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DOENCA ATEROSCLEROTICA: UMA PATOLOGIA MULTI-FATORIAL
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RESUMO

A aterosclerose, ou enrijecimento das artérias, € uma doenca progressiva que impede o fluxo normal de sangue em diferentes
regides do corpo e pode promover doengas secundarias, como infarto e derrame. InUmeros fatores sdo relacionados com o
desenvolvimento da aterosclerose, entre eles estdo a dislipidemia; histérico familiar; hipertensao arterial; diabetes melito;
obesidade; tabagismo; sedentarismo; infeccdo pulmonar por Chlamydia e estresse. Devido a natureza multi-fatorial da
aterosclerose, inUmeros farmacos, com mecanismos de acdo diferenciados, vém sendo elaborados para a prevencao e
controle da doenca. Entretanto, além da terapia farmacoldgica, uma dieta equilibrada, atividade fisica e eliminacdo de habitos
de risco, como o tabagismo, também se fazem necessarios para o controle da progressao da aterosclerose, bem como para o
aumento da expectativa e da qualidade de vida.
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ATHEROSCLEROSIS DISEASE: A MULTI-FACTORIAL PATHOLOGY

ABSTRACT

Atherosclerosis or arterial stiffening is a gradual disease that restricts the normal blood flow in different areas of body and may
lead to secondary illnesses as myocardial infarction and cerebral stroke. Innumerable factors are related to the development of
atherosclerosis, among them are the dyslipidemia; genetic factors; arterial hypertension; diabetes mellitus; obesity; smoking;
lack of exercise; pulmonary infection by Chlamydia and stress. Due to multi-factorial atherosclerosis characteristics,
innumerable drugs, with differentiated mechanisms of action, are being elaborated to be used in prevention and control of this
disease. However, beyond the pharmacological therapy, a balanced diet, physical activity and elimination of risk habits, as
smoking, also are need for controlling atherosclerosis progression, as well as for the increase of expectative and quality of life.

Key wor ds: Atherosclerosis, inflammation, cardiovascular diseases, pharmacological therapies.

INTRODUCAO \

A Aterosclerose é uma doenca Inimeros fatores séo relacionados com
inflamatéria que se destaca como a principal o desenvolvimento da aterosclerose, entre
causa de morbidade e mortalidade nas eles estdo a dislipidemia, ocasionadas por
sociedades industrializadas (1). No Brasil, concentracbes anormais de lipideos ou
aproximadamente 300 mil 6bitos ocorrem por lipoproteinas no sangue; historico familiar
ano, causados por doencas cardiovasculares, (componente  genético e  ambiental);

evoluem silenciosamente, tendo inicio apenas
a partir da meia idade (1).

associadas a aterosclerose. Dados ainda mais diabetes  melito;
alarmantes sdo encontrados nos Estados
Unidos, onde as doencgas cardiovasculares
sdo responsaveis por cerca de 80% das
mortes de pessoas com mais de 65 anos (2).

Etimologicamente, aterosclerose refere-
se ao enrijecimento das artérias, processo que
impede o fluxo normal de sangue em
diferentes regibes do corpo. A evolucdo da
patologia € lenta e progressiva, iniciando-se
na infancia. Estrias gordurosas, precursoras
das placas ateroscleroticas, surgem
inicialmente na camada intima da aorta a partir
dos trés anos de idade, e de maneira geral, as
manifestagfes clinicas da aterosclerose,

hipertenséo arterial,
obesidade; tabagismo; sedentarismo; infec¢édo
pulmonar por Chlamydia e estresse (1,3,4).

