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RESUMO

PREDICAO DE RIGIDEZ AORTICA ELEVADA ATRAVES DO ESCORE SAGE EM
UMA AMOSTRA DE PACIENTES AMBULATORIAIS

AUTOR: Luiz Carlos Carneiro Pereira
ORIENTADOR: Dr. Diego Chemello
COORIENTADORA: Dr2. Patricia Chagas

Fundamentacdo Teorica: Este estudo teve como objetivo identificar o ponto de corte ideal do
escore SAGE, o qual indica alto risco de velocidade da onda de pulso (VOP) >10 m/s, em uma
amostra de pacientes ambulatoriais com e sem hipertensdo arterial sisttmica (HAS), no
municipio de Santa Maria, RS. Em vista do escore SAGE ndo ter sido validado até o presente
momento em populacdes sem o diagnéstico de HAS, a aplicabilidade desse na amostra de
individuos ndo hipertensos envolveu uma andlise de hipotese. Materiais e Métodos: Foi
realizado uma analise em individuos com e sem diagnéstico de HAS, que realizavam
acompanhamento em servi¢co de cardiologia privado e tiveram a VOP medida por método
oscilométrico validado (Dyna-MAPA-AOP®, Cardios, Sdo Paulo, Brasil). Foram incluidos 307
individuos, que tiveram dados coletados em prontuério. Apds ser aplicado o escore SAGE,
comparou-se 0s resultados com a VOP. A curva ROC foi elaborada utilizando o indice de
Youden, a fim de estabelecer a melhor pontuacéo que identificasse pacientes com alto risco de
VOP elevada. Resultados: A idade variou dos 30 aos 92 anos. VOP > 10 m/s ocorreu somente
em pacientes com idade > 66 anos. O ponto de corte ideal no escore SAGE, conforme o indice
de Youden, foi identificado em 6. Em individuos como HAS (n=212), a curva ROC apresentou
area sob a curva com acuracia de 93,8% (1C95% de 90,8% a 96,8%, p <0,001). Dos 95 pacientes
ndo hipertensos, o ponto de corte > 6 foi encontrado como o de maior acuracia. A area sob a
curva ROC determinou a acuracia do escore SAGE de 96,9% (IC95% de 94,0% a 99,8%,
p<0,001). Analisando-se a populagéo total (com e sem HAS, n=307), observou-se a acuracia
do escore SAGE em predizer VOP > 10 m/s de 94,8% (1C95% de 92,9% a 97,0%, p<0,001).
Realizou-se uma analise qualitativa, buscando ainda a melhor especificidade do método. Um
ponto de corte 7 no grupo com HAS (n=212) diminuiu a sensibilidade para 68%, mas aumentou
a especificidade para 92%, com uma razdo de verossimilhanca negativa (RV-) de 0,3467;
garantindo com precisdo que aqueles com pontuagdes < 7 ndo teriam rigidez arterial elevada.
No grupo de nédo hipertensos (n=95), o ajuste no ponto de corte para 7 diminuiu a sensibilidade
para 70% e aumentou a especificidade para 95%, com uma RV- de 0,3169. Conclusdo: Em uma
andlise transversal de pacientes com e sem HAS, observou-se um ponto de corte > 6 pelo indice
de Youden, para predizer aqueles individuos com VOP > 10m/s. A analise qualitativa
determinou o melhor ponto de corte como > 7 para predizer VOP > 10m/s.

Descritores: Rigidez Vascular. Hipertensdo. Fatores de risco para doencas cardiacas.



ABSTRACT

Background: This study aimed to identify the ideal cutoff point of the SAGE score, which
indicates a high risk of pulse wave velocity (PWV) >10 m/s, in a sample of outpatients with
and without systemic arterial hypertension (SAH), in the city of Santa Maria, RS. Because the
SAGE score has not been validated so far in populations without the diagnosis of SAH, the
applicability of sage in the sample of non-hypertensive individuals involved a hypothesis
analysis. Materials and Methods: An analysis was performed in individuals with and without
diagnosis of SAH, who underwent follow-up in a private cardiology service. The PWV was
measured by oscillometric device (Dyna-MAPA-AOP®, Cardios, Sdo Paulo, Brazil). A total
of 307 individuals were included, who had data collected from medical records. After applying
the SAGE score, the results were compared with the PWV. The ROC curve was elaborated
using the Youden index in order to establish the best score that identifies patients at high risk
of high PWV. Results: Age ranged from 30 to 92 years. PWV > 10 m/s occurred only in patients
aged > 66 years. The ideal cutoff point in the SAGE score, according to the Youden Index, was
identified in 6. In individuals with SAH (n=212), the ROC curve presented an area under the
curve (AUC) with accuracy of 93.8% (95% CI from 90.8% to 96.8%, p <0.001). Of the 95
non-hypertensives, the cutoff point > 6 was found to be the most accurate. The AUC determined
the accuracy of the SAGE score of 96.9% (95% CI from 94.0% to 99.8%, p<0.001). Analyzing
the total population (with and without SAH, n=307), it was observed the accuracy of the SAGE
score in predicting VOP > 10 m/s of 94.8% (95% CI from 92.9% to 97.0%, p<0.001). A
qualitative analysis was performed, also seeking the best specificity of the method. A cutoff
point 7 in the group with SAH (n=212) decreased sensitivity to 68%, but increased specificity
to 92%, with a negative likelihood ratio (LR-) of 0.3467. This ensured that those with SAGE
score <7 likely would not have high PWV. In the non-hypertensive group (n=95), the cutoff
point adjustment to 7 decreased the sensitivity to 70% and increased the specificity to 95%,
with an LR- of 0.3169. Conclusion: In a cross-sectional analysis of patients with and without
SAH, a cutoff point > 6 by Youden's statistics was predictive of those individuals with PWV >
10m/s. The qualitative analysis determined the best cutoff point as > 7 to predict PWV > 10m/s.

Keywords: Vascular Stiffness. Hypertension. Heart Disease Risk Factors.
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1 INTRODUCAO E JUSTIFICATIVA

O envelhecimento humano estd caracterizado por processos internos e externos. A
fisiologia do envelhecer, bem como os fatores que podem acelerar tal processo ainda estéo
sendo estudados e muito se tem feito nesse sentido em pesquisas que tentam melhor
compreender a senescéncia celular, o encurtamento do telémero e os processos inflamatérios
que promovem o envelhecimento humano (SEPULVIDA; MIRANDA, 2020). No meio
externo, diversos fatores influenciam no envelhecimento, como hébitos de vida e alimentagéo
(SANTOS; ANDRADE; BUENO, 2009).

O envelhecimento vascular também sofre o impacto dos fatores inerentes a idade. A
descricdo classica a respeito da progressdo da doenga cardiovascular (DCV) apontava diversos
fatores de risco, como hipertensdo arterial (HAS), diabetes mellitus (DM), dislipidemias,
tabagismo e obesidade. A caréncia nesse modelo, no entanto, esta no fato de focar
demasiadamente apenas em aspectos fisiopatoldgicos progressivos que culminavam na
formacdo aterosclerética, ignorando outros determinantes para o risco cardiovascular, como o
proprio envelhecimento cardiovascular, ocasionado por alteracdes fisicas e mecénicas das
estruturas vasculares. Mesmo o indice pressorico atrelado ao envelhecimento, incluido nessa
descricdo classica, apresentava apenas valores ndo-invasivos da artéria braquial, valorizando
tdo somente a parte sistolica e diastolica da onda de pressdo para definir “pressdo normal” e
“hipertenso” (DZAU; ANTMAN; BLACK; HAYES et al., 2006a; b)

Hoje sabe-se que a pressdo arterial medida pelo esfigmoman6metro ndo é um dos
melhores preditores para as alteracdes hemodinamicas advindas do envelhecimento
cardiovascular, ja que o aumento da pressdo sistdlica braquial ndo acompanha a elevacdo da
velocidade de onda de pulso (VOP) adrtica. Dos 20 aos 80 anos, a pressao sistélica braquial
tem um aumento que pode chegar a 25%, enquanto no mesmo periodo, a VOP da aorta proximal
aumenta em cerca de 200% (FEITOSA,; JR; TOLEDO, 2020). Estudos apontam que a pressao
de pulso (PP), principalmente na aorta (bem como a VOP) sdo preditores muito mais confiaveis
qguando comparados a pressdo sistolica e diastélica medidas pelo esfigmomanémetro
(O'ROURKE; SAFAR, 2005; SETHI; RIVERA; OLIVEROS; CHILTON, 2014).

A tomada de decisdo clinica para tratamento cardioldgico somente pode ser realizada apds
preciso diagndstico do risco cardiolégico envolvido, reduzindo a morbimortalidade e danos a
orgédos-alvo. A VOP elevada é considerada um dos biomarcadores mais confiaveis para

estimativa da rigidez arterial, com capacidade de avaliar o risco cardiovascular e permitir o
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inicio do tratamento precoce. Nesse quesito sdo identificados trés tipos basicos de individuos:
aqueles que possuem envelhecimento arterial além da idade biol6gica, os que mantém o
envelhecimento arterial compativel com a idade e outros que, embora minoria, possuem o
envelhecimento arterial aquém da idade bioldgica (OLIVEIRA; SOUZA, 2020).

Em 2018, as diretrizes da European Society of Cardiology (ESC) / European Society of
Hypertension (ESH) para hipertenséo, recomendaram que a VOP deva ser considerada como
parte integrante na avaliacdo geral em individuos hipertensos (WILLIAMS; MANCIA;
SPIERING; AGABITI ROSEI et al., 2018). A capacidade preditiva obtida pela mensuracéo da
VOP tem aberto um novo conceito na avaliacdo de individuos com ou sem fatores de risco pré-
existentes. Sabe-se que a HAS, quando associada a mensuracao da VVOP, é capaz de estabelecer
com precisao o risco para DCV, embora seja possivel mensurar esse risco independente de
qualquer fator associado (PODOLEC; SINIARSKI; PAJAK; ROSTOFF et al., 2019).

