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Resumo

Fundamento: Durante a gestacao ocorrem, fisiologicamente, elevacoes do colesterol total (CT) e trigliceridios (TG).
Alguns autores definem dislipidemia (DLP) gestacional quando as concentracdes de CT, LDL e TG sao superiores ao
percentil 95 (P95%) e de HDL, inferiores ao percentil 5 (P5%) para a idade gestacional.

Objetivo: Comparar a prevaléncia da DLP em gestantes conforme critério por percentis com o da V Diretriz Brasileira
de Dislipidemia e avaliar a associacao com desfechos materno-fetais.

Métodos: Gestantes com patologias de alto risco, idade entre 18 a 50 anos, e, pelo menos um perfil lipidico durante
a gestacao foram classificadas quanto a presenca de DLP por dois critérios. Dados clinicos e laboratoriais das maes e
neonatos foram avaliados.

Resultados: Estudou-se 433 gestantes com idade de 32,9 + 6,5 anos. A maioria (54,6%) teve o perfil lipidico coletado
no terceiro trimestre. A prevaléncia de quaisquer das alteracoes lipidicas, conforme os critérios da Diretriz Nacional,
foi de 83,8%: CT = 200 mg/dL foi encontrado em 49,9%; LDL = 160 mg/dL, em 14,3%, HDL < 50 mg/dL em 44,4% e
TG = 150 mg/dL, em 65,3%. Quaisquer das alteracoes lipidicas pelo critério dos percentis foi encontrada em 19,6%: sendo
que elevagao superior ao P95% para CT foi encontrada em 0,7%; para LDL, em 1,7%; para TG, em 6,4% e inferiores ao
P5% para o HDL em 13%. A frequéncia das comorbidades: hipertensao, diabetes, tabagismo, obesidade e pré-eclampsia
foi semelhante entre as gestantes quando se comparou DLP pelos dois critérios.

Conclusao: A prevaléncia de DLP na gestacao variou significativamente conforme o critério utilizado, entretanto nenhum
demonstrou superioridade na associacdo com comorbidades. (Arq Bras Cardiol. 2017; 109(1):30-38)

Palavras-chave: Dislipidemias / diagnéstico; Gestacao de Alto Risco; Complicacdes na Gravidez; Lipideos; Prevaléncia.

Abstract

Background: There is a physiologic elevation of total cholesterol (TC) and triglycerides (TG) during pregnancy. Some authors define
dyslipidemia (DLP) in pregnant women when TC, LDL and TG concentrations are above the 95th percentile (p95%) and HDL concentration
is below the 5th percentile (P5%) for gestational age (CA).

Objective: To compare the prevalence of DLP in pregnant women using percentiles criteria with the V Brazilian Guidelines on Dyslipidemia and
the association with maternal and fetal outcomes.

Results: Pregnant women with high-risk conditions, aged 18-50 years, and at least one lipid profile during pregnancy was classified as the
presence of DLP by two diagnostic criteria. Clinical and laboratorial data of mothers and newborns were evaluated.

Conclusion: 433 pregnant women aged 32.9 % 6.5 years were studied. Most (54.6%) had lipid profile collected during third trimester. The prevalence
of any lipid abnormalities according to the criteria of the National Guidelines was 83.8%: TC = 200 mg/dL was found in 49.9%; LDL = 160 mg/dL,
in 14.3%, HDL < 50 mg/dL in 44.4% and TG = 150 mg/dL in 65.3%. Any changes of lipid according to percentiles criteria was found in 19.6%:
elevation above the P95% for TC was found in 0.7%; for LDL, 1.7%; for TG 6.4% and HDL lower than the P5% in 13%. The frequency of comorbidity:
hypertension, diabetes, smoking, obesity and preeclampsia was similar among pregnant women when DLP was compared by both criteria.

