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Resumo

Fundamento: O indice de aterogenicidade plasmatica (AIP), definido como o logaritmo
da razdo triglicerideos/HDL-colesterol, tem sido proposto como marcador integrado da
aterogenicidade plasmatica, refletindo alteracdes qualitativas das lipoproteinas e
associando-se ao risco cardiovascular.

Objetivo: Avaliar se o AIP agrega valor a estratificacdo do risco cardiovascular em
pacientes com hipertensdao arterial, por meio de sua associacdo com variaveis
bioquimicas cardiometabdlicas classicas.

Métodos: Estudo transversal envolvendo 330 adultos com hipertensdo arterial em
tratamento regular. Apds jejum de 12-14 horas, foram dosados triglicerideos, HDL-
colesterol, apolipoproteina Al, apolipoproteina B e acido urico. O LDL-colesterol foi
calculado pela formula de Friedewald, o tamanho estimado das particulas de LDL foi
obtido pela equagdo 26,262 - 0,776 (TG/HDL-C em mmol/L), a relagdo apoB/apoAl foi
determinada e o AIP foi calculado como log (TG/HDL-C). Os participantes foram
classificados em AIP normal (£0,10) ou alterado (>0,10). As diferencas entre os grupos
foram avaliadas pelo teste t de Student, considerando-se p<0,05 como significativo.
Resultados: Dos 330 pacientes, 53,6% apresentaram AIP alterado. Valores mais elevados
de LDL-colesterol, acido urico e relagdo apoB/apoAl, bem como menor tamanho
estimado das particulas de LDL, estiveram significativamente associados ao AlP alterado
(p<0,05).

Conclusdo: O indice de aterogenicidade plasmatica mostrou associacao consistente com
multiplos marcadores cardiometabdlicos adversos, sugerindo que agrega valor a
predicdo do risco cardiovascular em pacientes com hipertens3o arterial.

Palavras-chave: indice de Aterogenicidade Plasmatica; Hipertensdo Arterial; Risco
Cardiovascular; Dislipidemia; Apolipoproteinas.
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Plasma atherogenicity index as an integrative marker of cardiovascular
risk in patients with hypertension

Abstract:

Background: The atherogenic index of plasma (AIP), defined as the logarithm of the
triglyceride-to-HDL cholesterol ratio, has been proposed as an integrated marker of
plasma atherogenicity, reflecting qualitative lipoprotein alterations and cardiovascular
risk.

Objective: To evaluate whether AIP adds value to cardiovascular risk stratification in
patients with arterial hypertension by assessing its association with classical
cardiometabolic biochemical variables.

Methods: This cross-sectional study included 330 adults with arterial hypertension
under regular treatment. After a 12-14-hour fasting period, triglycerides, HDL-
cholesterol, apolipoprotein Al, apolipoprotein B, and uric acid were measured. LDL-
cholesterol was calculated using the Friedewald equation, LDL particle size was
estimated using the equation 26.262 - 0.776 (TG/HDL-C in mmol/L), the apoB/apoA1l
ratio was determined, and AIP was calculated as log (TG/HDL-C). Participants were
classified as having normal (<0.10) or altered (>0.10) AIP. Differences between groups
were assessed using Student’s t-test (p<0.05).

Results: Among the participants, 53.6% presented altered AIP. Higher LDL-cholesterol,
uric acid levels, apoB/apoAl ratio, and smaller estimated LDL particle size were
significantly associated with altered AIP (p<0.05).

Conclusion: AIP was consistently associated with multiple adverse cardiometabolic
markers, suggesting that it adds value to cardiovascular risk prediction in hypertensive
patients.

Keywords: Atherogenic Index of Plasma; Hypertension; Cardiovascular Risk;
Dyslipidemia; Apolipoproteins.