A otimizacdo de processos que se valem da VOP tem permitido maior acessibilidade ao
exame. No entanto, essa técnica é predominante nas instituicGes terciarias de saude, algo que
estd mudando rapidamente com a introducao de novas tecnologias capazes de estimar a VOP
sem a necessidade de procedimentos invasivos, como o sistema Mobil-O-Graph® (IEM,
Stolberg, Germany), comercializado no Brasil como Dyna-MAPA AOP® (Cardios, Brasil) que,
dentre muitas informac6es, pode identificar a PP e a VOP, gerando laudos em forma de gréficos
que contemplam a pressao central, a pressao periférica, a rigidez arterial de grandes e pequenas
artérias, alem de estimar a idade arterial (BARBOSA, E. C. D.; EIBEL, B.; FINIMUNDI, H.,
2020).

Em um estudo realizado com o intuito de estimar individuos com VOP elevada,
permitindo que estes sejam priorizados na execugao do exame, obteve-se a validagao do escore
SAGE. A validacdo se deu num estudo multicéntrico que definiu sua aplicabilidade e eficacia.
Esse escore é capaz de predizer com boa acuracia quais individuos hipertensos possuem rigidez
arterial elevada, permitindo que esses sejam tratados de modo mais agressivo e precoce para
DCV. A vantagem do escore SAGE deve-se a sua facilidade na aplicagéo, que pode ser feita
por qualquer clinico em um posto de saude ou consultério médico. O escore baseia-se na
validagdo de um sistema de pontuacdo clinica simples, que identifica com precisdo valores
elevados de VOP em pacientes hipertensos e utiliza elementos que podem ser facilmente
obtidos: pressdo arterial sistolica, idade, glicose plasmética em jejum e taxa de filtracdo
glomerular  estimada  (XAPLANTERIS; VLACHOPOULOS; PROTOGEROU;
AZNAOURIDIS et al., 2019).
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As principais diretrizes nacionais e internacionais de cardiologia consideram a VOP um
instrumento adicional importante para avaliagdo do risco cardiolégico (MANCIA, DE
BACKER, DOMINICZAK, 2007; MALACHIAS, FERREIRA FILHO, SOUZA et al, 2016)
Ela é considerada um exame adequado e confidvel na determinacdo da rigidez arterial, que esta
diretamente associada ao risco para doenga cardiovascular. No entanto, existe limitagdo do
acesso aos exames que podem fazer esse diagnostico. Pensando nesse problema, o escore SAGE
auxilia na identificacdo de individuos hipertensos com VOP elevada, sendo ferramenta de baixo
custo para diagndstico de pacientes com risco para DCV, principalmente nas unidades de saude
da rede de atencdo basica, onde a avaliagdo da VOP ndo faz parte da gama de exames
disponiveis ao médico que atua na salde publica.

Nos ultimos anos, estudos tém demonstrado a excelente acuracia do escore SAGE na
predicdo de VOP elevada (> 10m/s). O estudo de validacdo inicial apresentou excelente
acurécia, com uma especificidade de 91% e uma sensibilidade de 55% para um ponto de corte
de 8 (XAPLANTERIS; VLACHOPOULOS; PROTOGEROU; AZNAOURIDIS et al., 2019).
Outro estudo japonés, que validou o escore SAGE entre os nip6nicos, conseguiu valores
similares com um ponto de corte de 7 (TOMIYAMA; VLACHOPOULOS; XAPLANTERIS;
NAKANO; SHIINA; ISHIZU et al., 2020). No Brasil, até o presente momento, existe apenas
um estudo de validacdo do escore SAGE, no qual a habilidade preditiva equiparou-se ao modelo
grego (OLIVEIRA; BARROSO; VITORINO et al, 2021). Santa Maria, embora seja um grande
centro educacional, com universidades de cunho privado e federal, sendo referencial para
atendimento de diversos municipios da regido central do Estado do Rio Grande do Sul, ndo
possui nenhum estudo sobre esse assunto.

Diante disso, 0 objetivo dessa dissertacdo é identificar o ponto de corte ideal do escore
SAGE, que indicaria um alto risco de VOP >10 m/s, medido por dispositivo oscilométrico, em
uma amostra de pacientes ambulatoriais no municipio de Santa Maria, RS, e realizar uma
analise de hipotese da utilizacdo do escore SAGE em uma amostra de individuos néo

hipertensos (o escore ndo foi validado até agora nessa populagéo).

3 REFERENCIAL TEORICO

Os dados epidemioldgicos anteriores ao advento da COVID-19 mostraram que a
principal causa de mortes no Brasil de 2005 a 2016 em idosos com 70 anos ou mais, de ambos
0S $Sexos, era a doenca cardiaca isquémica. Em segundo lugar a Doenga de Alzheimer e outras

deméncias, e em terceiro lugar o acidente vascular cerebral (AVC) (BRASIL, 2019).
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Os dados estatisticos, por si sO, evidenciam a importancia de diagnosticos precoces e 0
correto manejo das comorbidades progressivas e cumulativas que levam o individuo ao 6bito

por Doencas Cardiovasculares.

3.1 PRESSAO ARTERIAL

A pressao arterial € resultante da funcdo cardiaca ao bombear o sangue pelas artérias,
causando certa forca contra as paredes arteriais. Essa circulagdo sanguinea transporta nutrientes,
oxigénio, células de defesa e possui um complexo sistema de coagulagdo (TORTORA,;
GRABOWSKI, 2006).

Desde que o médico russo Nikolai Korotkov (1906), partindo dos estudos pioneiros do
médico italiano Riva-Rocci, conseguiu identificar os sons da pressdo arterial sistolica e
diastolica, comprimindo um manguito pneumatico sobre a artéria braquial e auscultando com
um estetoscopio, a medicina conseguiu delimitar importante pardmetro capaz de influenciar os
eventos cardiovasculares (SILVA; BORGES; LIMA, 2008; BARBOSA; EIBEL; FINIMUNDI,
2020).

A tecnologia dos equipamentos que medem a pressdo arterial evoluiu bastante. No
entanto, a maneira como verificamos a pressado arterial pouco mudou. Isso € relevante porque,
embora a pressao arterial diastolica e média permanecam relativamente constantes, a pressao
sistolica, no entanto, pode aumentar em até 40 mmHg na artéria braquial em relacéo a pressao
sistolica na aorta. A esse fato chamamos de amplificacdo sistolica periférica (BARBOSA,
EIBEL; FINIMUNDI, 2020) (Figura 1). Essa variacdo na pressao arterial sistolica possuli

significancia, como veremos adiante.

Figura 1 - Amplificacdo periférica da pressdo sistolica.
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Fonte: desenho do autor. Adaptado de Barbosa; Eibel; Finimundi, 2020

3.2 MEDIDA DE PRESSAO ARTERIAL

As primeiras medidas de presséo arterial se deram em animais. O pioneiro foi 0 inglés
Stephen Hales (1677-1761) (LEWIS, 1985), que inseriu um comprido e estreito tubo de vidro
na artéria crural de uma égua doente e pode observar a coluna de sangue elevar-se na sistole
cardiaca e diminuir um pouco na didstole (INTROCASO, 1998). Contudo, a descoberta da
pressao arterial ndo encontrou aplicabilidade por praticamente um século, quando Jean Léonard
Marie Poiseuille (1799-1869) criou 0 “hemodinamoémetro”, aparelho que media a presséo
arterial de maneira invasiva. No entanto, tal aparelho servia apenas para pesquisas em
laboratdrio (BOOTH, 1977). Karl Vierordt (1814-1884) postulou em 1855, que para se medir
a pressdo arterial de maneira ndo-invasiva seria necessario que a pulsacao cessasse. Seus testes
ndo foram promissores, embora estivesse certo em seu raciocinio (INTROCASO, 1998). Em
1856 um cirurgido chamado J. Faivre fez a primeira medicao detalhada da presséo arterial em
um homem. Durante uma cirurgia ele inseriu um cateter na artéria femoral e conectou-o a um
manometro, obtendo 120 mmHg, depois repetiu 0 processo na artéria braquial, obtendo 115 a
120 mmHg. Dessa forma procurou-se encontrar os valores de referéncia para padrdes normais
de pressdo arterial (BOOTH, 1977). Apo6s isso, varios aparelhos foram adaptados das
descobertas anteriores, com a criacdo de dispositivos que comprimiam a artéria braquial e uma
coluna de mercurio ou relégio devidamente calibrado marcava o valor pressérico. Entdo Riva-
Rocci (1863-1937) em 1896, relatou a invencdo de um novo esfigmomandmetro. Dessa forma,
a pressao arterial sistolica ja podia ser medida de maneira pratica, ndo-invasiva e confiavel
(PARATI; POMIDOSSI, 1988; INTROCASO, 1998). No entanto, a obtencdo da pressao
diastdlica so foi possivel pelo trabalho inovador de Nicolai Sergeivich Korotkoff (1874-1920)
que em 1906 descreveu como a pressdo sistolica e diastélica poderiam ser auscultadas. A
técnica dele pode ser resumida da seguinte forma: a artéria braquial é ocluida pela compresséo
de um manguito pneumatico (esfigmomanémetro). Com um estetoscopio capaz de amplificar
0 som posicionado sobre a artéria braquial ap6s o ponto de compressdo, libera-se
gradativamente a pressdo do manguito, permitindo que a circulacao arterial se restabeleca aos
poucos. Com isso, sons pressoricos comegaram a ser ouvidos, determinando a presséo sistolica.
Quando os sons deixam de ser ouvidos, obtemos a pressdo diastolica, indicando livre passagem
do fluxo de sangue na artéria (MULTANOVSKY, 1970; INTROCASO, 1998).
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O método inventado por Riva-Rocci e aperfeicoado por Korotkoff tem mais de um
século e ainda hoje é o mais usado clinicamente para obtencdo da pressao arterial em pacientes

do mundo todo.

3.3 HIPERTENSAO ARTERIAL E MORTALIDADE

A HAS é considerada a doenca cronica ndo transmissivel que possui maior
predominancia entre a populagdo acima dos 60 anos de idade. Estudos indicam que mais de
60% da populacdo idosa brasileira além dos 65 anos é hipertensa ([V1 Brazilian Guidelines on
Hypertension], 2010). O famoso Estudo de Framingham conseguiu acompanhar individuos que
fizeram parte da pesquisa pela vida inteira, o que evidenciou o alarmante indice de 90% de
novos casos de HAS em individuos que tiveram pressao sanguinea normal até aos 55 anos de
idade (MALACHIAS; FERREIRA FILHO; SOUZA; RIBEIRO et al., 2016).

