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Resumo

Fundamento: A associacao entre o status de satide cardiovascular ideal (ideal cardiovascular health (ICVH) e diagnéstico
de fibrilacao ou flutter atrial (FFA) foi menos estudado em comparacao a outras doencas cardiovasculares.

Objetivos: Analisar a associacao entre o diagnéstico de FFA e métricas e escores de ICVH no Estudo Longitudinal de
Saiide do Adulto (ELSA-Brasil).

Métodos: Este estudo analisou dados de 13141 participantes com dados completos. Os tracados eletrocardiograficos
foram codificados de acordo com o Sistema de Minnesota, em um centro de leitura centralizado. As métricas do ICVH
(dieta, atividade fisica, indice de massa corporal, tabagismo, glicemia de jeju, e colesterol total) e escores do ICVH foram
calculados conforme proposto pela American Heart Association. Modelos de regressao logistica bruta e ajustada foram
construidos para analisar associacées de métricas e escores do ICVH com diagnéstico de FFA. O nivel de significancia
foi estabelecido em 0,05.

Resultados: A idade mediana da amostra foi de 55 anos, e 54,4% eram mulheres. Nos modelos ajustados, os escores
de ICVH nao apresentaram associacao significativa com diagnéstico de FFA prevalente [odds ratio (OR):0,96; intervalo
de confianga de 95% (1C95%):0,80-1,16; p=0,70). Perfis de pressao arterial ideal (OR:0,33; 1C95%:0,1-0,74; p=0,007)
e colesterol total ideal (OR:1,88; 1C95%:1,19-2,98; p=0,007) foram significativamente associados com o diagnéstico
de FFA.

Conclusoes: Nao foram identificadas associagdes significativas entre escores de ICVH global e diagnéstico de FFA ap6s
ajuste multivariado em nossas andlises, devido, a0 menos em parte, as associagcoes antagonicas da FFA com métricas de
pressao arterial e de colesterol total do ICVH. Nossos resultados sugerem que estimar a prevencao da FFA por meio de
escore de ICVH global pode nao ser adequado, e as métricas do ICVH devem ser consideradas separadamente.

Palavras-chave: Fibrilacao Atrial; Flutter Atrial; Epidemiologia; Acidente Vascular Cerebral.

Abstract

Background: The association between ideal cardiovascular health (ICVH) status and atrial fibrillation or flutter (AFF) diagnosis has been less
studied compared to other cardiovascular diseases.
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Objective: To analyze the association between AFF diagnosis and ICVH metrics and scores in the Brazilian Longitudinal Study of Adult Health
(ELSA-Brasil).

Methods: This study analyzed data from 13,141 participants with complete data. Electrocardiographic tracings were coded according to the
Minnesota Coding System, in a centralized reading center. ICVH metrics (diet, physical activity, body mass index, smoking, blood pressure,
fasting plasma glucose, and total cholesterol) and scores were calculated as proposed by the American Heart Association. Crude and adjusted
binary logistic regression models were built to analyze the association of ICVH metrics and scores with AFF diagnosis. Significance level was
set at 0.05.

Results: The sample had a median age of 55 years and 54.4% were women. In adjusted models, ICVH scores were not significantly associated
with prevalent AFF diagnosis (odds ratio [OR]:0.96; 95% confidence interval [95% CI]:0.80-1.16; p=0.70). Ideal blood pressure (OR:0.33; 95%
Cl:0.15-0.74; p=0.007) and total cholesterol (OR:1.88; 95% ClI:1.19-2.98; p=0.007) profiles were significantly associated with AFF diagnosis.

Conclusions: No significant associations were identified between global ICVH scores and AFF diagnosis after multivariable adjustment in our
analyses, at least partially due to the antagonistic associations of AFF with blood pressure and total cholesterol ICVH metrics. Our results suggest
that estimating the prevention of AFF burden using global ICVH scores may not be adequate, and ICVH metrics should be considered in separate.

Keywords: Atrial Fibrillation; Atrial Flutter; Epidemiology; Stroke.