A exposi¢cdo continua aos fatores de
risco, especialmente em associacdo, é capaz
de promover lesGes no endotélio dos vasos
sanguineos. Apé6s a instalacdo da lesao,
moléculas de adesdo sao produzidas por
células musculares lisas, mediando a entrada
de células brancas fagocitarias, como
mondcitos e macréfagos, na camada intima do
vaso. Tais células brancas passam a englobar
lipoproteinas modificadas que se encontram
aderidas na parede vascular
[predominantemente lipoproteina de baixa
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densidade (LDL) oxidadas], originando as
células espumosas. Diferentes mediadores
inflamatérios sdo liberados pelos mondcitos,
no espaco intimal, perpetuando e ampliando o
processo e levando finalmente & formacgéo da
placa aterosclerética ou placa de ateroma (5).
A placa de ateroma, constituida por elementos
celulares, nucleo lipidico e por componentes

Tabela 1. Diferentes artérias atingidas pela aterosclerase e eventos
relacionados

Evento

Artérias coronarias
Artérias periféricas

Doenca cardiaca isquémica
Doenca oclusiva arterial

O wWNE

d . lul Artéria cerebral Derrame
a m_atrlz extracelular, promove estenose ou T [erE Faléncia renal
estreitamento no didmetro do vaso, Aorta Aneurisma aortico

comprometendo o fluxo sanguineo (6) (Figura
1).

Devido a natureza multi-fatorial da

aterosclerose, relacionada a processos
oxidativos de lipoproteinas, alteracdes
celulares (macrofagos, mondcitos, células

musculares lisas, células endoteliais e
plaguetas) e envolvimento de moléculas de
adesdo e inflamacdo liberadas por
componentes celulares alterados; (Figura 2)
inimeros farmacos com mecanismos de acao
diferenciados, vém sendo elaborados para a

L

%L:-..q;? 1&.—-— — *—"-“J—P Camada intima
: fy —} Luz do vaso sangiiinio

—-} Camada intima

Figura 1. Representac8o esquemética de diferentes remodelamentos
da artéria. 1. Artéria sem obstrucio; 2: Artéria com obstruggo total
impedindo o fluxo sanguineo; 3: Artéria com obstrugdo parcial.

Placas instaveis, com atividade
inflamatéria intensa, com grande acao
proteolitica, nucleo lipidico proeminente e

capa fibrética ténue podem, especialmente por
associacdo com eventos trombdticos, se
romper, ocasionando acidente vascular
hemorragico. InUmeras patologias secundarias
estdo associadas com a progressdao da
aterosclerose, tais como infarto do miocéardio,
acidente vascular cerebral e insuficiéncia
renal, configurando a doenca aterosclerética
como um dos mais graves problemas de
saude publica do pais (5,6) (Tabela 1).

I prevencao e controle da doenca (3).

Afivagdo de

p\oquek]s Proliferacdo de

células

S

Hipercolesterolemia

Mecanismos relacionados com o
desenvolvimento da aterosclerose

Disfungao
endotelial
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Sobrecarga de

Inflamag&o

Estresse
Oxidativo

cdicio Ca?"|

Fgura 2. Mecanismos relacionados com o desenvolvimento da
aterosclerose

Entretanto, estudos relatam que além
da terapia farmacolégica, uma dieta
equilibrada, atividade fisica e eliminagdo de
habitos de risco, como o tabagismo, também
se fazem necessarios para o controle da
progressdo da aterosclerose, bem como para
0 aumento da expectativa e da qualidade de
vida de milhares de pessoas (7).
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Mecanismos relacionados com o
desenvolvimento da aterosclerose e formas de
tratamento

HIPERCOLESTEROLEMIA

A hipercolesterolemia  tem  sido
considerada um dos principais fatores de risco
no desenvolvimento da aterosclerose (1).
Estudos iniciais demonstravam que acumulo
de lipoproteinas de baixa densidade (LDL) na
parede vascular era o fator promotor da
doenca ateroscleroética. Esta teoria, entretanto,
vem sendo modificada durante os ultimos vinte
anos. Estudos recentes demonstram que a
localizacdo e acumulo de lipoproteinas
ocorrem em resposta a modificacbes pre-
existentes no endotélio vascular. No entanto, a
presenca de lipoproteinas é requerida para o
desenvolvimento definitivo da placa
aterosclerotica (7).

