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5. CONCLUSAO

A Teoria dos Conjuntos Difusos oferece
uma alternativa a Teoria Classica, que se tor-
na especialmente interessante quando se tra-
ta com temas em que predominam concei-
tos, em lugar de definicbes. Tal situacdo esta
presente em quase todos os campos da ativi-
dade humana, ja que o processo de tomada
de decisbes é uma constante e é dependente
de um conjunto de elementos, os quais, em
geral, ndo sdo bem definidos.
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ATEROSCLEROSE: A PRINCIPAL CAUSA DE MORTE NO MUNDO OCIDENTAL

RESUMO

Os autores abordam esta complexa
doenca que resulta da interagdo de diferen-
tes agentes causais, a qual vem assumindo,
a cada década, maior importincia na area
médica, com inimeros estudos, pesquisas e
publicagbées em todo o mundo. A importan-
cia da Aterosclerose - AS - advém de suas
conseqliéncias ou complica¢des, como a
doencga coronariana e o acidente vascular
cerebral. A AS é a principal causa de morte
no mundo ocidental com proporgdes epi-
démicas alarmantes nas sociedades econo-
micamente desenvolvidas. O conhecimen-
to dos fatores de risco envolvidos e de sua
gravidade variavel entre as nagdes, indivi-
duos e grupos sociais e étnicos representa
uma evidéncia de que a AS nio é resultado
inevitavel da vida, mas um processo que
pode ser prevenido.

ABSTRACT

The authors approach this complex di-
sease that results from the interaction of
many different causative agents, wich each
decade has been assuming a major impor-
tance in the medical field, with countless
studies, researches and publications all over
the world. The importance of the atheroscle-
rosis comes from its consequences or com-
plications as coronary heart disease and ce-
rebral vascular disease. Atherosclerosis is
the main cause of death in the western
world, with epidemic and alarming propor-
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tions in the economically advanced socie-
ties. The knowledge of risk factors envolved
and its variable gravity among the nations,
individuals and social and ethnic groups
proves that the atherosclerosis isn’t an inevi-
table outcome of life, but a process that can
be avoided.

INTRODUCAO

1. Definigao
TEROSCLEROSE é um tipo de arte-
A riosclerose, que engloba trés variantes
morfologicas (aterosclerose, arterioloescle-
rose e calcificagdo da média de Moncke-
berg). Arteriosclerose literalmente significa
“endurecimento das artérias”, e suas va-
riantes teriam em comum o espessamento
e a perda da elasticidade da parede arterial.
A aterosclerose (AS).é a forma mais comum
e a mais importante de arteriosclerose; é
um distarbio das grandes artérias que é sub-
jacente a maioria das doencas arteriais co-
ronarianas, aneurismas aorticos, doencas
arteriais das extremidades inferiores e doen-
cas cérebro-vasculares.

2. Lesdo Basica da AS e Manifestacdes

Clinicas

A primeira necrépsia que descreveu o
que parece ter sido uma lesio de artéria co-
ronaria por AS é atribuida a Leonardo da
Vinci. A lesdo basica da AS é o ateroma ou
placa fibro-gordurosa. A palavra “ateroma”
deriva do grego e significa “mingau de
aveia”, sendo usada deste 1904 quando
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Marchand cunhou o termo Aterosclerose.
Esta lesdo consiste em uma placa focal ele-
vada na intima (camada continua de célu-
las endoteliais que reveste a luz das arté-
rias). A placa tem um ndcleo central de lipi-
deos, principalmente colesterol comumen-
te ligado a proteinas e ésteres de colesterol,
e uma capa fibrosa. Inicialmente essas pla-
cas sdo esparsamente- distribuidas; porém,
com o progredir da doenga, tornam-se mais
e mais numerosas podendo cobrir toda su-
perficie intimal das artérias comprometi-
das. Histologicamente as placas
caracterizam-se por proliferacdo de células
musculares lisas da intima carregadas de li-
pideos e macréfagos, acimulo de tecido
conjuntivo incluindo colageno, fibras elasti-
cas, proteoglicanos e deposicdo de lipideo
intra e extracelulares. A placa pode sofrer
uma série de complicagdes (calcificagdo,
ulceracdo, trombose, hemorragia e dilata-
cdo aneurismatica) e a partir destas compli-
cacbes poderdo surgir os sintomas, pois
com o aumento da necrose a parede arte-
rial se enfraquece progressivamente, po-
dendo haver ruptura da intima, causando
aneurisma e hemorragia. Embolos arteriais
podem formarse quando fragmentos da
placa se soltam na luz, e estenose e fungdo
prejudicada dos é6rgdos sdo resultado da
oclusdo gradual 8 medida em que as placas
se espessam e formam trombos. Em realida-
de, as manifestagdes clinicas da (AS) sdo va-
riaveis, estando na dependéncia dos vasos
envolvidos e na extensdo das alteragdes
ateromatosas. As lesdes por si s6 ndo cau-
sam sinais ou sintomas, mas sim suas com-
plicacdes ja ditas. Dentre as manifestagdes
clinicas ressaltam o infarto do miocardio, a
angina de peito e a trombose das artérias
cerebrais.

