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RESUMO

O tecido adiposo perivascular (PVAT) representa uma camada de tecido adiposo que circunda
a maioria dos vasos sanguineos e modula o ténus vascular. Classicamente apresenta um efeito
anticontratil mediado pela sintese e liberacdo de diversas substancias vasoativas. Em algumas
patologias como obesidade, diabetes tipo Il e hipertenséo arterial, sua funcdo pode ser alterada,
0 que torna esse tecido um importante alvo de investigacGes cientificas dentro da pesquisa em
biologia vascular. A partir da primeira evidéncia do PVAT modulando a fungéo vascular em
1991, muitos trabalhos vém sendo conduzidos para compreender seu papel em situagOes
fisiologicas e também no desenvolvimento de patologias. Assim, o objetivo deste trabalho foi
analisar e caracterizar a producdo cientifica sobre o PVAT por meio de uma abordagem
cienciométrica e identificar tendéncias, padrées, lacunas e possiveis areas emergentes no campo
de estudo. Para isso, foi utilizada a base de dados Web of Science (WoS), com a estratégia de
busca “perivascular adipose tissue” OR “perivascular fat” OR “PVAT” OR “periaortic fat”,
no periodo de 1991-2025. Apos a triagem, os metadados dos artigos obtidos foram analisados
e utilizados para construcao de redes de coautoria entre autores e paises, de cocitacdo de autores
e de coocorréncia de palavras-chave, que ilustram colaboragdes e tendéncias emergentes na
pesquisa com o PVAT, obtidas através do software VosViewer. No periodo avaliado, foram
obtidos 1.109 artigos. A partir da analise dessas informacbes, observou-se que hd uma
expressiva participacao dos Estados Unidos e da China na producédo de artigos relacionados ao
PVAT, de modo que os autores que lideram a maior parte das publicacdes na area sdo desses
paises. Em geral, a maioria dos artigos trabalhnam com obesidade, inflamacéo, aterosclerose,
hipertensdo e diabetes. Além disso, observou-se que nos Gltimos anos ha maior expressdo de
trabalhos avaliando o papel do PVAT no envelhecimento, habitos alimentares e exercicio fisico,
além dos avancos no uso de técnicas de imagem para avaliacdo do PVAT na clinica. Por fim,
ha uma lacuna referente a estudos que avaliem o papel do PVAT quanto as diferencas sexuais
e no sexo feminino. Esta analise demonstra que pesquisas com o sexo feminino,
envelhecimento, habitos alimentares e pratica de exercicio fisico, e a utilizacdo de técnicas de
imagem do PVAT, constituem importante perspectiva futura para a ampliacdo do conhecimento
sobre a Biologia Vascular do PVAT.

Palavras-chave: funcdo vascular; doencas cardiovasculares; adipocinas; redes de
coocorréncia; mapeamento cientifico.



ABSTRACT

Perivascular adipose tissue (PVAT) represents a layer of adipose tissue that surrounds most
blood vessels and modulates vascular tone. Classically, it exhibits an anticontractile effect
mediated by the synthesis and release of many vasoactive substances. In some pathologies such
as obesity, type 1l diabetes, and hypertension, its function can be altered, making this tissue an
important target for scientific investigations within vascular biology research. Since the first
evidence of PVAT modulating vascular function in 1991, many studies have been conducted to
understand the role of PVAT in physiological situations and also in the development of
pathologies. Thus, the objective of this study was to analyze and characterize the scientific
production on PVAT through a scientometric approach and to identify trends, patterns, gaps,
and possible emerging areas in the field of study. For this purpose, the Web of Science (WoS)
database was used, with the search strategy: “perivascular adipose tissue” OR “perivascular fat”
OR “PVAT” OR “periaortic fat”, in the period 1991-2025. After screening, metadata from the
obtained articles was analyzed and used to construct co-authorship networks between authors
and countries, co-citation of authors, and co-occurrence of keywords, which illustrate
collaborations and emerging trends in PVAT research, and were obtained through the
VosViewer software. In the evaluated period, 1.109 articles were obtained. From the analysis
of this information, it was observed that there is a significant participation of the United States
and China in the production of articles related to PVAT, so that the authors who lead most of
the publications in the field are from these countries. In general, most articles deal with obesity,
inflammation, atherosclerosis, hypertension, and diabetes. Furthermore, it was observed that in
recent years there has been a greater number of studies evaluating the role of PVAT in aging,
dietary habits, and physical exercise, in addition to the advances in the employment of imaging
techniques for PVAT assessment in clinical settings. Finally, there is a gap regarding studies
that evaluate the role of PVAT in relation to sex differences and in female sex. This analysis
demonstrates that studies involving females, aging, dietary habits and physical exercise, and
the employment of PVAT imaging techniques, constitute an important future perspective for
expanding knowledge about the vascular biology of PVAT.

Keywords: vascular function; cardiovascular diseases; adipokines; co-occurrence networks;
scientific mapping.



SUMARIO

LINTRODUGAO ...ttt 8
1.1 FUNCAO E MORFOLOGIA DO PVAT ....ovvoiveeeeeeeveeeesseesseeseessesssnsss s senssnsasnos 9
1.2 DISFUNGCAO DO PVAT ....oooeieeeeeeetesvessessiesssssssses s sss s ssass s ansn s 11
1.3 MAPEAMENTO DA PRODUCAOQ CIENTIFICA SOBRE PVAT........ccccooovveeeernrenene, 12
2 OBIETIVOS ...ttt 14
2.1 OBJETIVO GERAL ......oovoeeeeeeeeeeesiesveesesiee s 14
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS .....ooooeveeeeeceeeiieseese s veessssses s sses s 14
BMETODOLOGIA.......occoeeeeeeeeee st as st 15
3.1 ESTRATEGIA DE BUSCA ......oouieeeeeeveeseesesseseesesssiesessessasssessssessssn s snsessasnsnsensennes 15
3.2 TRIAGEM DE DADOS......ooovurierieveeeseeeessssseesies s sessssssss s sssssssasssssss s s 15
3.3 OBTENCAO DOS DADOS QUANTITATIVOS ......ovevereereeieseeeesesieeeesvssiessiensensaen, 16
3.4 OBTENCAO DAS REDES E ANALISE CIENCIOMETRICA ......cc.cooevviereerseeeieninrenes 17
4 RESULTADOS E DISCUSSAQ .....ovveveeereeieeiesieeseseeeesssseasees s sensss s sensess e 19
4.1 PUBLICACOES SOBRE PVAT AO LONGO DOS ANOS.......cooorverieeerreeisreenieenione, 19
4.2 PUBLICACOES SOBRE PVAT POR PAIS ......ovuiieveciseesieeeseeseessesees s 20
4.3 PRODUTIVIDADE DOS AUTORES NO CAMPO ........oouoveeerereerseeeeesesssnesreensnsenes 22
4.4 ARTIGOS CIENTIFICOS MAIS CITADOS EM PESQUISAS SOBRE PVAT ............ 23
4.5 PERIODICOS MAIS RELEVANTES.........oovieieeieeeeeesiesseessessies s 24
46 ANALISE DE REDES DE COAUTORIAS ENTRE PAISES, AUTORES E
COCITAGOES ...ttt 25
4.7 ANALISE DE REDES DE COOCORRENCIA DE PALAVRAS-CHAVE..................... 30
5 CONCLUSAO. ..ottt st n st s st s s aaneneas 33

REFERENCIAS. ... oo et e e e e et e e e et e et e e er et e es et e e e s e e es e e e et e es et e e er e e esaaeerenens 34



1 INTRODUCAO

O adequado funcionamento de um organismo depende do fornecimento constante de
nutrientes e oxigénio a todas as suas células e a remoc¢do de metabolitos das mesmas. Essa
dindmica (i.e., organismo multicelular) é assegurada pelo sistema cardiovascular, composto
pelo coragdo e vasos sanguineos, que juntos mantém o fluxo sanguineo adequado de forma a
atender as demandas metabolicas dos diferentes tecidos. O coragdo atua como uma bomba,
gerando pressdo, que impulsiona o sangue através da circulacdo, uma complexa rede de tubos
formada por artérias, arteriolas, capilares, vénulas e veias. De modo geral, 0s vasos sanguineos,
apresentam 3 camadas (ou tunicas) principais distintas: i) a tlnica intima que contém células
endoteliais, é a camada epitelial mais interna em contato direto com o sangue; ii) a tinica média,
composta majoritariamente por células musculares lisas vasculares (MLV) e, iii) a tdnica
adventicia, a mais externa e constituida de tecido conjuntivo (Lacchini; Irigoyen; Rossoni,
2018). Dentre as fungdes dos vasos sanguineos, esta a regulacdo local do fluxo que ocorre por
variacdes no ténus muscular da tanica média, ou seja, contracdo ou relaxamento do MLV.