Diferentes combinagcbes de lipideos e
proteinas produzem cinco classes de
lipoproteinas com diferentes densidades, entre
as quais se destaca a lipoproteina de alta
densidade (HDL), predominantemente
constituida por proteinas, e a lipoproteina de
baixa densidade (LDL), rica em colesterol e
ésteres de colesteril (8) (Tabela 2). Por
apresentar menor densidade, a LDL é
transportada contiguamente a parede vascular
do vaso sanguineo, o que favorece sua
ligacdo ao endotélio vascular apds alteracdes
oxidativas, contribuindo  significativamente
para a progressdo da doenca aterosclerotica.
De modo inverso, a HDL, exerce efeito
protetor contra o0 desenvolvimento da
aterosclerose, contribuindo para o transporte
reverso de colesterol das células para o
figado, inibicdo da oxidacdo e agregacdo da
LDL e prevencdo do dano vascular causado
pelas LDL oxidadas (9).

Tabela 2. Principais classes de lipoproteinas humanas e suas
composicdes

Algumas Classes de Lipoproteinas Humanas
Composicéo (%)

Lipoproteina Densidade Proteina Fosfolipideos Colesterol Esteres

(g/ml) livre de
colesterol
Quilomicrons  <1.006 2 9 1

VLDL 0.95-1006 10 18 7 12
LDL 1006-1063 23 20 8 37
HDL 1063-1210 55 24 2 15
IDL 1006-1019 19 19 9 29

Triglicerol

85
50
10
4
23

Adaptado de Lehninger, et al .

A concentracdo de ambas as
lipoproteinas, LDL e HDL, na corrente
sanguinea, além de estar relacionada com o
perfil genético, também é influenciada por
fatores ambientais, como habitos alimentares
e sedentarismo (1). Além disso, a alta
concentragdo de LDL nos vasos sanguineos
esta relacionada ao sexo. Avaliando-se os
coeficientes de mortalidade por doencas
cardiovasculares no Brasil, sdo encontrados
maiores indices de 6bitos no sexo feminino,
causados principalmente pela
hipercolesterolemia mais elevadas mulheres.
Em mulheres na menopausa, observa-se que
a obesidade associada ao sedentarismo,
influencia negativamente no perfil lipidico (10).

A forma de tratamento mais comumente
utilizada para o} controle da
hipercolesterolemia € a administracdo de
estatinas. As estatinas sdo inibidores
competitivos da enzima 3-Hidroxido 3-Metil
Glutaril Coenzima A (HMG-CoA) - redutase,
gue inibem a conversdo de acetato em acido
mevalbnico, em uma extensa cadeia de
reacfes quimicas que levam a sintese do
colesterol (3,7).

Muitos estudos demonstram que o0s
farmacos inibidores da HMG-CoA —redutase
diminuem significativamente 0
desenvolvimento de doencas coronarianas
como a doenca arterial coronariana (DAC), por
apresentarem um efeito preventivo e
pleiotrépico no organismo, tais como a
diminuicdo da sintese de colesterol e
peroxidagdo lipidica, protecdo do endotélio
vascular e controle de reacdes inflamatorias
(12).

Outras substancias como a
colestiramina também podem ser
consideradas eficientes na reducdo de LDL. A
colestiramina € uma resina nado absorvivel
pelo trato gastrointestinal, que tem funcédo de
ligar-se aos 4&acidos biliares facilitando o
aumento de sua eliminacao fecal e impedindo
consequentemente, que estes sejam utilizados
na sintese de colesterol endégeno (7).

Tratamentos com a associacdo de
colestiramina e lovastatina ou simvastatina,
mostram-se ainda mais eficazes. Estudos
demonstraram que terapias combinadas
permitem uma reducdo de 16,92% na
concentracdo de colesterol total e de 31,53%
na concentracdo de LDL, ap0s oito semanas
de tratamento. Além da eficiéncia, a terapia
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combinada permite a administracdo de doses
menores de estatina, prevenindo casos de
dispnéia e rabdomidlise, que estdo associados
a ingestao de altas doses deste farmaco (12).