O Comité de Peritos da Organizacdo Mundial de Saude (OMS) publicou em 1978 as
defini¢cdes para as diversas linhas pressoricas. Considerava normotenso aqueles que possuiam
Pressdo Arterial Sistolica (PAS) menor que 140 mmHg e Pressdo Arterial Diastolica (PAD)
menor que 90 mmHg. Hipertensos os individuos com PAS maior ou igual a 160 mmHg e PAD
maior ou igual a 95 mmHg. Os hipertensos “borderline” (limitrofes) quando com PAS maior
gue 140 mmHg, no entanto, menor que 160 mmHg, e/ou PAD Maior que 90 mmHg, mas menor
que 95 mmHg (LOLIO, 1990). Essa concepcao evoluiu bastante nas décadas que se passaram
até os dias atuais. Recentemente, a Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC) apresentou as
novas Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo (2020), nas quais foram alterados os valores limites
para a Monitorizacdo Residencial da Pressdo Arterial (MRPA), quando o individuo faz a
verificagdo na prdpria residéncia. Nesse caso, j é considerado hipertenso quando a medida for
maior ou igual a 130mmHg por 80 mmHg. Isso se deve a novos consensos mundiais de que a
pressdo arterial aferida em casa deve ter um valor de referéncia um pouco mais baixo do que
anteriormente. Outra mudanga importante diz respeito ao pré-hipertenso, que foi definido como
aquele que tem PAS entre 130 e 139 mmHg e/ou PAD entre 85 mmHg e 89 mmHg. A pressao
arterial 6tima é aquela que fica abaixo de 120/80 mmHg. A faixa que vai de 120 a 129 mmHg
de sistolica e 80 a 8¢ mmHg de diastolica € considerada normal, porém ndo 6tima e necessita
de acompanhamento. Tais valores foram modificados propositalmente para chamar a atengéo
quanto a adogdo de medidas preventivas que modifiqguem 0s processos progressivos que levam
a hipertensdo arterial e suas complicagcbes cumulativas (BARROSO; RODRIGUES;
BORTOLOTTO; MOTA-GOMES et al., 2021).
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As doengas do aparelho circulatério causam aproximadamente 17 milhdes de mortes
por ano em todo o mundo. Desse total, mais da metade (55,3%) séo causadas por complicagdes
advindas da HAS (LOBO; CANUTO; DIAS-DA-COSTA; PATTUSSI, 2017). Esses numeros
se refletem diretamente nos servicos de emergéncia médica, que recebem casos de crise e
urgéncia hipertensiva, além de outros eventos agudos graves, como AVC (isquémico e/ou
hemorrégico), infarto agudo do miocardio (IAM), angina instavel, edema agudo de pulmé&o
(EAP), disseccdo de aorta e lesdo renal (MALACHIAS; BARBOSA; MARTIM; ROSITO et
al., 2016)

O envelhecimento do sistema vascular é considerado o principal aspecto para a elevagdo
da pressdo arterial no idoso, acometendo a arquitetura dos vasos sanguineos e causando
progressiva rigidez arterial (MALACHIAS; FERREIRA FILHO; SOUZA; RIBEIRO et al.,
2016). As modificacdes bioldgicas naturalmente progridem com a idade e, num certo sentido,
a cronologia estendida também expde esse mesmo sistema vascular a diversos fatores de risco,
além de aumentar o tempo de deterioracdo dos mecanismos encarregados de reparar a estrutura
vascular (CUNHA, 2020). O entendimento médico-cientifico sobre essa questao sanitaria levou
a Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC) a incluir em 2016, importante parametro
hemodindmico em sua diretriz sobre hipertensdo, a fim de melhorar a acurécia de achados
vasculares intimamente ligados a essa comorbidade:

A VII Diretriz Brasileira de Hipertensdo inclui a medida de rigidez arterial e da
espessura intima-média da artéria cardtida como métodos para avaliagdo do risco
adicional no paciente hipertenso. A medida da VOP constitui o padrdo-ouro para a
avaliacdo da rigidez arterial, por conta da reprodutibilidade e confiabilidade do
método, além da demonstracdo de sua associagdo com o risco cardiovascular em

diferentes popula¢es (DE OLIVEIRA ALVIM; SANTOS; BORTOLOTTO; MILL
etal., 2017).

A afericdo da pressao arterial por manguito pneumatico tem sido alvo de estudos a fim
de determinar a sua acuracia em acertar os valores sistdlicos e diastolicos. Um estudo
envolvendo trés meta-analises que avaliaram a medida da pressao arterial (PA) aortica intra-
arterial, a PA braquial intra-arterial e a PA do manguito entre 1950 e 2016, evidenciou que a
esfigmomanometria do manguito braquial geralmente subestima a pressdo sistdlica e
superestima a pressdo diastolica, enquanto que houve melhor precisdo nas medidas intra-
arteriais. Esse fato é extremamente relevante porque muitos pacientes ndo foram corretamente
classificados quanto ao seu real risco cardiologico em funcéo de resultados ndo fidedignos nas
medidas de PA néo-invasivas (PICONE; SCHULTZ; OTAHAL; AAKHUS et al., 2017).
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3.4 RISCO RESIDUAL E MEDIDA DE RISCO PELA RIGIDEZ ARTERIAL

A HAS é um fator de risco que tende a se agravar quando outros fatores de risco
estiverem presentes, como obesidade, colesterol alto e diabetes mellitus (DM) tipo 2. Essa
conjuncdo tende a ampliar o dano cardiovascular e o envelhecimento arterial precoce
(MIKAEL; PAIVA; GOMES, 2017). Para tratar todos esses fatores de risco que levam ao
desenvolvimento de doencas cardiovasculares, é importantissimo que se quantifique o risco do
paciente hipertenso, ou seja, a probabilidade que essa pessoa tem de desenvolver DCV num
determinado periodo de tempo (BARROSO; RODRIGUES; BORTOLOTTO; MOTA-
GOMES; BRANDAO; FEITOSA; MACHADO et al, 2020). Ainda assim, os pacientes que
atingem a meta de reducdo da pressdo arterial (braquial), utilizando terapia anti-hipertensiva,
ajustada para os fatores classicos de risco, permanecem apresentando importante risco
cardiovascular residual. Isso acontece devido a diferenca entre valores pressoricos da aorta e da
artéria braquial (VILELA-MARTIN; YUGAR-TOLEDO, 2015). Entende-se por risco residual
aquele que permanece mesmo apds instituido tratamento para os fatores de risco conhecidos,
utilizando-se os protocolos clinicos validados (BARROSO; RODRIGUES; BORTOLOTTO;
MOTA-GOMES; BRANDAQ; FEITOSA; MACHADO et al, 2020).

A medida pressorica braquial tende a subestimar os valores centrais da aorta devido ao
fendmeno da amplificacdo periférica, que sofre influéncia de varios fatores, como alteracdes no
nivel de sddio, idade, comorbidades e alteracdes de impedancia entre as grandes artérias e as
de médio e pequeno porte (VILELA-MARTIN; YUGAR-TOLEDO, 2015). Devido a isso, a
estratificacdo de risco utilizando a rigidez arterial pode diagnosticar precocemente inclusive
aquele paciente com risco para DCV na fase assintoméatica (MIKAEL; PAIVA; GOMES,
2017). Um dos principais biomarcadores para a avaliagdo de risco cardiovascular € justamente
a VOP. Quando essa medida central é acrescentada a estratificacdo cléssica do risco para DCV,
pode reclassificar pacientes para patamares mais altos e implicar em mudanga na conduta com
objetivo de se conseguir maior protecdo cardiovascular (YUGAR-TOLEDO; JUNIOR; GUS;
ROSITO; SCALA; MUXFELDT; ALESSI et al, 2020; BARROSO; RODRIGUES;
BORTOLOTTO; MOTA-GOMES; BRANDAO; FEITOSA; MACHADO et al,
2020;MIKAEL; PAIVA; GOMES, 2017; LAURENT; BRIET; BOUTOUYRIE, 2012).

Ainda na década de 1970 o débito cardiaco foi estudado em consonéncia com a HAS, e
o0 enrijecimento arterial enquadrado como outra caracteristica distinta do risco cardiovascular
(SAFAR; LEVY; STRUIJKER-BOUDIER, 2003).
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Para que a rigidez arterial seja compreendida, é preciso considerar melhor o trabalho
circulatério. A hemodinamica cardiaca faz com que o sangue ejetado pelo coragdo seja recebido
pelas artérias, que se ajustam ao volume recebido, mantendo o débito cardiaco e a perfusao
permanente dos Orgdos e tecidos corporais. Esse trabalho arterial biomecanico foi melhor
entendido através da Equacdo de Moens-Korteweg, que modelou a relagdo entre a velocidade
que o sangue percorre pelas artérias e a elasticidade incremental da parede dos vasos ou sua
distensibilidade (IKONOMIDIS; ABOYANS; BLACHER; BRODMANN et al., 2019;
SAFAR; ASMAR; BENETOS; BLACHER et al., 2018).

No entanto, é necessario entendermos também o conceito de onda, que foi muito bem
definido por Hughes et al (2008) ao afirmar que “onda ¢ uma mudanga na pressao e no fluxo
que se propaga ao longo de um vaso sanguineo” (HUGHES; PARKER; DAVIES, 2008). Essa
onda de pulso que se propaga a partir do coracdo em direcdo a periferia circulatéria possui certa
velocidade, também chamada de velocidade de onda de pulso (VOP) (MYNARD;
KONDIBOYINA; KOWALSKI; CHEUNG; SMOLICH, 2020). Essa onda pode sofrer
alteracdes em sua velocidade por diversos fatores, sendo a rigidez arterial o fator preponderante
(BARBOSA,; EIBEL; FINIMUNDI, 2020). A rigidez arterial resulta em uma pressao de pulso
aumentada, sendo ela a diferenca entre a pressao arterial sistélica e diastélica, ou seja, a pressao
necessaria para bombear o sangue. Quanto maior a pressdo diastdlica (a pressao resultante do
ciclo cardiaco), maior ainda tera que ser a pressao sistolica (no inicio do préximo ciclo) para
gue o sangue seja movimentado(SEPULVIDA; MIRANDA, 2020).

