1 (NCEP-ATD I11)32.
Segundo essa classificagdo, a SM ¢é caracterizada pela pre-
senga de, pelo menos, trés dos seguintes critérios: circun-
feréncia abdominal > 102 cm em homens ¢ > 88 cm em
mulheres; triglicerideos > 150 mg/dL; colesterol-HDL
< 40 mg/dL em homens ¢ < 50 mg/dL. em mulheres;
pressao arterial sistolica > 130 mmHg ou pressao arterial
diastolica > 85 mmHg; ¢ glicemia de jejum > 110 mg/dL.
A estratificagdao dos niveis pressoricos foi definida conforme
a classificacio do Seventh Report of the Joint National
Committee on Prevemtion, Detection, Evaluation, and
Treatment of High Blood Pressuré®®. O colesterol-LDL
6timo foi definido de acordo com a classificagio do
NCEP-ATP III. A classificagio do IMC foi realizada a
partir da defini¢do adotada pela OMS®Y.

Foi realizada andlise exploratéria dos dados, comparan-
do as caracteristicas da doenga em pacientes com e sem SM
com a utilizagdo de testes paramétricos, como o teste exato
de Fisher ou teste t de Welch para variaveis categoéricas. As
variaveis numéricas foram comparadas por meio do teste
de Wilcoxon. Todas as analises utilizaram nivel de signifi-
cncia estatistica de 5% e foram realizados com o programa
R versao 2.6.1 (www.r-project.org).

O estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa
do hospital e todos os participantes assinaram termo de
consentimento livre e esclarecido.
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RESULTADOS

CARACTERISTICAS GERAIS DOS PACIENTES

Foram incluidos 42 pacientes do sexo feminino e quatro
do sexo masculino, com idade média de 40,8 (mediana 40
+ 11) anos. Os dados de etnia, grau de escolaridade e dados
socioecondmicos ndo foram diferentes entre os pacientes
com e sem SM.

DADOS DA DOENGA

Os pacientes apresentavam tempo médio de doenga de
147,77 meses (14 a 321,50). Trinta e quatro pacientes (73%)
haviam sido submetidos a biopsia renal, sendo 11 (23,90%)
classificados como classe 111, 13 (28,20%) como classe IV, 11
(23,90%) como classe V e um (1) como glomeruloesclerose
segmentar ¢ focal (GESF). Alguns pacientes tém mais de uma
classificagio. O SLICC médio do grupo foi de 1,2 (0-4).
Em 41 pacientes, foi possivel calcular a dose cumulativa de
prednisona e seu valor médio foi de 31,70 g (5,10 2 95,60).
Na avalia¢do da fungdo renal, a creatinina média foi de
1,12 mg/dL (0,45 a 3,37), a depura¢io média de creatinina
de 90,87 ml/min (20 a 197) ¢ a proteindria médiade 0,99 g
(0,01 a 4,18) (esta altima calculada entre 32 pacientes).
A média, a mediana e o desvio-padrio destes dados se en-
contram na Tabela 1. Foram classificados 23 (50%) pacientes
como portadores de DRC estigio 1, dez (21,70%) como
estigio 11, nove (19,50%) como estagio 111, quatro (8,70%)
como estagio IV e nenhum paciente como estagio V.

SINDROME METABOLICA

Os critérios para o diagndstico de SM foram preenchi-
dos por 30,4% dos pacientes da amostra. Entre os homens,
apenas um caso foi definido como portador da sindrome.
Nio foi encontrada correlagio entre as caracteristicas ge-
rais dos pacientes ¢ a presenga de SM. Quando separados
pela classifica¢do histologica da nefrite, foi encontrada SM
entre seis (54,54%) dos pacientes com lesdo classe III,
dois (15,38%) dos pacientes com lesdo classe IV ¢ dois
dos pacientes com lesio classe V, ndo havendo diferengas
na freqiiéncia de SM entre essas classes (p > 0,2). Foi
observada correlagio com niveis baixos de depuragio de
creatinina (p < 0,04) e com valores altos de creatinina sérica
(p < 0,008), mas ndo com a proteindria de 24 horas. Nio
foram encontradas diferengas significantes estatisticamente
em relagido ao tempo médio de doenga, escore do SLICC
¢ dose cumulativa média de corticéides. Estes dados se
encontram detalhados na Tabela 1.
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TABELA 1
CORRELACAO ENTRE OS DADOS DA DOENCA E A SM