Introducao

Em 2010, a American Heart Association (AHA)
determinou uma meta de redugao da mortalidade por
doenca cardiovascular (DCV) e acidente vascular cerebral
(AVC) em 20% em dez anos." A principal estratégia para
alcancar essa meta incluiu o aumento da prevaléncia
de perfis cardiovasculares ideais, medidos por meio de
sete métricas de satde cardiovascular ideal (ICVH, ideal
cardiovascular health): dieta, atividade fisica, tabagismo,
indice de massa corporal (IMC), pressao arterial, glicose
plasmatica de jejum, e colesterol total. A AHA estabeleceu
definigoes especificas para cada uma dessas métricas, bem
como um escore de ICVH para um individuo como a soma
dos perfis ideais.

A eficacia dessa estratégia estd sujeita a forca das
associagoes entre cada métrica de ICVH e ocorréncia de
DCV fatal e nao fatal. Alguns autores avaliaram a associagao
entre escore de ICVH e seus componentes com DCV
subclinica,? DCV clinica® e mortalidade cardiovascular.*
Uma condig¢ao cardiovascular menos estudada neste
contexto é a fibrilacdo ou o flutter atrial (FFA). A FFA
tem risco de 25% de ocorréncia,® a qual esta associada a
multiplos fatores de risco cardiovascular, com uma fragao
atribuivel a populagao de AVC estimada entre 2 e 6%.%°
Ogunmoroti et al.” analisaram dados de 6506 participantes
do estudo MESA - Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis e
encontraram que individuos com um escore ICVH étimo
no periodo basal apresentaram um risco 27% mais baixo de
FFA apés um acompanhamento mediano de 11,2 anos em
comparagao aqueles com escores do ICVH inadequado.
Garg et al.'” analisaram dados de 13182 participantes
do estudo ARIC (Atherosclerosis Risk in Communities) e
encontraram que, apés um seguimento de 25,1 anos,
o aumento em cada componente ideal associou-se a
um risco 17% menor para FFA. Andlises similares foram
realizadas por Garg et al. no estudo RECARDS (Reasons
for Geographic and Racial Differences in Stroke Study),"
resultando em uma redugao menor (7%) porém significativa
no risco para FFA para cada aumento no componente ideal.
Recentemente, Lee et al.’> analisaram 208 598 individuos
que se submeteram a exames de check-up na Coreia do Sul
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e encontraram, apds um seguimento mediano de 7,2 anos,
que os escores do ICVH associaram-se significativamente
com incidéncia de FFA.

A maioria das informacdes sobre a associacdo entre
FFA e métricas e escore do ICVH derivam de grandes
coortes dos Estados Unidos; no entanto, estima-se que
72% dos anos de vida ajustados pela incapacidade e 67%
das mortes por AVC tenham ocorrido em paises com
indices sociodemogréficos baixos ou médios em 2016."
A FFA também é comum no Brasil, com frequéncia de
aproximadamente 2% em estudos baseados na atengao
primdria,' e frequéncias maiores associadas ao avango
na idade.

O objetivo do presente estudo foi relatar associagoes
do diagnédstico de FFA com métricas e escore do ICVH no
Estudo Longitudinal da Satde do Adulto (ELSA-Brasil), um
estudo brasileiro multicéntrico do tipo coorte de individuos
com idade entre 35 e 74 anos no momento basal.

Métodos

O delineamento do estudo ELSA-Brasil™ e o perfil de
sua coorte' foram previamente descritos com detalhes.
O ELSA-Brasil € um estudo multicéntrico tipo coorte em
andamento no Brasil, em que foram incluidos 15105
servidores publicos ativos ou aposentados, com idade entre
35 e 74 anos, de seis instituigdes de seis cidades brasileiras.
A avaliagdo basal ocorreu entre agosto de 2008 e dezembro
de 2010. Nesse periodo, uma equipe treinada conduziu
entrevistas presenciais, e exames clinicos, laboratoriais e
de imagem. Apés o periodo basal, todos os participantes
eram contatados por telefone anualmente. De agosto
de 2012 a dezembro de 2014, todos os participantes
foram convidados para uma segunda visita, em que
foram aplicados novos questionarios, juntamente com
avaliagbes clinicas e laboratoriais. Um total de 14014
(92,8%) individuos participaram dessa reavaliagdo. No
presente artigo, as informagoes usadas foram obtidas dessa
segunda avaliagdo presencial, salvo se indicado o contrério.
O protocolo do estudo esteve de acordo com as normas
éticas da Declaragdo de Helsinki de 1975 e foi aprovado
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pelo comité de ética de todas as institui¢des participantes
do ELSA-Brasil. Um termo de consentimento de todos os
participantes foi obtido.