A VOP possui correlagdo direta com o indice de aumentacao (indice de incremento, ou
augmentation index), que é a pressdo resultante da onda de ejecdo somada a onda refletida (a
onda que retorna ao coracdo de forma retrégrada devido as diferencas de calibres arteriais,
bifurcacdes e sinuosidades fisioldgicas da ramificacdo arterial). Essa pressao central se refere a
pressdo que o sangue exerce na raiz da aorta (MOTA-GOMES; FEITOSA; BRANDAO:;
CHAVES, 2006; MAGALHAES; MERCES; PIMENTEL, 2021). A figura 2 mostra a

significancia do indice de aumento no decorrer da idade.
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Figura 2 - Indice de aumentacio, idade e rigidez arterial.

Idade: 20 anos Idade: 40 anos Idade: 80 anos
Onda refletida: dimunuida Onda refletida: media Onda refletida: aumentada
Rigidez arterial Rigidez arterial

Maior '
M

Fonte: (MOTA-GOMES; FEITOSA; BRANDAO; CHAVES, 2006).

Em 1987 sugeriu-se que a VOP poderia estimar com maior precisio a rigidez arterial,
principalmente em grandes artérias. As evidéncias da confiabilidade da VOP carotideo-femoral
(VOPcf) para estimar a rigidez adrtica fizeram dela o padrdo-ouro nesse quesito, passando a ser
considerada um dos maiores preditores independentes de eventos cardiovasculares
(IKONOMIDIS; ABOYANS; BLACHER; BRODMANN et al., 2019; SAFAR; ASMAR,;
BENETOS; BLACHER et al., 2018).

A elasticidade da parede arterial, que faz com que o fluxo pulsatil seja transformado
gradativamente em fluxo periférico continuo, fica comprometida quando os elementos
estruturais da parede vascular, como a elastina, o colageno, a pressao de distensdo vascular e 0
tébnus do musculo liso vascular sdo alterados, ocasionando o remodelamento da parede do vaso,
tornando-a mais rigida. A rigidez arterial é uma das maiores causas do aumento da pressao
arterial central (PAC) e da pressdo de pulso (PP), que sdo preditores significativos de
complicacgdes cardiovasculares, como insuficiéncia cardiaca (IC), infarto agudo do miocéardio
(IAM) e AVC. A resisténcia periférica esta associada as modificacGes estruturais vasculares e
é comumente encontrada em pacientes hipertensos. Os componentes fibréticos envolvidos na
rigidez arterial propiciam o espessamento da parede vascular e a reducgédo do limen, o que gera
progressiva resisténcia ao fluxo de sangue (MOTA-GOMES; PAIVA; VILELA-MARTIN,
2020).

3.5 VOP E RISCO CARDIOVASCULAR

A medida de pressdo atualmente utilizada de forma ampla no meio clinico, devido ao

seu baixo custo e facilidade na execucao, € aquela feita com o esfigmomandmetro pneumatico,
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de forma ndo-invasiva, sobre a artéria braquial. Valores referéncia hd muito validados s&o
utilizados como pardmetros para determinar o risco cardioldgico dos individuos. No entanto,
importantes 6rgdos-alvo como coracdo, rins e as artérias principais que fazem a irrigacao
cerebral sdo mais expostos a pressdo arterial adrtica e ndo a pressao braquial. Por isso, 0s
eventos cardiovasculares podem estar mais diretamente relacionados a presséo central do que
periférica, como vimos. A VOP-cf, € uma medida de pressdo central capaz de estabelecer a
correta relacdo entre rigidez arterial e gradiente de risco para eventos cardiovasculares
(BARBOSA,; EIBEL; FINIMUNDI, 2020).

A VOP pode ser utilizada tanto entre a populacdo em geral como em individuos que
possuam risco cardiovascular aumentado, principalmente aqueles com diabetes, hipertensao e
insuficiéncia renal crénica (JANNASZ; SONDEJ; TARGOWSKI; DOBROWOLSKI et al.,
2019). A VOP também pode ser considerada um preditor independente da pressdo arterial para
o envelhecimento vascular (FORTIER; SIDIBE; DESJARDINS; MARQUIS et al., 2017). Um
estudo longitudinal de 2002 estabeleceu a primeira evidéncia concreta de que a rigidez adrtica,
avaliada pela VOP, é um preditor independente de eventos coronarios primarios em pacientes
hipertensos (BOUTOUYRIE; TROPEANO; ASMAR; GAUTIER et al., 2002)

Apesar da capacidade preditiva da VOP para eventos cardiovasculares independente dos
fatores de risco tradicionais, a aplicacdo na préatica clinica era dificultada pela falta de valores
de referéncia validados em uma gama significativa de individuos de uma populacdo. Essa
lacuna foi preenchida pelo primeiro grande estudo multicéntrico que envolveu 16.867
individuos de oito paises europeus. Os valores normais foram propostos com base nos valores
da VOP encontrados no subgrupo ndo hipertenso e sem outros fatores de risco para eventos
cardiovasculares (MATTACE-RASO; HOFMAN; VERWOERT; WITTEMANA et al., 2010)

Tabela 1: Distribuicdo da velocidade da onda de pulso (m/s) de acordo com a categoria etaria
na populacdo de valores normais (1455 sujeitos)

Categoria etaria (anos) Média (+2 DP) Mediana (10-90 pc)
<30 6.2 (4.7-7.6) 6.1 (5.3-7.1)
30-39 6.5 (3.8-9.2) 6.4 (5.2-8.0)
40-49 7.2 (4.6-9.8) 6.9 (5.9-8.6)
50-59 8.3 (4.5-12.1) 8.1 (6.3-10.0)
60-69 10.3 (5.5-15.0) 9.7 (7.9-13.1)
>70 10.9 (5.5-16.3) 10.6 (8.0-14.6)

DP, desvio padréo; 10 pc, o limite superior do 10° percentil; 90 pc, o limite inferior do 90° percentil.
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Fonte: Adaptado de Mattace-Raso; Hofman; Verwoert; Wittemana et al., 2010.
3.6 INDICE DE AUMENTAQAO (AIX) E RISCO CARDIOVASCULAR

Acrigidez arterial pode ser avaliada usando preditores centrais: a pressao arterial sistlica
central, a velocidade de onda de pulso e o indice de aumento (Alx). A pressdo de aumento
(PA0) faz parte da pressao de pulso (PP) e € a resultante da onda de reflex@o que chega de forma
retrégrada ao coracdo, medindo a elevacédo absoluta de pressdo entre o pico sistolico de ejecao
e o0 pico gerado pelo incremento da onda retrograda. Em uma pessoa sem rigidez arterial esse
incremento melhora o débito cardiaco e o suprimento coronario (Figura 3). O indice de
aumento, por sua vez, mede em percentual o aumento da pressao que se da devido ao retorno
precoce da onda refletida. Utiliza a seguinte formula: Alx = (PAo + PP) x 100. O aumento do
Alx pode ocasionar consequentemente um aumento na pds-carga ventricular esquerda e
comprometer o adequado fluxo coronario. Hoje sabe-se que o Aix é um preditor independente
para eventos cardiovasculares e de mortalidade (SANTOS; GOMES; PINHO; NEVES-ALVES
et al, 2021).

Figura 3 - indice de amplificacéo sistolica

P1: Apresenta a onda de pulso ejetada na sistole cardiaca.
P2; Apresenta a onda retrégrada (que retorna ao coracio).

Fonte: desenho do autor. Adaptado de Mota-Gomes; Feitosa; Branddo; Chaves, 2006

A VOP e o Alx sdo medidas centrais que podem predizer a rigidez arterial, mas néo
podem ser usadas de forma intercambiavel. Diferente da VOP, o Alx pode ser mais facilmente
modificado pela inclusdo de medicamentos, conforme foi demonstrado no estudo CAFé
(Conduit Artery Function Evaluation) (WILLIAMS, B.; LACY, P. S.; THOM, S. M,;
CRUICKSHANK, K., et al, 2006; JANNER; GODTFREDSEN; LADELUND; VESTBO, et
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al, 2010). Além disso, a frequéncia cardiaca (FC) pode alterar o resultado do Alx. A FC baixa,
por exemplo, causa o alargamento do ciclo cardiaco e do tempo de ejecdo. Dessa forma a onda
refletida chega a aorta proximal ainda durante a sistole. Com o aumento da FC a onda refletida
tende a chegar a raiz da aorta na diastole novamente. Para contornar esse problema, foi criado
0 AIX@75, que € calibrado para uma FC de 75 batimentos cardiacos. O ajuste se da pela
seguinte formula: AIx@75 = Aix — 0.39 x (75 — FC) (MENDES-PINTO, D.; RODRIGUES-
MACHADO, 2019).

Um estudo transversal feito na Dinamarca e envolvendo 2.660 homens e 3.577
mulheres entre 20 e 97 anos evidenciou que o Alx foi maior em mulheres que nos homens, e
persiste aumentando até os 60 anos, onde o estudo apontou estabilizagdo (JANNER;
GODTFREDSEN; LADELUND; VESTBO, et al, 2010). Apesar do Alx ser uma medida de
hemodinamica central, que possui a capacidade de reconhecer o risco cardiovascular, sua
interpretacdo é limitada pelo fenémeno da reducéo da taxa de aumento em todos os pacientes
com mais de 60 anos, ndo sento tal evento atribuido a nenhum achado fisioldgico especifico
(NAMASIVAYAM; ADJI; O'ROURKE, 2010). Devido a isso, sugere-se que o Alx tenha mais
utilidade clinica em pacientes mais jovens (SHIMIZU; KARIO, 2008).