3. Teorias da Aterogénese

Dentre elas ressalta a Teoria da Reagido
a Agressdo, onde a agressdo ao endotélio
(como o estresse mecanico da hipertensao)
levaria a uma lesdo endotelial descamativa,
acarretando aumento da permeabilidade
aos constituintes do plasma, como lipopro-
teinas, permitindo a aderéncia de plaquetas
e/ou monocitos, os quais liberariam fatores
que causariam migragao de células muscu-
lares lisas da média para a intima, seguida
de proliferacdo; concomitantemente
formar-se-ia grande quantidade de matriz
conjuntiva e os lipideos acumular-se-iam.
Uma Gnica lesdo pequena seguir-se-ia de re-
generacdo, mas se a agressao fosse cronica,
resultaria no desenvolvimento da placa ate-
romatosa. Outras teorias citadas: a) Teoria
da Hipotese Monoclonal, na qual as lesées
proliferativas da intima seriam devido a
multiplicacdo de uma dnica célula muscu-
lar lisa como ocorre nos tumores benignos;
fatores mitogénicos e mutagénicos estimu-
lariam a proliferacdo; b) Teoria Lisossomi-
ca, que sugere funcio lisossdmica alterada
levando a aumento de depdsito de lipideos
nas células musculares lisas por deficiéncia

relativa de atividade da hidrolase lisossémi-
ca de ésteres de colesterol. Este acumulo li-
pidico acarretaria morte celular e depésito
extracelular de lipideos.