Os mecanismos de regulacdo local do fluxo sanguineo sdo diversos, podendo ser
intrinsecos, com as proprias células endoteliais mediando o relaxamento vascular a partir da
sintese e liberacdo de 6xido nitrico (NO), um importante vasodilatador, ou mesmo extrinsecos
mediados pela sinalizagdo neuronal ou hormonal (Michelini; Rossoni; Davel, 2018). Nas
ultimas duas décadas, uma maior atencao tem sido dada a uma camada de tecido adiposo que
circunda a maioria dos vasos sanguineos, denominado de tecido adiposo perivascular (PVAT).
Apesar de ainda ndo ser contemplado na maioria dos livros didaticos, o PVAT faz parte da
morfologia vascular e tem sido reconhecido por modular o tdnus vascular em situagdes
fisiolOgicas e patologicas.

Soltis e Cassis (1991) foram os primeiros pesquisadores a demonstrarem que a
presenca do PVAT modifica a resposta contréatil de aorta toracica de ratos, apresentando um
efeito anticontratil. Mais de dez anos depois, em 2002, Lohn e colaboradores confirmaram 0s
resultados obtidos anteriormente e também demonstraram experimentalmente a liberacdo de
fatores relaxantes pelo PVAT (Lohn et al., 2002). Assim, esses dois trabalhos culminaram em
um marco para a pesquisa em biologia vascular com foco em compreender o papel do PVAT
na regulagdo da funcdo vascular. A partir desses estudos, outros trabalhos foram sendo
desenvolvidos sobre o tema, ampliando os focos de investigacdo ao abordar, por exemplo, 0
papel do PVAT na obesidade e na hipertensdo (Chatterjee et al., 2009; Galvez-Prieto et al,
2008).



Novas informacdes vém surgindo a respeito do PVAT, relacionadas ao seu papel em
patologias que sdo fatores de risco para doencgas cardiovasculares (DCV), o que torna dificil a
atualizacdo dos pesquisadores quanto as principais tendéncias e fronteiras do conhecimento
nesta area. Dessa forma, a utilizacdo de quantificacdes da propria ciéncia, como pode ser
realizada pela cienciometria, nos permite avaliar o impacto e relevancia de periddicos,
pesquisadores, artigos bem como compreender as tendéncias e padrdes dessa especialidade
(Ferreira et al., 2021; Chen et al., 2025).

11 FUNC}AO E MORFOLOGIA DO PVAT

O PVAT é definido como uma camada de tecido adiposo que circunda a maioria dos
vasos sanguineos, com excec¢do aos vasos cerebrais e pulmonares (Saxton et al, 2019; Li; Ma;
Zhu, 2021). O PVAT, antes do trabalho de Soltis e Cassis, era reconhecido como um tecido de
suporte estrutural para 0s vasos sanguineos. Desse modo, quando avaliado a funcéo vascular
por meio de experimentos de reatividade vascular utilizando banhos de 6rgéos esse tecido era
removido das preparacdes. Em 1991, foi publicado o primeiro estudo que demonstrou o papel
do PVAT modulando a funcédo vascular (Soltis; Cassis, 1991). Nesse experimento, os autores
compararam a contracdo da aorta toracica de ratos a noradrenalina em anéis com e sem PVAT
(Soltis; Cassis, 1991). A presenca do PVAT ao redor da aorta resultou em uma sensibilidade
menor a noradrenalina comparada a aorta sem PVAT (Soltis; Cassis, 1991), demonstrando que
0 PVAT modula a funcdo vascular.

O PVAT ¢é capaz de sintetizar e liberar diversas substancias vasoativas que irdo
influenciar a contracdo/relaxamento vascular. O NO, por exemplo, estd entre a gama de
moléculas vasoativas que podem ser sintetizadas e liberadas pelo PVAT (Victorio et al., 2016).
Além do NO, o PVAT também libera adipocinas, ou seja, moléculas bioativas secretadas pelo
tecido adiposo e capazes de modular a funcdo de células-alvos por diferentes vias, incluindo a
acdo enddcrina, mediada por sua liberacdo na corrente sanguinea, atuando como horménios, e
a acdo paracrina, decorrente dos mecanismos de difusdo no microambiente tecidual (Michelini;
Rossoni; Davel, 2018). Diversas sdo as adipocinas que sd@o liberadas pelo PVAT, como a
adiponectina (Fésus et al., 2007), o fator relaxante derivado de adipdcitos (ADRF — adipocyte
derived relaxing factor; Lohn et al., 2002) cuja identidade ainda € desconhecida, a leptina
(Gélvez-Prieto et al., 2012), entre outras. Essas adipocinas quando liberadas podem agir
diretamente sobre as células MLV, ou aumentando a producdo de fatores relaxantes pelo
endotélio, a exemplo do NO (Antoniades et al, 2023), que, por sua vez, ird atuar sobre o MLV.

Além disso, a depender do leito vascular estudado e o estado fisiopatoldgico do individuo, essas
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substancias vasoativas podem resultar no efeito anti-contratil do PVAT ou promover contragdo
(Carvalho et al, 2025; Watts et al, 2021).

A morfologia do PVAT é diferente de acordo com o leito vascular analisado. O PVAT
do leito mesentérico apresenta caracteristicas fenotipicas que o aproxima dos depdsitos de
tecido adiposo branco (TAB), os quais sdo caracterizados pela presenca de adipdcitos
uniloculares (Contreras et al., 2016). Por outro lado, o PVAT da aorta toracica apresenta
caracteristicas fenotipicas semelhante a dos depositos de tecido adiposo marrom (TAM) os
quais apresentam adipocitos multiloculares, numerosas mitocondrias e grande expressdo de
proteina desacopladora 1 (UCP1), que viabiliza sua expressiva atividade termogénica (Padilla
etal., 2013). Podem, ainda, possuir uma morfologia “bege”, contendo tanto adipdcitos brancos
quanto marrons, como observado na aorta abdominal (Padilla et al., 2013). E importante
ressaltar, que o PVAT se diferencia dos depdsitos classicos de tecido adiposo, apresentando
uma origem embrionaria diferente e um perfil secretério especifico (Contreras et al., 2016). Por
exemplo, enquanto o PVAT da aorta torécica expressa UCP-1, Ihe conferindo caracteristica de
TAM, ndo expressa o0 gene Zicl, um gene classico de TAM (Contreras et al., 2016).

As diferencas regionais fenotipicas do PVAT se estendem a como modulam a funcéo
vascular. O PVAT da aorta tordcica, como demonstrado anteriormente, apresenta efeito
anticontratil (Watts et al., 2021), porém, esse efeito ndo é observado na aorta abdominal
(Victorio et al., 2016), com fendtipo de tecido adiposo “bege”, mas é observado em artéria
mesentérica (Victorio et al., 2021). A perda do efeito anticontratil do PVAT abdominal tem
sido sugerida estar relacionado a maior producdo de fatores pré-inflamatdrios nesse tecido
(Padilla et al., 2013).

