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ARTIGO DE REVISAO

RESUMO

Introdugdo: A hipertrigliceridemia é uma condig¢do clinica comum mais comumente identificada em
individuos que tiveram um perfil lipidico obtido como parte da avaliagdo de risco cardiovascular.
Classificamos os niveis de TG séricos (ou plasma) em jejum de acordo com os seguintes critérios:
Normal — <150 mg/dL; Hipertrigliceridemia moderada — 150 a 499 mg/dL; Hipertrigliceridemia
moderada a grave - 500 a 999 mg/dL; Hipertrigliceridemia grave — >1000 mg/dL. Na maioria dos
pacientes com niveis elevados de TG, genético (primario) e disturbios adquiridos (secundarios)
coexistem. A hipertrigliceridemia resulta do desequilibrio na producdo de lipoproteinas ricas em TG do
figado (VLDL) e intestino (quilomicrons) e da remocao lipolitica de TG dessas lipoproteinas e de seus
remanescentes. A superproducdo de VLDL frequentemente contribui. A producdo de quilomicrénica
reflete a ingestdo de gordura na dieta. Objetivos: discutir a avaliagdo da hipertrigliceridemia em
adultos. Metodologia: Revisdao de literatura integrativa a partir de bases cientificas de dados da Scielo,
da PubMed e da BVS, no periodo de janeiro a abril de 2024, com os descritores "Hypertriglyceridemia",
"Adults" AND "Assessment". Incluiram-se artigos de 2019-2024 (total 117), com exclusdao de outros
critérios e escolha de 05 artigos na integra. Resultados e Discussdo: As seguintes condicdes e fatores
adquiridos aumentam o risco de hipertrigliceridemia (em individuos com ou sem fatores de risco
genético): resisténcia a insulina é um fendtipo comum e inclui obesidade, sindrome metabdlica,
diabetes tipo 2, gravidez, insuficiéncia renal cronica, HIV; doenga renal (proteinuria, uremia ou
glomerulonefrite); hipotireoidismo; dieta com excesso de calorias, alta carga glicémica e/ou bebidas
contendo sacarose ou frutose; consumo de alcool acima de duas bebidas por dia para homens e uma
bebida por dia para mulheres. Pacientes com hipertrigliceridemia geralmente nao apresentam
sintomas ou sinais, com as seguintes exceg¢des: xanthomas e sindrome da quilomicronemia. As
manifestacGes deste disturbio incluem perda de memdria de curto prazo, hepatosplenomegalia, dor
abdominal e/ou pancreatite, dispneia, rubor com dlcool, lipemia retinisal e xanthomas. A
hipertrigliceridemia é geralmente diagnosticada em jejum com um nivel de TG sérico (ou plasma) de
>150 mg/dL, pois o risco cardiovascular comega a aumentar significativamente acima de um nivel de
TG de 150 mg/dL. Para pacientes com um nivel de TG em jejum de =150 mg/dL, sugerimos repetir o
nivel, pois os niveis de TG em jejum flutuam em resposta a uma variedade de condig¢des (incluindo
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consumo de alcool, refeicao noturna antes do jejum e exercicio). Se a elevagdo do TG for detectada no
cendrio de uma condicdo tempordria que cause hipertrigliceridemia (por exemplo, sepse ou com
nutricdo parenteral total com emulsdes lipidicas), a medicdo deve ser repetida apds a resolucdo da
condicdo. Para todos os pacientes que tém um nivel elevado de TG, deve-se tentar identificar fatores
contribuintes. Causas secunddrias (incluindo diabetes mellitus, sindrome nefrética e hipotireoidismo)
devem ser excluidas. Apds a histéria e o exame fisico, os seguintes testes sdo realizados conforme
garantido pelo julgamento clinico: glicose no sangue sérico ou hemoglobina Alc, creatinina e hormonio
estimulante da tireoide (TSH) e um exame de urina (ou seja, albumina/proteina). Embora um TSH seja
um importante teste de triagem para causas adquiridas de hipercolesterolemia, o hipotireoidismo tem
um impacto muito mais limitado no TG do plasma. Se nenhuma causa secunddria for evidente, o
paciente provavelmente tem uma causa hereditdria. Conclusdao: A hipertrigliceridemia é geralmente
diagnosticada em jejum com um nivel de TG sérico (ou plasma) de =150 mg/dL, pois o risco
cardiovascular comeca a aumentar significativamente nesse nivel. A avaliacdo inclui a identificacdo de
fatores contribuintes, complicacOes e testes genéticos seletivos

Palavras-chave: Hipertrigliceridemia; Adultos; Avaliacao.

