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Resumo
A hiperuricemia é comumente observada nos pacientes com sindrome metabdlica (SM) e ambas estdo relacionadas
ao risco de desenvolvimento de doengas cardiovasculares. Assim, o presente estudo tem como objetivo verificar se ha
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associacgao entre hiperuricemia e fatores relacionados a SM em uma populagdo mista da cidade do Salvador, Bahia,
Brasil. Método: Estudo transversal, com 610 pacientes, adultos e idosos, de ambos os sexos, com SM e atendidos
numa clinica escola de nutricdo entre os anos de 2013-2018. Para a analise dos resultados, realizou-se a avaliagio
descritiva dos dados sociodemogréaficos, teste Qui-Quadrado de Pearson e teste exato de Fisher. Foram considerados
resultados significativos p< 0,05. Resultados: A prevaléncia de hiperuricemia foi de 14% (n=79). Houve associagdo
entre hiperuricemia e hipertensdo (p=0,035) e hiperuricemia e hipertrigliceridemia (p=0,002), porém ndo houve
associacdo significante entre hiperuricemia e hiperglicemia (p= 0,56) e baixa concentracdo de lipoproteina de alta
densidade (p=0,90), bem como com o indice de massa corporal (p=0,165) e proteina C reativa (p=0,801). Concluséo:
Houve associacdo significativa entre hiperuricemia e cofatores da sindrome metabdlica.

Palavras-chave: Hiperuricemia; Sindrome metabdlica; Acido drico; Obesidade; Doengas cardiovasculares.

Abstract

Hyperuricemia is commonly seen in patients with metabolic syndrome (MS) and both are related to the risk of
developing cardiovascular disease. Thus, the present study aims to verify whether there is an association between
hyperuricemia and MS related factors in a mixed population in the city of Salvador, Bahia, Brazil. Method: Cross-
sectional study with 610 patients, adults and elderly, of both sexes, with MS and attended at a nutrition school clinic
between the years 2013-2018. To analyze the results, a descriptive assessment of sociodemographic data, Pearson's
Chi-Square test and Fisher's exact test were performed. Results were considered significant p< 0.05. Results: The
prevalence of hyperuricemia was 14% (n=79). There was an association between hyperuricemia and hypertension
(p=0.035) and hyperuricemia and hypertriglyceridemia (p=0.002), but there was no significant association between
hyperuricemia and hyperglycemia (p= 0.56) and low concentration of high density lipoprotein (p=0. 90), as well as
body mass index (p=0.165) and C-reactive protein (p=0.801). Conclusion: There was a significant association
between hyperuricemia and metabolic syndrome cofactors.

Keywords: Hyperuricemia; Metabolic syndrome; Uric acid; Obesity; Cardiovascular diseases.

Resumen

La hiperuricemia se observa cominmente en pacientes con sindrome metabélico (SM) y ambos estan relacionados
con el riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascular. Asi, el presente estudio tiene como objetivo verificar si existe
una asociacion entre la hiperuricemia y los factores relacionados con la SM en una poblacién mixta de la ciudad de
Salvador, Bahia, Brasil. Método: Estudio transversal con 610 pacientes, adultos y ancianos, de ambos sexos, con SM
y atendidos en una clinica escolar de nutricidn entre los afios 2013-2018. Para analizar los resultados se realiz6 una
evaluacién descriptiva de datos sociodemogréficos, prueba de Chi-Cuadrado de Pearson y prueba exacta de Fisher.
Los resultados se consideraron significativos p< 0.05. Resultados: La prevalencia de hiperuricemia fue del 14% (n =
79). Hubo asociacion entre hiperuricemia e hipertension (p = 0,035) e hiperuricemia e hipertrigliceridemia (p =
0,002), pero no hubo asociacién significativa entre hiperuricemia e hiperglucemia (p = 0,56) y baja concentracion de
lipoproteinas de alta densidad (p = 0. 90), asi como el indice de masa corporal (p = 0,165) y la proteina C reactiva (p =
0,801). Conclusiéon: Hubo una asociacién significativa entre la hiperuricemia y los cofactores del sindrome
metabolico.

Palabras clave: Hiperuricemia; Sindrome metabélico; Acido Grico; Obesidad; Enfermedades cardiovasculares.