INDICADORES DA ATEROSCLEROSE —
INCIDENCIA E PREVALENCIA

Na progressdo desta doenga vascular,
nenhum sintoma pode ser produzido num
periodo de 20 a 40 anos, a menos que a le-
sio determine manifestacbes em conse-
qliéncia do érgdo lesado. Na inexisténcia
de lesdo em 6rgdo, ela s6 pode ser reconhe-
cida durante a vida através de angiografia
(A visualizagcdo angiografica da deformida-
de da luz do vaso é o melhor exame presun-
tivo de AS silenciosa) e em alguns casos pela
visualizacdo de dep6sito de calcio em le-
sdes avancadas, pois, embora vasos corona-
rianos calcificados geralmente indiquem
AS, pode existir obstrugdo total da luz na
auséncia de qualquer calcificagdo. Na reali-
dade, o conhecimento da prevaléncia e in-
cidéncia da AS derivam-se de tabulacoes
do surgimento de Suas complicagdes. A car-
diopatia isquémica (Cl), também denomina-
da de cardiopatia coronariana ou ateroscle-
rética, é o indicador mais Gtil de AS; prati-
camente todos os pacientes com infarto do
miocardio sdo portadores de AS coronaria-
na (raras excec¢des seriam devido a normali-
dades congénitas dos vasos coronarianos,
émbolos ou oclusdes dos 6stios por outros
tipos de doenca cardiaca ou vascular). A
doenca vascular encefélica (acidente vas-
cular cerebral) é critério menos confiavel
como indicador da presenca de AS e inclui
a hemorragia cerebral e a trombose cere-
bral. A trombose cerebral geralmente se de-
ve a AS; porém a hemorragia cerebral fre-
glientemente resulta de aneurismas congé-
nitos ou de defeitos vasculares caracteristi-
cos de hipertensdo ou diabetes. Em realida-
de, sob a denominacio genérica de AS ce-
rebral, englobam-se diversas afec¢des habi-
tuais no individuo idoso, cujas manifesta-
¢oes sintomatologicas sdo variaveis e sem
paralelismo de intensidade com alteragées
vasculares existentes, podendo determinar
quadro clinico caracteristico de evolucédo
crénica, mas nem sempre é facil, diante dos
disturbios neuroldgicos e mentais eviden-
ciados em idade avancada, delimitar a par-
ticipacdo aterosclerotica dos fatores devi-
do a senilidade. Dessa forma, as considera-
cbes sobre a AS, do ponto de vista epide-
mioldgico centram-se na Cl. O infarto do
miocardio representa 20% de todas as mor-
tes nos paises altamente desenvolvidos,
sendo as principais vitimas homens no auge
do periodo produtivo. A Cl é a principal
causa de morte em homens ap6s os 35 anos
e em todas as pessoas apds os 45 anos. Mor-
tes prematuras (seriam aquelas que ocor-
rem antes dos 65 anos) devidas a ClI
verificam-se preponderantemente em ho-
mens, e um terco (1/3) de todas as mortes
por CI em homens ocorre antes dos 65
anos; praticamente todo excesso de mortes
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prematuras em homens se deve a Cl. Entre
as idades de 35 e 55 anos, os homens bran-
cos tém uma taxa de mortalidade cinco ve-
zes maior do que em relagdo as mulheres
brancas; as exce¢des sdo mulheres com hi-
pertensdo arterial, diabetes mellitus, hiperli-
pidemia ou menopausa prematura, as quais
tém maior risco, aproximando-se do risco
dos homens. Os dados de mortalidade dio
uma idéia da importincia da AS coronaria-
na. Exemplificando no municipio de Sio
Paulo, em 1977, 12,4% (doze virgula quatro
por cento) de todas as mortes foram devido
a AS coronariana; considerando somente a
idade de 40 a 59 anos, o valor vai para 18%
(dezoito por cento) e, se for comparado as
neoplasias malignas de todos os tipos e lo-
calizagdes, que foi de 16% (dezesseis por
cento), percebe-se que os 18% da doenga
coronariana referem-se a uma sé causa e
evidencia a importincia do problema numa
faixa etaria em plena atividade. Nao é facil

conhecer a prevaléncia da AS na popula-
cdo, isto'é, o niumero de casos existentes
num determinado periodo. Uma visio do
problema é tida pelos dados de mortalida-
de, mas isso ndo traduz exatamente a pre-
valéncia. A situacdo do Brasil é de dificil
avaliagdo, visto que mesmo as estatisticas
de mortalidade para o pais inexistem como
um todo. Mas com os dados que se tem do
municipio de S3o Paulo, desde 1940,
evidencia-se que a mortalidade por doenga
aterosclerética coronariana vem aumentan-
do progressivamente e representa como
causa isolada a mais importante causa de
morte. £ de se supor que essa tendéncia

continue por um periodo relativamente lon--

go quando, possivelmente, venha a ser ob-
servado o mesmo que vem ocorrendo nos
EUA, onde, a partir de 1968 até o presente,
ocorreu reducdo de 20% (vinte por cento)
na mortalidade por AS coronariana, o que
talvez possa ser explicado pelas alteracdes
de habitos de vida como a reducdo do fu-
mo entre homens de meia-idade, menor
consumo de gorduras animais e colesterol e
melhor controle da hipertensio e melhor
tratamento da Cl. Interessante, ainda, notar
que subamostras obtidas em vérios paises
dado a forte impressio de que as classes
sécio-econdmicas mais altas, que adotaram
a cultura dos paises ocidentais e industriali-
zados, apresentam muito mais Cl que as
classes sécio-econémicas mais baixas. En-
tre as diferengas culturais mais 6bvias, en-
tre esses grupos, estdo as calorias totais, o
contetdo de gorduras da dieta e quantida-
de de trabalho fisico.