ESTRESSE OXIDATIVO

O estresse oxidativo pode ser definido
como o desequilibrio entre a geracdo de
espécies reativas de oxigénio (EROs) e os
mecanismos antioxidativos de defesa do
organismo (13). As EROs sdo em sua maioria,
radicais livres, ou moléculas que possuem um
ou mais elétrons despareados, como o radical
hidroxila (OH-) e o &nion superdxido (02-)
(14). A sobrecarga de EROs est4 relacionada
com o desenvolvimento de inimeras doencas
e esta relacdo pode ser compreendida ao se
considerar o efeito do estresse oxidativo em
nivel celular. As células danificadas por EROs
podem apresentar (I) alteracdes na expresséo
génica ocasionadas por danos oxidativos no
DNA ou em fatores de transcricdo; (Il) perda
da integridade celular, devido a rupturas na
membrana ocasionadas por oxidacédo lipidica;
(1 ativacéo ou inativagdo de enzimas chave;
(IV) modificacdes em sua funcdo devido ao
acumulo de LDL oxidadas. A Ultima alteracéo
pode ser observada nas células endoteliais
dos vasos sanguineos, bem como nas células
fagocitarias recrutadas na regido endotelial
afetada, sendo responsavel pelo
desenvolvimento determinante da placa de
ateroma (13) (Figura 3).

A formacdo de EROs ocorre
espontaneamente por meio de alteracbes em
processos fisioldgicos, como a cadeia
respiratoria mitocondrial, o metabolismo do
acido araquiddnico e os sistemas de ativagdo
ou inibicdo enzimatica (15). Entretanto, a
geragdo de EROs estd especialmente
envolvida com fatores exdgenos, tais como a
poluicho ambiental, a radiacdo, o estresse
fisico e os habitos téxicos como alcoolismo e
tabagismo (16). Entre estes, o tabagismo é
considerado um dos principais fatores de risco
para aterosclerose, especialmente por
consistir em uma das mais importantes fontes
geradoras de EROs. Adicionalmente, além de
promover a formacdo de LDL oxidadas, o
tabaco também possui um potente efeito
inflamatdério e trombdtico, intensificando o
desenvolvimento da aterosclerose (4).

Estimulos
fisiopatolégicos

oxidantes

Oxidacdo LDL

LDL
colesterol colesterol

Placa
ateroscletérica

espumaosas

Figura 3. Envolvimento do estresse oxidativo no desenvolvimento da
placa aterosclerdtica.

LDL: Lipoproteina de baixa densidade; 1: aumento.

Além da eliminacdo de habitos de risco,
a utilizacdo de antioxidantes tém um papel
importante no controle dos efeitos deletérios
promovidos por EROs. Tais agentes tém a
funcdo de prevenir a oxidacdo molecular,
sequestrando radicais livres e quelando ions
metalicos (15).

Estudos tém revelado que a utilizacdo
de suplementos como as vitaminas C e E
previnem a progressdo da doenca
aterosclerotica em varias condicdes
experimentais. A combinagdo destas
vitaminas tem se mostrado ainda mais eficaz
na prevencdo da aterosclerose em ambos os
sexos (3).

Os polifenéis encontrados em vegetais,
denominados flavonoides apresentam efeito
antioxidante e também atuam no relaxamento
vascular. Os flavondéides podem ser
encontrados principalmente no suco da uva e
vinhos tintos (15, 16). Os flavanéides mais
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abundantes na dieta sdo os flanandis,
catequinas e proantocianidinas e as
antocianinas e seus produtos da oxidacdo. As
proantocianidinas s&@o responsaveis pela
adstringéncia dos alimentos e geralmente
estdo presentes em associagdo com as
catequinas. As fontes mais comuns de
proantocianidinas e catequinas séo as frutas
como a macd, péra e uva; bebidas como vinho
tinto e cha e o chocolate. As antocianinas séo
pigmentos de frutas vermelhas como as
cerejas, ameixas, morangos, cerejas, amoras,
uvas, fruto da groselha vermelha e preta.
Outros flavandides importantes na
alimentacdo séo as lignanas e as isoflavonas,
como o resveratrol, que possuem agao
antioxidante e estrogénica (17).