Amostra do estudo

Dos 14014 individuos que estiveram presentes na segunda
avaliacdo presencial, 505 foram excluidos por falta de
informagao de eletrocardiograma (ECG) e 368 participantes
por métricas do ICVH faltantes. Assim, nossa amostra principal
consistiu em 13141 individuos. Para algumas andlises de
sensibilidade, a amostra restringiu-se a 12307 individuos
sem relato de infarto do miocardio, AVC ou insuficiéncia
cardiaca prévio.

Coleta de dados

Os protocolos do ELSA-Brasil''® para a avaliagdo de
dados antropométricos, clinicos e laboratoriais ndo mudaram
entre a primeira e a segunda avaliagdo. Idade, sexo, raca,
nivel de escolaridade, e renda familiar mensal foram
autorrelatadas e estratificadas. A renda mensal foi analisada
como miiltiplos de salarios minimos brasileiros (a média de
um salario minimo brasileiro durante a coleta de dados foi
de aproximadamente 310 délares americanos). Medidas de
pressao arterial sistélica (PAS) e pressao arterial diastélica
(PAD) foram aferidas utilizando-se um aparelho oscilométrico
(Omron HEM 705 CPINT). Trés medidas foram tomadas
em intervalos de um minuto apés um periodo de descanso
de cinco minutos com os individuos sentados. A média da
segunda e da terceira medida foi considerada para definigao
da PAS e PAD. A glicemia de jejum foi determinada pelo
método da hexoquinase e o colesterol total usando o método
do colesterol oxidase, realizados em um equipamento ADVIA
1200 Siemens®.

Diagnéstico de FFA

Os registros de ECG foram obtidos no ELSA-Brasil conforme
descrito anteriormente.’** O ECG nas avaliagbes presenciais
foi realizado utilizando um aparelho Burdick Atria 6100,
calibrado a T0mm/mV e velocidade de 25 mm/segundo.
Os registros foram transmitidos para o centro de leitura no
Centro de Investigagdo em Minas Gerais. Os tragados foram
analisados seguindo-se o sistema de Glasgow e codificados de
acordo com o Sistema de Minnesota. Os c6digos selecionados
(incluindo FFA) foram manualmente revisados por uma
equipe treinada. Esses métodos foram adotados em todas as
avaliagbes do ELSA-Brasil até o presente. O diagnéstico de
FFA neste artigo foi definido como sua presenga no tragado
de ECG no periodo basal ou na segunda visita.

Escore ICVH

Informagoes detalhadas sobre o sistema de escore do ICVH
no ELSA-Brasil podem ser encontradas em outro estudo.?' As
seguintes definigdes foram usadas para as sete métricas do
ICVH, baseadas nas recomendagoes da AHA:"

1. Dieta: quatro componentes adequados de (a) = 4
porgoes de frutas e verduras por dia, (b) =200 g de
peixe por semana, (c) = 2 porgoes de graos integrais
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ricos em fibra por dia, (d) < 450 kcal de bebidas
adocadas com aclicar por semana, e (e) consumo de
sédio <1500 mg/dia;

2. Atividade fisica: = 75 minutos / semana ou atividade
fisica rigorosa, ou = 150 minutos / semana de atividade
fisica moderada, ou = 150 minutos / semana de
atividade fisica moderada e atividade fisica vigorosa;