1. Introducéo

O écido urico (AU) é um composto organico formado por adenosina, inosina, hipoxantina, adenina e guanina
(Manfredi & Holmes, 1985). E produzido endogenamente pelo figado como um metabdlito da purina, numa reagio catalisada
pela xantina oxidase, com formacg&o de espécies reativas de oxigénio (EROS). Quando ha desequilibrio na producéo e excrecéo
de AU, a concentragdo sanguinea desse metaholito se eleva, o que caracteriza a hiperuricemia (Mandal & Mount, 2015).

O excesso de EROS formado na reacdo de producdo de AU, ao gerar estresse oxidativo, desempenha um papel
significativo na patogénese das doengas cardiovasculares (Furukawa et al., 2004). Além disso, a produgdo dos ERQOS, das
citocinas pré-inflamatorias, presentes na obesidade e sindrome metabolica (SM), estimulam a atividade da xantina oxidase
(Klisic et al., 2018), provocam altera¢cbes no metabolismo da glicose, causando resisténcia a insulina e hiperinsulinemia
compensatdria (Carvalho, Colaco & Fortes, 2006). A hiperinsulinemia pode aumentar a reabsorcdo renal de sodio e
consequentemente reduzir a excre¢do de AU pelos rins, uma vez que a reabsor¢do tubular de AU ocorre por transporte ativo
ligado ou idéntico a reabsorcdo de sddio, ou seja, a hiperinsulinemia gera aumento da reabsor¢do de AU, diminuicdo da
excrecdo deste acido e consequente aumento nos niveis séricos de AU (Ter Maaten et al., 1997) ou hiperuricemia, condicéo

clinica bastante frequente em individuos com SM (Schimidt et al., 1996; Onat et al., 2006).
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A SM ¢ definida, segundo a International Diabetes Federation (IDF) (2006), como um conjunto de fatores associados
a obesidade central, dislipidemias [hipertrigliceridemia e/ou redugdo de lipoproteina de alta densidade (HDL-c)], pressao
arterial elevada ou em tratamento medicamentoso para hipertensdo arterial sisttmica (HAS), hiperglicemia ou em tratamento
medicamentoso para esta condigdo. Quando estes fatores ocorrem em conjunto ao aumento dos niveis séricos de AU,
aumentam também o risco de desenvolver DCV (Kanbay et al., 2013). Assim, o presente estudo teve como objetivo verificar

se ha associacdo entre hiperuricemia e fatores relacionados a SM em uma populacdo mista de Salvador/BA, Brasil.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo transversal, observacional, analitico e de associacdo (Campana, 1999) realizado a partir do
projeto de pesquisa intitulado de “Influéncia da dieta sem lactose sobre a sindrome metabolica: papel de polimorfismos nos
genes da lactase, adiponectina e seu receptor, GIP e receptor, TCF7L2, TNF, IL-6 e NFk-B”, realizado no NUcleo de Pesquisa
e Extensdo em Gendmica Nutricional e Disfun¢des Metabolicas (GENUT), da Universidade do Estado da Bahia (UNEB).
Todos os participantes receberam esclarecimentos sobre a pesquisa e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisas da UNEB e CAEE: 03409712.9.0000.0057.

Populacgéo e selecdo da amostra

A amostra foi ndo probabilistica de 610 pacientes portadores de SM, de ambos os sexos, residentes em Salvador- BA,
composta por uma populacdo mista, de cor de pele branca, parda e negra, conforme auto avaliacdo do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE) (2010). Estes pacientes foram atendidos na clinica escola de nutricdo no periodo de 2013 a
2018, provenientes do Nucleo de Endocrinologia do Hospital Geral Roberto Santos ou por demanda espontanea. Os critérios
de inclusdo na pesquisa foram: individuos com idade superior a 20 anos e com diagndéstico de SM, segundo critérios da IDF
(2006).

Adotou-se como critérios de ndo inclusdo: pacientes com doencas intestinais (doenca de Crohn, retocolite ulcerativa,
célon irritavel e diverticulite); individuos portadores de insuficiéncia renal cronica; doengas hepéticas cronicas, com exce¢ao
de esteatose hepética; doengas autoimunes e/ou em uso de corticoide; além daqueles participantes em uso de medicacdo para

controle de apetite e/ou antidepressivos.