A composi¢do celular do PVAT costuma incluir, além dos adipdcitos, que
correspondem a maior parte das células presentes, células imunes como linfocitos T,
macrofagos, fibroblastos e pré-adipocitos e uma densa inervacdo simpética (Kennedy; Salt,
2017; Soltis; Cassis, 1991; Thompson et al, 2024). Entretanto, sua populacdo celular, sua
morfologia e seu perfil secretorio podem variar entre os leitos vasculares, sexo e a condigéo
patoldgica (Victorio et al, 2016; Watts et al, 2021). O efeito anti-contratil e anti-inflamatorio
do PVAT, em condicdes fisioldgicas saudaveis, € considerado protetor, visto que contribui para
a manutencdo da homeostase vascular. Porém, desde as pesquisas iniciais com PVAT sugere-
se que alteracbes em sua funcionalidade poderiam estar relacionadas com patologias como
obesidade, hipertenséo arterial e diabetes tipo 1l (Galvez-Prieto et al., 2008; Emilova et al, 2016;
Victorio et al, 2021;).
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1.2 DISFUNCAO DO PVAT

O estado disfuncional do PVAT é caracterizado por um estado pré-inflamatério e pro-
oxidativo, e pode ser observado em patologias como aterosclerose, hipertenséo arterial, diabetes
e obesidade (Nosalski; Guzik, 2017). Nesses contextos, a secrecdo dos fatores relaxantes
derivados do PVAT diminui, enquanto aumenta a secrecdo de adipocinas contrateis como a
resistina (Park et al, 2014), citocinas pré-inflamatérias (TNFa, interleucina-6) e espécies
reativas de oxigénio (ROS) (Carvalho et al, 2025), e 0 acimulo de células imune (macrofagos,
linfocitos T e B e células natural killer) (Li et al, 2024). Sob condic¢des de obesidade, tanto em
modelos animais quanto em humanos observa-se um aumento na massa de PVAT (Greenstein
et al., 2009; Lehman et al., 2010), assim como ocorre em outros depositos de tecido adiposo.
Entretanto, conforme revisado por Xia e Li (2016), esse aumento acarreta a disfuncdo do PVAT,
gue passa a secretar mais substancias vasoconstritoras e pro-inflamatérias, diminuindo seu
perfil anti-contrétil, o que contribui para 0 aumento de riscos cardiovasculares (Xia; Li, 2016).
Ja nos quadros de hipertensdo, se observa uma reducdo no tamanho e na quantidade de
adipdcitos do PVAT, que ocorre através de processos de apoptose (Ruan et al., 2010; Sheng et
al., 2016). Essas mudancas estdo ligadas a um aumento na inflamacéao e no estresse oxidativo,
ocasionando um quadro disfuncional (Lu et al, 2011). Além disso, ha evidéncias de que a
diminuicdo do efeito anti-contratil do PVAT precede ao aumento na pressao arterial, sugerindo
que patologias vasculares sdo predecessoras de DCVs (Galvez-Prieto et al., 2008).

Tendo em vista o impacto da funcionalidade do PVAT no desenvolvimento das DCVs,
esse tecido torna-se um importante objeto de investigacdo, além de representar um potencial
alvo para intervencdes terapéuticas e farmacoldgicas no tratamento dessas patologias. E
importante ressaltar que a pesquisa basica, responsavel por investigar 0s mecanismos, vias e
moléculas envolvidas na acdo do PVAT sobre o tonus e a inflamacéo vascular, é essencial para
identificar marcadores que poderdo ser utilizados tanto em futuras intervengdes, quanto em
estratégias de diagndstico (Antoniades et al, 2023; Costa et al, 2018).

Atualmente, ainda, uma importante linha de pesquisa dentro do campo, investiga a
utilizacdo de exames clinicos de imagem, como tomografia computadorizada, ressonancia
magnética e tomografia por emissao de positrons, para a identificacdo de disfungdes vasculares
na clinica médica (Antoniades et al, 2023). Tais técnicas, principalmente a tomografia
computadorizada (que é o "padrdo ouro”, de acordo com Antoniades e colaboradores (2023),
sdo aplicadas para visualizar e caracterizar o PVAT e seu estado inflamatério, que é muito
presente em patologias. Dessa forma, o estado do PVAT pode fornecer importantes informagdes

sobre o risco cardiovascular envolvido.
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Outros trabalhos sobre o papel do PVAT no controle de funcdo vascular vém sendo
desenvolvidos, ampliando o entendimento de como este tecido estd associado ao
desenvolvimento de DCVs. Portanto, torna-se importante a busca de ferramentas que permitam

avaliar e acompanhar essa producéo.

1.3 MAPEAMENTO DA PRODUCAO CIENTIFICA SOBRE PVAT

A cienciometria é uma abordagem metrica que se debruca sobre a atividade cientifica
produzida por determinado campo de pesquisa, analisando de forma quantitativa alguns de seus
aspectos, como: publicacdes e pesquisadores mais citados; colaboragdes entre pesquisadores,
instituicdes e paises; periddicos, pesquisadores e paises que mais publicam sobre o tema;
topicos emergentes dentro do campo; ocorréncia de palavras-chave, dentre outros (Hood;
Wilson, 2001). Sua origem remonta a 1969, a partir do trabalho de Nalimov e Mulchenko
(Hood; Wilson, 2001), mas se fortaleceu como campo de estudo especialmente a partir de 1978,
com a criacdo do periodico Scientometrics e vem, desde entdo, apresentando um expressivo
crescimento, inclusive no Brasil (Santos; Kobashi, 2009; Curty; Delbianco, 2020).

Além da cienciometria, dentro da Ciéncia da Informacéo, ha também outras métricas,
como a Bibliometria e a Infometria. S0 muitas vezes empregadas como sindnimos, mas
possuem divergéncias relevantes principalmente quanto a seu contexto de surgimento e de
utilizacdo. De acordo com Santos e Kobashi (2009):

“A bibliometria tem como objetos de estudo os livros ou as revistas cientificas, cujas
andlises se vinculam a gestdo de bibliotecas e bases de dados. A cientometria
preocupa-se com a dindmica da ciéncia, como atividade social, tendo como objetos de
andlise a producdo, a circulacdo e o consumo da producdo cientifica. A infometria,

por sua vez, abarca as duas primeiras, tendo desenvolvido métodos e ferramentas para

mensurar ¢ analisar os aspectos cognitivos da ciéncia.” (Santos; Kobashi, 2009, p.
159)

Para realizar uma andlise cienciométrica, atualmente, sdo empregados softwares como
CiteSpace, bibliometrix e VOSviewer para produzir mapas a partir do conjunto de dados que se
pretende analisar, provenientes dos periddicos selecionados (Arruda et al, 2022; Aria;
Cuccurullo, 2017). Estes mapas séo obtidos a partir de buscas direcionadas em determinada
base de dados, a exemplo do PubMed e do Web of Science, utilizando os descritores (palavras-
chave) e operadores booleanos (AND, OR, NOT) desejados. Os mapas gerados permitem a
visualizacdo do panorama e do progresso cientifico do campo em analise, podendo auxiliar
pesquisadores do campo na identificacdo de lacunas e tendéncias da area, por exemplo.

Tendo em vista a relevancia do papel do PVAT no controle da funcdo vascular, que

vem sendo evidenciada pelas pesquisas principalmente nas Gltimas trés decadas, torna-se
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necessario investigar o estado da arte desse campo de pesquisa e identificar possiveis lacunas

no conhecimento e tendéncias emergentes que podem orientar novos estudos.
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2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

Analisar e caracterizar a producéo cientifica sobre PVAT por meio de uma abordagem

cienciométrica.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Mapear a evolucdo temporal das publicagdes sobre PVAT, identificando periodos de
maior e menor produtividade cientifica;

Identificar os principais autores e paises envolvidos na producéo cientifica;

Identificar os peridédicos com maior impacto e relevancia para o tema;

Identificar grupos de pesquisa e suas relacdes dentro do campo de pesquisa;

Identificar e delinear os focos tematicos predominantes e as areas emergentes de
pesquisa;

Avaliar o impacto das publicacdes sobre PVAT,;

Detectar lacunas na literatura, apontando temas pouco explorados e potenciais

oportunidades para pesquisas futuras.
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3 METODOLOGIA
3.1 ESTRATEGIA DE BUSCA

Para a selecdo das publicacdes, foi utilizada a base de dados Web of Science (WoS),
com o seguinte conjunto de palavras-chave para busca “perivascular adipose tissue” OR
“perivascular fat” OR “PVAT” OR “periaortic fat” (em portugués: “tecido adiposo
perivascular” OU “gordura perivascular” OU “PVAT” OU “gordura periadrtica”). As aspas
foram utilizadas para que os resultados retornassem os termos exatamente como foram escritos.
Ja o operador booleano OR foi utilizado para selecionar publicagcdes que contivessem quaisquer
dos termos, tendo em vista que todos se referem ao PVAT.

Ainda no campo de busca, foi delimitado que a data de publicacdo dos trabalhos
deveria estar contida no intervalo de primeiro de janeiro de 1991 (ano da publicacéo do trabalho
de Soltis e Cassis) a 31 de julho de 2025 — més completo imediatamente anterior a data da
busca, 23 de agosto de 2025. Foram também considerados todos os campos disponiveis de cada
publicacdo (como titulo, resumo e palavras-chave) para a busca dos termos do conjunto de
palavras-chave, a fim de garantir uma busca exaustiva. Um total de 2.088 documentos foram
inicialmente identificados.