3. Tabagismo: nunca ter fumado ou ter idade ao parar de
fumar ao menos dois anos menor que a idade atual;

4. IMC < 25 kg/m?;

Pressao arterial: PAS < 120 mmHge PAD < 80 mmHg,
sem medicacdo anti-hipertensiva;

6. Glicemia de jejum: < 100mg/dL sem uso de
medicamentos hipoglicemiantes;

7. Colesterol total < 200 mg/dL, sem uso de
medicamentos hipolipemiantes.

Todas as informagoes para o escore ICVH foram obtidas
da segunda visita, exceto informacées relacionadas a dieta.
A métrica do ICVH correspondente a dieta foi avaliada a
partir de informagoes obtidas do questiondrio de frequéncia
alimentar, aplicado no momento basal do ELSA-Brasil.
O escore ICVH global foi calculado como a soma de todos
os perfis ideais (intervalo: 0 a 7 pontos) Escores do estilo
de vida dos participantes (dieta, atividade fisica, tabagismo,
e IMC, intervalo; 0-4) e salde (pressao arterial, glicemia
de jejum, colesterol total; intervalo 0-3) foram avaliados
separadamente.

Andlise estatistica

As variaveis categéricas foram apresentadas em contagens
e proporgdes, e as variaveis continuas em medianas e
intervalos interquartis. A normalidade dos dados foi avaliada
usando gréficos de densidade e o teste de Anderson-
Darling. N6s calculamos a sensibilidade e a especificidade
de diferentes pontos de corte do escore do ICVH global
para classificar individuos com ou sem FFA na amostra.
Construimos uma curva caracteristica de operacado do
receptor (ROC) usando esses valores e calculamos a drea
sob a curva ROC para estimar a capacidade discriminatéria
dos escores do ICVH para identificar os individuos com FFA
neste cendrio. Modelos de regressao logistica binaria foram
construidos para analisar a associagao de métricas e escores
do ICVH (global, estilo de vida, e satide) com o diagnéstico
de FFA. Esses modelos foram apresentados na forma bruta ou
ajustada quanto a idade, sexo e raga. Foram feitas andlises de
sensibilidade restringindo a amostra a individuos sem relato
de histéria de infarto do miocérdio, AVC ou insuficiéncia
cardiaca. Apds observar uma associagdo paradoxal entre
a métrica doo ICVH de colesterol total e FFA, realizamos
algumas analises a posteriori, (1) excluindo individuos em
uso de estatina, uma vez que alguns autores indicaram
um beneficio potencial das estatinas sobre incidéncia de
fibrilacao atrial;?2% (2) excluindo a métrica de colesterol total
do escore de satde e do escore global do ICVH. Os modelos
de regressao logistica bindria bruta e ajustada também foram
apresentados para analisar a associagdo entre esses escores
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modificados e o diagnéstico de FFA. As andlises foram
realizadas usando o programa R, versao 4.0.0. O nivel de
significancia foi estabelecido em 5%.

Resultados

A Tabela 1 resume as caracteristicas da amostra. A idade
mediana foi de 55 anos, e 7147 (54.4%) eram mulheres.
A maioria dos participantes era da raga branca, tinham
educagao superior e renda familiar entre seis e 15 saldrios
minimos brasileiros (aproximadamente 1860 a 4650 délares
americanos/més). A FFA foi detectada em tracados de ECG em
80 (0,6%) participantes. A métrica do ICVH mais frequente foi

Tabela 1 - Caracteristicas da amostra do estudo

tabagismo, presente em 11548 (87,9%) participantes. A Tabela 1
Suplementar apresenta as caracteristicas dos participantes
do estudo apés exclusao daqueles com histéria de infarto do
miocérdio, AVC ou insuficiéncia cardiaca.

A Figura Suplementar 1 apresenta a curva ROC referente
a acurdcia dos escores de ICVH global em identificar
individuos com FFA na amostra. A drea sob a curva ROC é
0,59, indicando um poder discriminatério relativamente baixo
dos escores de ICVH global neste cendrio. Mais detalhes sao
apresentados na Tabela Suplementar 2, que mostra valores
de sensibilidade e especificidade para diferentes pontos de
corte do escore de ICVH global.