ETIOLOGIA E FATORES DE RISCO
Epidemiologicamente, o termo fator de
risco (FR) é usado para designar em pessoas
aparentemente sadias, as anormalidades e
os habitos de vida admitidos como sendo
estatisticamente associados com o desen-
volvimento das AS, em comparagdo com
outros grupos que nao apresentam tais alte-
ragdes. Seriam os seguintes os fatores de
risco de AS: a) lrreversiveis — envelheci-

mento, sexo masculino, histéria familiar po-
sitiva para a AS prematura; b) Reversiveis
— tabagismo, hipertensdo arterial e obesi-
dade; c) Parcialmente Reversiveis — hiper-
lipidemia, hiperglicemia e diabetes melli-
tus; d) Outros — sedentarismo, tipo de per-
sonalidade e tensdes psico-sociais. Destes
fatores alguns sdo individuais como sexo e
idade, lipidios séricos, existéncia de doen-
cas ou estados predisponentes; outros estdo
vinculados a habitos de vida como as va-
riantes dietéticas, sedentarismo e tabagis-
mo. Ressaltam como os mais importantes a
hiperlipidemia, a hipertensao arterial e o ta-
bagismo (os trés fatores de risco cardlnais).
E comum a combinacdo de varios fatores
de risco e sua coexisténcia nio representa
simples soma dos mesmos, mas uma pro-
gressao muito mais significativa. A probabi-
lidade de AS aumenta de trés a cinco vezes
se estdo associadas a hipercolesterolemia e
o tabagismo e outras tantas vezes mais se
existe também diabetes ou hipertensao ar-
terial ou antecedente familiar. A nitida pre-
valéncia da AS no sexo masculino estaria
relacionada & maior espessura da intima ar-
terial no homem, a diferenca de estilo de vi-
da nos dois sexos e, principalmente, ao per-
fil lipoproteico feminino, bem menos atero-
génico quando sob a influéncia dos hormé-
nios sexuais, o que se atenuaria ou desapa-
receria na menopausa natural ou cirargica.