Conclusion: The prevalence of DLP during pregnancy varies significantly depending on the criteria used, however none demonstrated superiority
in association with comorbidities. (Arq Bras Cardiol. 2017; 109(1):30-38)
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Introducao

Lipides e lipoproteinas modificam-se na gestagdo em
funcao de interagoes entre fatores genéticos, energéticos e
hormonais. A hiperlipidemia gestacional é fisiolégica e resulta
do aumento na resisténcia a insulina, sintese de lipoproteinas
e lipdlise no tecido adiposo que mobilizam gorduras para
servir como substrato energético para o crescimento fetal."

Amaioria das gestantes apresenta aumento de triglicérides (TG)
no terceiro trimestre, das lipoproteinas de alta densidade (HDL)
na segunda metade da gestagao e elevagoes das lipoproteinas de
densidade intermedidria (IDL) e baixa (LDL) progressivas ao longo
dos trimestres.”

No dltimo trimestre o colesterol total (CT) pode aumentar
em 25a50% e o TG, em 200 a 400%.%’A dislipidemia (DPL)
na gestacao caracteriza-se por concentragbes de TG e CT
superiores ao percentil 95 e de HDL inferiores ao percentil 5°
e esta definicao difere da usada para adultos segundo o Expert
Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood
Cholesterol in Adults (NCEP)° utilizado na V Diretriz Brasileira.
Diversos pesquisadores avaliaram os lipides na gestagao
utilizando o critério dos percentis™''* e valores de referéncia
por trimestre foram estabelecidos.?

A hiperlipidemia gestacional esta associada a morbidades
metabdlicas como obesidade’'* e diabetes gestacional'* e é
fator de risco para pancreatite aguda,'” pré-eclampsia®'*>'%1% e
parto pré-termo."®*° Hipertrigliceridemia no final da gestagao
associa-se ao desenvolvimento de DLP nas décadas posteriores
ao parto®® ea prole tem maior risco de nascer grande para a
idade gestacional®' e de ter aterosclerose na vida adulta.??2°

Embora a gravidez seja reconhecida como potencial
causa de DLP?® o perfil lipidico ndo faz parte da rotina de
exames obstétricos.” A auséncia de consenso a respeito dos
valores de referéncia por trimestre, a falta de padronizagao
do critério para diagnéstico, a auséncia de determinacao
dos grupos de risco e de evidéncias que demonstrem o
impacto do tratamento da DLP na gestagdo limitam a
realizacao do rastreamento.

Em populagdo de gestantes de alto risco, comparamos a
prevaléncia da DLP definida pelos critérios da V Diretriz Brasileira
de Dislipidemia com os critérios especificos para a gestagao.
Avaliamos, também, a concordancia entre os critérios e a relacao
entre o perfil lipidico materno com desfechos materno-fetais.

Métodos

Populacao do estudo

A populagao de estudo foram gestantes com idade
entre 18 a 50 anos acompanhadas no ambulatério de
endocrinopatias na gestacao da Maternidade Professor José
Maria de Magalhaes Neto (MPJMMN) da Santa Casa da Bahia
entre abril de 2010 e margo de 2014. Eram elegiveis as que
tivessem pelo menos uma avaliagao de perfil lipidico durante a
gestagao analisada em Unico laboratério e parto na MPJMMN.
Os dados demogrificos, clinicos, obstétricos, laboratoriais e do
parto foram obtidos dos prontudrios. O estudo foi aprovado
pelo comité de ética e pesquisa local.

Mensuracao de lipides

As amostras de sangue foram coletadas apds jejum
de 12 horas. As concentragoes plasmaticas do colesterol
total, HDLc e TG foram determinadas pelo método
enzimatico colorimétrico automatizado e o colesterol de
LDL foi mensurado pelo método cinético automatizado.
Nas gestantes em que havia mais de um lipidograma
coletado durante a gestagao, foi considerado para analise
o primeiro exame realizado. Menos da metade teve mais
que um lipidograma na gestagao. Fizeram, respectivamente,
dois, trés e quatro lipidogramas durante a gravidez:
109 (25,2%), 31 (7,2%) e 6 (1,4%). A idade gestacional (IG)
em semanas no momento da coleta de sangue foi obtida
a partir estimativa da idade gestacional durante a primeira
ultrassonografia (USC). Nas pacientes em que a primeira
USG nao estava disponivel, estimou-se a IG na data da
coleta do lipidograma pela data da dltima menstruacéo.