Introdugao

A hipertensdo arterial sistémica permanece como um dos principais determinantes do
risco cardiovascular global, sendo responsavel por parcela significativa da
morbimortalidade por doenca arterial coronariana, acidente vascular cerebral e
insuficiéncia cardiaca em todo o mundo (1,2). Apesar de o controle pressérico reduzir
substancialmente a incidéncia de eventos, observa-se um risco cardiovascular residual
importante em muitos pacientes hipertensos, frequentemente explicado pela
coexisténcia de disturbios metabdlicos, inflamatdrios e lipidicos (3,4).
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Nesse contexto, a dislipidemia aterogénica — caracterizada por hipertrigliceridemia,
reducdo do HDL-colesterol e predominancia de particulas pequenas e densas de LDL —
tem sido reconhecida como um fendtipo metabdlico particularmente prevalente em
individuos com hipertensdo e sindrome metabdlica (5,6). Esses componentes estdo
intimamente relacionados a resisténcia a insulina, inflamacgdo subclinica e maior
progressao da aterosclerose (7).

O indice de aterogenicidade plasmatica (AIP), definido como o logaritmo da razdo
triglicerideos/HDL-colesterol, foi proposto por Dobidsova e Frohlich como um marcador
integrado da aterogenicidade plasmatica (8). O AIP reflete ndo apenas a quantidade, mas
também a qualidade das lipoproteinas, estando fortemente associado a presenca de
particulas pequenas e densas de LDL e a disfuncdo da HDL (9,10).

Evidéncias recentes demonstram que valores elevados de AIP se associam de forma
consistente a maior risco de doenca cardiovascular, progressiao de aterosclerose
subclinica, escore de cdlcio coronariano elevado e maior incidéncia de eventos
cardiovasculares, tanto em populagées gerais quanto em individuos com fatores de risco
estabelecidos (11-13). Além disso, o AIP tem se mostrado correlacionado a multiplos
marcadores cardiometabdlicos adversos, incluindo resisténcia a insulina, hiperuricemia,
relacdo apoB/apoAl aumentada e obesidade visceral (14-16).

Particularmente em pacientes hipertensos, estudos recentes sugerem que o AIP pode
identificar subgrupos com risco cardiovascular significativamente mais elevado, mesmo
na auséncia de alteracGes importantes no LDL-colesterol tradicional (17,18). Apesar
desse corpo crescente de evidéncias, ainda sdo limitados os dados que avaliam de forma
sistemdtica a utilidade do AIP na estratificacdo de risco cardiovascular especificamente
em populagdes hipertensas em acompanhamento ambulatorial.

Dessa forma, o presente estudo teve como objetivo investigar se o indice de
aterogenicidade plasmatica agrega valor a predi¢ao do risco cardiovascular em pacientes
com hipertensdo arterial, avaliando suas correlagdes com LDL-colesterol, tamanho
estimado de particulas de LDL, relagcdo apoB/apoAl e acido urico.

Materiais e Métodos

Desenho do estudo e populagdo

Estudo observacional, transversal, envolvendo 330 adultos com diagndstico de
hipertensdao arterial sistémica, em acompanhamento ambulatorial regular. Os

participantes foram recrutados de forma consecutiva durante consultas de rotina. Foram
incluidos pacientes de ambos os sexos, em uso regular de terapia anti-hipertensiva.
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Avaliagao clinica e coleta de dados

A pressdo arterial foi aferida conforme recomendacdes das diretrizes, com manguito
adequado, apds periodo de repouso. Amostras de sangue venoso foram coletadas apds
jejum de 12—-14 horas.

Analises laboratoriais

Foram determinados o0s niveis plasmaticos de triglicerideos, HDL-colesterol,
apolipoproteina Al, apolipoproteina B e 4acido urico em analisador automatizado
COBAS® (Roche Diagnostics). O LDL-colesterol foi calculado pela férmula de Friedewald.

A relagdo apoB/apoAl foi determinada. O tamanho estimado da LDL foi calculado pela
equacdo 26,262 - 0,776 x (TG/HDL-C em mmol/L) (referéncia >25,5 nm). O AIP foi
calculado como log (TG/HDL-C).

Classificagdao dos grupos
e AIP normal (<0,10)
e AIP alterado (>0,10)

Analise estatistica

As varidveis continuas foram expressas como média + desvio-padrao. As diferencas entre
os grupos foram avaliadas pelo teste t de Student para amostras independentes. Nivel
de significancia: p < 0,05.