Hypertriglyceridemia in Adults: Approach to Assessment

ABSTRACT

Introduction: Hypertriglyceridemia is a common clinical condition most commonly identified in
individuals who have had a lipid profile obtained as part of cardiovascular risk assessment. We
classified fasting serum (or plasma) TG levels according to the following criteria: Normal — <150
mg/dL; Moderate hypertriglyceridemia — 150 to 499 mg/dL; Moderate to severe
hypertriglyceridemia - 500 to 999 mg/dL; Severe hypertriglyceridemia — >1000 mg/dL. In most
patients with elevated TG levels, genetic (primary) and acquired (secondary) disorders coexist.
Hypertriglyceridemia results from an imbalance in the production of TG-rich lipoproteins from the
liver (VLDL) and intestine (chylomicrons) and the lipolytic removal of TG from these lipoproteins and
their remnants. Overproduction of VLDL often contributes. Chylomicron production reflects dietary
fat intake. Objectives: discuss the evaluation of hypertriglyceridemia in adults. Methodology:
Integrative literature review based on scientific databases from Scielo, PubMed and VHL, from
January to April 2024, with the descriptors "Hypertriglyceridemia”, "Adults" AND "Assessment".
Articles from 2019-2024 (total 117) were included, excluding other criteria and choosing 5 full
articles. Results and Discussion: The following acquired conditions and factors increase the risk of
hypertriglyceridemia (in individuals with or without genetic risk factors): insulin resistance is a
common phenotype and includes obesity, metabolic syndrome, type 2 diabetes, pregnancy, chronic
renal failure , HIV; kidney disease (proteinuria, uremia or glomerulonephritis); hypothyroidism; diet
with excess calories, high glycemic load and/or drinks containing sucrose or fructose; alcohol
consumption above two drinks per day for men and one drink per day for women. Patients with
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hypertriglyceridemia generally have no symptoms or signs, with the following exceptions:
xanthomas and chylomicronemia syndrome. Manifestations of this disorder include short-term
memory loss, hepatosplenomegaly, abdominal pain and/or pancreatitis, dyspnea, alcohol flush,
retinal lipemia, and xanthomas. Hypertriglyceridemia is usually diagnosed in a fasting state with a
serum (or plasma) TG level of 2150 mg/dL, as cardiovascular risk begins to increase significantly
above a TG level of 150 mg/dL. For patients with a fasting TG level of >150 mg/dL, we suggest
repeating the level, as fasting TG levels fluctuate in response to a variety of conditions (including
alcohol consumption, evening meal before fasting, and exercise). If TG elevation is detected in the
setting of a temporary condition causing hypertriglyceridemia (e.g., sepsis or with total parenteral
nutrition with lipid emulsions), the measurement should be repeated after the condition has
resolved. For all patients who have an elevated TG level, an attempt should be made to identify
contributing factors. Secondary causes (including diabetes mellitus, nephrotic syndrome and
hypothyroidism) must be excluded. After the history and physical examination, the following tests
are performed as warranted by clinical judgment: serum blood glucose or hemoglobin Alc,
creatinine, and thyroid-stimulating hormone (TSH), and a urinalysis (i.e., albumin/protein). Although
a TSH is an important screening test for acquired causes of hypercholesterolemia, hypothyroidism
has a much more limited impact on plasma TG. If no secondary cause is evident, the patient likely
has a hereditary cause. Conclusion: Hypertriglyceridemia is usually diagnosed in a fasting state with
a serum (or plasma) TG level of 2150 mg/dL, as cardiovascular risk begins to increase significantly at
this level. Assessment includes identification of contributing factors, complications, and selective
genetic testing

Keywords: Hypertriglyceridemia; Adults; Assessment.
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INTRODUCAO

A hipertrigliceridemia é uma condi¢do clinica comum mais comumente
identificada em individuos que tiveram um perfil lipidico obtido como parte da avaliagdo

de risco cardiovascular.