Definicao de dislipidemia na gestacao

A prevaléncia de dislipidemia foi avaliada considerando-se
duas definicoes: 1. “Critério dos percentis” quando houvesse
elevagao das concentragoes de CT, LDL-c e TG superiores
ao percentil 95 e de HDL-c inferiores ao percentil 5 para a
idade gestacional.® Os valores de normalidade em gestantes
no primeiro, segundo, terceiro trimestres gestacional
foram obtidos do estudo de Piechota e Staszewski? e
estdo disponiveis na tabela 1. 2. “Critério da V Diretriz
Brasileira de Dislipidemia” quando o CT, LDL e TG fossem,
respectivamente, superiores a 200 mg/dl, 160 mg/dl e
150 mg/dl, o HDL-c, inferior a 50 mg/dl.? Foi caracterizada
como portadora de dislipidemia a gestante em que pelo
menos uma fragdo lipidica estivesse alterada.

Ganho de peso materno

O ganho de peso pela gestante foi categorizado como
abaixo, dentro ou acima do alvo de acordo com o
recomendado pelo Institute of Medicine,?* que orienta
diferentes intervalos de ganho de peso de acordo com o IMC
pré-gestacional.

Desfechos neonatais

Neonatos foram classificados como pequenos para a idade
gestacional (PIG) quando o peso ao nascer foi inferior ao
percentil 10 e grandes para a idade gestacional (GIG) quando
o peso foi superior ao percentil 90 para a idade gestacional
e sexo. A referéncia utilizada foi a populagao brasileira de
Pedreira et al.>®

A prematuridade foi definida como idade gestacional
ao nascer entre 24 a 36 semanas e 06 dias de gestagdo.
Os neonatos prematuros foram classificados segundo graus
de severidade da prematuridade em: pré-termo extremo
(< 31 semanas), pré-termo moderado (31 a 33 semanas e 6
dias) e pré-termo tardio (4 a 36 semanas e 6 dias). A datagao
da gestacdo foi estabelecida por meio da primeira USGC e
pelo Capurro somatico. Nos casos em que a primeira USG
nao estava disponivel (0,81%), estimou-se a IG ao nascer pela
DUM e pelo Capurro somatico.
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Tabela 1 - Percentis 95 para CT, LDLc e TG e 5 para HDLc em mg/dl segundo Piechota e Staszekski?

Periodo CT (mg/dl) LDLc (mg/dI) HDLc (mg/dI) TG (mg/dI)
Fora da gestagéo 251 167 34 171
1° Trimestre 217 186 35 175
2° Trimestre 319 217 42 254
3° Trimestre 380 250 40 414

CT: colesterol total; LDL: lipoproteina de baixa densidade; HDL.: lipoproteina de alta densidade; TG: trigliceridios.

Analise estatistica

Os dados foram analisados para caracterizar a normalidade
da distribuicao pelo teste de Kolmogorov-Smirnov.
Varidveis continuas com distribuicao normal foram apresentados
como média * desvio-padrdo e, para as distribuigoes
nao-normais, como mediana e intervalo interquartil.
As varidveis categéricas foram reportadas em valores absolutos
e percentuais. Os sujeitos da pesquisa foram categorizados
como portadores de dislipidemia por cada um dos dois
critérios e as diferencas estatisticas entre varidveis continuas
foram obtidas por meio do teste t de Student ndo pareado
quando as variaveis tinham distribuicdo normal ou pelo U de
Mann-Whitney quando tinham distribuicdo nao-paramétrica.
A associagao entre os dados laboratoriais de lipides e fragoes,
cuja distribuicao foi ndo normal, com varidveis clinicas: idade
gestacional ao parto, peso do neonato e ganho de peso
materno foram investigadas por meio dos testes de correlagao
de Spearman. A concordancia entre os dois critérios definidores
de dislipidemia foi avaliada pelo indice Kappa. Curvas ROC
foram criadas, duas nas quais a variavel de teste foi o critério
de dislipidemia por percentis (curvas A e B) e duas (curvas C
e D) com o critério da diretriz, para determinar a acuracia em
predizer os desfechos dicotdmicos de peso do neonato superior
ao percentil 90% e idade gestacional ao nascer igual ou inferior
a 37 semanas. Calculamos a area sob a curva e o intervalo
de confianga de 95%. Valor de p < 0,05 foi considerado
estatisticamente significante. Todas as andlises foram feitas no
programa SPSS versao 13.