Anamnese nutricional

No atendimento nutricional individual foi realizada a avaliacdo socioecondmica, antropométrica, clinica, exame fisico
e 0s exames laboratoriais. A avaliagdo antropométrica incluiu verificagdo do indice de massa corporal (IMC) e da
circunferéncia da cintura (CC). Foi utilizada balanca digital (Toledo®, modelo 2124) para coleta de peso e estadiébmetro fixo
para a altura. Para aferi¢do da circunferéncia da cintura, utilizou-se fita inelastica que circundou o individuo na linha natural
da cintura, alcancada a partir do ponto médio entre a crista iliaca e a Gltima costela. O IMC para adultos foi calculado segundo
critérios estabelecidos pela Organizacdo Mundial de Sadde (2019), sendo: eutrofia (18,5 — 24,9), sobrepeso (25 — 29,9),
obesidade grau | (30 — 34,9), obesidade grau Il (35 — 39,9) e obesidade grau III (> 40 Kg/m?). Para os idosos foram utilizados
0s pontos de corte estabelecidos por Lipschitz (1994): baixo peso (< 22), eutrofia (22 — 27) e obesidade (> 27). Os idosos
obesos foram classificados na faixa de Obesidade grau I. Além disso, foram submetidos & avaliagdo da pressdo arterial,
utilizando-se um estetoscopio (Littmann®) e tensidmetro (Bic®), seguindo as orientacbes de aferi¢do, preconizadas pela VI

Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo (2010), de duas aferi¢des ap6s 5 minutos de repouso.
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Coleta e analise bioquimica

A coleta sanguinea para realizacdo dos exames bioquimicos ocorreu no laboratério de analises clinicas da Associagdo
de Pais e Amigos dos Excepcionais em Salvador - APAE/SSA, e os exames solicitados foram: glicemia em jejum, niveis
séricos de AU, triglicerideos (TG), HDL-c e proteina C reativa (PCR).

Andlise estatistica

Para andlise dos dados, estes foram tabulados em planilhas do Microsoft Excel versdo 2013 e realizada a analise
descritiva dos dados sécio demograficos (sexo, faixa etaria, cor de pele, escolaridade e renda familiar). As outras analises
foram feitas pelo programa Statistcal Package for the Social Sciences (SPSS), versdo 21.0 para Windows. O teste Qui-
Quadrado de Pearson foi utilizado para verificar a associacéo entre IMC e hiperuricemia e PCR e hiperuricemia; e o teste exato

de Fisher para associacdo dos fatores da SM e hiperuricemia. Foi considerado significativo p<0,05.

3. Resultados

A amostra foi composta por 610 individuos, sendo predominante a participacdo das mulheres (83,6%, n=510), com
referéncia as fases da vida, os adultos representaram 63,4% (n=387). Quanto a cor da pele, 46,7% (n= 285) se autodeclaram
negros, no entanto, 14,8% (n=90) ndo informaram esse dado. J& o nivel de escolaridade foi representado por 37% (n=226) de
sujeitos com o 1° grau incompleto e 33,5% (n=204) com 2° grau completo, predominando a renda familiar de até 2 salarios

minimos em 71,8% (n= 438) dessa populacdo. Os dados sécios demogréficos encontram-se na Tabela 1.

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas, Salvador — BA, 2019.

Variaveis N %
Sexo
Mulheres 510 83,6
Homens 100 16,4
Fases da Vida
Adultos 387 63,4
ldosos 223 36,6
Cor de pela
Negro 285 46,7
Pardo 156 25,6
Branco 79 12,9
N&o informaram 90 14,8
Escolaridade
Analfabeto 31 51
1° grau incompleto 226 37
1° grau completo 65 10,6
2° grau incompleto 31 51
2° grau completo 204 33,5
Superior incompleto 18 3
Superior completo 32 5,2
N&o informaram 3 0,5
Renda familiar
Até 1 salario minimo 221 36,2
De 1 a 2 salarios minimos 217 35,6
De 2 a 3 salarios minimos 93 15,3
De 3 a 4 salarios minimos 40 6,5
De 4 a 5 salarios minimos 20 3,3
>5 salarios minimos 11 1,8
N&o informaram 8 1,3

Fonte: Autores (2019).
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A prevaléncia de hiperuricemia na populacdo estudada foi de 14% (n=79) e 100% dos voluntarios apresentaram a
circunferéncia da cintura elevada, pois este componente caracteriza-se como um critério diagndstico obrigatério, quando
classificado pelo IDF (2006). Quanto aos demais componentes da SM, 95,6% (n=581) dos voluntérios participantes
apresentavam hipertensdo arterial sistémica, 80% (n=484) glicemia de jejum alterada, 70,8% (n=426) hipertrigliceridemia e
68% (n=405) apresentaram valores de HDL-c abaixo dos valores de referéncia.