Classificamos os niveis séricos (ou plasmaticos) de TG em jejum de acordo com os

seguintes critérios (para converter de mg/dL para mmol/L, dividir por 88,5):

- Normal — <150 mg/dL (<1,7 mmol/L)

- Hipertrigliceridemia moderada — 150 a 499 mg/dL (1,7 a 5,6 mmol/L)

- Hipertrigliceridemia moderada a grave — 500 a 999 mg/dL (5,65 a 11,3 mmol/L)
- Hipertrigliceridemia grave — >1000 mg/dL (>11,3 mmol/L)

Diretrizes e comités de especialistas tém usado uma variedade de sistemas de
classificacdo para hipertrigliceridemia. Embora o consenso desses comités seja que um
nivel normal é <150 mg/dL, os comités tém usado terminologia e critérios diferentes
para classificar a gravidade da hipertrigliceridemia [1-4]. Embora os sistemas de
classificacdo de hipertrigliceridemia fornecam uma estrutura para diagnéstico e
tratamento, esses pontos de corte ndao capturam totalmente as diferencgas nos perfis de
lipoproteina entre os individuos, conforme refletido pelas observacGes a seguir. Na
hipertrigliceridemia moderada, ha aumentos na lipoproteina de densidade muito baixa
(VLDL). Quando os niveis de TG sérico ou plasmatico em jejum sdo >500 mg/dL, mas
<1000 mg/dL, alguns, mas n3o todos, os pacientes tém quilomicrons presentes. Quando
os niveis de TG em jejum sdo >1000 mg/dL, quase todos os pacientes tém quilomicrons

presentes, além de aumentos no VLDL.

A hipertrigliceridemia é comum entre adultos, com prevaléncia variando entre
diferentes populagdes. As Pesquisas Nacionais de Exame de Saude e Nutricdo (NHANES)
dos EUA de 2007 a 2014 descobriram que as porcentagens de adultos ndo tratados com
estatinas com niveis de TG >150 mg/dL, >200 mg/dL, >500 mg/dL e >1000 mg/dL foram
24,7, 10,9, 1 e <1 por cento, respectivamente [5]. Valores séricos de TG >1000 mg/dL
ocorrem em menos de 1 em 5000 individuos. Diferencas raciais e étnicas foram
observadas, com afro-americanos nao hispanicos tendo niveis de TG em jejum mais
baixos do que brancos ndo hispanicos e mexicanos-americanos [6]. A prevaléncia é

maior entre individuos com doenca cardiovascular estabelecida [7].
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Na maioria dos pacientes com niveis elevados de TG, coexistem disturbios
genéticos (primdrios) e adquiridos (secundarios) [8]. A hipertrigliceridemia resulta do
desequilibrio na producdo de lipoproteinas ricas em TG do figado (VLDL) e intestino
(quilomicrons) e da remocgao lipolitica de TG dessas lipoproteinas e seus remanescentes.
A superproducdo de VLDL frequentemente contribui. A producdo de quilomicrons
reflete a ingestao de gordura na dieta. A maior parte da lipdlise de lipoproteinas ricas
em TG circulantes é mediada pela lipoproteina lipase (LPL). Quase todos os pacientes
com hipertrigliceridemia grave tém uma predisposi¢cao genética mais uma condi¢do ou
fator adicional conhecido por aumentar os TGs séricos (por exemplo, diabetes mellitus,
abuso de alcool ou terapia oral com estrogénio) que levam a cinética de saturagdo da
lipoproteina lipase (LPL) [9-11]. A LPL media a lipélise de TG em lipoproteinas ricas em
TG, quilomicrons e VLDL.