Parametro Média total Mediana DP SM (+) (média) SM (-) (média) p
Duragdo da doenca (meses) 142,8 120,8 + 87,75 134,5 146,5 0,504
Dose cumulativa de prednisona (g) 31,7 23,9 +23,2 37,61 29,3 0,656
Creatinina (mg/dL) 1,12 0,89 +0,61 1,51 0,94 0,007
Depuragéo da creatinina (ml/min) 90,87 87 + 43,34 69,15 99,19 0,033
Proteindria de 24 horas (g) 0,99 0,45 +1,18 1,1 0,94 0,76
SLICC n SM (+) SM (-) p

0 18 4 14

1 9 3 6

2 12 5 7 0,864

3 4 1 3

4 3 1 2

Classificacao nefrite n SM (+) SM (-) p

II1 11 6 5

IV 13 2 11

v 11 2 9 0,206

GESF 1 1 0

Sem bidpsia 13 4 9

DP = desvio-padrdo; SM (+) = presenca de SM; SM (-) = auséncia de SM.

FATORES DE RISCO CARDIOVASCULARES TABELA 3
A média, a mediana e o desvio-padrio dos valores FATORES DE RISCOS CARDIOVASCULARES ESTRATIFICADOS
dos dados clinicos e laboratoriais se encontram na Parametro . %
Tabela 2 ¢ sua estratificagdo em categorias com valores MC
em porcentagens na Tabela 3. Como se pode observar, N°2”5“al gg 8’?,’2
> ’
os pacientes deste estudo apresentavam, de maneira Total 46 1
geral, sobrepeso e hipertrigliceridemia. Em contra- PA sistélica (mmHg)
partida, nenhum dos pacientes do estudo apresentava zigg ;i’ 8'23
hiperglicemia. Total 46 1
PA diastélica (mmHg)
<80 15 0,33
> 80 31 0,67
TABELA 2 Total 46 1
MEDIA, MEDIANA E DESVIO-PADRAO DOS FATORES DE Ci"t“ra/abdmi"al (cm) (mulheres/homens) 20 048/
< 88/102 0/4 ,48/1
RISCO CARDIOVASCULARES - 88/102 22/0 0.52/0
Total 42/4 1,00
Parametro Média Mediana DP LDL (mg/dL)
<100 11 0,24
MC 26,44 25,96 5,72 > 100 35 0.76
PA sistolica (mmHg) 123,98 120 19,62 Total 4 !
sistélica (mm , ,
g HDL (mg/dL) (mulheres/homens)
PA diastolica (mmHg) 80,76 80 14,87 <40/50 22/0 0,48/0
> 40/50 20/4 0,52/1
Cintura abdominal 91,39 90 11,36 Total 42/4 1/1
Triglicerideos (mg/dL)
LDL (mg/dL) 130,33 122 45,16 <150 25 0,54
> 150 21 0,46
HDL (mg/dL) 52,72 50 13,79 Total 46 1
T Glicose (mg/dL)
Triglicerideos (mg/dL) 153,54 132 75,52 <110 46 1
, > 110 0 0,00
Glicose (mg/dL) 74,30 73 17,96 Total 46 1
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DISCUSSAO

