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RELAGAO ENTRE O NUMERO DE MONOCITOS E OS VALORES DE
COLESTEROL-HDL
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RESUMO: A aterosclerose & um processo inflamatério desencadeado pela elevagdo do colesterol-LDL
caracterizado pela infiltracao de mondcitos na parede das artérias. Como o colesterol-LDL é removido, pelo
menos em parte, pelo colesterol-HDL, este ultimo é considerado antiaterogénico. Neste sentido, é possivel
que exista uma relagao inversa entre os niveis de colesterol-HDL e o niumero de mondcitos. Portanto, este
projeto determinou o niumero de mondcitos e os niveis de colesterol-HDL em trabalhadores de empresas
privadas visando determinar se alteragbes quantitativas do colesterol-HDL podem estar relacionadas com
alteragbes no numero de mondcitos. Para isso, amostras de sangue foram colhidas de 436 trabalhadores de
empresas privadas, obtidas apds jejum entre 10 e 14 horas, para dosagem de colesterol-HDL e
determinagado do leucograma para identificagdo quantitativa dos mondcitos. Além disso, as caracteristicas
sécio-demograficas, relacionadas ao estilo de vida, patolégicas e terapéuticas foram colhidas através de
questionario impresso. A analise estatistica dos dados foi feita pelo teste do qui-quadrado e Anova seguido
de Bonferroni (p<0,05). A frequéncia de distribuigdo dos trabalhadores em relacao as diferentes faixas de
colesterol-HDL foi significativamente influenciada pelas seguintes varidveis: género (p<0,0001*), morar
sozinho (p=0,0363*), estado civil (p=0,0362*), IMC (p=0,0018*) e medicamentos (p=0,0220*). Em relagao as
diferentes faixas de mondcitos, observaram-se diferengas significativas em relagdo ao género (p=0,0004%),
IMC (p=0,0009%) e atividade fisica (p=0,0065*). Apesar disso, as diferentes faixas de colesterol-HDL n&o
mostraram relacdo com as diferentes faixas de mondcitos (p=0,6850). Esses resultados sugerem que néo
ha relagdo entre o numero de mondcitos e os valores de colesterol-HDL em pacientes subclinicos.

PALAVRAS-CHAVE: Aterosclerose; Dislipidemias; Leucograma.

INTRODUGAO

A aterosclerose € um processo inflamatoério crénico que acomete a parede das
artérias e se caracteriza por disfungdo endotelial, infiltrado de lipoproteinas de baixa
densidade (LDL), leucécitos (mondcitos, linfécitos e neutrofilos) e a formacdo de um
capuz fibroso. A inflamagao se inicia com o aumento do metabolismo oxidativo que gera
uma disfuncdo endotelial responsavel pela quimiotaxia de mondcitos e oxidagao das
particulas de LDL. Quando chegam ao espago subendotelial, os mondcitos sdo ativados
em macrofagos e fagocitam as particulas de LDL oxidadas formando as células
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espumosas, que por sua vez, constituem o nucleo basico da placa de ateroma (FORTI;
DIAMENT, 2006).

As lipoproteinas de alta densidade (HDL) vém sendo considerada um dos
principais fatores antiaterogénicos devido a diversidade de fungdes destas lipoproteinas
das quais de destacam: participacdo na remog¢ao das sobras de colesterol dos tecidos;
aumenta o catabolismo hepatico do LDL; atividade antioxidante; atividade antiinflamatéria
(LIMA; COUTO, 2006; FORTI; DIAMENT, 2006).

A hipétese levantada por este trabalho € a de que reducbes dos niveis de
colesterol-HDL possam ser acompanhadas elevagdes do numero de mondécitos e indicar
um processo aterogénico em desenvolvimento em pacientes subclinicos. No intuito de
avaliar esta possibilidade este trabalho foi proposto e determinou os niveis séricos de
colesterol-HDL e o numero de mondcitos em voluntarios sem histérico pessoal de DCV
visando avaliar se pequenas alteracbes nas concentracdes séricas de colesterol-HDL
poderiam ser acompanhadas de pequenas variagcdes no nimero de mondcitos.