As seguintes condicdes e fatores adquiridos aumentam o risco de

hipertrigliceridemia (em individuos com ou sem fatores de risco genéticos) [12,13]:

- Aresisténcia a insulina é um fenétipo comum e inclui obesidade, sindrome metabdlica,
diabetes tipo 2, gravidez, insuficiéncia renal cronica, HIV, doenga hepatocelular e
doencas inflamatdrias crénicas [21,22]. As condi¢des de resisténcia a insulina levam a
um aumento na distribuicdao de acidos graxos livres do tecido adiposo para o figado e a
superproducdo de VLDL-TG com defeitos varidveis na depuracao secundarios a reducdes

na LPL.

- Doenca renal (proteinuria, uremia ou glomerulonefrite). Com a sindrome nefrética, a

hipertrigliceridemia é frequentemente associada a hipercolesterolemia [24].

- O hipotireoidismo é mais frequentemente associado a hipercolesterolemia, mas a

associacao com hipertrigliceridemia também foi descrita.

- Dieta com excesso de calorias, alta carga glicémica e/ou bebidas contendo sacarose ou
frutose. A ingestdo total de gordura também pode contribuir em pacientes com TG =500

mg/dL.

- Consumo de alcool acima de duas doses por dia para homens e uma dose por dia para

mulheres.
- Gravidez (particularmente no terceiro trimestre.

- Mieloma multiplo
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- Lupus eritematoso sistémico
- Medicamentos.

Entre pacientes com hipertrigliceridemia, determinantes poligénicos (causando
suscetibilidade genética complexa) sdo muito mais comuns do que disturbios
monogeénicos; algumas sindromes clinicas sdao causadas pelos efeitos combinados de

suscetibilidade genética complexa e mutacdes monogénicas.

Ressalta-se o objetivo em discutir a avaliagao da hipertrigliceridemia em adultos.

METODOLOGIA

O presente artigo trata-se de uma revisdao de literatura integrativa sobre
avaliagdo da hipertrigliceridemia em adultos, com o0s seguintes descritores:
"Hypertriglyceridemia", "Adults" AND "Assessment", com foco no levantamento
bibliografico de producdes cientificas atuais e conceituadas na comunidade académica,
com base nas melhores evidéncias. Ha de se construir uma nova perspectiva e linha de
pensamento sobre a endocrinologia, com referéncias tedricas na em caminhos
conceituais e desmistificacdo de terminologias.

Foi realizada uma profunda pesquisa de artigos de revisdao a partir de bases
cientificas da Scielo, da PubMed e da BVS, no periodo de janeiro a abril de 2024, com
descritores em inglés "Hypertriglyceridemia", "Adults" AND "Assessment", e
correspondentes em portugués. Incluiram-se artigos de 2019 a 2024, com total de 117
estudos. Apds exclusdo de artigos que abordavam outros critérios, foram eleitos 05

artigos para leitura na integra.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

Um nivel normal de triglicerideos em jejum é definido como <150 mg/dL.
Classificamos os niveis de TG em jejum de 150 a 499 mg/dL como hipertrigliceridemia
moderada, 500 a 999 mg/dL como hipertrigliceridemia moderada a grave e >1000 mg/dL

como grave.

- Manifestagdes Clinicas
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Sintomas e sinais - Pacientes com hipertrigliceridemia geralmente nao apresentam

sintomas ou sinais, com as seguintes excegoes:

- Xantomas — Alguns pacientes com hipertrigliceridemia moderada ou grave tém
xantomas. O tipo de xantoma varia entre os diferentes tipos de disturbio de
lipoproteina.

- Sindrome de quilomicronemia

Pacientes com hipertrigliceridemia grave (poligénica ou monogénica) podem
desenvolver sindrome de quilomicronemia. Manifestacdes desse disturbio incluem
perda de memodria de curto prazo, hepatoesplenomegalia, dor abdominal e/ou

pancreatite, dispneia, rubor com dlcool, lipemia retinalis e xantomas [ 45,46 ].

A aparéncia de uma amostra de plasma refrigerada durante a noite pode sugerir a
presenca de niveis muito altos de VLDL e/ou quilomicrons. O plasma em pacientes com
hipertrigliceridemia grave pode parecer opalescente devido a um aumento de VLDL; em

niveis mais altos, pode ser leitoso devido a hiperquilomicronemia.