Idade (anos; média * DP)

Sexo feminino (N (%)) 7117 (54,5%)
Raga (N (%))
Branca 6750 (52,3%)
Mulata 3625 (28,1%)
Negra 2071 (16,0%)
Outras 471 (3,6%)

Nivel educacional, N (%)
Ensino médio incompleto 1472 (11,3%)
4110 (31,5%)

7476 (57,3%)

Ensino médio completo
Superior

Renda familiar mensal (N (%))

<6 SMs 2816 (21,7%)
6- 15 SMs 6112 (47,0%)
> 15 SMs 4073 (31,3%)
Uso de medicamento anti-hipertensivo (N (%)) 5800 (44,4%)
Uso de medicamento hipoglicemiante, N (%) 2577 (20,9%)
Uso de medicamento hipolipemiante, N (%) 6658 (51,0%)

Métricas do ICVH (N (%))

Dieta 177 (1,4%)

Atividade fisica 3488 (26,7%)
indice de massa corporal 4229 (32,4%)
Tabagismo 11474 (87,8%)
Pressdo arterial 4499 (34,4%)
Glicemia de jejum 5927 (45,4%)
Colesterol Total 5213 (39,9%)

Escore ICVH (média + DP)

Global 3,0([2,0-4,0]
Estilo de vida 1,0 [1,0-2,0]
Satde 1,0 [0,0 - 2,0]

55,0 [49,0 - 62,0]

64,5 [57,0 - 73,2] 55,0 [49,0 - 62,0]

30 (37,5%) 7147 (54,4%)
46 (60,5%) 6796 (52,3%)
21 (27,6%) 3646 (28,1%)
9 (11,8%) 2080 (16,0%)
0 (0,0%) 471 (3,6%)
13 (16,2%) 1485 (11,3%)

25 (31,2%)
42 (52,5%)

4135 (31,5%)
7518 (57,2%)

16 (20,0%) 2832 (21,6%)
29 (36,2%) 6141 (46,9%)
35 (43,8%) 4108 (31,4%)
61 (76,2%) 5861 (44,6%)
30 (39,5%) 2607 (21,0%)
37 (46,2%) 6695 (51,0%)

0 (0,0%) 177 (1,3%)
5 (18,8%) 3503 (26,7%)

7 (33,8%) 4256 (32,4%)
74 (92,5%) 11548 (87,9%)
7 (8,8%) 4506 (34,3%)

3 (28,7%) 5950 (45,3%)

8 (47,5%) 5251 (40,0%)
2,0[1,0 - 3,0] 3,0[2,0 - 4,0]
1,0 [1,0-2,0] 1,0 [1,0 - 2,0]
1,0 [0,0 - 1,0] 1,0 [0,0 - 2,0]

SM: salario minimo; o saldrio minimo brasileiro durante a coleta de dados foi de aproximadamente 310 délares americanos. ICVH: ldeal cardiovascular

health (saude cardiovascular ideal). Fonte: os autores.
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A Tabela 2 apresenta os valores de odds ratio (OR)
e respectivos intervalos de confianga (IC95%) para a
associagao de escores e métricas de ICVH com prevaléncia
de FFA. Em toda a amostra, os escores de ICVH foram
inversamente associados com o diagnéstico de FFA no
modelo bruto (p<0,001) e no modelo ajustado (p=0,007).
A exclusao dos individuos em uso de estatina das anélises
levou a uma perda de significancia da associagdo entre
o perfil de colesterol total no ICVH e a FFA nos modelos
ajustados (OR: 2,22; 1C95%: 0,86 — 5,70; p=0,098).
Contudo, essa perda de significancia parece ser devida
principalmente a uma perda de poder estatistico, uma
vez que 46,2% dos participantes com FFA e 51,0% dos
participantes sem FFA usavam estatinas.