ETIOPATOGENIA

INFLAMATORIA E
PROLIFERACAO DE CELULAR

A aterosclerose é caracterizada, em seu
estagio inicial, por perturba¢gbes nas funcdes
do endotélio vascular, causadas
principalmente pelo fluxo turbulento de LDL na
corrente sanguinea, 0 que resulta em
inflamacéo local (18). O processo inflamatdrio
é complexo e desencadeia a producdo de
moléculas adesivas de células vasculares
(VCAM-1) pelas células endoteliais,
promovendo tanto a aderéncia das células
endoteliais quanto o recrutamento de
mondcitos e células T para a regido lesada
(18).

Os mondcitos atraidos passam a liberar
a proteina quimica atrativa de mondcitos
(MCP-1), a qual estimula o acumulo de
leucécitos e a proliferacdo das células lisas. A
migracdo de leucécitos para o endotélio
vascular, por sua vez, é causada pela ativacao
das enzimas metaloproteinases (MMP) que
degradam a matriz celular permitindo o influxo
destas células de defesa (18).

Além da MCP-1, os mondcitos também
secretam um fator estimulante de colénia de
mondcitos (M-CSF) causando a proliferagao
de mondcitos e intensificando a inflamacéo.
Inimeros  mediadores inflamatérios sao
expressos pelas células musculares lisas do
endotélio vascular: os fatores de necrose
tumorais (TNF) a e 3, que sdo produzidos por
macrdfagos e induzem a producdo de novos

vasos sanguineos; as interleucinas (IL)-1R,
que sdo produzidas por macrofagos e
induzem a ativacéo de linfécitos T e demais
macréfagos; as interleucinas IL6, produzidas
por macréfagos e linfocitos T, responsaveis
pelo crescimento e diferenciagdo de linfécitos
T e B. O impacto destes mediadores promove
a proliferacdo de matriz intracelular e de
células espumosas, desencadeando a
evolucao da aterosclerose (6, 18, 19).

Evidéncias recentes sugerem que
doencas infecciosas e inflamatdrias, tais como
infeccdo  pulmonar por Chlamydia e
periodontites por Streptococcus sanguis e
Porphyromonas gengivalis, podem contribuir
para a evolugdo da aterosclerose por ativarem
mediadores inflamatérios potentes e induzir a
agregacao plaquetéria (18).

Novos farmacos com efeitos
antioxidante e antiinflamatério, denominados
de protetores vasculares, tém  sido
empregados com sucesso em estudos
preliminares de preven¢do da DAC. Vacinas e
antibioticos para o controle de infeccdes
também tem sido preconizados como
farmacos acessoérios para pacientes com
multiplos fatores de risco para aterosclerose

3).

ATIVACAO DE PLAQUETAS

A trombogénese é um importante fator
para o desenvolvimento da  placa
aterosclerotica, sendo promovida pela
instalacdo de lesBes vasculares com
comprometimento endotelial. Tais lesdes
causam a liberacdo dos fatores de von
Willebrand e outras moléculas capazes de
induzir a ativacdo plaquetaria (3). As
plaguetas ativadas, se aderem ao sub-
endotélio e passam a produzir moléculas
promotoras de agregacdo plaquetaria, como
tromboxanos. Os tromboxanos sédo produzidos
a partir do &cido araquidénico encontrado nas
membranas fosfolipidicas plaquetérias, e
causam aumento do influxo de calcio (Ca2+)
no citoplasma celular, resultando em
agregacdao das plaquetas (6).

A ativacdo das plaquetas também induz
a producdo do fator de crescimento derivado
das plaquetas (PDGF) e a Hidroxitriaptamina
(5-HT) que ao agregarem plaquetas,
intensificam o desenvolvimento da placa
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aterosclerdtica. Com a ruptura da placa, mais
plaquetas sédo ativadas, originando os trombos
(3,6). Desta maneira, apesar da perda do
endotélio se caracterizar como um dos mais
severos danos celulares, les6es ainda maiores
podem ser causadas pela trombogénese (6).