MATERIAL E METODOS

Este estudo foi realizado mediante parecer favoravel do Comité de Etica em
Pesquisa do Centro Universitario de Maringa (CESUMAR). Participaram desta pesquisa
436 funcionarios de ambos os géneros, com idade minima de 18 anos, sem histérico
pessoal de DCV de 12 empresas privadas localizadas no municipio de Maringa-Parana. A
participacao dos funcionarios se deu por adesao voluntaria apds assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido (TCLE).

Os trabalhadores foram orientados a comparecerem na empresa 60 minutos antes
do inicio da jornada de trabalho em jejum entre 10 e 14 horas e ndo terem praticado
atividades fisicas, consumido bebidas alcodlicas e cigarro nas ultimas 24 horas. Os
funcionarios responderam a um questionario impresso para coleta de dados sdcio-
demograficos, patoldgicos, farmacoterapéuticos e relacionados ao estilo de vida. Em
seguida, foram colhidas amostras de sangue venoso, que foram fracionadas em dois
tubos, um para dosagem do colesterol-HDL e outro, com anticoagulante EDTA (2 mg/mL),
para a contagem total e diferenciada de leucdcitos.

O tubo contendo sangue e EDTA foi encaminhado a um laboratério de analises
clinicas particular, para realizagdo do leucograma em aparelho Pentra 60-ABX®, por meio
de metodologia de impedancia e citometria de fluxo. Ja, o tubo contendo sangue sem
anticoagulante foi encaminhado ao laboratério de andlises clinicas do CESUMAR para
obtencao de soro e determinagdo dos niveis de colesterol-HDL por meio de metodologia
enzimatico-colorimétrica com Kit reagente Gold Analisa®. A determinacao da absorbancia
foi realizada através de aparelho BIO 2000® (Bioplus).

Os dados referentes as variaveis socio-demograficas, terapéuticas e patoldgicas
foram descritos de forma quantitativa como frequéncia absoluta e percentual e sua
freqiéncia de distribuicdo foi relacionada com as faixas de valores de mondcitos e
colesterol-HDL por meio do teste estatistico do qui-quadrado considerando um nivel de
significancia p<0,05.

Em seguida, os valores de mondécitos e os valores do colesterol-HDL foram
descritos de forma quantitativa como médiatdesvio padrdo e relacionados,
estatisticamente pelo teste de ANOVA seguido de Bonferroni, adotando-se como relagéao
significativa, valores de p<0,05. As andlises estatisticas foram feitas com auxilio de
programa estatistico GraphPad Prisma 3.0.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Foi encontrada uma prevaléncia de colesterol-HDL elevado significativamente
maior em trabalhadores do género feminino (p<0,0001*), solteiros (p=0,0362*) e que
moram sozinhos (p=0,0363*) com valores de IMC menores (p=0,0018**) e que usavam
medicamentos (p=0,0220*) (Tabela 01). Também foi observado que trabalhadores
masculinos tiveram uma prevaléncia significativamente maior na faixa de mondcitos
elevada em relagao aos femininos (p=0,0004*). Ainda em relacao as diferentes faixas de
namero de mondcitos, IMC (p=0,0009**) e a atividade fisica (p=0,0065**) foram as
variaveis associadas ao estilo de vida que influenciaram a distribuicdo dos trabalhadores
nestas faixas (TABELA 02). Por outro lado, ndo foram encontradas diferengas
significativas na frequéncia de distribuicdo dos participantes quando correlacionados as
faixas de colesterol-HDL com as faixas de mondcitos (TABELA 03). Da mesma forma, a
média do numero de mondcitos nao diferiu significativamente nas diferentes faixas de
colesterol-HDL (Figura 01).

Tabela 01: Freqliéncia de distribuicdo absoluta e percentual dos trabalhadores nas diferentes
faixas de colesterol-HDL em fungdo das variaveis socio-demograficas, patoldgicas e
terapéuticas.