Buscando filtrar os dados obtidos e refinar a pesquisa, ainda na interface do WosS,
foram selecionados apenas trabalhos em inglés, e excluidos todos os tipos de documento que
ndo eram artigos (articles), para que os dados e redes ilustrassem o real estado da pesquisa no
campo delimitado. Desse modo, foram excluidos 975 documentos, os quais se referiam a
publicacGes do tipo review articles, early access, meeting abstract, proceeding paper, editorial
material, letter, book chapter, correction, data paper e retracted publication. Com essas
estratégias de refinamento, foram obtidos 1.113 artigos. Esses trabalhos, mais especificamente,
seus metadados, foram exportados no formato .txt, como "full record and cited references"

(registro completo e referéncias citadas), para utilizacao nas etapas seguintes e posterior analise.

3.2 TRIAGEM DE DADOQOS

Utilizando o software RStudio, versdao 4.5.1 (R CORE TEAM, 2025) e o pacote
bibliometrix (verséo 5.1.0) (Aria; Cuccurullo, 2017), foi realizada a filtragem e remocéo de
duplicatas. Para isso, os arquivos .txt foram convertidos em dataframe, para leitura pelo
software, através do comando convert2df, para que as duplicatas pudessem ser removidas
através do comando !duplicated. Entretanto, buscando tanto por DOI quanto por titulos iguais,

nenhuma duplicata foi localizada.



16

Por fim, devido ao conhecimento prévio de que a abreviacdo PVAT pode remeter a
termos distintos em outros contextos, como pulmonary velocity acceleration time, pulmonar
valve acceleration time, pulmonary vascular acceleration time e pulmonary vein atrial
tachycardia, foi realizada uma busca por cada um desses termos no resumo de todos o0s
trabalhos, através da funcéo grepl, também no RStudio. Foram identificados 4 documentos, 0s
quais foram removidos utilizando a fungéo !grepl, retornando 1.109 artigos. O fluxograma
apresentado na Figura 1, adaptado do protocolo PRISMA (Page et al, 2022), resume 0s

processos descritos anteriormente.

Figura 1: Fluxograma das etapas de busca e de triagem das publicagdes relacionadas a

Documentos identificados na Exclusdo:
Web of Science: Meeting Abstract - n =453
.8 n=2.088 Prqcegding Pap.er -n=25
:-u*' Editorial Material - n = 54
v Letter -n =15
= =
= Book Chapter - n =11
5 Correction-n=5
T > Data Paper-n=1
Retracted Publication -n=1
Review articles - n =397
Early Access-n=13
v
Documentos obtidos:
£ Artigos-n=1.113
[
B0
©
S
E Exclusdo:
. Duplicatas -n=0
Documentos restantes: Excluséo (topicos ndo
Artigos - n = 1.113 VHAGIERREY
] Pulmonary Velocity Acceleration
= .
o Time-n=1
g Pulmonary Valve Acceleration
8 Time-n=1
oo | Pulmonary Vascular Acceleration
w Time-n=1
Pulmonary Vein Atrial
Tachycardia-n=1
v
o Documentos incluidos na
o analise cienciométrica
% (amostra final):
£ Artigos-n=1.109

Fonte: Elaborado pela autora, baseado em Page e colaboradores (2022).

3.3 OBTENCAO DOS DADOS QUANTITATIVOS E ANALISES CIENCIOMETRICAS
A partir dos 1.109 documentos identificados, realizou-se a padronizagdo dos nomes

dos autores e paises, a fim de evitar duplicidade decorrente de grafia distintas (como Brazil e
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Brasil). Essa etapa foi realizada através dos comandos metaTagExtraction, o qual que extrai o
campo indicado do arquivo e aff.disamb = TRUE que ativa a desambiguacé&o, ou seja, reconhece
as escritas diferentes e as padroniza para 0 campo AU_CO (paises associados aos autores).
Todas essas etapas foram realizadas no RStudio, utilizando o pacote bibliometrix (versao 5.1.0).

Em seguida, acessou-se a interface Biblioshiny através do comando bilioshiny() onde,
apo6s o upload do arquivo .txt, ja filtrado e padronizado, foi possivel obter a relacdo dos
metadados desejados em forma de tabela ou grafico de barras, que sdo apresentados na secéo
de Resultados.

A partir desses metadados foram obtidos os seguintes dados, a fim de obter um
panorama quantitativo do campo de pesquisa: (1) namero de publica¢Bes por ano; (2) os dez
paises mais produtivos; (3) os dez autores mais produtivos; (4) os dez trabalhos mais citados; e

(5) os dez periodicos mais utilizados para a publicacdo dos artigos.

3.4 OBTENCAO DAS REDES

A criacdo das redes de coautoria entre paises e autores, de cocitacdo de autores e de
coocorréncia de palavras-chave, foram obtidas através do software VosViewer (Van Eck;
Waltman, 2010).

Para isso, foi necessario primeiramente padronizar as palavras-chave, para evitar casos
de duplicidade. Por exemplo, termos como "perivascular fat”, "perivascular adipose tissue",
"perivascular adipose tissue (PVAT)" e "periaortic fat" sdo sinénimos; portanto, todos foram
unificados para um unico termo: "PVAT". Dessa forma, é possivel obter uma contagem mais
fidedigna da menc&o das palavras-chave para a obtencdo da rede. Também se optou por adotar
siglas para palavras compostas muito extensas, para que sua escrita ndo se sobrepusesse a
escrita das demais palavras da rede. Essa padronizacdo foi feita através da inclusdo das palavras
a serem modificadas nos arquivos thesaurus do software VosViewer. Esses arquivos funcionam
como dicionarios que orientam o algoritmo sobre quais termos devem ser substituidos. Para a
identificacdo de quais palavras necessitavam de padronizagéo, exportou-se a lista em forma de
texto contendo os termos que foram citados no minimo cinco vezes. Esse arquivo foi exportado
para uma tabela do Excel, onde foi realizado 0 mapeamento dos termos que remetiam ao mesmo
significado. Em seguida, os termos identificados foram adicionados ao arquivo thesaurus.
Ainda nesse arquivo, todas as palavras-chave e todos os paises foram também traduzidos para
0 portugués.

Em todos os processos envolvendo as palavras-chave, foram utilizadas apenas as

elegidas pelos proprios autores dos artigos, ndo sendo empregadas as KeyWords Plus - aquelas
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geradas de forma automatica pelo algoritmo da prépria base de dados WoS. Essa deciséo foi
tomada devido a representagdo nem sempre fidedigna que esse tipo de palavra-chave fornece
do trabalho em questdo, além da ocorréncia de palavras com significado vago, como disease
(doenga), association (associa¢do), mechanisms (mecanismos), dentre outras.

As redes geradas sdo formadas pelos nos, os quais sdo representados em forma de
circulos, e pelas linhas, que os conectam entre si. O tamanho do circulo representa o peso que
aquele nd possui (sua relevancia) naquela rede, enquanto as linhas entre eles representam
ligacbes ou links, quanto maior a espessura da linha mais forte é a ligacdo entre eles. Para
determinar o peso de cada no, foi selecionada a opcao "total link strength”, que corresponde a
forca total de todos os links que estédo unindo-o aos demais (VAN ECK; WALTMAN, 2023).
As diferentes cores determinam clusters, que indicam uma relacéo de proximidade entre os itens
agrupados na mesma cor.

Todas as redes foram criadas com a configuracdo do método de contagem para a
defini¢do da espessura da linha definida como "full counting", ou seja, todos os links entre nds
possuem 0 mesmo peso. A variacdo de espessura entre os links foi definida como méaxima, para
tornar possivel a diferenciacdo de ligacdes fortes e ligacOes fracas entre os nés. Ja a variagédo
entre os tamanhos dos circulos e a escala foram definidas de forma diferente para cada rede,
com o0 objetivo de evitar a sobreposicdo de nomes e permitir sua visualizacéo.

As redes de coautoria entre paises e autores sdo determinadas pela quantidade de
artigos produzidos em conjunto, revelando padrdes de colaboracdo no campo. Para a de paises,
0 nimero minimo de artigos para que um pais fosse incluido na analise foi estabelecido em 15;
para a de autores, o limite minimo foi de 5 artigos. Além disso, em ambos os casos, foram
desconsiderados os trabalhos que apresentavam mais de 25 autores, mantendo a configuragédo
padrdo do software.

A rede de cocitacdo leva em consideracdo autores que séo citados de forma conjunta
nos documentos, indicando proximidades nos temas sobre os quais publicam. O ndmero
minimo de citagGes foi definido como 100.