Uma das principais formas de
tratamento antitrombogénico é a utilizacdo de
inibidores da enzima  ciclooxigenase,
responsavel pela conversdo do &cido
araquidoénico em tromboxanos. O acido
acetilsalicilico, um  antiinflamatério  n&o
esteroidal, inibe a enzima ciclooxigenase e
consequentemente a formacéo de
tromboxanos. Inimeros estudos
epidemiologicos, como o “Projeto de
Prevencdo Priméria” e o “Estudo de Triagem
de Prevencdo Trombotica” realizados nos
Estados Unidos, demonstraram uma reducao
significativa de Infartos do Miocardio em
decorréncia da aterosclerose, apos a
utilizacdo de acido acetilsalicilico. Apesar dos
beneficios da utilizacao do acido
acetilsalicilico, cerca de 20% do pacientes
desenvolvem resisténcia a este
antiinflamatério e, portanto, novos farmacos
antitrombogénicos estdo sendo testados (3).

Estudos relatam que a introducdo de
acidos graxos poliinsaturados na alimentagdo
esta relacionada com a diminuigdo do risco da
DAC, principalmente devido ao efeito
antitrombogénico  destas  gorduras. As
principais classes de 4cidos graxos
poliinsaturados sdo w 9, representada pelo
acido oléico; a w 6, derivada do acido linoléico
(LA); e a w 3, derivada do acido alfa-linolénico
(ALA), sendo encontrados principalmente nos
Oleos de peixes de aguas frias e profundas
como o salmdo, arenque, atum e sardinhas.
Quando ingeridos, os acidos graxos w 3 sao
metabolizados em acidos eicosapentaendicos.
Nas plaquetas, o acido eicosapentaendico
compete com o acido araquidbnico como
substrato para a enzima ciclooxigenase,
inibindo a formacdo de tromboxano A2 e
induzindo a formacdo de tromboxano A3,
prostaglandina G3 e H3, que tém pouca ou
nenhuma atividade bioldgica. A inibicdo da
sintese de tromboxano A2 resulta em uma
menor agregacdo plaquetaria, diminuindo a
risco de desenvolvimento da placa
ateroscler6tica (20, 21).

SOBRECARGA DE CALCIO E
DISFUNCAO ENDOTELIAL

O influxo de Ca2+ esta relacionado com
lesbGes aterosclerdticas precoces e também
com a hipercolesterolemia, que altera o
funcionamento dos canais de voltagem
dependente de Ca2+ das células musculares
lisas da parede vascular. Tal processo
estimula a proliferacao das células musculares
lisas, bem como o desenvolvimento da placa
de ateroma calcificada (6).

Estudos comprovam que com O
aumento de uma enzima denominada lipase
do endotélio (LE), ocorre uma diminui¢cdo do
HDL e uma crescente calcificagdo coronaria,
devido a um maior acumulo de LDL oxidadas
por acéo dos radicais livres (3,19).

Tem sido demonstrado que
blogueadores de canais de Ca2+ possuem
efeitos anti-aterosclerético em estagios iniciais
da doenca, porém nao apresentam efeito em
lesBes pré-existentes. A amilodipina, um
bloqgueador de canal de Ca2+ de terceira
geracdo, que apresenta também propriedades
antioxidantes, tém sido utilizada com eficacia
no controle da progressdo da aterosclerose,
tanto em estudos experimentais quanto em
estudos clinicos (3).

Apesar do endotélio vascular produzir a
LE, ele também é responsavel pela producdo
de Oxido Nitrico (NO), uma substancia
vasodilatadora que interage na adesdo e
agregacao das plaguetas, evitando
principalmente  trombose  coronéria e
prevenindo desenvolvimento da aterosclerose.
Além disso, o NO é importante no controle da
disfuncéo endotelial, auxiliando no
relaxamento dos vasos.

Farmacos doadores de NO, como
nitratos organicos podem ser utilizadas em
associacdo com os bloqueadores de canais de
Ca2+ no tratamento da aterosclerose (3,12).
Entretanto o tratamento com NO deve ser
cauteloso, pois foi observado que este
vasodilatador é tdéxico quando inalado em
niveis elevados. A toxidade potencial do NO,
relaciona-se com a producgéo de
metahemoglobinemia e lesdo pulmonar. Do
ponto de vista bioquimico, o NO pode reagir
com radicais superdxidos formando o &nion
peroxinitrito. A decomposicao deste anion leva
a formacdo de um potente oxidante com
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carater toxico. Outro efeito adverso do NO,
esta relacionado com sua agdo na agregagao
e adesao plaquetaria, podendo ocasionar
complicagdes hemorragicas (22).