3.7 PRESSAO CENTRAL E RISCO CARDIOVASCULAR

Embora a pressdo arterial média tenda a permanecer constante em diferentes artérias de
grosso calibre, as pressdes de pulso da artéria aorta e braquial podem diferir significativamente
em funcdo da velocidade de onda de pulso, que interfere diretamente no tempo em que a onda
refletida retorna a raiz da aorta. Por isso, a pressao central pode evidenciar com mais precisao
a carga miocardica do ventriculo esquerdo, o que se relaciona diretamente com lesdo de 6rgdos-
alvo (ROMAN; DEVEREUX; KISER; LEE, et al, 2007). Pacientes que reduzem apenas a
pressdao média tendem a continuar morrendo por eventos cardiovasculares. A pressao central
serve como marcador de risco tanto para hipertensos quanto para normotensos, devido a
capacidade de diagnosticar precocemente elevagdes que as medidas convencionais (braquial)
ndo identificam (MOTA-GOMES; FEITOSA; BRANDAO; CHAVES, 2006; MAGALHAES;
MERCES; PIMENTEL, 2021).

O estudo REASON demonstrou que o tratamento de pacientes hipertensos com inibidor
da enzima conversora de angiotensina (ECA) perindopril associado a um diurético do grupo
das tiazidas (indapaminda), foi mais eficaz e seguro quando comparados com enalapril,

losartana ou irbesartana isolados, refletindo diretamente na reducdo de parametros centrais,
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como a PP, e na melhora dos pardmetros da massa ventricular esquerda. (MOTA-GOMES;
FEITOSA; BRANDAO; CHAVES, 2006; MAGALHAES; MERCES; PIMENTEL, 2021; DE
LUCA; MALLION; O'ROURKE; O'BRIEN, et al, 2004).

A pressdao central tem demonstrado ser mais confidvel na avaliacdo de risco
cardiovascular, principalmente no que se refere ao espessamento médio-intimal da carétida e
hipertrofia ventricular esquerda. Uma anélise de dados do Framingham Offspring Cohort
demonstrou forte correlacdo entre a pressdo central adrtica e a ocorréncia de eventos
cardiovasculares (COOPER; RONG; BENJAMIN; LARSON, 2015).

Os tratamentos anti-hipertensivos tém sido relacionados ndo apenas a reducdo da
pressao arterial periférica, mas também a efeitos sobre as propriedades elasticas das grandes
artérias, modificando a pressao central aortica e a VOP carotideo-femoral. A tabela 2 mostra os
efeitos das diferentes classes de anti-hipertensivos na hemodinamica central (BRANDAO;
AMODEO; ALCANTARA: BARBOSA, et al, 2017).

Tabela 2 - Efeito comparativo de diferentes classes de anti-hipertensivos sobre a hemodinamica
central.

Classes de anti-hipertensivos PCas PCaD Amplificagdo Reflexdo VOPcf PAP
Betablogueadores 11 — 1 1 — 1
Bloqueadores dos canais de calcio 1 e 1 | l 1
Inibidores da enzima conversora da angiotensina 1l 1 1 1 ! 1
Bloqueadores dos receptores AT1 da angiotensina 1 e He—s | 1 1
I
Diuréticos — — —f] — — 1
Nitratos 1 1 | 1 — ——
1
PCaS: pressdo central adrtica sistdlica; PCaD: press@o central adrtica diastélica; VOPcf: velocidade da onda de pulso carotideo-femoral, PAP:
press&o arterial periférica.

Fonte: (BRANDAO; AMODEOQ; ALCANTARA; BARBOSA, et al, 2017).
3.8 FORMAS DE MEDIDA DE RIGIDEZ ARTERIAL
Existem varios métodos para se obter a medida das pressdes centrais, bem como da

VOP. O método mais direto é pelo cateterismo cardiaco, que é um procedimento invasivo e

realizado em hospital, envolvendo riscos. O exame é feito por um cateter inserido pela artéeria
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radial ou femoral até ao coracdo, onde é realizada a medida das pressées e da VOP. Trata-se de
um exame excludente exatamente pela sua especializagdo, alto custo, riscos inerentes ao
procedimento e ser inadequado como escolha para triagem de uma populacdo (BARBOSA,
EIBEL; FINIMUNDI, 2020).

Outra forma de avaliar a rigidez arterial pode ser feita através da analise da onda de
pulso adrtica derivada a partir da tonometria de aplanagdo da artéria radial, conhecido como
método indireto. Primeiramente mede-se a pressdo braquial, entdo deve-se obter as ondas de
pulso do mesmo lado da medida braquial durante cerca de dez segundos com um aparelho
chamado tonémetro, que deve ser calibrado com a pressdo média e diastolica braquial que
tendem a permanecer constantes em toda a arvore arterial, enquanto a pressdo braquial sistolica
sofre o fendbmeno ja descrito de amplificacdo periférica. Dessa forma pode-se obter as pressdes
centrais bem como a VOP (BARBOSA; EIBEL; FINIMUNDI, 2020; NEVES; CUNHA, 2015).

No método direto da tonometria de aplanagdo, um eletrodo fica posicionado sobre a
artéria carotidea, enquanto outro é posicionado manualmente sobre a artéria femoral (na regido
inguinal). Nesse caso a medida se da de forma direta, sem o uso de algoritmos para precisar 0s
valores presséricos centrais, pressao de pulso, Aix e VOP. No entanto, questiona-se muito o
fato de o exame depender da habilidade do operador para um bom resultado (BARBOSA;
EIBEL; FINIMUNDI, 2020). Ele ¢é considerado internacionalmente o exame padrdo-ouro para
determinacédo ndo-invasiva das pressoes centrais (MANCIA; DE BACKER; DOMINICZAK et
al, 2007).

Com a evolucado dos equipamentos capazes de estimar as pressdes centrais e predizer a
rigidez arterial, também surgiram os aparelhos que utilizam o método oscilométrico. Esses
equipamentos calculam as pressdes centrais a partir de trés medidas realizadas na artéria
braquial com manguito pneumatico. Os valores sdo ajustados por software proprio, que utiliza
algoritmos capazes de estimar com precisdo os valores centrais da aorta, calibrados pela
oscilometria diastolica. Esse método oferece vantagens significativas por ser menos dependente
de operador especializado do que outros métodos, como a tonometria de aplanacao
(BARBOSA,; EIBEL; FINIMUNDI, 2020).

O modelo Dyna-MAPA AOP®, por exemplo, utiliza o sistema internacionalmente
validado para afericdo de pressdes centrais, disponibilizado no Brasil pela empresa Cardios
(S&o Paulo, SP, Brasil). O dispositivo € capaz de apresentar varias informacfes importantes,
como pressdao arterial central, débito cardiaco (DC), pressdo arterial diferencial central,
resisténcia periférica, VOP, coeficiente de reflexdo, indice de amplificacdo e pressdo

incremental (CARDIQOS, 2020). No entanto, apesar de alguns estudos de validagéo clinica,
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Yao, Wang, Hao, Xu, et al (2018) questionam a validade clinica de tais dispositivos
(BARBOSA,; EIBEL; FINIMUNDI, 2020).

Todos os avancos no sentido de tornar a afericdo de medidas centrais menos invasiva,
com menores riscos e mais barata, no entanto, ainda sao insuficientes para disponibilizar tais
tecnologias aos servigos que atendem as grandes demandas advindas da populagdo em geral.
Baseado no que se sabe hoje no meio cientifico, muitos daqueles classificados como
normotensos, na verdade, ja possuem algum grau de rigidez arterial e, portanto, também
poderiam ser manejados para impedir a progressédo dos efeitos nocivos que certamente o levardo

a hipertensdo e a um maior risco para eventos cardiovasculares (OLIVEIRA; SOUZA, 2020).

3.9 ESCORE SAGE

A prética clinica, na rede publica de salde, ndo dispde dos equipamentos que podem
estimar as pressdes centrais e avaliar o nivel de rigidez arterial. Principalmente no nivel de
atencdo primaria, onde estdo concentrados os programas de HAS e DM do Ministério da Salde.

Pensando nesse viés de subutilizacdo da medida da VOP, em 2019 foi validado um
escore que se propde a predizer altos valores de VOP, utilizando tdo somente resultados clinicos
de algumas variaveis facilmente obtidas em consultério. Xaplanteris e colaboradores validaram
0 denominado escore de SAGE (XAPLANTERIS; VLACHOPOULOS; PROTOGEROU;
AZNAOURIDIS et al., 2019; OLIVEIRA; SOUZA, 2020). O referido estudo avaliou 3.943
individuos em ambulatdrios de trés grandes hospitais da Grécia. Todos tiveram o diagndstico
prévio de HAS e, além dos dados bésicos coletados, como idade, sexo e comorbidades, foram
incluidos hemograma completo, glicemia de jejum, painel lipidico, eletrdlitos, &cido Urico e
creatinina sérica. A taxa de filtracdo glomerular foi estimada usando a equagdo CKD-EPI
(Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration) (LEVEY; STEVENS; SCHMID;
ZHANG et al., 2009).

O valor limite proposto para a VOP foi de 10 m/s, aplicado como uma estimativa de
alterac6es significativas da fungdo adrtica em pacientes hipertensos de meia-idade e com lesdes
em oOrgéos-alvo. As variaveis que tiveram correlagéo significativa com a VOP foram idade,
IMC, PAS e PAD, glicose plasmatica de jejum e taxa de filtracdo glomerular.

