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RESUMO

Objetivo: Analisar Fatores de risco e sua influéncia na Sindrome Metabolica. Revisao Bibliografica:
A SINDROME METABOLICA (SM) representa um conjunto de fatores de riscos de origem
metabolica que promovem o desenvolvimento de doengas cardiovasculares e de diabetes melito (DM)
tipo 2. Independentemente do grupo ou entidade que define a SM, os fatores de risco, ou seja, 0s
componentes adotados para sua defini¢do, sdo praticamente os mesmos. Estao incluidos os seguintes
componentes: obesidade (especialmente a obesidade abdominal), niveis pressoricos elevados,
distarbios no metabolismo da glicose e hipertrigliceridemia e/ou baixos niveis de HDL colesterol.
Consideragdes finais: Destaca-se que que os fatores dietéticos podem exercer um papel fundamental
tanto nos componentes individuais como na prevencao e controle da SM. Dados recentes associam a
presenca da SM ao menor consumo de graos integrais, frutas e vegetais. Existe uma estreita relagao
entre esses alimentos e as fibras alimentares, e € provavel que as fibras do tipo soliivel estejam mais
diretamente relacionadas a esses efeitos
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1 INTRODUCAO

A SINDROME METABOLICA (SM) representa um conjunto de fatores de riscos de origem
metabolica que promovem o desenvolvimento de doencgas cardiovasculares e de diabetes melito (DM)
tipo 2. Independentemente do grupo ou entidade que define a SM, os fatores de risco, ou seja, os
componentes adotados para sua defini¢do, sdo praticamente os mesmos. Estdo incluidos os seguintes
componentes: obesidade (especialmente a obesidade abdominal), niveis pressoricos elevados,
disturbios no metabolismo da glicose e hipertrigliceridemia e/ou baixos niveis de HDL colesterol. De
acordo com a Organizagao Mundial da Saude, a presenca de resisténcia a insulina € necessaria para o
diagnéstico de SM, mais a presenga de dois ou mais componentes. Ja para o National Cholesterol
Education Program Adult Treatment Panel III, o diagnostico de SM ¢ firmado pela presenca de trés
dentre quaisquer dos cinco componentes adotados. Ja a obesidade abdominal, associada a presencga de
dois ou mais componentes, ¢ obrigatoria para firmar o diagnéstico de SM de acordo com o International
Diabetes Federation.

Outros fatores que também tém sido relacionados a SM sdo: diminui¢ao do tamanho das
particulas de LDL colesterol (LDL pequeno e denso); elevacdo nos niveis da apolipoproteina B;
alteragdes no estado pro-trombotico (elevagdes nas concentragdes do fibrinogénio e aumento de
inibidor-1 do ativador de plasminogénio) e no estado pro-inflamatdrio (aumento das citocinas: fator de
necrose tumoral a, interleucina-6 e aumento da proteina C-reativa) e elevagdo dos niveis de acido urico.

O papel da SM como uma entidade clinicamente independente tem levantado muitas questdes
e controvérsias. Entretanto, a importancia de identificar e tratar esse conjunto de fatores de riscos
cardiovasculares ¢ indiscutivel. Entre os componentes da SM, a obesidade abdominal ¢ o fator que
melhor prediz o risco cardiovascular e de DM. A obesidade ¢ também o principal determinante da
associacao positiva dos niveis de proteina C-reativa com a SM em pacientes com DM tipo 2.

Embora a patogénese da SM ndo esteja completamente elucidada, seus diferentes componentes
possivelmente estdo associados a resisténcia a insulina. Na SM ocorre uma provavel interacdo entre

fatores genéticos, metabdlicos e ambientais, incluindo a dieta.

2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

A Sindrome Metabdlica (SM) tem sido definida pela presenca de intolerancia a glicose e/ou
diabetes mellitus tipo 2 (DM2), hipertensao arterial, dislipidemia e obesidade abdominal. A presenca
de resisténcia a insulina ¢ o denominador comum e antecede a instalagdo das alteragdes citadas. A
presenca da SM esté significativamente associada a maior mortalidade cardiovascular, independente
de alteragdes na tolerancia a glicose. Evidéncias crescentes sugerem que a progressdo da resisténcia
insulinica (RI) para o DM2 ¢ paralela a progressdao da disfuncdo endotelial para a aterosclerose. A

disfungao endotelial pode ser detectada precocemente no espectro da RI, antes mesmo do diagnostico
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de qualquer grau de intolerancia a glicose, como demonstrada na microcirculagao de filhos e irmaos
de pacientes com DM2.