Uma vez que as associagoes da FFA com a pressao arterial
e a métrica de colesterol total do ICVH eram antagonicas, a
FFA nao se associou com escore de ICHV global nos modelos
ajustados (p=0.76). Apds exclusdo de individuos com relato
de infarto do miocardio ou insuficiéncia cardfaca prévia, as
associagoes da FFA com pressao arterial (p=0.023) e métrica
de colesterol total do ICVH (p=0,007) nos modelos ajustados
foram mantidas.

Também verificamos se os escores de salde e os escores
de ICVH global foram associados com FFA ap6s exclusao da
métrica de colesterol total. O escore de ICVH global mostrou-
se inversamente associado com um diagndstico de FFA nos
modelos brutos (OR: 0,70; 1C95%: 0,57 — 0,86; p=0,001)
com uma tendéncia nao significativa a uma associagao inversa
nos modelos ajustados (OR: 0,84; 1C95%: 0,67 — 1,04;
p=0,11). Os escores de satde do ICVH foram inversamente
associados com um diagnéstico de FFA no modelo absoluto
(OR: 0,41; 1C95%: 0,28 — 0,59; p<0,001) e no modelo
ajustado (OR: 0,63; IC95%: 0,42 — 0,93; p=0,020).

Discussao

Na amostra do ELSA-Brasil, os escores de ICVH global
foram associados com prevaléncia de FFA nos modelos
brutos. No entanto, os escores foram ajustados com
valores de drea sob a curva ROC e a significancia estatistica
desapareceu nos modelos ajustados para idade, sexo e raga.
Analisando as métricas de ICVH separadamente, encontrou-
se uma forte associagao inversa entre a métrica de pressao
arterial do ICVH e a FFA. Uma associagao positiva, mas
paradoxal, foi observada entre métrica de colesterol total
do ICVH e FFA: uma métrica de colesterol total ideal do
ICVH foi associada com diagnéstico de FFA. A restricao da
amostra para individuos sem relato de infarto do miocérdio,
AVC ou insuficiéncia cardfaca levou a resultados similares.
A exclusdo da métrica do colesterol total do ICVH levou a
uma associagdo inversa significativa entre escores de satde
do ICVH e FFA.

A importancia da hipertensdo como um fator de
risco para FFA esta bem definida na literatura. Em uma
revisdo sistemdtica de fatores de risco para FFA Allan et
al.** revisaram dados de 32 estudos de coortes de base
populacional, incluindo mais de 20 milhées de individuos.
Os autores encontraram que o diagndstico de hipertensao
e pressao arterial sistélica elevada foram consistentemente
associados com incidéncia de FFA. Recentemente, Rattani
et al.?® utilizaram dados do estudo ARIC para calcular o risco
atribuivel na populagao de hipertensao para FFA. Os autores
definiram hipertensdo de acordo com os critérios do Sétimo
Relatério do Joint National Committee (=140/90 mmHg) e
as diretrizes da American Heart Association/American College
of Cardiology de 2017 (=130/80 mmHg), e encontraram
valores de fragao atribuivel populacional de 11% e 13%,
respectivamente. Como esperado, a presenga de um perfil

Tabela 2 - Odds ratios (IC95%) para a associagcdo de escores e métricas de ICVH e diagndstico de fibrilacao ou flutter atrial

Escore de ICVH global 0,80 (0,67 - 0,95)*
0,95 (0,71 - 1,26)

Dieta t

Escore de estilo de vida do ICVH

0,96 (0,80 - 1,16)
0,96 (0,70 - 1,30)

0,87 (0,71 - 1,08)

1,01 (0,81 - 1,26)
0,96 (0,67 - 1,38)

t t t

1,00 (0,70 - 1,42)

Atividade fisica
indice de massa corporal
Tabagismo

Escore de saude do ICVH
Pressé@o arterial
Glicose

Colesterol Total

0,63 (0,36 - 1,11)
1,06 (0,67 - 1,69)
1,71 (0,74 - 3,93)
0,66 (0,51 - 0,85)*
0,18 (0,08 - 0,40)*
0,49 (0,30 - 0,79)*
1,36 (0,88 - 2,12)