Ja as redes de coocorréncia demonstram quais palavras-chave ocorrem juntas nos
documentos do escopo, revelando padrdes e tendéncias. O nimero minimo de ocorréncias para

compor a rede foi definido como 10.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO
4.1 PUBLICAC}OES SOBRE PVAT AO LONGO DOS ANOS

Apds a selecdo dos artigos obteve-se 1.109 artigos selecionados para as analises. Na
Figura 2 sdo ilustrados os numeros de artigos publicados ao longo dos anos a partir de 1991
até agosto de 2025.

De 1991, ano da publicacdo do trabalho de Soltis e Cassis a respeito do efeito
anticontratil do PVAT, até 2004, o numero de publicacfes anuais abordando o PVAT variou de
forma geral entre 1 e 2 artigos, apresentando apenas um ponto fora desse intervalo, o ano de
2000, no qual ndo se observou nenhum registro. Observa-se uma tendéncia crescente nas
publicacdes a partir do ano de 2005, com o maior pico de produtividade no ano de 2024 (98
artigos), e o ano de 2025, com 73 publicacBes, mostrando um provavel alinhamento a essa
tendéncia, visto que foram coletados dados até agosto de 2025.

O baixo registro observado nos anos iniciais (1991-2004) pode ser explicado pela
posicdo de destaque que ocupava, na biologia vascular, o endotélio vascular e sua capacidade
de producdo de NO (Nosalski; Guzik, 2017). Em 1992, o NO foi considerado a "Molécula do
Ano" pela revista Science, e vém desde entdo sendo bastante investigado enquanto um possivel
alvo terapéutico no tratamento de DCVs (SoRelle, 1998). A descoberta do NO rendeu aos
cientistas Furchgott, Ignarro e Murad o prémio Nobel de Medicina e Fisiologia de 1998
(SoRelle, 1998).

Figura 2: Distribuicdo anual de artigos sobre o PVAT, compreendendo o intervalo de 1991 a
2025.

Distribuicdo Anual das Publicagdes (1991 - 2025)
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Fonte: Elaborada pela autora.
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A partir de 2005 diversos estudos comecam a ser publicados avaliando o papel do
PVAT, incluindo o primeiro estudo em humanos demonstrando o efeito anticontratil do PVAT
da artéria toracica interna (Gao et al., 2005), a presenca de adiponectina no PVAT (Fésus et al.,
2007), a comparacdo entre PVAT mesentérico e abdominal com o torécico (Galvez-Prieto et
al., 2008; Padilla et al., 2013), além de diversos estudos demonstrando o papel do PVAT em
patologias, correlacionando a inflamacdo e estresse oxidativo deste tecido a alteracOes
vasculares na obesidade e hipertensdo (Chatterjee et al., 2009; Lu et al., 2011; Guzik et al,
2007; Henrichot et al, 2005).

O ano de 2020, marcado pelo inicio da pandemia de COVID-19, apresentou uma queda
pronunciada no numero de publica¢des (n= 61) em comparacdo ao ano anterior (n= 83) e ao
subsequente (n=95). Essa variacdo pode ter sido influenciada pelo direcionamento dos esforcos
cientificos para investigar o novo coronavirus, bem como as complicacdes cardiovasculares
causadas pela COVID-19, reportadas desde o inicio da pandemia, como faléncia cardiaca e
arritmias (Hendren; Ammirati, 2025). Além disso, € preciso considerar que a necessidade de
distanciamento social imposta pela pandemia pode ter impactado o decorrer de experimentos e
de outros trabalhos cientificos.

Por fim, nos ultimos anos (2021-2024) observamos que a publicacdo na area variou
entre 93-98 artigos por ano, com tendéncia a aumentar no ano de 2025. Em conjunto, esses
dados demonstram que este campo de pesquisa vem ganhando atencdo e que as pesquisas

relacionadas ao PVAT estdo em ascensao.

4.2 PUBLICA(;()ES SOBRE PVAT POR PAIS

Os 10 paises mais relevantes na publicacdo sobre PVAT entre os anos de 1991-2025,
relacionados com o pais do primeiro autor ou do autor de correspondéncia de cada artigo estéo
listados na Tabela 1.

Os Estados Unidos aparecem em primeiro lugar, com 242 trabalhos liderados por seus
autores, 0 que representa pouco mais de 1/5 do total de artigos que compreendem o escopo do
trabalho (n= 1.109). S&o seguidos pela China, com 216 artigos, contribuindo também com
aproximadamente 1/5 do total. Ambos os paises dominam a producdo de artigos na area,
contribuindo de forma conjunta com 41,3% do total de publica¢Bes no periodo analisado, fato
que evidencia que a maior parte das publicacGes estdo concentradas em poucos paises.
Entretanto, é importante considerar que a relacdo apresentada na tabela revela apenas a
lideranca dos trabalhos, j& que estdo sendo contabilizados apenas o primeiro autor ou autor de

correspondéncia de cada artigo e ndo todos os autores envolvidos na publicagéo.
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Tabela 1: Os 10 paises que mais publicaram sobre PVAT entre 1991-2025.

Pais Artigos Art. % SCP MCP MCP %
Estados Unidos 242 21,8 192 50 20,7
China 216 19,5 188 28 13
Reino Unido 71 6,4 37 34 47,9
Japéo 56 5 51 5 8,9
Alemanha 53 4,8 32 21 39,6
Brasil 50 4,5 36 14 28
Canada 42 3,8 28 14 33,3
Polbnia 39 3,5 30 9 23,1
Espanha 37 3,3 24 13 35,1
Italia 33 3 28 5 15,2

Nota: ART. %: indica a porcentagem da participacdo do pais no total de artigos analisados (1.109); SCP (Single
Country Production): indica o nimero de publica¢des nas quais participaram apenas autores daquele pais; MCP
(Multiple Country Production): publicacdes em que autores de outros paises também assinam o trabalho;
MCP%: ilustra a porcentagem do total de trabalhos do pais que foi elaborada em conjunto com outros paises.
Fonte: Elaborada pela autora.

O Brasil aparece na sexta posi¢do, com 50 trabalhos liderados por cientistas brasileiros
(4,5% do total global), e quase 30% destes sendo realizados em colaboracéo internacional. O
Reino Unido, dentre os demais paises da lista, € 0 que mais realiza colabora¢gdes com outros
paises (47,9%), seguido pela Alemanha (39,6%). O Japéo, a China e a Italia sdo os paises que
menos colaboram com outros, proporcionalmente ao nimero de artigos que publicam (8,9%,
13% e 15,2%, respectivamente).

Os dados observados neste estudo vdo ao encontro de analises que demonstram que 0s
Estados Unidos lideraram as publicacfes entre 2016-2024 no cenario mundial e que paises
emergentes como a China tém aumentado seu impacto cientifico, bem como o Brasil (Halevi et
al., 2025; Pisani et al., 2025). O destaque dos Estados Unidos e China € um resultado também
presente em diferentes analises cienciométricas de temas relacionados as DCVs ou a biologia
vascular (Chen et al, 2024; Li et al, 2024; Wang et al, 2023; Yang et al, 2024). A China, apesar
de estar entre os paises com menos colaboragdo internacional, tem apresentado um discreto
aumento nas colaboragdes nos ultimos anos, corroborando o que foi demonstrado por Pisani e
colaboradores (2025).
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4.3 PRODUTIVIDADE DOS AUTORES NO CAMPO
A Tabela 2 apresenta os autores mais relevantes no campo e apresenta um indicativo

de lideranca na area.

Tabela 2: Os 10 autores principais (correspondentes) que mais publicaram sobre o PVAT no
periodo analisado.

Autores Afiliagéo Artigos  Art. Fracionados

Universidade do Estado de Michigan

Watts, Stephanie. (Estados Unidos) 38 7,96

Heagerty, Anthony M. Universidade dljnl\i/(lj%r;chester (Reino 19 3,43

Withers, Sarah B. Universidade de l\_/lanchester (Reino 16 2,03

Unido)

Gao, Yu-Jing Universidade McMaster (Canad) 15 2,99

Gollasch, Maik Universidade Médica de Greifswald 15 231
(Alemanha)

Lee, Robert M. K. W. Universidade McMaster (Canada) 15 2,91

Eringa, Etto C. Universidade de Amsterdam 14 1,70
(Holanda)

Paradis, Pierre Centro de Pesquisa Sant Pau 14 1,85
(Espanha)

Schiffrin, Ernesto L. Universidade McGill (Canadd) 14 1,85

Antoniades, Charalambos Umvermdadijtrj](iad(g)xford (Reino 13 0,91

Nota: ARTIGOS: representa o nimero de trabalhos liderados pelo(a) pesquisador(a) dentro dos considerados no
escopo da andlise; ART. FRACIONADOS: representa a pontuacdo do autor se cada um de seus artigos for
dividido igualmente por seu nimero total de colaboradores.