Os estados de RI estao associados com a produgao aumentada de espécies reativas de oxigénio,
processo denominado estresse oxidativo (EO). Existem, inclusive, evidéncias sugerindo que o EO
exerca um papel na patogénese da RI. O papel do EO na disfungdo endotelial tem sido objeto de
intensas pesquisas nos ultimos anos. As principais fontes formadoras de espécies reativas de oxigénio
na vasculatura sao os complexos enzimaticos: NADPH-oxidases e da eNOS desacoplada. Descrevem-
se elevacdes na atividade da NADPH-oxidase pela exposigao a angiotensina Il e ao TNF-a em cultura
de células musculares lisas vasculares.

A hiperinsulinemia que acompanha a RI é um fator de risco independente para doenga arterial
coronariana. Como visto anteriormente, a insulina, em condi¢des fisiologicas, promove liberacao de
NO via PI-3-kinase e sua exposicao cronica leva a um aumento na expressao da eNOS. No entanto,
individuos com RI exibem respostas vasodilatadoras diminuidas tanto a infusdo de insulina quanto a
de agonistas colinérgicos, sugerindo um bloqueio desses efeitos fisioldgicos.

A hiperinsulinemia estimula a produ¢ao de endotelina-1 (ET-1) pelas células endoteliais e isto
pode, conseqiientemente, promover disfuncao endotelial por se contrapor aos efeitos vasodilatadores
do NO e por aumentar a producdo de superoxido.

Niveis elevados de insulina t€ém sido relacionados como causa de disfungdo endotelial em
voluntarios saudaveis, embora em diabéticos o tratamento com este hormonio melhore a vasodilatacao
endotélio-dependente. Estudos da func¢do endotelial em individuos com SM normotolerantes,
intolerantes ou diabéticos demonstram a presenca de disfun¢do endotelial que se agrava a medida que
piora a tolerancia a glicose. Nesse caso, a resisténcia insulinica com hiperinsulinemia e aumento de
acidos graxos livres seria o provavel mecanismo inicial de disfuncdo endotelial e, com o
desenvolvimento posterior da hiperglicemia, haveria piora do dano endotelial.

O inicio e a progressdo do processo aterosclerdtico sao regulados por mecanismos
inflamatorios, e a resisténcia insulinica interfere na cascata inflamatoria. A SM esta relacionada ao
aumento na circulacdo sanguinea de marcadores inflamatorios, caracterizando um estado de
inflamacdo cronica subclinica acompanhado de elevados niveis plasmaticos de proteina C-reativa.

A etapa inicial da aterosclerose ¢ o recrutamento de mondcitos e células T para a parede do
vaso. A adesdo ¢ iniciada com o rolamento dos leucocitos no endotélio e subseqiiente ligagdo a
superficie endotelial. Essa migracao sé € possivel pela expressao de moléculas de adesdo leucocitarias
pelas células endoteliais. As moléculas de adesdo sdo proteinas de superficie celular que sdo expressas
em pequenas quantidades pelas células endoteliais e sua expressdo estd muito aumentada na presenga

de citocinas inflamatorias.
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3 CONSIDERACOES FINAIS

Destaca-se que os fatores dietéticos podem exercer um papel fundamental tanto nos
componentes individuais como na prevengao e controle da SM. Dados recentes associam a presenca
da SM ao menor consumo de graos integrais, frutas e vegetais. Existe uma estreita relacao entre esses
alimentos e as fibras alimentares, e ¢ provavel que as fibras do tipo solivel estejam mais diretamente
relacionadas a esses efeitos. A importancia das fibras ¢ reforcada pela observacdo de que o consumo
de alimentos ricos em fibras esta presente em dietas associadas a uma redugao de risco cardiovascular,
como a dieta mediterranea e a dieta DASH. Os mecanismos relacionados aos efeitos benéficos das

fibras sobre os componentes da SM ndo estdo ainda completamente esclarecidos.
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