Resultados

Foram avaliadas 433 gestantes com idade média
de 32,9 = 6,4 anos e idade gestacional média de
24,8 = 7,6 semanas. O principal motivo de encaminhamento
para o ambulatério de doengas enddcrinas na gestagao
foi o diabetes, que representou 84,8% dos casos, doengas
tireoidianas foram responsaveis por 6,9% dos encaminhamentos
e 43,2% eram hipertensas. As caracteristicas clinicas e
demograficas da populagdo estao na Tabela 2.

Dislipidemia por elevagdo do CT, LDLc e TG ou
reducao do HDLc foi 4,3 vezes mais frequente quando se
considerou dislipidemia pelo critério da V Diretriz Brasileira
de Dislipidemia em relagdao ao critério dos percentis
(83,8 vs. 19,6%). Os 85 casos de dislipidemia identificados
pelo critério dos percentis estavam em meio aos 363 casos
identificados pelo critério da V diretriz. A alteracao lipidica
mais encontrada foi a reducdo do HDLc, conforme o critério
dos percentis e a elevagao dos triglicérides, conforme o
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critério da V diretriz (Tabela 3). Além disso, houve aumento
da frequéncia de quaisquer das alteragdes lipidicas com a
progressao dos trimestres (Figuras 1 e 2).

A frequéncia das comorbidades HAS, DM, tabagismo,
obesidade e pré-eclampsia prévia foi semelhante quando
comparadas com as gestantes sem dislipidemia por quaisquer
dos critérios. O CT (190 vs. 206 mg/dl, p = 0,005) e
HDLc (39 vs. 51 mg/dl, p = < 0,0001) foram menores
nas portadoras de dislipidemia pelo critério dos percentis
enquanto a concentragao de TG foi significativamente maior
(224 vs. 191 mg/dl, p = 0,002). Nao houve correlagbes entre
o colesterol e fragoes com a idade gestacional ao parto e peso
do neonato. O colesterol total e LDL estiveram inversamente
relacionados com o ganho de peso materno (r = -0,173,
p=0,003er=-0,177, p = 0,003, respectivamente).

A concordancia entre os dois critérios definidores de
dislipidemia foi de 0,09 (Kappa). Todas as gestantes com
dislipidemia pelo critério dos percentis estavam contidas
nas identificadas pelo critério da diretriz, entretanto
80,2% das gestantes sem dislipidemia pelo critério dos
percentis eram dislipidémicas pela Diretriz Brasileira.
A area sob a curva (AUC) ROC para peso ao nascer e idade
gestacional revelaram falta de acurdcia de ambos os critérios
de dislipidemia para predizer o risco de macrossomia
e prematuridade: dislipidemia pelo critério da Diretriz
Nacional, AUC 0,49 (IC 95% 0,39 a 0,58) para peso ao
nascer e 0,51 (IC 95% 0,43 a 0,59) para idade gestacional
ao nascimento; dislipidemia pelo critério dos percentis,
AUC 0,49 (IC 95% 0,4 a 0,59) para peso ao nascer e 0,47
(IC 95% 0,44 a 0,60) para idade gestacional ao nascer,
conforme Figura 3.