Na sindrome de quilomicronemia monogénica (anteriormente conhecida como
fendtipo de hiperlipoproteinemia tipo 1), o sobrenadante parece cremoso devido aos
quilomicrons e o infranadante é claro. Na hiperlipoproteinemia tipo 5 (quilomicrons e
VLDL), o sobrenadante parece leitoso devido aos quilomicrons e o infranadante é turvo

devido as particulas de VLDL.

Perfil lipidico - A hipertrigliceridemia é comumente acompanhada por outras

anormalidades nos niveis séricos de lipidios:

- LDL-C — A maioria dos pacientes com hipertrigliceridemia tem concentrac¢des elevadas
de particulas de lipoproteina de baixa densidade (LDL) séricas (e niveis
correspondentemente altos de apolipoproteina B). Altos niveis de TG estdo associados
a particulas de LDL pequenas e densas, depletadas de colesterol, que podem ndo ser
capturadas pela medi¢do do LDL-colesterol (LDL-C) [ 47-50 ]. Os niveis de LDL-C podem,
portanto, sub-representar o risco cardiovascular nessa populagdo. Terapias que

reduzem os TGs também reduzem o LDL-C.

- Ndo-HDL-C e apolipoproteina B — Em pacientes com hipertrigliceridemia, os niveis de

colesterol ndo-lipoproteina de alta densidade (ndo-HDL-C) e apoproteina B sdo
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elevados. Essas sdo melhores medidas de concentragdes excessivas de lipoproteinas

aterogénicas do que o LDL-C em pacientes com hipertrigliceridemia [ 13 ].

- HDL-C - A maioria dos pacientes com hipertrigliceridemia tem niveis baixos de HDL-C [
51-59 ]. A lipoproteina lipase (LPL) é importante na geracao de particulas de HDL mais
flutuantes e enriquecidas com colesterol, e quando a atividade da LPL é reduzida, os TGs
plasmaticos aumentam e a produc¢do dessas particulas de HDL é reduzida [60]. Além
disso, quando a hipertrigliceridemia esta presente, as particulas de HDL sdo mais
enriquecidas com TG, substituindo o éster de colesterol por TG no nucleo da
lipoproteina, e os HDLs enriquecidos com TG sdo mais rapidamente catabolizados por

enzimas de processamento de lipidios e eliminados [61, 62].

Embora as alteragdes nos niveis plasmaticos de TG e HDL-C sejam geralmente
inversamente relacionadas, as seguintes condi¢des sao exce¢des: consumo moderado
de dlcool (aumenta ambos), hormonios esteroides sexuais (por exemplo, estrogénio oral
aumenta ambos), perda de peso ativa (ambos podem diminuir) e doenca da tireoide

(por exemplo, hipotireoidismo pode aumentar ambos).

Sindromes clinicas de causas primarias — As seguintes sindromes clinicas estdo
associadas a causas primadrias (poligénicas e/ou monogénicas) de hipertrigliceridemia.

A nomenclatura para essas sindromes variou, conforme observado.

- Hipertrigliceridemia moderada ou moderada a grave - A maioria dos pacientes com
hipertrigliceridemia moderada (150 a 499 mg/dL) ou moderada a grave (500 a 999
mg/dL) tem determinantes poligénicos juntamente com influéncias ambientais [12,13].
A suscetibilidade genética complexa na hipertrigliceridemia moderada resulta dos
efeitos cumulativos de variantes comuns e raras em multiplos dos 30 ou mais genes
relacionados ao metabolismo de TG que tém efeitos modestos, mas aditivos, nos niveis

plasmaticos de TG [63,64].

A hipertrigliceridemia multifatorial ou poligénica (também conhecida como
hipertrigliceridemia primaria, hiperlipoproteinemia tipo 4 ou hipertrigliceridemia
familiar) tem uma prevaléncia estimada de 5 a 10 por cento. E causada por

suscetibilidade genética complexa e estd associada ao aumento da produgdo de
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particulas VLDL ricas em TG. Os niveis séricos de TG podem variar de 200 a 1000 mg/dL
(embora geralmente <885 mg/dL), e as concentracGes de colesterol total e

apolipoproteina B sdo normais.