Na Tabela 2, foi avaliada a associacdo entre a hiperuricemia e os cofatores da SM. Ao comparar esses dados
houveram associacdo significante entre hiperuricemia e hipertensdo arterial sistémica (p=0,035) e hiperuricemia e
hipertrigliceridemia (p=0,002). Em relagdo aos outros cofatores, ndo houve associagdo significante entre hiperuricemia e
hiperglicemia (p=0,56) e HDL-c reduzido (p=0,90). N&o foi possivel realizar teste de significancia com a circunferéncia da

cintura porque 100% dos participantes possuiam este parametro elevado.

Tabela 2. Associacéo de hiperuricemia e cofatores da sindrome metabdlica.

Cofatores SM (n) Hiperuricemia Média (%) Valor de p*

Hiperglicemia (477) Presenca 66 (14,8%) 0,56
Auséncia 381 (85,2%)

CC elevada (610) Presenca 79 (100%) --
Auséncia --

HDL-C reduzido (391) Presenca 59 (15,1%) 0,90
Auséncia 332 (84,9%)

Hipertenséo arterial (542) Presenca 86 (15,9%) 0,035
Auséncia 456 (84,1%)

Hipertrigliceridemia (396) Presenca 71 (17,9%) 0,002
Auséncia 325 (82,1%)

SM: sindrome metabdlica; CC: Circunferéncia da Cintura; HDL-C: lipoproteina de alta densidade; *teste exato de
Fisher. Fonte: Autores (2019).

Quanto ao IMC e a PCR néo houve associacdo significante destes componentes com hiperuricemia, p=0,165 (Tabela

3) e p=0,801 (Tabela 4), respectivamente.

Tabela 3. Associacdo de hiperuricemia e indice de massa corporal.

Variaveis (n) Hiperuricemia Média (%) Valor de p*
IMC (Kg/m?) (566) 0,165
Eutrofia (52) Presenca 4 (7,7%)
Auséncia 48 (92,3%)
Sobrepeso (250) Presenca 33 (13,2%)
Auséncia 217 (86,8%)
Obesidade grau | (116) Presenca 19 (16,4%)
Auséncia 97 (83,6%)
Obesidade grau Il (95) Presenca 18 (18,9%)
Auséncia 77 (81,1%)
Obesidade grau I11 (53) Presenca 12 (22,6%)
Auséncia 41 (77,4%)

IMC: indice de massa corpdrea; PCR: proteina C reativa; *teste Qui-quadrado de Pearson.
Fonte: Autores (2019).
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Tabela 4. Associacdo de hiperuricemia e proteina C-reativa.

Variaveis (n) Hiperuricemia Média (%) Valor de p*
PCR-c (564) 0,801
Baixo risco (136) Presenca 20 (14,7%)
Auséncia 116 (85,3%)
Médio risco (140) Presenca 19 (13,6%)
Auséncia 121 (86,4%)
Alto risco (288) Presenca 46 (16%)
Auséncia 242 (84%)

PCR: proteina C reativa; *teste Qui-quadrado de Pearson. Fonte: Autores (2019).

4. Discussao

O presente estudo trouxe contribuicbes para melhor compreensdo da associacdo entre hiperuricemia e fatores
relacionados & SM em uma populagdo mista da cidade do Salvador, Bahia, Brasil. Considerando o perfil sécio demogréfico
desse grupo, houve predominio de negros, e quando se soma os pardos, identifica-se predominéancia desse grupo de matriz
africana, caracteristica peculiar dessa cidade (Gattas et al., 2004). As mulheres compdem a maioria da amostra, visto que
buscam os servigos de satide mais que os homens, pois estes consideram néo ter problemas de salde por serem representacao
de virilidade e forca, sendo assim, se julgam dificeis alvos para a doenga (Vieira, Gomes, Borba & Costa, 2013). Identifica-se
nestes resultados que os adultos foram a maioria, ao contréario do que frequentemente é encontrado, ja que a populagdo idosa
tende a procurar mais os servicos especializados em decorréncia de doengas cronicas do envelhecimento (Costa, 2004).