Na Tabela 3 podemos ver a origem da sigla SAGE e a pontuacédo aplicada as variaveis

que fazem parte da predicdo de VOP elevada:
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Tabela 3: Acronimo e pontuacdo do escore SAGE:

ACRONIMO DEFINICOES
s Systolic blood pressure (SBP)
(Pressdo arterial sistolica (PAS)
<140 mmHg
140 — 159 mmHg
160 — 179 mmHg
=180 mmHg
A Age
{idade)
< 50 anos
30 — 59 anos
60 — 69 anos
= 70 anos
G Fasting plasma glucose
(Glicose plasmatica em jejura)
=126 mg/dl
=126 mg/dl
E Estimated glomerular filtration rate
(Taxa de filtragdo glomerular estimada)
= 90 ml/min por 1,73 m?
60 — 89 ml/min por 1,73 m?
30 — 59 ml/min por 1,73 m?
15 — 29 por ml/min por 1,73 m*

Linc, SO L T S s |

Ty b 2 D

[

LIS O T~ s |

—
=]

PONTUACAO MAXIMA

Fonte: (XAPLANTERIS; VLACHOPOULOS; PROTOGEROU; AZNAOURIDIS et al., 2019)

Xaplanteris e colaboradores criaram uma tabela (Tabela 4) onde se as combinacges de
fatores de risco que resultarem em uma pontuacdo SAGE igual ou superior a 8 sdo marcadas na
cor laranja e indicam uma alta probabilidade de rigidez arterial elevada (VOP > 10 m/s). As
combinagOes ou fatores de risco que resultam em uma pontuacdo SAGE inferior a 8 sdo
marcados em verde e indicam uma baixa probabilidade de rigidez arterial elevada
(XAPLANTERIS; VLACHOPOULOS; PROTOGEROU; AZNAOURIDIS et al., 2019).

Como o ponto de corte do escore SAGE foi baseado inicialmente num estudo composto
de pacientes caucasianos, um estudo brasileiro recente testou o escore SAGE em pacientes
locais, obtendo um ponto de corte semelhante para uma VOP > 10 m/s (OLIVEIRA,
BARROSO, VITORINO et al., 2021).

Tabela 4: Esquema de classificacao.
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TABELA DE PONTUACAO SAGE
GLICEMIA PLASMATICA DE JEJUM (mg/dl)

< 126 mg/dl =126 mg/dl
=180 12 13 14 17 IDADE 14 15 16 17
W 160-179 11 12 13 14 13 14 15 16
m_:_] 140-139 9 10 11 12 70 anos 11 12 13 14
8 =140 6 7 8 9 8 9 10 11
-
S =180 10 11 12 13 12 13 14 15
S 160-179 9 10 11 12 Entre 11 12 13 14
E 140-139 7 8 9 10 60-69 anos 9 10 11 12
o =140 4 5 6 7 6 7 8 9
5 =180 B 9 10 11 10 11 12 13
= 160-179 7 B 9 10 Entre 9 10 11 12
E 140-139 5 6 7 8 50-59 anos 7 8 9 10
T <140 2 3 4 5 4 5 6 7
S
® =180 6 7 B 9 B 9 10 11
E 160-179 5 6 7 8 7 8 9 10
Ay 140-159 3 4 5 6 =50 anos 5 6 7 B
= 140 0 1 2 3 2 3 4 5
=00 60-89 30-50 1520 =00 60-830 3059 1529

TAXA DE FILTRACAO GLOMERULAR ESTIMADA (ml/min/1,72 m?)

Fonte: (XAPLANTERIS; VLACHOPOULOS; PROTOGEROU; AZNAOURIDIS et al., 2019)

O escore SAGE se baseia em apenas quatro variaveis clinicas simples, portanto
clinicamente vidvel em todos os niveis de atencdo. No Brasil, os pacientes se beneficiariam
muito com a adocgdo desse preditor de baixo custo para avaliacdo de risco de pacientes
hipertensos da comunidade, razéo essa que nos motivou a identificar o ponto de corte ideal do
escore SAGE, que indicaria um alto risco de VOP >10 m/s, medido por dispositivo
oscilométrico, em uma amostra de pacientes ambulatoriais no municipio de Santa Maria, RS,
e realizar uma andlise de hip6tese de utilizagdo do escore SAGE em uma amostra de individuos

néo hipertensos (o escore ndo foi validado até agora nessa populacao).
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ABSTRACT

Introduction: We aimed to identify the optimal cutoff SAGE score that would indicate a high
risk of increased pulse wave velocity (PWV) in Brazilian hypertensive patients. We also aimed
to analyze the hypothesis that the SAGE score would be useful in non-hypertensive individuals,
a population in which this score has not been validated so far.

Materials and Methods: A cross-sectional study. Patients underwent central blood pressure
measurement using a validated oscillometric device from August 2020 to December 2021. A
ROC curve was constructed using the Youden statistic to define the best score to identify those

at high risk for elevated PWV.
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Results: A total of 307 individuals were selected, 212 (69%) were hypertensive and 95 (31%)
were non-hypertensive. The mean age was 63+12.5 years and 58% were female. The following
comorbidities were present: overweight (45.4%), obesity (28.9%), and diabetes (19.9%). Most
of the sample (72%) had PWV < 10 m/s. According to Youden’s statistic, a cutoff point of 6
provided the optimal combination of sensitivity and specificity for identifying patients with a
PWV > 10 m/s in both individuals with hypertension and the non-hypertensive. For
hypertensive patients, this cutoff achieved sensitivity of 97.0%, and specificity of 83%. For the
non-hypertensive individuals, this cutoff achieved sensitivity of 95.0%, and specificity of 91%.
In clinical practice, however, a cutoff point of 7 (where score values of at least 7 were
considered to indicate high risk of PWV > 10 m/s) had a positive likelihood ratio of 8.2 and a
negative likelihood ration of 0.346, making this the ideal choice by accurately excluding
patients who are less likely to have elevated PWV.

Conclusion: A SAGE score >7 identified Brazilian hypertensive and non-hypertensive patients
with a high risk of PWV > 10 m/s. The results in the non-hypertensive population, despite

promising, needs proper validation in further studies.

Keywords: Vascular Stiffness. Hypertension. Heart Disease Risk Factors.

INTRODUCTION

Pulse wave velocity (PWV) is an important tool for the early identification of vascular
damage caused by elevated blood pressure (BP), or the presence of other factors associated with
accelerated vascular aging 2. The use of PWV as a biomarker that can gauge the overall risk

of patients, identify organ damage, and facilitate clinical decision-making has been
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acknowledged by guidelines and consensus documents mainly, but nonexclusively for
hypertensive patients *°. Despite growing evidence for the clinical applicability of noninvasive
measurement of PWV, its implementation in clinical practice is suboptimal and restricted to
tertiary and research centers. This can be attributed to lack of regulation and reimbursement
from healthcare authorities and cost of dedicated devices, among other factors .

The SAGE score is based on four clinical parameters (peripheral systolic blood pressure,
age, fasting glucose, and glomerular filtration rate calculated by CKD-EPI) °. It has been
validated in European and Japanese populations, as well as in a Brazilian population %2, It has
been used to screen and identify hypertensive patients with an elevated likelihood of PWV and
a resulting high risk of cardiovascular events. Despite these important validation studies in
hypertensive individuals, continuous efforts to validate the SAGE score throughout different
ethnic and cultural communities have been made, particularly those with poor access to PWV
analysis methods.

As such, the present study aimed to identify the SAGE score that would indicate a high
risk of increased PWV in Brazilian hypertensive patients who had their PWN measured by
oscillometric devices. Additionally, we aimed to analyze the SAGE score in a sample of non-
hypertensive individuals who had their PWV measured throughout clinical practice, a

population in which this score has not been validated so far.

METHODS

This cross-sectional study included medical records of outpatients who consulted in a
private cardiology center in Brazil. We conducted a retrospective analysis of patients who had
undergone central blood pressure measurement (CBPM) using the oscillometric method from
August 2020 to December 2021. The present study was approved by the Research Ethics

Committee of the Universidade Federal de Santa Maria (UFSM), RS, Brazil (CAAE
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51438421.4.0000.5346) and conducted according to the Declaration of Helsinki. We included
patients with 18-years-old or older with or without the diagnosis of systemic arterial
hypertension (SAH) who consulted in the referred service. Hypertensive patients were defined

as those who had high blood pressure at the doctor’s office, a CBPM of =140/90 mmHg, or an
overall mean =130/80 mmHg in ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) or were using

antihypertensive medications®. Glomerular filtration rate (GFR) was estimated using the
creatinine value, collected by laboratory blood sample, using the Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) equation®®. The variables necessary for the
constructions of the SAGE score were collected. These included fasting plasma glucose, serum
creatinine, age, blood pressure, and glomerular filtration rate estimation. Patients with any
missing data in the medical records were excluded. We also excluded those cases in whom the

clinical tests were performed within three months before or after CBPM measurement.

Measurement of pulse wave velocity

The parameters central systolic blood pressure (SBP), central DBP, peripheral SBP,
peripheral DBP, PWV, and augmentation index (Aix) were obtained using a validated
oscillometric device, the Mobil-O-Graph® (IEM, Stolberg, Germany)'%1!, based on triplicate
measurements of PWV with C2 calibration (diastolic mean), and the data were processed with
the ARCSolver® algorithm (Austrian Institute of Technology, Vienna, Austria). The
measurements were performed on the left arm, with the patient in a seated position, with the
legs uncrossed, feet flat on the floor, and the arm resting at heart level on a table. Patients were
instructed to avoid alcohol consumption for 10 h and refrain from caffeine intake, smoking, and
exercise for 3 h immediately prior to the measurement and to rest for 10 min before the
procedure.? Three readings of the central blood pressure values were obtained, and the average

of the three measurements was calculated.
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Calculation of the SAGE score

SAGE is the English acronym used to define the score variables: SBP, age, glucose, and
estimated GFR. Each component of the acronym was categorized, and each category received
a score; the SAGE score received a score from 0 to 17 points, as shown in Table 1. After the
SAGE calculation, the overall sample of hypertensive patients and those with PWV > 10 m/s
were divided into score categories from 0 to 17 to analyze the frequency of the scores. PWV
values >10 m/s are related to increased aortic stiffness in hypertensive patients and the presence

of target organ lesions®-8.

Statistical analysis

The data was collected and stored in an encrypted digital format (Excel for Windows).
The analyses were performed with the Statistical Package for Social Sciences (SPSS), version
21.0. The distribution of quantitative data was verified using the Kolmogorov-Smirnov test.
The continuous variables were described as mean and standard deviation, or median and
interquartile range, according to the distribution of data. Categorical variables were presented
as absolute and relative values.

The primary endpoint of the study was the study was the ideal cutoff point of the SAGE
score based on the Youden Index. Since this was a small local study with limited population, a
sample size calculation was not performed.