Quanto a idade, observa-se que, desde a se-
gunda década, ja pode a doenca estar se
instalando. Esta precocidade ficou demons-
trada na Guerra da Coréia, identificando-se
lesbes coronarianas em mais de 70% (se-
tenta por cento) de soldados, com 20 a 25
anos e cerca de 10,6% (dez virgula seis por
cento) das autdpsias de populacdes civis
entre 15 e 25 anos, o que também evidencia
o fator tensio emocional. A hiperglice-
mia constitui, ela mesma ou por intermédio
de deficiéncias enzimaticas, uma agressdo
quimica mais ou menos constante para a
intima arterial. Levantamentos epidemiol6-
gicos recentes, nos EUA e Inglaterra, de-
monstraram que os distirbios na tolerancia
a glicose e n3o necessariamente a diabetes
estdo associados a uma maior prevaléncia
de Cl, independentemente, também, dos ni-
veis de colesterolemia. Quanto a hiperlipi-
demia e dieta, é grande a evidéncia de que
a hiperlipidemia esta associada a um au-
mento da incidéncia de Cl prematura. Estu-
dos indicam que a hiperlipidemia é o FR
mais significativo abaixo de 50 anos e opera
independentemente da hipertensio arterial,
diabetes, obesidade e outros FR, somando-
se a eles. O estudo de Framinghan eviden-
ciou que individuos entre 35 e 44 anos, com
niveis séricos de colesterol maior ou igual a
265 mg/ml tém um risco cinco vezes maior
que quando os niveis sdo menores ou igual
a 220 mg/ml. Embora a hiperlipidemia pos-
sa ser secundaria a doencas como sindrome
nefrética e hipertireoidismo ou devido a de-
feito genético (hipercolesterolemia
familial), geralmente o nivel de colesterol
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plasmatico é determinado pela dieta rica
em colesterol e gorduras saturadas e polis-
saturadas. Existe relacdo direta entre dieta,
hiperlipidemia e desenvolvimento de doen-
¢a coronariana. Oportuno verificar que as
lipoproteinas de alta densidade (HLD) cons-
tituem importante fator anti-risco para AS
(diferentemente das lipoproteinas de baixa
densidade - LDL - fracdo lipoproteica mais
rica em colesterol). O individuo com HDL
elevada tem menor probabilidade de de-
senvolver Cl (e vice-versa). O HDL é cerca
de 25% (vinte e cinco por cento) mais ele-
vado nas mulheres (o que seria explicado
pela acdo estrogénica). O uso de cigarros
diminui a HDL e os exercicios fisicos inten-
sos e regulares a aumentariam. Existe rela-
¢ao inversa entre os niveis de HDL e o apa-
recimento da AS, provavelmente porque a
fracdo HDL, geralmente baixa em coleste-
rol e rica em fosfolipideos, facilita a depu-
racdo de colesterol das células do masculo
liso arterial e seu transporte para o figado
onde pode ser excretado ao invés de ser
reutilizado em nova sintese de LDL. A hi-
pertensdo arterial acelera a aterogénese e
aumenta a freqiiéncia de Cl e doenca vas-
cular cerebral. A incidéncia de Cl em indivi-
duo de meia-idade com pressdo arterial
(PA) maior que 160/95 é cinco vezes maior
que no individuo normotenso. Apds os 45
anos de idade, a hipertensdo arterial
apresenta-se como um FR maior que a hi-
percolesterolemia. O risco para AS parece
diminuir com a reducdo terapéutica da hi-
pertensdo arterial. Em relagdo ao tabagis-
mo, se este for reduzido ou eliminado, tam-
bém diminui claramente o risco de AS. O
individuo que fuma um maco de cigarros
por dia tem aumento de 70% (setenta por
cento) na taxa de mortalidade, e aumento
de trés a cinco vezes mais risco para Cl, se
comparado com individuo ndo fumante. A
liberacdo de catecolaminas, a maior adesi-
vidade plaquetaria, a tendéncia ao surgi-
mento de arritmias cardiacas, além do au-
mento do teor sangiiineo de carboxi-
hemoglobina, sdo alguns dos mecanismos
atribuidos ao tabagismo e que podem favo-
recer a aterogénese. Fumantes de cachim-
bo e charuto tém menor risco de Cl, presu-
mivelmente porque menos fumaga é inala-
da. Quanto a obesidade, em geral a morbi-
dade e mortalidade por Cl crescem em rela-
cdo direta ao excesso de peso maior que
30% (trinta por cento). A obesidade é fator
intimamente ligado a outros potentes FR:
hiperlipidemia, hiperglicemia e hipertensiao
arterial. O sedentarismo levaria a sobrecar-
ga lipidica e glicidica, além de limitar o de-
senvolvimento de circulacdo colateral que
parece ser possivel de ocorrer sob atividade
fisica regular. Ha a impressao clinica valida
de que o estresse psiquico ou emocional e
a ansiedade estdo associados com a preci-
pitacdo de Cl e morte subita.

PREVENCAO
A conseqtiéncia mais importante advin-
da do conhecimento dos FR é a nocdo de

prevencdo primaria da AS, que consistiria
no reconhecimento e valorizagdo dos FR
em pessoas totalmente indenes da manifes-
tacdo patologica, antecipando, assim, as
medidas terapéuticas para o nivel pediatri-
co. Como prevengdo secundaria, seriam
atendidos os individuos ja atingidos pela
AS, buscando impedir a recidiva de novos
acidentes nos diversos territorios arteriais,
quais sejam: reduzir a ingestio de gorduras,
controle da hiperlipidemia, evitar a obesi-
dade, moderar a ingestdo salina, interrom-
per o fumo e prosseguir ou estimular a ativi-
dade fisica, como um meio de vida capaz
de diminuir o risco global. Quanto ao trata-
mento, ndo existe nenhum agente compro-
vadamente valioso para a AS, a menos que
ele reduza nitidamente uma hiperlipidemia
grave ou uma hipertensao arterial 6bvia; lo-
g0, ndo existe tratamento para a AS, apenas
para as suas complicagdes. Embora a mor-
bidade tenha sido reduzida com a tecnolo-
gia de terapéutica ao estagio final, a pre-
vengdo é a meta a longo prazo.
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