Discussao

O presente estudo revelou, numa populagao de gestantes
portadoras de patologias de alto risco gestacional, que a
frequéncia do diagnéstico de dislipidemia pelo critério
da V diretriz brasileira foi maior que a identificada pelo
critério dos percentis e que nenhum dos critérios foi capaz
de predizer risco de macrossomia e prematuridade na prole
de gestantes afetadas. Estes achados evidenciam o impacto
da utilizacdo de critérios diferentes na determinagao da
prevaléncia de uma mesma doenga, entretanto a falta da
associacdo entre a presenca de dislipidemia e desfechos
fetais gera questionamentos sobre a importancia clinica
da detecgao da dislipidemia na gestacao pelos critérios
avaliados neste estudo.
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Tabela 2 - Caracteristicas clinicas e demograficas da populagéo geral categorizada de acordo com a presenga de qualquer alteragéo lipidica
segundo os critérios de percentis e o da V diretriz brasileira (n = 433, resultados expressos em média, desvio padrdo, mediana e variagao interquartil)

Dislipidemia Critério dos

Dislipidemia Critério da

Geral n =433 percentis n = 85 diretriz n = 363 Sem dados P
329465 319464 329464
Idade§ 33,1 (28,5-37.9) 32,0 (27,6-37,5) 33,1 (28,7-37,9) 0 01
Primigesta (%) 24,7% 31,0% 25,7% 4 0,19
 por imestre (1°, 2° 3% 23/173/237 4134147 1411301219 0
P : 5,4/40,0/54,6% 4,7/40,0/55,3% 3,0/35,8/60,3%
, . 30,1465 290469 30,3465
IMC pré-gestacional§ (kg/m) 297 (254-34.2) 274 (234-325) 301 (259-34,3) 108 009
HAS prévia (%) 167 (43,2%) 27 (38,6%) 141 (43,4%) 46 0,41
DM (%) 323 (84,8%) 57 (82,6%) 275 (85,7%) 52 0,39
DLP prévia (%) 80 (21,0%) 19 (27,9%) 69 (21,6%) 52 0,1
Tabagismo (%) 9 (2,4%) 3 (4,4%) 8 (2,5%) 51 0,25
Pré-eclampsia prévia (%) 42 (14,0%) 7(14,9%) 36 (1,4%) 133 0,86
Parto prematuro prévio (%) 89 (20,6%) 18 (21,2%) 70 (19,3%) 0 0,58
Tipo parto (vaginal) 152 (35,1%) 31 (36,5%) 133 (36,6%) 0 0,92
204,0 + 83,1 212,8 + 1679 211,24 882
CT (mgfd) 199,0 (169,0-229,0) 190,0 (151,0-235,0) 2061 (175,0-235,3) 6 0,005
109,7 + 42,8 1152+ 61,1 1149 +436
LDLo (mg/di) § 105,0 (81.2-131,0) 104,0 (71,0-151,0) 111,0 (85,0-136,0) 2 022
55,2 + 15,1 409130 53,7 + 154
HDLc (mg/d) 54,0 (45,0-63,2) 39,0 (35,0-45,8) 51,0 (44,0-62,8) 1 <0,0001
199,9 + 176 296,6 + 664,2 2158 +327,8
TG (mg/d) § 176,0 (136,0-229,0) 2240 (152,0-272,0) 191.0 (152,0-237,0) 12 0,002
375+30 374426 376429
IG no parto (semanas) { 38,0 (37,0-39,0) 38,0 (37,0-39,0) 38,0 (37,0-39,0) 0 015
3187 £ 852 3183 + 792 3195 + 806
Peso neonato (g) 3325 (2794-3677) 3335 (2785-3695) 3325 (2812-3686) 0 094
63417 67419 63416
HoAtc (g/dl) { 60(53-7.2) 6,5 (54-7.9) 60 (53-7.1) 141 0.9
88483 79482 86482
Ganho de peso (kg) § 8,6 (3,7-13,3) 8,3 (1,1-14.2) 8,7 (3,6-13,6) 136 046
i . 112/85/97 22112116 92/69/84
Adequagdo do IMC BIIIA 38,1/28,9/33 44,0/24,0132% 37,6/28,234,3 139