COLESTEROL-HDL (mg/dL)

VARIAVEIS ATE 40 41-54 5568 > 68 totaL  VALOR
N(%) N(%) N(%) N(%) P
Masculino 153 (60,9%)  71(283%)  22(8,8%)  05(2.0%) 251 <0.0001*
Feminino 68 (36.8%)  71(384%) 33 (17.8%) 13 (7.0%) 185 ,
Solteiro 59 (42,8%)  46(333%) 24 (17.4%) 09 (6,5%) 138
Casado 142 (54,4%)  88(33.7%)  24(92%) 07 (2.7%) 261 0,0362*
Vitvoldivorciado 20 (54.1%)  08(216%) 07 (18.9%) 02 (54%) 37
Sozinho 20 (47.6%)  15(357%) 02 (4.8%)  05(11,9%) 42 0.0363"
Familiares/outros 135 (45,9%) 107 (36,4%) 42 (14.3%) 10 (3,4%) 294 ;
Até 24,9* 73(384%)  72(37.9%)  32(16:8%) 13 (6,9%) 190
IMC 25 — 29,9* 87 (56.1%)  47(303%) 18 (11.6%) 03 (2.0%) 155 0.0018"
IMC 30 — 34,9* 41(661%)  17(274%)  03(48%) 01 (1.7%) 62 ;
IMC 35-39,0¢ 14(737%)  04(211%)  01(5.2%) 00 (0.0%) 19
Medicamento — sim 30 (38,6%)  41(40,6%) 14 (13.9%) 07 (6,9%) 101 0.0220"
Medicamento — ndo 181(54,5%) 100 (30,1%)  41(12.4%) 10 (3.0%) 332 ;

*Estatisticamente significativo (p<0,05) — Qui-quadrado

Fatores genéticos e ambientais podem influenciar os niveis séricos de HDL. No que
se refere ao género, sabe-se que as mulheres apresentam valores de colesterol-HDL
significativamente maiores, pois o estradiol estimula a sintese hepatica de HDL
(BITTNER, 2001). No que se refere ao estado civil e ao fato de morar sozinho, com
familiares ou com outras pessoas, ndo encontramos na literatura uma relagao direta entre
estas variaveis com os niveis de colesterol-HDL.
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Tabela 02: Freqléncia de distribuigdo absoluta e percentual dos trabalhadores nas
diferentes faixas de mondcitos em fungao das variaveis sécio-demograficas, patologicas e
terapéuticas.

MONOCITOS x (milhdes/mm’)

VARIAVEIS ATE 0,37 0,38-0,61 0,62-0,85 > 0,85 TOTAL VALOR
N(%) N(%) N(%) N(%) P
Masculino 62 (24,7%) 143 (57,0%) 36 (14,3%) 10 (4,0%) 251 0.0004*
Feminino 73 (39,5%) 96 (51,9%) 16 (8,6%) 00 (0,0%) 185 ’
Até 24,9* 73 (38,4%) 99 (52,1%) 16 (8,4%) 02 (1,1%) 190
IMC 25 - 29,9* 42 (27,1%) 89 (57,4%) 22 (14,2%) 02 (1,3%) 155 0.0009*
IMC 30 - 34,9 15 (24,2%) 34 (54,8%) 07 (11,3%) 06 (9,7%) 62 ’
IMC 35-39,9* 01 (9,1%) 06 (54,5%) 04 (36,4%) 00 (0,0%) 1"

Atividade fisica — ndao 8 (36,4%
Esporadicamente 0(21,7%

( ) 127 (52,4%) 22 (9,1%) 0 242

( )
Todos os dias 07 (33,3%)

( )

( )

5 ( )

26 (56,5%) 10 (21,7%) 00 (0,0%) 46
3(61,9%) 01 (4,8%) 00 (0,0%) 21 0,0065*

(52,0%) 15(20,0%) 05 (6,7%) 75

(64,7%) 04 (7,8%) 00 (0,0%) 51

1-2 vezes/semana 6 (21,3%
3-5 vezes/semana 4 (27,5%

*Estatisticamente significativo (p<0,05) — Qui-quadrado

Tabela 03: Frequéncia de distribuicdo absoluta entre as diferentes faixas de HDL e o niumero
de mondcitos.