Fonte: Elaborada pela autora.

A pesquisadora estadunidense Stephanie Watts (Universidade do Estado de Michigan,
EUA) ocupa a posicdo de destaque na lista de autores mais relevantes — tanto em relagéo ao
namero absoluto de artigos (n=38), quanto em relacdo ao nimero fracionado em comparacéao
aos demais autores da lista (7,96). O laborat6rio coordenado por ela, o Watts Lab, tem diversos
trabalhos publicados sobre o PVAT, investigando principalmente a fisiologia e a farmacologia
do tecido em estados saudaveis e em patologias como a obesidade e a hipertensdo (The Watts
Lab, 2025). Nos ultimos anos, seu grupo tem trabalhado em compreender a mecanotransdugéo
realizada pelo PVAT (Watts et al., 2025).

O professor Anthony Heargerty (Universidade de Manchester, Reino Unido) esta em
segundo lugar na lista, também com importantes estudos conduzidos por seu grupo. Destaca-se
o trabalho que demonstrou o papel dos macréfagos e eosinéfilos na producdo de adipocinas
pelo PVAT (Withers et al., 2017). Em terceiro lugar esta a professora Sarah B. Withers
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(Universidade de Salford, Reino Unido), que realiza diversas colaboragcdes com o professor
Heagerty e se dedica principalmente a investigar o estado inflamatério do PVAT e o papel da
inflamacéo no controle da funcdo vascular, tendo contribuido, por exemplo, para a definicéo do
papel central das células imune na mediacdo da perda da capacidade anti-contratil do PVAT
(Withers et al., 2017).
4.4 ARTIGOS CIENTIFICOS MAIS CITADOS EM PESQUISAS SOBRE PVAT

O trabalho de Guzik e colaboradores (2007), intitulado "Role of the T cell in the
genesis of angiotensin Il induced hypertension and vascular dysfunction™ (O papel das células
T na génese de hipertenséo e disfungédo vascular induzidas por angiotensina 11, em portugués),
publicado em 2007, foi o mais citado em nimeros absolutos (Tabela 3). Nesse estudo os autores
reportam o papel da inflamacéo e, mais especificamente, o impacto das células T do PVAT na

génese da hipertensdo, sugerindo que tais células possam atuar como possiveis alvos

terapéuticos para o tratamento dessa patologia (Guzik et al., 2007).

Tabela 3: Os 10 trabalhos mais citados sobre o PVAT

Autoria Titulo Periodico TC Tc Te
/Ano  Norm
Guzik TJ. etal Role of the T cell in the genesis of angiotensin Journal of
o Il-induced hypertension and vascular Experimental 1437 75,63 4,77
2007 - s
dysfunction Medicine
Obokata, M., et Evidence Supporting the Existence of a
al Distinct Obese Phenotype of Heart Failure Circulation 787 87,44 1441
2017 with Preserved Ejection Fraction
Non-invasive detection of coronary
Oikonomou inflammation using computed tomography and
EK. etal 20i8 prediction of residual cardiovascular risk (the The Lancet 782 97,75 21,37
B ' CRISP CT study): a post-hoc analysis of
prospective outcome data
Antonopoulos Detecting human coronary inflammation by Scien_ce
i . - - Translational 746 82,89 13,66
AS., etal, 2017 imaging perivascular fat o
Medicine
. Local Inflammation and Hypoxia Abolish the
Greenstein, AS., Protective Anticontractile Properties of Circulation 498 29,29 341
et al 2009 - - -
Perivascular Fat in Obese Patients
Chatterjee, TK., Proinflammatory Phenotype of Perivascular Circulation 440 2588 301
et al 2009 Adipocytes: Influence of High-Fat Feeding Research ' '
Loéhn, M., et al Periadventitial fat releases a vascular relaxing The Faseb 397 16,54 1,50
2002 factor Journal
A novel machine learning-derived
Oikonomou, radiotranscriptomic signature of perivascular European Heart 333 4757 1053
EK., etal, 2019 fat improves cardiac risk prediction using Journal ' '
coronary CT angiography
. . . Acrteriosclerosis
. Production of Chemokines by Perivascular : '
Henrichot, E., et Adipose Tissue: A Role in the Pathogenesis of Thr(i/rr;t;gj:;}and 323 15,38 1,34

al 2005

Atherosclerosis?

Biology
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Clinical and
Experimental 309 8,83 1,40
Hypertension

Soltis, EE., etal, Influence of perivascular adipose tissue on rat
1991 aortic smooth muscle responsiveness

Nota: Artigos mais relevantes avaliados através do ndmero de citagdes recebidas. TC: total de citagOes recebidas
pelo artigo; TC-ano: TC dividido pelo nimero de anos passados desde a publicagdo, indicando uma média de
citagBes por ano; TC NORM: total de citagdes dividido pela média de citagdes dos trabalhos publicados no
mesmo ano.

Fonte: Elaborada pela autora.

Ao normalizar o nimero de citagbes pelo tempo desde a publicacdo, observa-se uma
reordenacdo significativa no ranking. O artigo de Oikonomou et al (2018), "Non-invasive
detection of coronary inflammation using computed tomography and prediction of residual
cardiovascular risk (the CRISP CT study): a post-hoc analysis of prospective outcome data”
(Deteccdo ndo invasiva de inflamacdo coronaria usando tomografia computadorizada e
predicdo do dano cardiovascular residual (o estudo CRISP CT): uma analise post-hoc dos dados
de desfechos prospectivos) apresenta a maior taxa de citagdes por ano normalizadas, com média
de 782 citacGes por ano desde sua publicacdo, em 2018. Esse estudo tem mostrado o impacto
do uso de técnicas de imagem para detectar disfungbes vasculares dentro desse campo de
pesquisa. Essa analise normalizada revela que publicacbes mais recentes podem ter impacto
proporcionalmente maior, mesmo com numeros absolutos menores.

Embora o trabalho de Lohn e colaboradores (2002), corroborando o efeito anti-
contratil do PVAT e demonstrando a liberacdo do fator relaxante derivado de adipdcitos
(ADRF) pelo PVAT, apresente uma taxa de citagbes normalizadas menor, com média de 397
citacOes, ele permanece entre os dez artigos mais citados sobre o tema, assim como o décimo
colocado, o trabalho de Soltis e Cassis (1991). Isso evidencia a relevancia duradoura que esses
trabalhos apresentam na compreensdo do papel do PVAT, mesmo apds décadas de sua

publicacéo.

4.5 PERIODICOS MAIS RELEVANTES

Em relacdo aos periodicos cujo escopo estd relacionado ao, de um total de 549
periddicos analisados, o que obteve maior destaque foi "Arteriosclerosis Thrombosis and
Vascular Biology", com 43 documentos publicados, seguido por Frontiers in Physiology (29) e
International Journal of Molecular Sciences (26) (Tabela 4). Os dois ultimos encontram-se em
uma lista divulgada pela pagina Predatory Journals (2025). De acordo com o site, trata-se de
uma iniciativa formada por pesquisadores voluntarios que relatam terem sido prejudicados por
esses periodicos e buscam alertar a comunidade académica. Outra iniciativa, como a Beall's

List (2025), rene periédicos que ja foram apontados como jornais ou revistas que adotam
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préticas editoriais que contrariam a ética cientifica, como auséncia de rigor nas revisdes por
pares e até mesmo venda de artigos (Richardson et al, 2025). A presenca desses periddicos no
ranking pode, em parte, explicar o nimero elevado de publicacdes, 0 que ndo necessariamente
reflete a qualidade dos trabalhos ali divulgados. Dessa forma, os dados devem ser interpretados

com cautela, considerando tanto o escopo quanto a credibilidade das fontes.

Tabela 4: Os 10 periddicos mais relevantes, com base no nimero de artigos publicados.

AcCesso Fator de

Periddicos aberto Impacto (2024) Documentos

Avrteriosclerosis Thrombosis and Vascular Biology * 7.4 43
Frontiers in Physiology Sim 3.4 29
International Journal of Molecular Sciences Sim 4.9 26
American Journal of Physiology-Heart and Circulatory

. * 4.1 24
Physiology
Journal of the American Heart Association Sim 5.3 23
Atherosclerosis * 5.7 21
Scientific Reports Sim 3.9 16
British Journal of Pharmacology * 7.7 15
Cardiovascular Research * 13.3 15
Hypertension * 8.2 14

Nota: Os dados da coluna acesso aberto (open access) foram obtidos da plataforma Directory of Open Access
Journals (DOAJ) (2025). * Revistas nas quais os autores podem optar por acesso aberto ou ndo. Os da coluna
Fator de Impacto foram obtidos da prépria base de dados Web of Science.