For each SAGE score from 0 to 17, analysis of sensitivity (SE), specificity (SP), positive

likelihood ratio (LR+), and negative likelihood ratio (LR-) for PWV = 10 m/s was performed.

Finally, a receiver operating characteristic (ROC) curve was constructed. The optimal cutoff

point for the SAGE score to identify patients at high risk for high PWV was chosen using the



38

Youden J index. ROC curve > 0.7 was considered to indicate sufficient predictive accuracy.
The cutoff point for the SAGE score was established using three criteria: higher Youden Index,
sensitivity of at least 0.80 and specificity of at least 0.60. The analyses with P<0.05 were
considered significant. In addition to the statistical analysis obtained by the ROC curve graph,
the cutoff point was also analyzed using a qualitative approach to determine the ideal cutoff

point.

RESULTS

A total of 352 patient who underwent CHPM were identified. Of these, 307 were
selected. Forty-five patients were excluded due to absence of clinical data necessary to calculate
the SAGE score. Of the total sample, 212 (69%) were hypertensive and 95 (31%) were non-
hypertensive (Figure 1).

The mean age of the sample was 63.1 + 12.5 years (range 30 to 92 years), most often
female (58.0%), overweight (45.4%) or obesity (28.9%), non-diabetic (80.1%) and
hypertensive (69%). Most had normal PWV, characterized by values < 10 m/s (72.0%). The
hypertensive patients presented higher weight, body mass index (BMI) and obesity (P<0.001),
in comparison to non-hypertensive patients (Table 2). The performance of the SAGE score in
predicting elevated PWV was analyzed in individuals with and without SAH. The sensitivity
and specificity of different cutoff points for those with SAH are shown in Table 3. For the 212
patients with SAH, in the ROC analysis, the area under the curve (AUC) was 93.8% (95% ClI
from 90.8% to 96.8%, P<0.001) (Figure 2). The sensitivity and specificity of different cutoff
points for the non-hypertensive are shown in Table 4. In the ROC analysis, of the 95
normotensive patients, the AUC was 96.9% (95% CI from 94.0% to 99.8%, P<0.001) (Figure

3).
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According to Youden’s J statistic, a cutoff point of 6 provided the optimal combination
of sensitivity and specificity for identifying patients with a PWV > 10 m/s in both individuals
with SAH and the non-hypertensive. Table 3 shows the ability of this cutoff point in
hypertensive subjects. The values were as follows: SE of 97.0%, SP of 83%, PPV of 71.9%,
and NPV of 98.4%. For this cutoff point, a positive test is about 5.6630 times more likely to be
obtained in the presence of the disease than in the absence of it. If the test with the SAGE score
IS negative, the likelihood ratio is 0.0366.

Table 4 shows the ability of this cutoff point for non-hypertensive individuals. The
values were as follows: SE of 95.0%, SP of 91%, PPV of 73.1% and NPV of 98.6%. For this
cutoff point, a positive test is about 10.1786 times more likely to be obtained in the presence of
the disease than in the absence of it. If the test with the SAGE score is negative, the likelihood
ratio is 0.0551.

According to Youden’s J statistic, a cutoff point of 6 provided the optimal combination
of sensitivity and specificity for identifying patients with a PWV > 10 m/s (both with SAH and
the non-hypertensive ones). However, the choice of a cutoff point of 7 improved the specificity
at the expense of sensitivity. A cutoff point of 7 (where score values of at least 7 were
considered to indicate high risk) had a positive likelihood ratio of 8.2 and a negative likelihood
ration of 0.346. Thus, the use of this cutoff point would aid decision-making by accurately

excluding patients who are less likely to have elevated PWV.

DISCUSSION

In this cross-sectional study, we reported the SAGE cutoff point to identify increased
PWYV using a validated oscillometric device in a Brazilian population of 307 patients (212 with
SAH and 95 non-hypertensive). Using the quantitative approach (based on the Youden index),

the cutoff point was 6 for both the hypertensive and the non-hypertensive sample. However,
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using a qualitative approach that prioritized achieving satisfactory PPV while maintaining a
high NPV, a SAGE cutoff of 7 was chosen as the best option. With this cutoff point, its
emphasized that patients not selected for PWV measurement would have a low probability of
high PWV. This strategy optimizes the resources of health systems with limited PWV analysis
availability®®.

Our findings are similar to those reported by Tomiyama et al., who defined a SAGE cutoff
point of seven for Japanese hypertensive patients undergoing brachial-ankle PWV
measurement®. However, we reported slightly different cutoff than the one reported by
Xaplanteris et al. and Oliveira et al.%" In 2019, Xaplanteris et al. validated the SAGE score
using tonometry in a Greek population of patients with SAH®. They defined the SAGE score
cutoff of 8 as the best predictor of high PWV. More recently, Oliveira et al. identified the same
SAGE score of >8 for predicting high PWYV in a population of Brazilian hypertensive patients’.
In the last study, the authors measured PWV with the same oscillometric technique described
in our study”®' The distinct cutoff observed in these studies could be related to
methodological differences used to calculate the SAGE score and to measure PWV, particularly
in the study by Tomiyama et al. in the last study”**4 Inthe present study, we choose the Mobil-
O-Graph® oscillometric method for the assessment of PWV based on its advantages and
accessibility in our community”1%%, Besides it, there is a series of longitudinal studies showing
a good correlation with target organ lesions and cardiovascular events with oscillometric
devices®™?, when compared to the gold standard noninvasive method of carotid-femoral
tonometry?.

The present study reinforces the importance of optimizing PWV measurement in clinical
practice of patients with SAH, because this technique is still restricted to tertiary centers®®. In
this setting, the SAGE score becomes a simple clinical tool to identify those patients who should

undergo PWV measurement. Like Oliveira et al., our paper evaluated the SAGE score cutoffs



41

against oscillometric measurements in Brazilian hypertensive patients. Additionally, we
evaluated the performance of the score in a sample of non-hypertensive individuals, a
population in which the SAGE has not been validated so far. This analysis of the SAGE score
in a sample of non-hypertensive individuals shows promising results and deserves attention and
future validation.

The present study has several limitations. First, the SAGE cutoff was obtained using data
from a specific Brazilian population in south of Brazil, with mixed ethnicity8. The sample size
was small. Reference values for PWV have been defined in the Brazilian population for
categories defined by age, sex, and cardiovascular risk factors'®. However, the present study
defined abnormal PWV as values greater or equal than 10 m/s, according to the original
validation of the SAGE score®.

Regarding future clinical implications, we believe that further studies with larger sample
size that involves most Brazilian regions and the application of SAGE score in non-

hypertensive individuals will be useful for determining the use of this score.

CONCLUSION

The SAGE score presented a good performance as a predictor of PWV measured in
Brazilian hypertensive outpatients, using oscillometric device. The cutoff point was the same
as reported in the Japanese cohort and close to that reported in the European cohort and the first
published Brazilian cohort. Our data reinforce that the SAGE score is a useful and robust tool
for identification of hypertensive individuals with probable PWV > 10m/s. The results among

non-hypertensive individuals, although promising, need adequate validation in further studies.
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FIGURES

Figure 1 - Flowchart for selection of participants. A total of 307 patients were included (212
diagnosed with systemic arterial hypertension and 95 non-hypertensive).
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Figure 2 - The ROC curve for measuring the SAGE score in predicting cardiovascular risk
(PWV > 10 m/s) in hypertensive patients (n=212), in the population studied (N=307) was 93.8%
(95% CI from 90.8% to 96.8%, P<0.001).
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Figure 3 - The ROC curve for measuring the SAGE score in predicting cardiovascular risk
(VOP > 10 m/s) in normotensive patients (n=95) in the study population (N=307) was 96.9%
(95% CI from 94.0% to 99.8 %, P<0.001).
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TABLES

Table 1 - Acronym and definition of SAGE score.

ACRONYM

DEFINITIONS
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SCORE

S

MAXIMUM SCORE

Systolic blood pressure (SBP)
<140 mmHg

140 — 159 mmHg

160 — 179 mmHg

=180 mmHg

Age

< 50 years

50 — 59 years

60 — 69 years

270 years

fasting plasma glucose
<126 mg/dl

= 126 mg/dI

Estimated glomerular filtration rate

2 90 ml/min per 1,73 m?

60 — 89 ml/min per 1,73 m2

30 — 59 ml/min per 1,73 m2

15 — 29 por ml/min por 1,73 mz

Adapted from a prior study &

o 01w O

oA~ DNO

N O

R WNEFEO

Table 2 - Sociodemographic, anthropometric, and clinical characteristics of hypertensive and
non-hypertensive patients seen in a private cardiology service in the city of Santa Maria, Brazil.

Total Non- Hypertensive
Features Sample Hypertensive N=212 P
N=307 N=95
Sociodemographic
Age (years) 63.1+12.5 61.0£12.6 64.0+12.4 0.052%
Sex 0.818°
Female 178 (58,0) 56 (58,9) 122 (57,5)
Male 129 (42,0) 39 (41,1) 90 (42,5)
Anthropometric
Body Mass Index (kg/m?) 27.9+45  26.0+3.5 28.7+4.6 <0.001%
Nutritional status (BMI) <0.001°
Low weight 3(1,0) 1(1,1) 2 (1,0
Eutrophic 75(24,7) 39 (415) 36 (17,1)



Overweight

Obesity

Clinics

Peripheral  systolic  blood
pressure (SBP) (mmHg)

Peripheral  diastolic  blood

pressure (DBP) (mmHg)

Central SBP (mmHg)
Central DBP (mmHg)
Augmentation Index (Aix)
Pulse Wave Velocity (PWV)
(m/s)
PWV
<10 m/s
> 10m/s
Fasting plasma glucose
(mg/dL)
Diabetes Mellitus
No
Yes
Glomerular  filtration  rate
(ml/min/1.73m?)
Creatinine
SAGE score (median and

interquartile range)

138 (45,4)
88 (28,9)

128.6+16.6

81.3+11.7

115.1+13.4
82.1+11.3
24.4+10.3
9.0+1.9

221 (72.0)
86 (28.0)
99.6+20.1

246 (80.1)
61 (19.9)
87.4+32.9

0.9+0.2
5 (3-7)

38 (40,4)
16 (17,0)

125.2+13.9

79.8+10.1

111.8+11.7
80.5+9.7
23.6+10.4
8.6+19

75 (78.9)
20 (21.1)
94.1+10.9

87 (91.6)
8 (8.4)
84.0+29.3

0.9+0.2
5 (2-7)

100 (47,6)
72 (34,3)

130.1+17.5

82.0+12.3

116.6+13.9
82.8+11.9
24.8+10.2
9.2+1.9

146 (68,9)
66 (31.1)
102.0+22.7

159 (75.0)
53 (25.0)
88.9+34.4

0.9+0.2
5,5 (3.3-8)

47

0.019°
0.098?
0.004%
0.070?
0.3582

0.009%

0.069°

<0.001%

0.001°

0.230%

0.658?
0.010¢

P: a: Student T Test; b: Pearson's Qui-square Test; c¢: Fisher's Exact Test; d: Mann-Whitney Test.
Quantitative variables with normal distribution are described as mean and standard deviation; the
nonparametric variable (SAGE score), is describes in the form of median and interquartile range.
Categorical variables in the form of absolute and relative values. Note: The missing data were: one for
weight; two for central SBP, and central DBP, AlX; three for height, BMI, and nutritional classification.

