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na ICFEp?
The Adipokine Hypothesis: Does it Play a Major or Minor Role in HFpEF?
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Lemos com grande interesse o artigo “The Adipokine 
Hypothesis of Heart Failure With a Preserved Ejection Fraction”.1

A hipótese das adipocinas explora mecanismos biológicos 
além dos fatores de risco já conhecidos para insuficiência 
cardíaca com fração de ejeção preservada (ICFEp). O artigo 
apresenta uma hipótese bem fundamentada, baseada em 
dados de pesquisa básica, estudos em animais, achados 
pré-clínicos e evidências epidemiológicas. A plausibilidade 
biológica da hipótese é consistente. No entanto, algumas 
considerações merecem discussão adicional quanto à 
interpretação dos fatores de risco para ICFEp.

O manuscrito parece subestimar o papel já estabelecido 
da hipertensão no desenvolvimento da ICFEp. Ele propõe 
uma ligação entre obesidade – um importante fator de risco 
para ICFEp – e os efeitos pró-inflamatórios das adipocinas. 
Contudo, a hipertensão é reconhecida como um fator de risco 
independente na patogênese da ICFEp. Na coorte da Women’s 
Health Initiative, 40,9% do risco atribuível populacional 
para ICFEp incidente foi devido à hipertensão arterial, em 
comparação com 25,8% atribuídos à obesidade.2

Os mecanismos pelos quais a hipertensão leva à ICFEp 
provavelmente independem de vias inflamatórias e estão 
principalmente relacionados à hipertrofia ventricular 
concêntrica, disfunção diastólica e remodelamento atrial, 
além de níveis elevados de peptídeos natriuréticos.3 Os efeitos 
benéficos dos incretinos na redução de doença cardiovascular 
em indivíduos com excesso de adiposidade parecem ser 
mediados pela redução da pressão arterial, resultante da 
perda de peso.4

Nem todos os pacientes com ICFEp são obesos. Uma 
proporção significativa de pacientes idosos, hipertensos e 
não obesos – especialmente mulheres – desenvolve ICFEp. 
Análises geográficas mostram que pacientes norte‑americanos 
com ICFEp tendem a apresentar índice de massa corporal mais 
elevado do que seus pares de outros continentes.5 Portanto, 
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a relevância da “hipótese das adipocinas” pode variar entre 
populações, possivelmente tendo maior aplicabilidade em 
coortes norte‑americanas.
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