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INTRODUCAO

Apesar da hipercolesterolemia ser considerada um fator de risco bem estabelecido para
a doenca cardiaca coronaria (KOLOVOU et al., 2011; MILLER et al., 2011), evidéncias
sugerem que o aumento da concentracdo de triglicerideos (TG) também é um fator de risco
independente para esta patologia (SARWAR et al., 2007). Concentracfes de TG maiores que
150 mg/dL sdo observadas com uma frequéncia quase duas vezes maior em individuos com
aterosclerose do que em individuos saudaveis (FORD et al., 2002). Embora ja tenha sido
relatado o aumento do estresse oxidativo na hipertrigliceridemia (SCHONFELD, P.;
WOJTCZAK, 2008), ha poucos estudos, a nosso conhecimento (VALLI, A.; SULIMAN,
M.E.; MEERT, 2007; WU et al., 2014), demonstrando evidéncias que sugerem que as
concentracoes de Produtos de Proteina de Oxida¢do Avancada (AOPP) e de Albumina
Modificada por Isquemia (IMA) possam atuar como biomarcadores de oxidagdo de proteinas

em individuos hipertrigliceridémicos, independentemente das concentra¢des de colesterol.
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METODOLOGIA

Foram incluidos 127 voluntarios provenientes do municipio de Cruz Alta, RS, Brasil.
As amostras de sangue foram coletadas de todos os individuos, apés uma noite de jejum, em
tubos contendo EDTA ou sem anticoagulante, para os ensaios bioquimicos. Apos, as amostras
foram centrifugadas para obtencdo do soro e foram realizadas as analises, conforme os
métodos convencionais e previamente descritos. Os pacientes foram estratificados com base
nos niveis de colesterol total ¢ LDL e niveis de TG para posterior analise das associagdes com
o processo inflamatorio (proteina C-reativa de alta sensibilidade — hs - CRP), com a disfuncao
endotelial (6xido nitrico - NOx) e com o estresse oxidativo (AOPP e IMA) (XAVIER et al.,
2013). As correlacdes entre as variaveis foram determinadas e, por fim, foi empregada analise
de regressao multipla visando investigar se alguma das variaveis correlacionava-se com a
concentracdo de TG. Os dados foram analisados usando-se os programas GraphPad Prism
(GraphPad Software Inc. versao 5.0), Statistica 6.0 (StatSoft Inc.) e/ou pacote estatistico SPSS
(SPSS Software Inc. versdo 20). Este protocolo foi aprovado pelo Comité de Etica em Seres

Humanos na Universidade de Cruz Alta (niimero 623,510).

RESULTADOS E DISCUSSOES

Como esperado, as concentracdes do colesterol total e LDL foram significativamente
maiores em individuos com hipercolesterolemia. Quando os pacientes foram estratificados de
acordo com as concentragdes de colesterol total ou de TG, estes ndo apresentaram diferenca
significativa entre as concentragdes de colesterol e somente o0s pacientes
hipertrigliceridémicos mostraram altas concentracdes de AOPP e IMA quando comparados
com pacientes com concentracdes normais de TG. Este resultado sugere que as altas
concentracoes de TGs podem levar ao estresse oxidativo independentemente das
concentragcdes de colesterol. Ainda, quando os pacientes com todas as concentragdes de
colesterol total (NP, UP e HP) foram subdivididos de acordo com as concentracdes de TG
(auséncia/presenca de hipertrigliciridemia; TG>150 mg/dL), observou-se que os pacientes que
apresentam concentragdes hipertrigliceridémicos também mostraram altas concentragcdes de
AOPP, quando comparados com os pacientes com concentragdes normais de TG (<150
mg/dL), corroborando os resultados que demonstram que as altas concentracdes de TG podem
estar envolvidos no quadro de estresse oxidativo. J& as concentragdes de hs-CRP e NOx nao

tiveram diferenca significativa entre os grupos de pacientes com diferentes concentragoes de
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TG nesta analise. Além disso, observou-se uma fraca correlacdo entre o colesterol total e o
AOPP (r = 0,14, P = 0,04) e entre o colesterol total e IMA (r = 0,16, P = 0,03). No entanto,
nao foi observada correlacdo entre o colesterol total e hs-CRP ou NOx, fortemente sugeridos
como marcadores de incidentes de doengas cardiacas coronarias (FERON, O.; DESSY, C,;
MONIOTTE, S. et al., 1999; RAHMAN, M.M.; VARGHESE, Z.; MOORHEAD, J.F, 2001;
SHAH, T.; CASAS, J.P.; COOPER, J.A, 2009;). Porém, foi observada uma forte correlagao
entre TG e AOPP (r = 0,79, P< 0,0001); e uma correlacdo moderada entre TG e IMA (r =
0,57, P<0,0001). No entanto, ndo houve correlacdo significativa entre as concentragdes de TG
e as concentragoes de NOx ou hs-CRP, assim como entre as concentragcdes de HDL com
AOPP e IMA. Ainda, apés ajuste para todas as variaveis estudadas, nossos resultados
demonstraram que a associacdo entre AOPP e hipertrigliceridemia foi independente,
sugerindo que a AOPP pode ser considerado um fator de risco independente para doenga
arterial coronariana na populacdo em geral, e eles estdo associados de forma independente

com eventos cardiovasculares aterosclerdticos.

CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo demonstrou que a hipertrigliceridemia tem associa¢do mais forte
com o estresse oxidativo e processo inflamatério do que o observado para a
hipercolesterolemia. Assim, especula-se que os TG poderiam refletir o aumento da oxidagao
proteica e dos marcadores pro-inflamatoérios. No entanto, mais estudos sao necessarios para
investigar se o aumento nas concentracdes de TG estd realmente relacionado com o
desenvolvimento da placa aterosclerdtica e ainda demonstrar se AOPP e IMA podem ser

considerados biomarcadores precoces de estresse oxidativo no processo aterosclerotico.
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