A SM ¢ distarbio freqiiente em diversas populagoes ¢
parece ter importancia semelhante na populagio brasileira.
O Brasil ainda carece de estudos de porte para avaliagao da
questio®). O presente estudo verificou alta freqiiéncia de
SM nos pacientes com LES e nefrite tratados no Servigo de
Reumatologia do Hupe-UER]. Por conta do desenho deste
estudo, embora ndo seja possivel a comparagio direta com a
populag¢io geral, quando ¢ feita a comparagdo da freqiiéncia
de SM nesta populagio de pacientes, observa-se que esta é
maior do que em individuos da populagio geral de outros
estados®? e também maior do que em outra populagio
com LES no nordeste do Brasil®®| embora menor do que
a do estudo realizado em Minas Gerais?®.

Os tnicos dados que apresentaram correlagdio com a
presencga de SM foram os niveis de creatinina sérica e de-
pura¢io de creatinina, que traduzem o dano renal crénico
destes pacientes, mas ndo a proteinuria, que ¢, por sua vez,
marcador de doenga ativa. E possivel que o aumento da
freqiiéncia de SM e fatores de risco cardiovasculares nos
pacientes com LES ndo esteja relacionado a inflamagdo sisté-
mica ou ao dano relacionado a doenga, mas seja decorrente
da alteragdo cronica da fung¢io renal. J4 foi demonstrada a
relagdo entre SM®%), progressio de placas carotideas®>3) ¢
disfungio renal em outras populagoes com LES ¢ também
em populagdes variadas, por isso, os achados do presente
estudo s6 corroboram o que ja se conhecia em relagao a ou-
tros grupos de pacientes. De acordo com os achados deste
estudo, ndo estd claro de que modo estio relacionadas com
a gravidade da doenga, a intensidade da imunossupressio
e a presenga de SM.

Os pacientes do trabalho em andlise apresentavam,
em média, tempo de doenga, SLICC e dose cumulativa
de corticosterdides bem mais elevados do que no estudo
de Chung ¢t 4l.?® tendo, portanto, maior morbidade
conseqiiente a doenga e ao tratamento instituido. Ainda
assim, a prevaléncia de SM encontrada no presente estu-
do foi compardvel ao outro, mesmo em se tratando de
populagoes diferentes entre si, o que pode representar a
existéncia de algum fator presente de modo constante
nos pacientes com LES, nio relacionado com a gravidade
da doenga e que altera o risco cardiovascular de maneira
independente dos fatores de risco classicos. Essa hipotese
foi langada por Esdaile ez /.57 e confirmada por Lee ¢t
al.3% ¢ Ahmad et 21.%%)] quando demonstraram, em uma
série de pacientes com LES, que as diferengas no perfil
de fatores de riscos classicos entre pacientes com LES e
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a populagio geral nio eram suficientes para explicar o
aumento da incidéncia de doenca aterosclerética. No
estudo de Esdaile ez 2/.%7 a incidéncia de TAM nao-fatal
foi dez vezes maior do que a esperada de acordo com a
escala de Framingham, a de morte por DAC foi 17 vezes
maior ¢ a de acidente vascular encefilico teve aumento
préximo de oito vezes. Com efeito, outros autores tém
evidenciado novos fatores diretamente relacionados
a inflamagdo sistémica e possivelmente implicados no
mecanismo de aterogénese acelerada, como a ativagio
do sistema complemento, inibi¢do da lipoproteina lipase
pela IL-6® anticorpos anti-HDL ¢ anti-Ox LDLU%,
além da presen¢a dos anticorpos antifosfolipidicos, que
foram associados a reatividade cruzada com anti-HDL
e anti-ApoAl, anti-OxLDL e a forma¢io de complexos
B2GP1-OxLDL#04D  Qutros trabalhos estabeleceram
relacoes entre doenga cardiovascular ¢ manifestagoes
de atividade de doenga, como pericardite™*?) vasculite
digital®, aumento da VHS ¢ da PCR® ¢ leucopenia ou
com escores mais elevados de SLICC®*2).