Fonte: Elaborada pela autora.

4.6 ANALISE DE REDES DE COAUTORIAS ENTRE PAISES, AUTORES E
COCITACOES

A rede de colaboracdo internacional revelou a presenca de 21 paises, dispostos em 5
diferentes clusters: o amarelo (superior direito), englobando os paises destaque em nimero de
artigos — Estados Unidos e China; o azul (inferior direito), ao qual pertence o Brasil; o verde
(superior esquerdo) no qual evidencia-se a Alemanha; o vermelho (inferior esquerdo), no qual
Reino Unido ocupa a posicao central; e o lilds, composto apenas pela Australia (Figura 3).

Ha trés grandes centros de conex&o, na qual os Estados Unidos encontram-se como o
né mais central e conectado, estabelecendo vinculos com quase todos os demais paises da rede
e exercendo um papel fundamental como intermediério nas colaborag¢Ges globais, incluindo
parcerias relevantes com o Brasil e 0 Canada. A Alemanha e o Reino Unido também se

destacam como nés importantes, com elevado grau de conectividade, desempenhando uma
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funcdo importante no contexto europeu, enquanto a China parece exercer um papel principal na
regido asiatica.

De maneira geral, a rede apresenta poucos nos altamente conectados e evidenciam-se
nos periféricos com conectividade limitada, como observado para paises como Republica
Tcheca e Taiwan, no cluster amarelo, que embora presentes na rede, posicionam-se na periferia
com numero reduzido de colaboracbes diretas. A densidade das conexdes varia
significativamente entre regides, e os cluster nas cores vermelho e verde tém uma maior coesdo
interna, enquanto as conexdes asiaticas e latino-americanas dependem mais fortemente da
mediagdo de poucos paises centrais, especialmente EUA e China. Nesse sentido, a distribui¢éo
entre as conexdes e a clara presenca de paises com diferentes niveis de desenvolvimento
cientifico sugerem colaboracdes hierarquizadas, nas quais se confirma que poténcias cientificas
ja consolidadas ocupam posicdes estratégicas na producdo e disseminacdo de conhecimento,
enquanto paises com menor centralidade tendem a estabelecer colaboragdes mais direcionadas

e dependentes destes nos principais.

Figura 3. Rede de coautoria entre paises, apresentando 5 clusters e 21 paises.
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Fonte: Gerada pela autora, através do programa VOSviewer. Os n6s representam os paises, enquanto as linhas
indicam a intensidade da colaboracéo entre eles.

A rede de colaboragdo entre autores evidenciou 13 diferentes clusters, dos quais se
destacam: o amarelo (superior direito); o azul escuro (superior direito); o azul claro, logo
abaixo; e um grande agrupamento central de clusters, formado principalmente pelo vermelho
(posicéo central, um pouco a esquerda) e o verde (posic¢ao central, porém um pouco a direita)
(Figura 4). Interessantemente, apesar de obter 205 resultados ao considerar um nimero minimo
de 5 artigos por autor, unicamente 140 (68,3%) desses pesquisadores estavam conectados entre
si (0s que compde a rede ilustrada), caracterizando um nucleo consolidado de colaboracdes
cientificas na area, conforme apresentado na rede. Os 65 autores (31,7%) que ndo foram
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inclusos na rede sugere a presenca de pesquisadores periféricos, fato que poderia estar
relacionado a publicagdes individuais, colaboragdes eventuais ou grupos de pesquisas
independentes ou em estagios iniciais que ainda nao estabeleceram parcerias solidas com
pesquisadores participantes da rede principal.

Considerando a rede de coautorias, é possivel evidenciar comunidades com maior
proximidade e frequéncia de colaboragdo, representados em multiplos clusters. O centro da rede
formado principalmente pelos clusters vermelho, verde e bordd, aparece com nos maiores ao
longo da rede, que séo conectados por uma grande quantidade de arestas, destacando assim um
forte aglomerado de pesquisadores, que formam um nucleo altamente integrado. Destacam-se
pesquisadores chineses, como Xiaojie Liu (Universidade de Ciéncia e Tecnologia de Anhui,
China), Yan Wang, Yan Liu e Jinxing Liu (Academia Chinesa de Ciéncias Médicas), Yan Sun
e Yuling Zhang (Universidade Médica da Capital, China), salientado a grande colaboracéo entre
pesquisadores do mesmo pais. Porém, também corrobora o baixo valor de '"MCP%' para a China
(indicada na Tabela 1), revelando uma colaboracdo limitada com outros paises. Apesar dessa
caracteristica na rede, a sobreposicao de cores dentro desse centro sugere fortes colaboracdes
entre varias subcomunidades, indicando que esses pesquisadores atuam como pontos de

interligagdo entre os diferentes grupos tematicos.

Figura 4: Rede de coautoria entre autores, apresentando 13 clusters e 140 autores.
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Fonte: Imagem gerada pela autora, através do programa VOSviewer. Os nos representam os autores, enquanto as
linhas indicam a intensidade da colaborac&o entre eles.



28

Ao redor desse nucleo central, distribuem-se clusters periféricos bem definidos, que
podem evidenciar redes de pesquisa local ou especializa¢bes teméticas dentro da area de estudo
sobre PVAT. A direita, por exemplo destaca-se um cluster em tons de amarelo e verde claro,
com autores como Stephanie Watts, Janice Thompson, Hannah Garver e Andres Contreras.
Essa rede apresenta forte coesdo interna e poucas conexdes externas, sugerindo uma linha de
pesquisa mais especifica ou institucionalmente concentrada. Nesse caso em particular, trata-se
de um grupo de pesquisa vinculado a Universidade Estadual de Michigan, focado em verificar
como o PVAT responde a estimulos mecéanicos durante a hipertensdo (Watts et al., 2025), as
diferencas sexuais (Watts et al., 2021) e temporais no desenvolvimento de DCVs (Kumar et al.,
2021), além de avaliar mecanismos farmacoldgicos envolvendo norepinefrina (Ayala-Lopez;
Thompson; Watts, 2017).

De maneira semelhante, o cluster localizado na regido superior da rede, apresenta alta
conectividade interna e algumas ligag6es com o centro. Esse perfil na rede poderia indicar uma
relativa autonomia tematica, mas com interacOes estratégicas. Interessantemente, o cluster
agrupa autores como Dmitry Tsvetkov, Rudolf Schubert, Maik Gollasch e Yu Huang que
indagam sobre o papel de canais i6nicos de potassio na regulacdo vascular mediada pelo PVAT.,
Além disso, esses autores fazem parte de uma forte colaboracdo internacional europeia,
centrada principalmente em instituicbes alemds com colaboracGes internacionais com paises
como a China e Espanha. Clusters menores distribuidos ao redor do centro, representados em
tons laranja, rosa e marrom, indicam grupos de autores com vinculos moderados aos
pesquisadores mais centrais. Essas conexdes tendem a refletir colaborac@es mais esporadicas,
mas ainda assim contribuem para a diversidade temética e para a introducdo de especializacdes
especificas dentro do campo de estudo do PVAT.

De maneira complementar, a rede de cocita¢6es por autores (Figura 5) apresenta o autor
Gao, JY como o n6 de maior centralidade, embora ele ocupe apenas a quarta posicao na lista
de autores mais relevantes (Tabela 2). Observa-se uma elevada densidade de conexdes,
especialmente com os autores Matthias Léhn, Maik Gollasch, Edward Soltis, Adam Greenstein
e Stefan Verlohren (pertencentes ao cluster verde), Marta Gil-Ortega (cluster vermelho), Tapan
Chatterjee e Gregory Payne (cluster azul), indicando que esse grupo de pesquisadores forma
um polo importante da literatura sobre PVAT e desempenha um papel central na rede global.
Essa configuracdo na rede evidencia, ainda, a funcdo de ponte bibliografica desempenhada por
Yu-Jing Gao, ao conectar diferentes correntes de pesquisa e contribuir para a integragéo do
campo. Além disso, a disposicao dos clusters azul, vermelho e verde sugere que, apesar da forte

coesdo interna, possivelmente relacionada a focos tematicos especificos, existem conexdes
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significativas entre os grupos. Dessa forma, essa interligacdo reforca a ideia de
complementaridade e interdisciplinaridade nos estudos sobre PVAT.