0,65 (0,37 - 1,15)
1,19 (0,74 - 1,92)
1,40 (0,60 - 3,23)
0,96 (0,73 - 1,26)
0,33 (0,15 - 0,74)*
0,79 (0,48 - 1,31)
1,88 (1,19 - 2,98)*

0,71 (0,36 - 1,38)
1,33 (0,77 - 2,32)
1,08 (0,46 - 2,52)
0,77 (0,57 - 1,03)
0,23 (0,10 - 0,53)"
0,65 (0,37 - 1,13)

1,62 (0,95 - 2,79)

0,67 (0,34 - 1,31)
1,38 (0,79 - 2,40)
0,92 (0,39 - 2,18)
1,06 (0,77 - 1,46)
0,36 (0,15 - 0,87)*
0,97 (0,54 - 1,74)
2,14 (1,23 - 3,72)*

ICVH: Ideal cardiovascular health (satide cardiovascular ideal); f Estimativas de odds ratio para a associagdo entre métrica de dieta do ICVH e fibrilagdo ou flutter atrial
nao puderam ser estimadas devido a auséncia de individuos com um perfil 6timo de dieta e um diagnéstico de fibrilagdo ou flutter atrial; * p<0,05. Fonte: os autores
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ideal de pressao arterial também foi inversamente associada a
FFA nos estudos de tipo coorte ARIC,"® REGARDS,"" e MESA.?

Embora o colesterol total (principalmente por fracao
LDL-colesterol) seja um fator de risco importante para DCV
aterosclerética, sua associagdo com FFA ndo é tao bem
estabelecida. Outros autores indicaram o paradoxo do
colesterol na FFA, descrevendo niveis mais baixos de colesterol
em individuos com FFA, em comparagdo a controles em
varios cendrios, tais como individuos tratados em centros de
atengdo primaria,**?” ou mesmo individuos de amostras da
comunidade.?® Em uma revisao sistemdtica recente, Guan
et al.? encontraram que niveis elevados de colesterol total
(definidos em pontos de corte entre 220 e 260 mg/dL, ou com
base na distribuicao empirica na amostra) foram associados a
uma razao de risco agrupado (pooled hazard ratio) para FFA de
0,81 (IC95%: 0,72-0,92), o que foi consistente como nossos
achados. Na mesma revisdo sistemadtica, andlises utilizando
niveis de LDL-colesterol em vez de niveis de colesterol total
mostraram resultados similares.

Existem evidéncias de que as estatinas possam tem
potencial beneficio sobre a incidéncia de fibrilacao atrial.?%%*
No entanto, a métrica do ICVH considera um perfil como
nao ideal se os individuos estdo em uso de medicamentos
hipolipemiantes, independentemente de seus niveis de
colesterol total. Portanto, poderia ser argumentado que
a associacao paradoxal entre perfil de ICVH quanto ao
colesterol total e FFA é explicada pelo uso de estatina;
porém, nossos dados sugerem que esse ndo é o caso.
A proporgao de individuos de nossa amostra usando
medicamentos hipolipemiantes é similar. Ainda, embora a
exclusdo de individuos que usam estatinas tenha levado a
perda de significdncia estatistica, isso provavelmente tenha
ocorrido pelo elevado niimero de exclusdes dessa analise
de sensibilidade (51,0% da nossa amostra), uma vez que as
estimativas do OR também eram similares (1,88 para toda a
amostra; 2,22 ap6s exclusao dos pacientes usando agentes
hipolipemiantes).