Nesse sentido, o tratamento do LES com medicagoes
imunossupressoras pode ser vantajoso na inibi¢io do pro-
cesso de aterosclerose. Roman ez 2.7 demonstraram me-
nor indice de aterosclerose de cardtidas nos pacientes que
utilizaram pequenas doses de prednisona ¢ Ahmad ez 2.4
demonstraram que os pacientes com LES que utilizaram
maiores quantidades de hidroxicloroquina e ciclofosfamida
tiveram menor incidéncia de placas carotideas.

Uma das manifestagdes mais graves e importantes do
LES ¢ a nefrite, cuja evolugdo pode levar a DRC, que estd
associada a risco cardiovascular aumentado. Embora tenha-
se observado a presenga de SM em porcentagens progres-
sivamente maiores, de maneira inversamente proporcional
a depuragio de creatinina, houve propor¢io semelhante
de pacientes com SM em comparagido ao estudo holandés
citado anteriormente®¥, apesar de este ter sido composto
por pacientes com depuragio média de creatinina maior
e também freqiiéncia de SM quase idéntica a do estudo
realizado em Minas Gerais, mesmo em se tratando de
populagio de LES geral?®, mostrando que a DRC pode
nio ter sido o dnico fator determinante da presenga de
SM. Os achados deste estudo tém implicagdo pritica no
sentido de alertar os reumatologistas brasileiros quanto a
importancia que os fatores de risco cardiovasculares podem
ter na popula¢io de pacientes com LES, estimulando maior
aten¢do sobre as medidas de prevencio a serem instituidas
nesses pacientes.

271



Cunha e cols.

REFERENCIAS

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

272

Urman JD, Rothfield NF: Corticosteroid treatment in systemic
lupus erythematosus: survival studies. JAMA 238: 2272-6, 1977.

Urowitz MB, Bookman AA, Koehler BE, et al.: The bimodal
mortality pattern of systemic lupus erythematosus. Am J Med
60: 221-5, 1976.

Wallace DJ, Podell T, Weiner J, et al.: Systemic lupus
erythematosus survival patterns. Experience with 609 patients.
JAMA 245: 934-8, 1981.

Karsh J, Klippel JH, Balow JE, et al.: Mortality in lupus nephritis.
Arthritis Rheum 22: 764-9, 1979.

Pistiner M, Wallace DJ, Nessim S, et al.: Lupus erythematosus
in the 1980s: a survey of 570 patients. Semin Arthritis Rheum
21:55-64, 1991.

Manzi S, Meilahn EN, Rairie JE, et al.: Age-specific incidence
rates of myocardial infarction and angina in women with systemic
lupus erythematosus: comparison with the Framingham Study.
Am ] Epidemiol 145: 408-15, 1997.

Ward MM: Premature morbidity from cardiovascular and

cerebrovascular diseases in women with systemic lupus
erythematosus. Arthitis Rheum 42: 338-46, 1999.

Fischer LM, Schlienger RG, Matter C, etal.: Effect of rheumatoid
arthritis or systemic lupus erythematosus on the risk of first-time
acute myocardial infarction. Am J Cardiol 93: 198-200, 2004.
Bruce IN, Urowitz MB, Gladman DD, et al.: Risk factors
for coronary heart disease in women with systemic lupus
erythematosus: the Toronto Risk Factor Study. Arthritis Rheum
48: 3159-67,2003.

Svenungsson E, Jensen-Urstad K, Heimburger M, et al.: Risk
factors for cardiovascular disease in systemic lupus erythematosus.
Circulation 104: 1887-93, 2001.

Bruce IN: ‘Not only... but also’: factors that contribute to
accelerated atherosclerosis and premature coronary heart disease
in systemic lupus erythematosus. Rheumatology 44: 1492-502,
2005.