IMC: indice de massa corporal; HAS: hipertenséo arterial sistémica; DM: diabetes mellitus; DLP: dislipidemia; IG: idade gestacional no parto. CT: colesterol total;
LDL: lipoproteina de baixa densidade; HDL: lipoproteina de alta densidade; TG: trigliceridios.*Adequagéo do peso conforme Institutes of Medicine (IOM). B: baixo;
I: ideal; A: alfo. Para os valores de p: comparou-se 0s grupos de acordo com a presenca de dislipidemia considerando-se os dois critérios, quando a distribuigéo foi
normal, usou-se o teste t de Students§; quando a distribuicdo ndo paramétrica, usou-se o teste U de Mann Whitneyf.

A motivagao para comparar dois critérios diagndsticos para
a definigao de dislipidemia na gestagao foi a falta de consenso
sobre qual a melhor forma de diagnosticar a dislipidemia na
gestacdo. A concordancia entre os dois critérios foi pobre e
isto explicou a diferenca expressiva na prevaléncia.

A adogdo de uma estratégia diagnéstica com instituiao de
pontos de corte e critérios definidores de uma doenca nao é
uma tarefa simples. Nas patologias em que varidveis continuas
como lipides, pressao arterial e glicemias sao utilizadas para
diagnéstico, a escolha do melhor ponto de corte para determinar
a enfermidade é frequentemente dificil.>’ Uma das estratégias
utilizadas para estabelecer pontos de corte é a definicao estatistica
baseada na frequéncia e distribuigdo da variavel na populagao.

Entretanto a determinagao de ponto corte 6timo para um
diagnéstico em caso de mensuragdo de varidveis continuas
depende do encontro de um valor que mantenha o equilibrio
entre os custos médicos, sociais e econdmicos de se fazer o
diagnéstico em pessoas sem risco substancial de efeitos adversos
de uma doenca e o de nao diagnosticar aqueles sob risco real de
danos pela doenga.* Estabelecer o diagnéstico de uma doenca
por definicao estatistica nem sempre revela a associagdo com
o risco e, desta forma, o valor do diagnéstico. Os pontos de
cortes de glicemia para o diagnéstico do diabetes, por exemplo,
foram justificados pela associagdo com o aumento dramatico
na prevaléncia de complicagbes microvasculares consideradas
especificas para o diabetes* o que nao foi determinado para
lipides e maus desfechos maternos fetais.

Arq Bras Cardiol. 2017; 109(1):30-38
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Tabela 3 - Prevaléncia de dislipidemia de acordo com os dois critérios (n = 433)

Critério dos percentis

Critério da diretriz

Colesterol e fragdes Prevaléncia geral n (%) Prevaléncia geral n (%) Sem dados
Prevaléncia por trimestre n (%) Prevaléncia por trimestre n (%)
oT 3(0,7) 213 (49,9) 6
0(0); 2 (66,7); 1(33,3) 4(1,9); 67 (31,5);142 (66,7)
7(1,7) 40 (11)
LoL 1(14,3); 1(14,3): 5(71,4) 0(0); 13 (32,5); 27 (67.5) 2
HDL 55 (13) 161 (44,4) 1
1(1,8); 18 (32,7); 36 (65,5) 12(7,5); 51 (31,5); 98 (60,9)
TG 27 (6,4) 275 (65,3) 12
2(7,4); 18 (66,7); 7 (25.,9) 3(1,1); 94 (34,2); 178 (64,7)
T 85 (19,6) 363 (83,8)
Qualquer alteragdo lipidica 4 (47); 34 (40); 47 (55.3) 14 (39); 130 (35,8); 219 (60,3) 2
Todas as alteragdes lipidicas 0(0) 13(36) 22

0(0); 2(15,4); 13(84,6)

CT: colesterol total; LDL: lipoproteina de baixa densidade; HDL: lipoproteina de alta densidade; TG: trigliceridios.
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Figura 1 - Prevaléncia da dislipidemia conforme critérios dos percentis. CT: colesterol total; LDL: lipoproteina de baixa densidade; HDL: lipoproteina de alta densidade;

TG: trigliceridios.