Com relacdo a renda familiar e nivel de escolaridade da populacdo estudada, o predominio de individuos de baixa
renda e com baixo nivel de escolaridade também foi um determinante importante e facilitador para a utilizacdo dos servigos de
salide, principalmente pela oferta de acesso gratuito e continuidade do cuidado. Ademais, a satisfagdo dos usuarios tende a ser
maior quando o nivel de escolaridade é menor, pois tendem a ter menos julgamentos e serem mais flexiveis com os servigos
que Ihes séo ofertados (Brandédo, Giovanella & Campos, 2013).

Quanto aos niveis séricos de AU, esses estdo frequentemente aumentados em individuos com SM (Schimidt et al.,
1996; Onat et al., 2006), conforme também encontrado nesse estudo, o trabalho de Silva, Carraro, Bressan e Hermsdorff
(2015) mostrou prevaléncia de hiperuricemia de 6,3% na populacdo estudada. Essa associagdo entre AU e SM pode ocorrer
devido a atividade antioxidante do AU e seu aumento reflete um mecanismo compensatorio a elevagdo concomitante do
estresse oxidativo associado a SM (Nieto, Iribarren, Gross, Comstock & Cutler, 2000), por isso deve ser monitorado para
prevenir o desenvolvimento de doengas cardiovasculares.

Vale ressaltar que a associagdo com a SM pode estar relacionada aos seus cofatores ou ao conjunto destes, como a
hipertensdo arterial, que também foi identificada na pesquisa de Silva et al., (2015). As explicacfes propostas advém da doenca
vascular e do aumento da rigidez vascular renal, o que levam a diminui¢do do fluxo sanguineo, resultando em aumento da
reabsorcdo de AU e subsequente elevagdo do AU sérico (Messerli, Frohlich, Dreslinski, Suarez & Aristimuno, 1980).

Quantos aos outros cofatores da SM, a associacao entre hipertrigliceridemia e hiperuricemia também foi descrita nos
estudos de Silva et al., (2015) e de Oliveira, Moreto, Silveira e Burini (2013), que ainda relataram que individuos com
hipertrigliceridemia apresentavam cerca de 2,5 mais chances de aumento de AU, independentemente de outras variaveis
(composicdo corporal, sexo, inflamacdo, dislipidemia, SM e HAS). Uma das hipGteses propostas seria a maior necessidade de
NADPH para a sintese de triglicerideos. O NADPH é produzido através da via das pentoses, sintetizando também a ribose-5-
fosfato, produto necessario para a sintese de &cidos nucleicos e nucleotideos, substratos para producéo de AU (Matsuura et al .,
1998; Clausen, Borch-Johnsen, Ibsen & Pedersen, 1998).
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Como possiveis limitacGes desse estudo podemos citar a auséncia de alguns dados nos prontuarios selecionados para
compor o trabalho.

A despeito das contribuigBes do presente estudo, tem-se como possiveis limitacdes a auséncia de alguns dados nos
prontuarios selecionados para compor o trabalho, além disso, alguns pacientes utilizavam medicamentos diuréticos, indicado
no tratamento da hipertensao arterial, e estes aumentam o risco de incidéncia de gota (Hunter et al., 2006), forma inflamatéria e

persistente da hiperuricemia.

5. Concluséao

O presente estudo mostrou que houve associacdo significativa entre hiperuricemia e hipertensdo arterial e entre
hiperuricemia e hipertrigliceridemia, o que demonstra que a hiperuricemia pode ser um fator de associacdo com a SM e com o
risco cardiovascular. Com base nos achados, sugere-se que a dosagem do &cido Urico deva ser inserida como rotina na
avaliacdo bioquimica dos pacientes com SM, uma vez que necessita de tratamento e acompanhamento.

Devido aos achados neste estudo, acredita-se na necessidade da realizagdo de estudos prospectivos para esclarecer os
mecanismos etiolégicos da hiperuricemia na Sindrome Metabdlica e consequentemente com o risco cardiovascular, propondo

novos tratamentos para minimizar as possiveis complicagfes dessas doengas.
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