El-Magadmi M, Ahmad Y, Turkic W, et al.: Hyperinsulinaecmia,
insulin resistance and circulating oxidised low density lipoprotein
in women with systemic lupus erythematosus. J Rheumatol
33(1): 50-6, 2006.

Bruce IN, Burns RJ, Gladman DD, Urowitz MB: Single photon
emission computed tomography dual isotope myocardial
perfusion imaging in women with systemic lupus erythematosus.
1. Prevalence and distribution of abnormalities. ] Rheumatol 27:
2372-7,2000.

Sella EM, Sato EI, Leite WA, et al.: Myocardial perfusion
scintigraphy and coronary disease risk factors in systemic lupus
erythematosus. Ann Rheum Dis 62: 1066-70, 2003.

Theodoridou A, Bento L, D’Cruz DP, et al.: Prevalence and
associations of an abnormal ankle-brachial index in systemic
lupus erythematosus: a pilot study. Ann Rheum Dis 62: 1199-
203, 2003.

Hosenpud JD, Montanaro A, Hart MV, et al.: Myocardial
perfusion abnormalities in asymptomatic patients with systemic
lupus erythematosus. Am J Med 77: 286-92, 1984.

Roman MJ, Shanker BA, Davis A, et al.: Prevalence and correlates

of accelerated atherosclerosis in systemic lupus erythematosus.
N Engl ] Med 349: 2399-406, 2003.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Souza AWS, Hatta FS, Miranda JR F, et al.: Placas ateroscleréticas
em carétidas em pacientes com ldpus eritematoso sistémico:
freqiiéncia e fatores de risco associados. Sao Paulo Med J 123(3):
137-42,2005.

Lakka HM, Laaksonen DE, Lakka TA, et al.: The metabolic
syndrome and total and cardiovascular disease mortality in
middle-aged man. JAMA 288: 2709-16, 2002.

Girman CJ, Rhodes T, Mercuri M, et al.: For the 4S group
and the AFCAPS/TexCAPS research group. The metabolic
syndrome and risk of major coronary events in the Scandinavian
Sinvastatin Survival Study (4S) and the Air Force /Texas Coronary
Atherosclerosis Prevention Study (AFCAPS/TexCAPS). Am J
Cardiol 93: 136-41, 2004.

Barbieri MA, Bettiol H, Silva AAM, et al.: Health in ecarly
adulthood: the contribution of the 1978 /79 Ribeirio Preto
birth cohort. Braz ] Med Biol Res 39(8): 1041-55, 2006.

Oliveira EP, Souza MLA, Lima MDA: Prevaléncia de sindrome
metabdlica em uma drea rural do semi-arido baiano. Arq Bras
Endocrinol Metab 50(3): 456-65, 2006.

Chung CP, Avalos I, Oeser A, et al.: High prevalence of
the metabolic syndrome in patients with systemic lupus
erythematosus: Association with disease characteristics and
cardiovascular risk factors. Ann Rheum Dis 66: 208-14, 2007.

Bultink IE, Turkstra F, Diamant M, et al.: Prevalence of and
risk factors for the metabolic syndrome in women with systemic
lupus erythematosus. Clin Exp Rheumatol 26(1): 32-8, 2008.
Azevedo JD, Gadelha RGN, Vilar MJ: Metabolic syndrome in
systemic lupus erythematosus: lower prevalence in Brazil than
in USA. Ann Rheum Dis 66: 1542, 2007.

Telles RW, Lanna CCD, Ferreira GA, et al.: Frequiéncia de
doenga cardiovascular aterosclerética e de seus fatores de risco em
pacientes com lGpus eritematoso sistémico. Rev Bras Reumatol
47(3): 165-73, 2007.

Hochberg MC: Updating the American College of Rheuma-
tology revised criteria for the classification of systemic lupus
erythematosus. Arthritis Rheum 40: 1725, 1997.

Weening JJ, D’Agati VD, Schwartz MM, et al.: The classification
of glomerulonephritis in systemic lupus erythematosus revisited.
J Am Soc Nephrol 15: 241-50, 2004.