A hiperlipoproteinemia combinada (também conhecida como
hiperlipoproteinemia tipo 2B ou hiperlipidemia combinada familiar) tem uma
prevaléncia estimada de 1 a 2 por cento. E causada por suscetibilidade genética
complexa mais acumulo de polimorfismos comuns de pequeno efeito de elevacdo do
LDL-C e estd associada ao aumento da producdo de apolipoproteina B e lipoproteinas
associadas. Uma variedade de critérios tem sido usada para definir esse disturbio, que
estd associado ao nivel elevado de apolipoproteina B (por exemplo, > 902 percentil )
acompanhado por nivel elevado de triglicerideos (por exemplo, > 150 ou 200 mg/dL)
e/ou niveis elevados de colesterol total (por exemplo, > 200 ou 240 mg/dL) [ 65 ]. Esse
disturbio é frequentemente associado ao diabetes mellitus tipo 2 e estd associado a alto

risco de ASCVD.

Disbetalipoproteinemia (também conhecida como hiperlipoproteinemia tipo 3) é
uma causa rara de hipertrigliceridemia moderada. Esse disturbio ocorre no contexto de
suscetibilidade genética complexa mais um disturbio monogénico (geralmente
homozigose para apoE2 autossémico recessivo, com apenas 10 por cento dos casos
causados por mutacdes apoE autossdmicas dominantes) junto com uma causa adquirida
de superproducdo de VLDL, mais frequentemente disturbios resistentes a insulina, como
diabetes tipo 2 [ 66,67 ]. A proteina apoE2 causa depurac¢ao prejudicada de quilomicrons
e remanescentes de VLDL devido a baixa afinidade de ligacdo ao receptor de LDL [ 68 ].
Essa condicdo estd associada a niveis semelhantes de TG e colesterol total (ambos
geralmente 300 a 500 mg/dL). Doenca cardiaca corondria prematura e doenca vascular
periférica sdo comuns. Os achados fisicos incluem xantomas tuberoeruptivos e

xantomas das pregas palmares (ou seja, xanthoma palmare striatum)

- Hipertrigliceridemia grave - A maioria dos pacientes com hipertrigliceridemia grave
(>1000 mg/dL; 11,3 mmol/L) tem determinantes poligénicos [63,64] juntamente com
influéncias ambientais [ 12,13 ]; casos raros sdo causados por uma condicao

monogénica.
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A quilomicronemia multifatorial (também conhecida como hiperlipoproteinemia
tipo 5) é causada por suscetibilidade genética complexa, incluindo variantes genéticas
raras heterozigotas de grande efeito para quilomicronemia monogénica e/ou
polimorfismos acumulados comuns de pequeno efeito que elevam os TG,
frequentemente junto com fatores adquiridos. Nessa condicdo, hd elevagdo nos niveis
de VLDL e quilomicrons, mas nenhuma deficiéncia em LPL ou seu ativador, apo C-ll [
69,70 ]. O defeito subjacente nesse disturbio é incerto, mas apoE4, que é um ligante
para o receptor hepatico de quilomicron e VLDL remanescente, pode desempenhar um
papel [70]. Alguns pacientes com essa condicdo apresentam caracteristicas clinicas de

quilomicronemia monogénica.

Essas formas primarias de hiperlipoproteinemia tipo 5 diferem da deficiéncia
parcial de LPL, na qual o fenétipo tipo 5 é desencadeado por um dos fatores adquiridos

agravantes discutidos acima.