QUALIDADE DE VIDA

Apesar das terapias farmacologias
apresentarem-se eficazes no controle da DAC,
a modificacdo de habitos de vida pode ser
considerada ainda o principal fator de
prevencdo da doenga. Medidas simples como
a pratica de atividade fisica, ado¢cdo de uma
dieta equilibrada e eliminag&do de condutas de
risco, como o tabagismo, sdo indicadas para o
controle da progressdo da aterosclerose, bem
como para 0o aumento da expectativa e da
gualidade de vida (7).

Estudos demonstram que a pratica de
atividade fisica leve (40-60% do maximo
esperado para a idade) a moderada (60-75%)
atua sobre a maioria dos fatores de risco para
doenca aterosclerotica de forma benéfica
(reducdo do LDL, reducdo do estresse
psicolégico, fatores da coagulagdo). Ja os
niveis de HDL e a pressao arterial sao
favoravelmente alterados pelo exercicio
intenso (75 a 90% do esperado para a idade).
Além disso, parece existir um efeito benéfico
direto do exercicio em relacéo a diminuicéo da
resposta inflamatéria, associada a
aterosclerose (23, 24).

A alimentacdo adequada com baixo teor
de gordura saturada e colesterol, rica em
poliinsaturados e antioxidantes é uma aliada
no controle da DAC. A ingestdo de acidos
graxos poliinsaturados pode diminuir a
incidéncia de ataques cardiacos, por inibirem
a agregacao plaquetaria, e reduzirem
significativamente a concentragdo sérica de
triglicerideos e VLDL (lipoproteinas de
baixissima densidade) que sdo precursoras de
LDL (20, 21). A ingestdo de substancias
antioxidantes, como polifenéis e vitaminas C e
E séo indicadas para a diminui¢cdo do risco da
DAC, por prevenir a oxidacdo molecular,
seqlestrando radicais livres e gquelando ions
metélicos (13, 15).

Considerando-se que o0 estresse
oxidativo € um importante fator de risco para o
desenvolvimento da aterosclerose, para um
controle mais eficaz da geracdo de radicais
livres no organismo, a ingestdo de alimentos

antioxidantes deve ser combinada com a
eliminacdo de habitos que intensificam a
formagdo de EROs, como o tabagismo. O
hdbito de fumar deve ser abolido,
principalmente em mulheres que utilizam
pilulas anticoncepcionais ou que facam
tratamento de reposicdo hormonal, visto que
os hormdnios estrégeno e progesterona
promovem disfuncdo endotelial por inibir o
relaxamento do endotélio (1).

Algumas doencas inflamatérias e
infecciosas, como periodontite e pneumonia,
podem estar relacionadas com o]
desenvolvimento da  aterosclerose  por
desencadear reacoes inflamatérias
endoteliais. Portanto, diante desse cenario o
desenvolvimento de politicas de salde publica
e capacitacdo dos profissionais de salde, sao
recursos que podem garantir 0 acesso da
populagdo a  assisténcia médica e
odontolégica qualificada e possibilitar o
controle de infeccdes e consequentemente a
reducdo do risco de desenvolvimento de
patologias aterogénicas (18, 25).

CONSIDERACOES FINAIS

Portanto, a expansao dos
conhecimentos sobre os diferentes fatores
relacionados a  aterosclerose  torna-se
indispensavel, visto que permite a elaboracdo
de farmacos mais efetivos. Por um outro lado,
a adocdo de acbes para inclusdo social,
visando proporcionar a manuten¢do de uma
dieta saudavel, além de politicas
populacionais para a redu¢do do consumo de
tabaco e &lcool e incentivo a praticas de
atividades fisicas sao igualmente
fundamentais para o controle e efetiva
prevencao da aterogénese.
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