O critério usado como a métrica de colesterol total do
ICVH (<200 mg/dL sem uso de hipolepimantes) é mais
rigido que aqueles adotados nos estudos incluidos nesta
revisao sistemdtica. Os estudos coorte®'" que avaliaram
os escores de ICVH e sua relagio com diagndstico de FFA
também investigaram a métrica de colesterol total do ICVH
separadamente. Em todos os casos, as estimativas do risco
sugeriram maior chance para FFA nos individuos com
colesterol total ideal, mas sem diferenca estatisticamente
significativa. Essa auséncia de significancia nesses estudos
contrasta com nossos achados de uma associagao significativa,
positiva, mas paradoxal entre a métrica de colesterol total
ICVH e o diagnéstico de FFA nos modelos ajustados. Essa
associagdo estatisticamente significativa em nosso estudo
foi evidente mesmo com menos casos de FFA na amostra,
em comparagao a publicagoes anteriores. Diferencgas
de populagbes e delineamento dos estudos, podem ser
parcialmente responsaveis por tal discrepancia. Similar ao que
se observa nos Estados Unidos, individuos brasileiros da raca
negra apresentam uma prevaléncia maior de hipertensao® e
uma prevaléncia mais baixa de dislipidemia®' em comparagao
aos de raca branca. Dada a forte associagao inversa entre

pressao arterial e FFA, poderia ser argumentado que a raga
seria um fator de confusao na associagao positiva entre perfil
de colesterol total do ICVH e diagnéstico de FFA. No entanto,
é importante notar que nossos resultados se mantiveram
mesmo apds o ajuste por raca. Andlises longitudinais futuras
do ELSA-Brasil, incluindo a ocorréncia de mais casos de FFA,
ird esclarecer se o paradoxo do colesterol em individuos com
FFA é particularmente forte na populacao brasileira.

Em 2018, Isakadze et al.** propuseram que o uso do
escore ICVH para melhorar a satde cardiovascular global
pode reduzir substancialmente a prevaléncia de FFA. Embora
evidéncias atuais sugiram que tal fato seja verdadeiro,
nossos resultados e dados prévios também destacam que
métricas individuais do ICVH podem ter efeitos diferentes
(e mesmo antagbnicos) sobre a prevaléncia da FFA. Assim, é
discutivel se o progresso na prevencgao da FFA resultante nao
s6 de melhorias nos escores do ICVH devam ser estimadas
considerando nao s6 o impacto de todas as métricas do ICVH
em conjunto como também cada métrica separadamente.

O presente estudo tem pontos fortes. Primeiro, o estudo
avaliou dados de uma grande amostra no Brasil. Em nosso
conhecimento, este é o primeiro estudo a analisar a associagao
entre FFA e métricas do ICVH em uma amostra da América
do Sul com diferentes caracteristicas comparadas as amostras
analisadas em estudos prévios. Os tracados de ECG também
foram analisados em um local de leitura centralizado, usando
um protocolo padronizado,' e os critérios de escore do ICVH
pode ser aplicado com minimas adaptagoes.

O estudo também precisa ser interpretado no contexto
de suas limitagoes. A amostra deste estudo incluiu um
pequeno ndmero de participantes com FFA. Isso deve-se
muito provavelmente a alta proporcao de individuos com
idade inferior a 60 anos de idade. Com o passar do tempo,
os casos incidentes de FFA podem aumentar o poder de
nossas analises. Isso pode ter influenciado nosso resultado de
ndo associacao entre diagnéstico de FFA e escores de ICVH.
O questionario de frequéncia alimentar nao foi aplicado
na segunda visita dos participantes no estudo ELSA-Brasil;
portanto, considerou-se que os participantes mantiveram o
status de dieta no ICVH ap6s o basal. A prevaléncia de uma
dieta ideal (segundo critérios do ICVH) foi muito baixa no
periodo basal do ELSA-Brasil (1,3%),?" que é consistente com
os achados de outras populagdes.®* Assim, é improvavel que
uma grande proporgao de participantes teria adotado uma
dieta ideal entre o periodo basal e a segunda visita. A FFA foi
definida com base somente nos tracados de ECG do ELSA-
Brasil e, apesar de conferir alta especificidade, FFA paroxistica
pode ser pouco representada em nossas analises.

Conclusoes

Nao foram observadas associagoes significativas entre
escores de ICVH global e diagnéstico de FFA em nossas analises,
devido, ao menos em parte, as associagoes antagdnicas de
FFA com pressao arterial e colesterol total. Nossos resultados
sugerem que estimar o efeito da prevengdo de FFA usando
escores de ICVH global pode nao ser adequado, e as métricas
do ICVH devem ser consideradas separadamente.
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