A quilomicronemia monogénica (também conhecida como hiperlipoproteinemia
tipo 1lou quilomicronemia familiar) é caracterizada por niveis de TG acima do percentil
99 ( 885 mg/dL) [69-71]. Esta condigdo autossOmica recessiva extremamente rara
(prevaléncia estimada de um em um milhdo) é mais frequentemente devida a
deficiéncia de LPL [72]. A atividade da LPL é reduzida devido a mutagdes em ambos os
alelos do gene LPL ou em ambos os alelos de outros genes que codificam proteinas que
suportam sua atividade (apo C-Il, fator de maturacao da lipoproteina 1, apolipoproteina

5 ou proteina 1 de ligagcdo a HDL ancorada em glicosilfosfatidilinositol) [73-75].

- Condi¢Oes associadas - A hipertrigliceridemia é uma causa de pancreatite e estd
associada ao aumento do risco de ASCVD, embora a hipertrigliceridemia ndo tenha sido

estabelecida como causa de ASCVD.
Pancreatite

O risco de pancreatite aguda aumenta progressivamente com niveis séricos de TG
acima de 500 mg/dL (5,6 mmol/L) e acentuadamente com histdria recente de
pancreatite aguda [ 76 ]. Em um estudo de banco de dados ambulatorial dos Estados
Unidos de 7.119.195 pacientes com niveis de TG, a taxa de incidéncia anualizada de

pancreatite aguda para niveis de TG de >500 a 880 mg/dL (>5,65 a 9,94 mmol/L) foi de
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0,23 por cento e para TGs >11,29 mmol/L (>1000 mg/dL) foi de 1,21 por cento [ 77 ]. A
taxa de incidéncia anualizada geral de pancreatite aguda entre individuos sem
pancreatite aguda no ano passado foi baixa (0,7 por cento) e muito maior entre aqueles
com um evento de pancreatite aguda no ano passado (10,16 por cento) e dois ou mais

eventos de pancreatite aguda no ano passado (29,98 por cento).

Doenga cardiovascular aterosclerética

A hipertrigliceridemia esta associada ao risco de ASCVD, mas uma relagao causal
nao foi estabelecida [ 56,78-88 ]. Niveis elevados de TG plasmaticos em jejum estdo
associados a carga de ASCVD e eventos como infarto do miocdrdio e acidente vascular
cerebral [ 78,89-98 ]. O risco de eventos de ASCVD aumenta com niveis de TG acima de
150 mg/dL (1,7 mmol/L) [ 99-101 ]. No entanto, quando os niveis de TG sdo ajustados
para outras varidveis relacionadas (por exemplo, componentes da sindrome
metabdlica), a relacdo é enfraquecida, se ndao ausente. Assim, os niveis de TG

geralmente ndo sdo incluidos nos modelos de previsdo de risco de ASCVD.

Estudos de randomiza¢dao mendeliana sugerem, mas nao provam, uma rela¢ao
causal entre TG e ASCVD [ 78 ]. Conforme descrito acima, algumas causas primarias
(genéticas) de hipertrigliceridemia estdo associadas a ASCVD, mas algumas nao.

A hipertrigliceridemia estd associada a uma série de condi¢des que predispdem a
aterosclerose ou estdo associadas ao aumento do risco de doenca cardiovascular. Elas

incluem:

- Anormalidades lipidicas (niveis altos de LDL-C e baixos de HDL-C) associadas ao risco
de DCVA.

- Resisténcia a insulina.

- Estados protrombéticos, incluindo aumento da agregacao plaquetdria, aumento do
fibrinogénio, inibidor do ativador do plasminogénio-1 e viscosidade [104-106]. A
hiperviscosidade mediada por TG pode contribuir para a disfuncao endotelial, isquemia
tecidual e sindrome de quilomicronemia

- Inflamacgdo, um importante contribuinte para o estado aterosclerdtico.