Figura 5: Rede de cocitacdo entre autores, apresentando 3 clusters e 26 autores.
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Fonte: Imagem gerada pela autora, através do programa VOSviewer. Os nos representam os autores, enquanto as
linhas indicam a intensidade da relaco entre eles.

4.7 ANALISE DE REDES DE COOCORRENCIA DE PALAVRAS-CHAVE
As redes de coocorréncia das palavras-chave presentes nos artigos apresentou um total

de 54 palavras-chave, divididas em 6 clusters (Figura 6A). Os que ocuparam uma posi¢do mais
centralizada da rede foram o vermelho (que contém PVAT e outras palavras do canto inferior
esquerdo), o azul (superior central) e o verde (inferior direito). Entretanto, ha também trés
clusters mais difusos: o azul claro, o amarelo e o lilas.

Na Figura 6A, observa-se que os conjuntos de termos PVAT, obesidade e inflamacéo,
e PVAT, aterosclerose e inflamacao, formam dois grupos fortemente correlacionados entre si,
conectando os clusters vermelho, azul e verde, e evidenciando sua relevancia no campo de
pesquisas sobre o PVAT. Esse agrupamento de termos, evidencia uma estreita associagéo entre
ambas as patologias e o seu carater inflamatorio, sugerindo que tanto os distdrbios metabolicos
quanto as DCVs compartilham a inflamacdo do PVAT como um mecanismo fisiopatologico
relevante.

Além disso, identificam-se outros termos relacionados a patologias, como diabetes,

hipertensdo e doenca arterial coronaria, que também podem influenciar ou ser influenciadas por
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alteracdes no estado funcional do PVAT. Esses agrupamentos reforcam uma tendéncia
crescente da literatura em investigar o PVAT como um elo fisiopatoldgicos em doengas
cardiometabdlicas, cuja incidéncia torna-se mais prevalente na populagéo global.

De acordo com a rede, muitas pesquisas sobre o PVAT também abordam de forma
conjunta a disfuncdo endotelial e 0 NO. Isso demonstra a importancia da agédo conjunta do
endotélio e do PVAT no controle da funcdo vascular. Também estdo representados diferentes
leitos vasculares nos quais 0 PVAT costuma ser estudado como a aorta e artéria mesentérica,
além de algumas das substancias liberadas por ele, incluindo adipocinas (i.e., adiponectina e
leptina) e gases sinalizadores, como 0 NO e o sulfeto de hidrogénio.

Observa-se na rede apenas um termo relacionado a estudos envolvendo o sexo bioldgico
feminino, a gravidez, localizado na regido inferior esquerda da rede. Esse fato evidencia uma
importante lacuna na literatura sobre a fisiologia do PVAT no sexo feminino, uma vez que o
papel do PVAT tem sido amplamente estudado em individuos do sexo masculino. Ha
evidéncias, de que niveis menores de hormonios femininos gonadais como estrogénio e
progesterona, quadro que é frequentemente observado no periodo pre e p6s-menopausa, estao
associados a um perfil fenotipico pré-inflamatorio e pré-oxidante do PVAT, favorecendo
complicagdes vasculares (Wang et al., 2014). Essas evidéncias reforcam a necessidade de mais
estudos envolvendo o sexo feminino.

A Figura 6B apresenta a mesma rede, porém com uma visualizacdo temporal, que
utiliza cores para representar o ano médio de publicacdo dos artigos contendo cada palavra-
chave. Os termos apresentados na cor amarela demonstram tendéncias atuais no campo de
pesquisa do PVAT. Observa-se que tdpicos como envelhecimento, habitos alimentares (i.e.,
dieta) e exercicio vém ganhando relevancia por seu impacto direto na biologia e na funcéo desse
tecido (Wang et al, 2024; Liu et al, 2024). Também aparece a técnica de tomografia
computadorizada, que pode ser empregada para mensurar o indice de Atenuacio da Gordura
(Fat Attenuation Index - FAI) do PVAT, o qual vem se consolidado como tendéncia
metodoldgica para detectar o perfil inflamatorio do PVAT. Esse indice torna possivel ndo so
detectar a presenca de um caréter inflamatdrio no tecido, mais também, possibilita a avaliagdo
dos riscos cardiovasculares existentes e contribui para o desenvolvimento de potenciais
estratégicas terapéuticas (Antoniades et al, 2023).

Topicos como o endoteélio, canais de potassio, sistema nervoso simpatico, ADRF e
relaxamento e contracdo, abordados desde os primeiros trabalhos sobre o tema, encontram-se

como tendéncias menos atuais, porém ainda presentes. O mesmo ocorre com reatividade
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vascular, a técnica através da qual se avalia a contratilidade ou o relaxamento dos vasos em

resposta a determinadas substancias vasoativas, também utilizada desde os primeiros trabalhos.

Figura 6: Rede de coocorréncia de palavras-chave, apresentando 6 clusters e 24 palavras-

chave.
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Nota: Rede de coocorréncia de palavras-chave (A) e visualizagdo temporal dessas palavras (B). Conforme ja
mencionado anteriormente, foram adotadas siglas e abreviacfes: TAM (tecido adiposo marrom); TAB (tecido
adiposo branco); TAE (tecido adiposo epicardico); DAC (doenga arterial coronariana); FAI (fat attenuation

index ou indice de atenuacdo adiposa); t. computadorizada (tomografia computadorizada); PA (pressdo arterial);
sind. metabdlica (sindrome metabdlica); TA (tecido adiposo); sistema RA (sistema renina angiotensina); revasc.
da coronéria (revascularizacdo da artéria coronaria); DCV (doencas cardiovasculares); resist. a insulina
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(resisténcia a insulina); AMPK (proteina quinase ativada por AMP); NOS (6xido nitrico sintase); SNS (sistema
nervoso simpatico); no (6xido nitrico); H2S (sulfeto de hidrogénio); canais de K (canais de potassio); ADRF
(fator relaxante derivado de adipdcitos do PVAT); e a., abreviacgao de artéria, que esta presente nas demais
palavras. Os nos representam os termos, enquanto as linhas indicam a intensidade da relacdo entre eles nos
artigos analisados.

Fonte: Imagem gerada pela autora, através do programa VOSviewer.
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5 CONCLUSAO

A anélise cienciométrica do campo de pesquisa sobre o PVAT permitiu mapear a
producdo cientifica da area sob diferentes perspectivas. Foram identificados: os periodos de
maior € menor producdo cientifica, que ilustram uma tendéncia crescente nas ultimas duas
décadas; os principais autores e paises envolvidos, com uma participacdo expressiva dos
Estados Unidos e da China na publicacdo de artigos, do Reino Unido nas colaboragdes
internacionais, e dos autores Stephanie Watts, Anthony Heagerty, Sarah Withers e Yu-Jing Gao
nas colaboracdes e; bem como os periddicos mais relevantes, com destaque para a revista
Arteriosclerosis, Thrombosis And Vascular Biology.

Em relagdo aos focos tematicos predominantes no campo, foi observada uma forte
tendéncia em investigar a relacdo do estado inflamatério e pro oxidativo do PVAT com
patologias, como obesidade, hipertensdo, aterosclerose e diabetes. Além disso, 0s resultados
apontaram lacunas especificas que representam oportunidades concretas para investigaces
futuras. De maneira notavel, a literatura apresenta escassez de estudos que abordem as
particularidades do PVAT no sexo feminino, considerando aspectos hormonais e fisiol6gicos
especificos. Da mesma forma, topicos como o processo de envelhecimento e suas repercusses
sobre a funcionalidade do PVAT, a influéncia dos hébitos alimentares e do exercicio na
modulacédo deste tecido adiposo, bem como o emprego de exames de imagem na clinica para
avaliar seu estado inflamatdrio, permanecem insuficientemente explorados, representando
potenciais novos alvos para as pesquisas campo.

Assim, este trabalho ofereceu uma perspectiva sistematica da dinamica cientifica em
torno do PVAT, podendo auxiliar pesquisadores na identificagcdo de caminhos promissores para
suas investigacGes, além de que o entendimento global do tema podera contribuir para o
direcionamento estratégico de recursos e esforcos de pesquisa. Trabalhos futuros poderdo
expandir esta analise mediante a incorporacdo de periodos temporais mais extensos, a inclusdo
de bases de dados complementares e a aplicacdo de métodos analiticos adicionais que
aprofundem a caracterizacdo da producéo cientifica.
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