Table 3 - Detailed report for the sensitivity and specificity of different cut points of the SAGE
score in patients with hypertension from a private cardiology service in the city of Santa Maria,

Brazil (N=212).

Cut Sensitivity
point

Specificity
(%) (%)

Correctly

classified

(%)

+Likelihood
Ratio

-Likelihood

Ratio
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>0 100 11 33.7 1.1231 0.0000
>1 100 11 33.7 1.1231 0.0000
>2 100 26 37.9 1.3519 0.0000
>3 100 36 41.5 1.5699 0.0000
>4 100 49 47.1 1.9730 0.0000
>5 100 73 62.3 3.6500 0.0000
>6 97 83 71.9 5.6630 0.0366
>7 68 92 78.9 8.2955 0.3467
>8 39 97 86.7 14.3788 0.6231
>9 30 99 90.9 22.1212 0.7066
>10 21 99 93.3 30.9697 0.7933
>11 12 100 100.0 0.8788
>12 08 100 100.0 0.9242
>13 03 100 100.0 0.9697
>14 02 100 100.0 0.9848

Table 4 - Detailed report for the sensitivity and specificity of different cut points of the SAGE
score in non-hypertensive individuals from a private cardiology service in the city of Santa
Maria, Brazil (N=95).

Cut Sensitivity Specificity Correctly +Likelihood -Likelihood
point (%) (%) C'a?;gied ratio ratio

>0 100 16 24.1 1.1905 0.0000
>1 100 23 25.6 1.2931 0.0000
>2 100 33 28.6 1.5000 0.0000
>3 100 52 35.7 2.0833 0.0000
>4 100 57 38.5 2.3438 0.0000
>5 100 80 57.1 5.0000 0.0000
>6 95 91 73.1 10.1786 0.0551
>7 70 95 77.8 13.1250 0.3169
>8 50 100 100.0 0.5000
>9 30 100 100.0 0.7000

>10 15 100 100.0 0.8500

>11 10 100 100.0 0.9000

>12 0 100 0.0 000

>13 0 100 0.0

>14 0 100 0.0
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(TCLE) para a coleta de dados para o estudo intitulado PREDICAO DE RIGIDEZ AORTICA ELEVADA
ATRAVES DO ESCORE SAGE EM UMA AMOSTRA DE PACIENTES AMBULATORIAIS DE SANTA
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- Todos os dados serdo manejados e analisados de forma andnima, sem identificagdo nominal dos participantes
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- Os resultados decorrentes do estudo ser@o apresentados de forma agregada, ndo permitindo a identificagéo
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Instituicio/Departamento: HUSM / Unidade Sistema Cardiovascular

Telefone para contato: 55 991931309

Local da coleta de dados: Instituto do Coragdo de Santa Maria (ICOR).

Os pesquisadores do presente projeto se comprometem a preservar a confidencialidade dos
dados dos participantes desta pesquisa, cujos dados serdo coletados dos prontuarios de
pacientes do Instituto do Coragdo de Santa Maria (ICOR), apds a plena anuéncia escrita de seu
responsavel (Anexo A), pelo periodo estritamente necessario a coleta de dados. Informam,
ainda, que estas informagGes serdo utilizadas, Unica e exclusivamente, para execu¢do do
presente projeto, € que as mesmas somente serdo divulgadas de forma anonima e serdo mantidas
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Departamento de Medicina Interna - 97105-900 - Santa Maria - RS, por um periodo de cincos
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DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: PREDICAO DE RIGIDEZ AORTICA ELEVADA ATRAVES DO ESCORE SAGE EM
UMA AMOSTRA DE PACIENTES AMBULATORIAIS DE SANTA MARIA

Pesquisador: Diego Chemello

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 51438421.4.0000.5346

Instituicdo Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA MARIA

Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.974.165

Apresentagdo do Projeto:
Projeto de pesquisa vinculado ao Programa de Pds-Graduagao em Gerontologia da UFSM.

Trata-se de um estudo transversal em individuos hipertensos ambulatoriais que realizam acompanhamento
em servico de cardiologia privado no municipio de Santa Maria, RS.

As Diretrizes nacionais e internacionais de cardiologia consideram a VOP fundamental para avaliar o risco
cardiolégico. Ela é o padréo-ouro para determinar a rigidez arterial, que esta diretamente associada ao risco
para doenga cardiovascular, no entanto, poucas pessoas tém acesso aos exames que podem fazer esse
diagnéstico. Pensando nesse problema, o Escore SAGE consegue predizer pessoas hipertensas com VOP
elevada e servir, portanto, de ferramenta de baixo custo para diagnéstico de pacientes com risco para DCV,
principalmente nas unidades de saude da rede de atencéo basica, onde a avaliagdo da VOP néo faz parte
da gama de exames disponiveis ao médico que atua na saude publica.

O objetivo geral é aplicar o Escore SAGE em uma amostra de pacientes ambulatoriais de Santa Maria, RS e
reproduzir a acuracia preditiva do Escore SAGE, comparando o resultado deste com a Velocidade de Onda
de Pulso de cada paciente.

Endereco: Avenida Roraima, 1000 - Prédio da Resitoria - 7° andar - sala 763 - Sala Comité de Etica - 97105-900 - Santa

Bairro: Camobi CEP: 97.105-970
UF: RS Municipio: SANTA MARIA
Telefone: (55)3220-9362 E-mail: cep.ufsm@gmail.com
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A coleta de dados ocorrera com dados de prontuarios de pacientes atendidos selecionados do banco de
dados do servico de cardiologia selecionado, ap6s autorizacao institucional.

A selecao obedecera aos critérios de inclusao e exclusao, sendo: critérios de inclusdo: Ter idade igual ou
maior que 18 anos. Haver consultado no servico de cardiologia escolhido como sede do estudo. Possuir
diagnostico de HAS. Critérios de exclusao: Nao ter nos registros médicos, resultados de exame laboratorial
para glicemia de jejum e creatinina. Nao ter resultado de VOP em prontuario. Ser normotenso. Os dados
serao analisados por meio do pacote estatistico Statistical Package for Social Sciences, versao 21.0.

Objetivo da Pesquisa:

OBJETIVO GERAL:

- Aplicar o Escore Sage em uma amostra de pacientes ambulatoriais de Santa Maria, RS e reproduzir a
acuracia preditiva do Escore Sage, comparando o resultado deste com a Velocidade de Onda de Pulso de
cada paciente.

OBJETIVO ESPECIFICO:
- Reproduzir a acuracia preditiva do Escore Sage, comparando o resultado deste com a VOP de cada
paciente.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:
Os riscos e os beneficios estdo descritos de forma suficiente nos documentos apresentados.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

- Apresenta autorizacdo institucional do cenario do estudo.

- Apresentou comprovagao de registro no Gabinete de Projetos da Instituicao de ensino.

- Apresentou termo de confidencialidade devidamente assinado pelo pesquisador responsavel.

- Apresenta solicitacdo e justificativa para dispensa do TCLE.

Recomendagodes:

Conhega o curso de Qualificagao dos Comités de Etica em Pesquisa que compdem o Sistema CEP/Conep
em https://edx.hospitalmoinhos.org.br/project/cep.

Endereco: Avenida Roraima, 1000 - Prédio da Reitoria - 7° andar - sala 763 - Sala Comité de Etica - 97105-900 - Santa

Bairro: Camobi CEP: 97.105-970
UF: RS Municipio: SANTA MARIA
Telefone: (55)3220-9362 E-mail: cep.ufsm@gmail.com
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Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 02/09/2021 Aceito
do Projeto ROJETO 1791488.pdf 23:16:07
Outros projeto_68883.pdf 02/09/2021 |Diego Chemello Aceito

23:15:01
Projeto Detalhado / |PROJETO_VERSAO 1 _Luiz_Carlos_Pe|l 02/09/2021 |Diego Chemello Aceito
Brochura reira_07082021.docx 23:11:32
Investigador
Outros Termo_de_confidencialidade_assinado. | 02/09/2021 |Diego Chemello Aceito
pdf 23:08:25
TCLE / Termos de |SOLICITACAO_DE_DISPENSA DO_TE| 02/09/2021 |Diego Chemello Aceito
Assentimento / RMO_DE_CONSENTIMENTO_LIVRE 23:05:20
Justificativa de E_ESCLARECIDO_Assinado.pdf
Auséncia
Folha de Rosto Folha_de_rosto_assinada.pdf 20/07/2021 |Diego Chemello Aceito
12:20:00
Declaragéao de Autorizacao_institucional.pdf 10/07/2021 |Diego Chemello Aceito
Instituicdo e 16:40:11
Infraestrutura
Situacgdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

Nao

SANTA MARIA, 14 de Setembro de 2021

Assinado por:

CLAUDEMIR DE QUADROS

(Coordenador(a))

Bairro: Camobi
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Telefone: (55)3220-9362
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E-mail: cep.ufsm@gmail.com
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