O desenvolvimento de ASCVD em individuos com hipertrigliceridemia

provavelmente esta mais intimamente relacionado ao conteido de colesterol de
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lipoproteinas ricas em TG e seus remanescentes (por exemplo, lipoproteinas de
densidade intermediaria, remanescentes de quilomicrons e remanescentes de VLDL) do
gue ao seu conteldo de TG [111,112]. Nem todas as lipoproteinas contendo TG sdo
aterogénicas, pois grandes particulas ricas em TG, como quilomicrons secretados pelo
intestino, sdo incapazes de penetrar na parede do vaso. VLDL e quilomicrons nascentes
sao categorizados como lipoproteinas ricas em TG porque a maior parte de seu nucleo
€ TG, nao colesterol. Os nucleos de TG dessas particulas grandes sdao hidrolisados pela
LPL para produzir remanescentes [113]. A acdo da LPL reduz acentuadamente o
conteudo de TG de VLDL e quilomicrons, de modo que seus remanescentes sdo
enriquecidos com colesterol e carregam mais colesterol por particula do que LDL. As
lipoproteinas que acessam o espaco subintimal (VLDL, remanescentes de quilomicrons
e LDL) sdo retidas apds a entrada e servem como fonte de colesterol para esterificacdo
na placa aterosclerdtica [ 114,115 ]. A placa aterosclerdtica rica em lipidios na parede
arterial é principalmente éster de colesterol, ndo TG [116]. Isso fornece uma explicacdo
para o motivo pelo qual alguns pacientes com hipertrigliceridemia grave (por exemplo,
pacientes com sindrome de quilomicronemia familiar) ndo apresentam ASCVD [ 117 ].
Esta hipdtese é apoiada pela fisiopatologia e pelo curso clinico da
disbetalipoproteinemia (anteriormente hiperlipoproteinemia tipo 3), na qual ha

comprometimento da depuracdo remanescente e ASCVD prematura.

- Diagnéstico e Avaliagao

As indicagdes mais comuns para medir os niveis de TG em jejum incluem:
- Como um componente da triagem para disturbios lipidicos. Um painel lipidico inicial
pode ser obtido em jejum ou ndo. Se um perfil lipidico ndo em jejum revelar um nivel de
TG sérico (ou plasmatico) =400 mg/dL (4,5 mmol/L), um perfil repetido deve ser
realizado para avaliar o nivel de TG em jejum e LDL-C [1].
- Um painel lipidico em jejum, incluindo o nivel de TG, é um componente da avaliacao

de pacientes com xantomas cutdneos (exceto xantomas verruciformes).

- Triagem de familiares para formas familiares de hipertrigliceridemia. Um nivel de TG

em jejum é sugerido em parentes de primeiro grau de pacientes com niveis de TG >500
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mg/dL (5,7 mmol/L) sem um distirbio conhecido por elevar os niveis séricos de TG

(como obesidade, diabetes ou hipotireoidismo).
- Estabelecendo a etiologia da pancreatite aguda.

- Monitoramento do tratamento da hipertrigliceridemia.

- Avaliagao diagnéstica

A avaliagdo da hipertrigliceridemia inclui a identificagao de fatores contribuintes,
avaliacdo de complicagdes e testes genéticos seletivos (para pacientes com suspeita de
quilomicronemia familiar e avaliagdao de individuos com hipertrigliceridemia com

parentes de primeiro grau com pancreatite induzida por hipertrigliceridemia).

CONSIDERAGOES FINAIS

Hipertrigliceridemia é uma condicdo em que os niveis de triglicerideos no sangue
estdo elevados. A classificacao da hipertrigliceridemia é baseada na gravidade dos niveis
de triglicerideos e se é primaria ou secundaria. Quando hd excesso de triglicerideos
circulando no sangue, damos o nome de hipertrigliceridemia, quadro que esta muito
relacionado ao risco de doencas cardiovasculares. E importante realizar exames de
check-up periodicamente para garantir a saude e prevenir doencgas. As principais causas
de hipertrigliceridemia sao: excesso de carboidratos, como massas, agucares e bebidas
alcodlicas; falta de atividade fisica e resisténcia a insulina, como ocorre em pacientes
com diabetes mellitus.

A hipertrigliceridemia pode levar a doencas como: aterosclerose (placas de
gordura nos vasos sanguineos), esteatose hepatica (gordura no figado), pancreatite
(inflamacdo do pancreas), derrame cerebral (AVC).

O tratamento da hipertrigliceridemia comeca com modificacdo do estilo de vida
e controle de fatores secundarios. Terapias adicionais podem incluir estatinas, fibratos

e acidos 6mega-3 de prescrigao.
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