O uso do critério para definigao da dislipidemia em
adultos resultou em uma prevaléncia 4,3 vezes maior que
a encontrada pelo critério dos percentis especificos para
gestantes. No entanto, a frequéncia das comorbidades HAS,
DM e pré-eclampsia prévia foi semelhante nas gestantes com
dislipidemia por quaisquer dos critérios, quando comparadas
as sem dislipidemia, ndo havendo, na populacao estudada,
superioridade de um dos critérios para identificar gestantes
sob maior risco. As dreas sob a curva ROC revelaram falta
de acurdcia em quaisquer dos critérios para estabelecer o
maior risco de macrossomia e prematuridade. E sabido que
a hipertrigliceridemia associa-se com diabetes gestacional e
pré-eclampsia,’® mas é desconhecido se a forga da associagao
com as morbidades difere conforme o critério para dislipidemia,

Arq Bras Cardiol. 2017; 109(1):30-38

no entanto o presente estudo revelou ndo haver associagao
com ambos os critérios. Ao utilizar critérios diferentes para
diagnosticar uma mesma doenga, o resultado foi o encontro
de prevaléncias diferentes que poderia ter gerado investigagoes
adicionais, custos e terapias desnecessdrias. A semelhante
proporgao das comorbidades pode ser explicada pela
homogeneidade da populagao do presente estudo, constituida
por gestantes com patologias de alto risco em que quase 90%
eram portadoras de diabetes.

O presente estudo revelou que a prevaléncia da
dislipidemia aumentou ao longo dos trimestres quando se
utilizou o critério da V diretriz. Este achado é compativel com
o comportamento fisiol6gico da hiperlipidemia gestacional
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Figura 2 - Prevaléncia da dislipidemia conforme critério da diretriz. CT: colesterol total; LDL: lipoproteina de baixa densidade; HDL: lipoproteina de alta densidade;

TG: trigliceridios.

e ja foi demonstrado em diversos estudos.***> No entanto a
frequéncia de alteragoes lipidicas nao foi progressiva com o
avangar da gestagao para o colesterol e TG quando se usou
o critério dos percentis. E possivel que o nimero limitado
de pacientes com alteragoes nestas fragoes lipidicas tenha
favorecido o acaso e nao demostrado o comportamento
fisiolégico dos lipides para o critério dos percentis.
Porém ao se analisar dislipidemia por qualquer alteragao
lipidica, aumentando o tamanho amostral para cada
fragdo lipidica, verificamos que, para ambos os critérios, a
dislipidemia foi mais frequente com o avangar dos trimestres.

Controvérsias e questionamentos a respeito de definigoes
diferentes para a mesma doenga sao internacionais.
Em relagdo a dislipidemia em gravidas, a comunidade
cientifica clama por atencao e pesquisas sobre metabolismo
lipidico na gestagao.’ O fato de nao haver uma padronizagao
do critério ideal, podera resultar na escolha, pelo médico
que assiste a gestante, de qualquer um dos critérios sem que
tenha sido demonstrado o beneficio do uso. Na auséncia
de evidéncias de pontos de corte que identifiquem of(s)
possivel(is) risco(s), parece razodvel utilizar a estratégia da
definigao dos percentis baseada na frequéncia de distribuigao
dos lipides na gestagdo. Entretanto existem problemas que
limitam a utilizacao do critério dos percentis: é necessario
existir uma tabela de referéncia para lipides na gestacao
categorizada por trimestre para estabelecer os pontos de
cortes para cada lipide e ndo ha um padrao estabelecido e
internacionalmente aceito. Ha poucos estudos que reportam
os valores de referéncia por trimestre?***¢ e nenhum no
Brasil, ao nosso conhecimento. Ha diversas publicacoes
brasileiras que demonstram associagdes entre lipides e
IMC,* sintomas depressivos,* mudangas na pressao,*’ risco
de diabetes gestacional** sem, no entanto, utilizar pontos de