Aspectos éticos

Estudo aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa institucional. Todos os participantes
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Resultados

Dos 330 pacientes avaliados, 177 (53,6%) apresentaram AIP alterado e 153 (46,4%) AIP
normal. O grupo com AIP alterado apresentou perfil cardiometabdlico significativamente
mais desfavoravel.

Observou-se menor tamanho estimado das particulas de LDL no grupo com AIP elevado
(24,27 + 1,49 nm vs. 25,6 + 0,19 nm; p < 0,0001). Os niveis de acido urico foram mais
elevados (6,12 + 2,52 mg/dL vs. 5,5 + 1,63 mg/dL; p = 0,011). A relagdo apoB/apoA1 foi
significativamente maior (0,81 + 0,25 vs. 0,59 + 0,15; p < 0,0001) e o LDL-colesterol
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também se mostrou mais elevado (146,90 + 41,15 mg/dL vs. 134,08 + 36,29 mg/dL; p =
0,032) no grupo com AIP alterado.

Tabela 1. Varidveis cardiometabdlicas de acordo com o indice de aterogenicidade

plasmatica.
AlP <0,1(n=153) >0,1(n=177) p
size LDL-C (nm) 25,6 +0,19 24,27 + 1,49 <0,0001*
Acido Urico (mg/dL) 5,5+ 1,63 6,12 + 2,52 0,011*
Relagao apoB/A1 0,59+ 0,15 0,81+0,25 <0,0001*
LDL-C (mg/dL) 134,08 + 36,29 146,90 + 41,15 0,032*

*Teste t de Student; p<0,05.

Discussao

O presente estudo demonstrou que o AIP se encontra alterado em mais da metade dos
pacientes hipertensos avaliados e que sua elevacao se associa de forma consistente a
multiplos marcadores cardiometabdlicos adversos, incluindo maior relagdo apoB/apoAl,
niveis mais elevados de LDL-colesterol, hiperuricemia e menor tamanho estimado de
particulas de LDL. Esses achados reforcam o papel do AIP como marcador integrador de
risco cardiovascular residual em individuos com hipertensao arterial (1-4).

A elevada prevaléncia de AIP alterado é consistente com dados contemporaneos que
mostram alta frequéncia de dislipidemia aterogénica em pacientes hipertensos, mesmo
sob tratamento (5,6). A associacdo robusta entre AIP elevado e relacdo apoB/apoAl
aumentada é particularmente relevante, uma vez que essa relacao reflete o balanco
entre particulas aterogénicas e antiaterogénicas e é forte preditor de eventos
cardiovasculares (7,8).

A correlacdo com menor tamanho de LDL reforca que o AIP capta alteraces qualitativas
das lipoproteinas. Particulas pequenas e densas de LDL tém maior penetragao e retencao
na parede arterial e maior suscetibilidade a oxidagdo (9—11). Evidéncias recentes validam
a correlagao do AIP com medidas diretas de tamanho de LDL (12,13).

A associacdo entre AIP elevado e acido uUrico mais alto sugere interacdo entre
aterogenicidade lipidica, inflamagdo e estresse oxidativo, especialmente relevante em
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hipertensos (14-16). Do ponto de vista clinico, os achados reforcam as limita¢des do LDL-
colesterol isolado na identificacdo do risco residual (17,18). Em hipertensos, o AIP se
associa independentemente a gravidade da doencga coronariana, ao escore de calcio e a
eventos cardiovasculares (19-21).

As limitagBes incluem o delineamento transversal e auséncia de desfechos clinicos.
Ainda assim, a consisténcia das associacdes e o uso de exames amplamente disponiveis
sustentam a aplicabilidade pratica.

Conclusao

O indice de aterogenicidade plasmatica mostrou-se alterado em mais da metade dos
pacientes hipertensos e associado de forma consistente a multiplos marcadores
cardiometabdlicos adversos. Esses resultados indicam que o AIP agrega valor a
estratificacdo do risco cardiovascular, permitindo identificar subgrupos de hipertensos
com perfil lipoproteico qualitativamente mais aterogénico. A incorporacdo do AIP na
avaliacdo clinica de rotina pode contribuir para uma abordagem mais personalizada da
prevencdo cardiovascular.
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