K/DOQI. Clinical practice guidelines for chronic kidney disease:
evaluation, classification and stratification. Am ] Kidney Dis
39:2(Suppl 1): S1-000, 2002.

Gladman DD, Urowitz MB, Goldsmith CH, etal.: The reliability
of the Systemic Lupus International Collaborating Clinics/
American College of Rheumatology Damage Index in patients
with systemic lupus erythematosus. Arthritis Rheum 40(5):
809-13,1997.

Brandio AP, Brandio AA, Noguecira AR, et al.: I Diretriz
Brasileira de Diagnoéstico e Tratamento da Sindrome Metabdlica.
Rev Bras Hipertens 7(4): 124-59, 2004.

Third report of the National Cholesterol Education Program
(NCEP) Expert Panel on detection, evaluation, and treatment
of high blood cholesterol in adults (Adult Treatment Panel I1T).
Circulation 106: 3143, 2002.

Chobanian AV, Bakris GL, Black HR, et al.: The Seventh Report
of the Joint National Committee on Prevention, Detection,
Evaluation, and Treatment of High Blood Pressure: the JNC 7
report. JAMA 289(19): 2560-72, 2003.

Rev Bras Reumatol, v. 48, n.5, p. 267-273, set/out, 2008



34.

35.

36.

37.

38.

39.

World Health Organization. Obesity: preventing and managing
the global epidemic. Report of a WHO convention, Geneva,
1999. WHO technical report series 894, Geneva 2000.
Thompson T, Sutton-Tyrrell K, Wildman RP, et al.: Progression of
carotid intima-media thickness and plaque in women with systemic
lupus erythematosus. Arthritis Rheum 58(3): 835-42, 2008.
Maksimowicz-McKinnon K, Magder LS, Petri M: Predictors
of carotid atherosclerosis in systemic lupus erythematosus. ]
Rheumatol 33(12): 2458-63, 2006.

Esdaile JM, Abrahamowicz M, Grodzicky T, et al.: Traditional
Framingham risk factors fail to fully account for accelerated
atherosclerosis in systemic lupus erythematosus. Arthritis Rheum
44(10): 2331-7, 2001.

Lee AB, Godfrey T, Rowley KG, et al.: Traditional risk factor
assessment does not capture the extent of cardiovascular risk in
systemic lupus erythematosus. Intern Med ] 36(4): 237-43, 2006.
Ahmad Y, Shelmerdine J, Bodill H, et al.: Subclinical
atherosclerosis in systemic lupus erythematosus (SLE): the

Rev Bras Reumatol, v. 48, n.5, p. 267-273, set/out, 2008

40.

41.

42.

43.

Sindrome Metabdlica e Nefrite Lipica

relative contribution of classic risk factors and the lupus
phenotype. Rheumatology 46(6): 983-8, 2007.

Delgado JA, Kumar S, Isenberg DA: Cross-reactivity between
anti-cardiolipin, anti-high-density lipoprotein and anti-
apolipoprotein A-I IgG antibodies in patients with systemic
lupus erythematosus and primary antiphospholipid syndrome.
Rheumatology 42: 893-9,2003.

Kobayashi K, Kishi M, Atsumi T, et al.: Circulating oxidized
LDL forms complexes with beta2-glycoprotein I: implication
as an atherogenic autoantigen. J Lipid Res 44: 716-26,
2003.

Selzer F, Sutton-Tyrrell K, Fitzgerald SG, et al.: Comparison of
risk factors for vascular disease in the carotid artery and aorta
in women with systemic lupus erythematosus. Arthritis Rheum
50: 151-9, 2004.

Ahmad Y, Bodill H, Shelmerdine J, et al.: Antiphospholipid
antibodies (APLA) contribute to atherogenesis in SLE. Arthritis
Rheum 50(Suppl 1): S191, 2004.

273