corte para determinar o aumento de morbidades ou riscos
especificos para a dislipidemia na gestagao. O presente
estudo demonstrou que as gestantes com dislipidemia
definida pelos critérios da diretriz tinham maior CT e
HDL e menores concentragdes de TG que as gestantes
com dislipidemia pelos critérios dos percentis, sugerindo
que o critério da diretriz seleciona os casos de maior
gravidade em relagao a dislipidemia. Entretanto o estudo
ndo mostrou superioridade de quaisquer dos critérios em
relacdo a associagao com outras morbidades maternas ou
fetais levantando a questdo do porqué diagnosticar uma
doenga que nao modifica desfechos clinicos materno-fetais.
Estes achados, no entanto, devem ser confirmados com maior
ndmero de gestantes e em gravidezes de baixo risco para
definir a importancia da dislipidemia na gestacao e qual o
critério diagnéstico utilizar.

Este trabalho apresenta, no entanto, algumas limitagoes.
Trata-se de estudo unicéntrico com gestantes provenientes
do estado da Bahia. A amostra avaliada é, presumivelmente
miscigenada, entretanto, é conhecido que importantes
diferencas populacionais ocorrem de acordo com a regido
do pais e a Bahia é o estado com maior percentual de
contribuigdo africana na ancestralidade.*' Enquanto o impacto
das diferencas étnicas/raciais na relagao entre dislipidemia e
taxas de doencga cardiovascular carecem de determinacao,
negros e brancos nao hispanicos sio menos propensos a
ter dislipidemia que asiaticos e mexicanos americanos* e
nao sabemos se 0 mesmo acontece na populacao brasileira.
Os resultados do presente estudo, portanto, ndo permitem
a generalizagao nacional ou internacional e a auséncia de
associagao com desfechos clinicos pode ter sido resultado de
influéncia racial e/ou limitado tamanho amostral.

Arq Bras Cardiol. 2017; 109(1):30-38
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Figura 3 - Curvas ROC dos desfechos fetais e dislipidemia pelos critérios dos Percentis e da Diretriz.

A maioria das gestantes tinha apenas uma determinacao do
lipidograma e sabemos que as fragdes lipidicas, especialmente
a concentragao de triglicerideos, sofrem alteragdes significativas
a depender da alimentagao, exercicio e variages intra e inter
ensaios laboratoriais. Apesar de reconhecer a possibilidade
da influéncia de uma determinagao isolada na redugao
da robustez dos achados, significativa parcela dos estudos
observacionais que investigam associagdes entre dislipidemia
e desfechos, o fazem com (nica determinagao, de forma que
0 nosso estudo nao difere do método comumente empregado
em pesquisas nesta area. Todas as mensuragoes foram feitas

Arq Bras Cardiol. 2017; 109(1):30-38

em jejum de 12 horas, que é também, a forma mais utilizada
na determinacao do lipidograma e investigacao de desfechos
relacionados a dislipidemia.

A natureza transversal do estudo com coleta de dados
em prontudrio é uma limitagdo, na medida em que fatores
de confusao poderiam ter sido negligenciados. A falta de
reconhecimento e apropriada avaliacao da influéncia dos
fatores confundidores possivelmente interferem nos resultados.
A maioria das gestantes investigadas era portadora de diabetes
e obesidade, morbidades associadas a dislipidemia e ndo foi
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estabelecida a contribuigdo independente de cada morbidade
nos achados. Enquanto a limitacaio em estabelecer a relagao
causal por falta de prova da sequéncia temporal entre
exposigao ao fator de risco e desenvolvimento da doencga é
uma reconhecida desvantagem de estudos transversais, este
tipo de estudo é importante para o calculo de prevaléncia das
doengas, principal foco do presente trabalho.

Conclusao

A prevaléncia de dislipidemia avaliada pelo critério da V
diretriz brasileira de dislipidemia para adultos foi maior do
que a prevaléncia identificada pelo critério dos percentis
especificos da gestagdo sem, no entanto, demonstrar
superioridade na associagdo com morbidades.
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