Colesterol- Monécitos (miIh6es/mm3) TOTAL VALOR
HDL (mg/dL)  ATE 0,37 0,38-0,61 0,62- 0,85 >0,85 P
ATE 40 62 (28,1%) 123 (55,6%) 29 (13,1%) 07 (3,2%) 221
41-54 48 (33,8%) 73 (51,4%) 18 (12,7%) 03 (2,1%) 142 0.6850
55-68 19 (34,5%) 33 (60,0%) 03 (05,5%) 00 (0,0%) 55 ’
>68 06 (33,3%) 10 (55,6%) 02 (11,1%) 00 (0,0%) 18
TOTAL 135 239 52 10 436

Como o perfil de alimentagao pode interferir significativamente nas concentragoes
sanguineas desta lipoproteina (ALVES; MARQUES, 2009), o fato do trabalhador morar
sozinho ou ser solteiro sugere que seus habitos alimentares sejam mais favoraveis a
alteragdes no perfil lipidico. Dos medicamentos relatados pelos participantes, alguns deles
como a levotiroxina sdédica, horménios contraceptivos, metformina e hidroclorotiazida
podem influenciar o perfil lipidico, sobretudo o colesterol-total e triglicerideo plasmatico
(KOROLKOVAS; FRANCA; CUNHA, 2009). Em relagao ao IMC sabe-se que pacientes
com sobrepeso ou com obesidade apresentam dislipidemias como hipertrigliceridemia,
hipercolesterolemia e reducao do colesterol-HDL (MONTEIRO, 2010).

No que se refere ao numero de mondcitos, ndo encontramos trabalhos que
demonstrem uma relagéo entre o género e o IMC. Contudo, em relagado ao IMC, sabe-se
que o processo inflamatério caracteristico do sobrepeso e da obesidade pode justificar o
maior numero de mondécitos nestes pacientes. O exercicio aerébico tem demonstrado ser
eficiente na prevencgao da aterosclerose, pois provoca uma melhora da fungao endotelial
(PINHO, et al.,, 2010). Se a atividade fisica reduz a inflamagédo endotelial, & possivel
admitir que também ocorra uma redugcdo da migragdo de mondcitos para o espago
subendotelial.
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Figura 01: Média do numero de mondcitos (milh6es/mm3) em
fungdo das diferentes faixas de colesterol-HDL (mg/dL). A altura das
colunas representa a média + desvio padrao.

Embora a monocitose tenha sido encontrada em pacientes com DAC (AFIUNE-
NETO, 2004) e em pacientes com histérico de IAM (AFIUNE-NETO, et al., 2006) e que a
redugcao de colesterol-HDL represente o principal fator de risco para aterosclerose
(BAMPI, 2007), nos sujeitos deste trabalho que ndo apresentavam histérico pessoal de
DCV, nao encontramos uma relagao inversa significativa entre o aumento do numero de
mondocitos com a reducdo dos niveis de colesterol-HDL. Estes resultados demonstram
que uma possivel relacéo inversa entre o numero de mondécitos e os niveis de colesterol-
HDL como marcador precoce de aterosclerose ndo € observada em pacientes subclinicos
e, portanto, ndo pode ser utilizada como um exame independente para o diagndstico de
DAC.

CONCLUSAO

Os resultados apresentados pelo presente estudo sugerem que nao existe uma
correlagdo entre os niveis de colesterol-HDL e o numero de mondcitos em pacientes
subclinicos. Entretanto, a hipétese levantada por este trabalho ndo pode ser descartada,
uma vez que € clara a participacdo direta do colesterol-HDL e mondécitos na
aterosclerose. Dessa forma, sugerimos que novos estudos com amostras maiores e com
delimitagdo de pacientes em condigdes especiais sejam realizados.
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