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A sindrome metabdlica (SM) é caracterizada por
obesidade abdominal, acompanhada de niveis elevados de
glicose em jejum, resisténcia a insulina, hipertensdo arterial
e dislipidemia." Configura importante fator de risco para o
desenvolvimento de outras condigoes clinicas, especialmente
diabetes mellitus tipo 2 (DM2) e doencas cardiovasculares.'?
Uma condicdo frequentemente relacionada a SM é a
disfungao endotelial, caracterizada por alteragbes da
arquitetura vascular arterial, sobretudo do endotélio e da
membrana basal capilar, que ocasionam complicagbes
microvasculares. Comumente, o remodelamento da
membrana basal endotelial desencadeia processos
de erosdo e trombose vascular em individuos com
distdrbios metabdlicos.?

Com efeito, a patogénese da disfungao endotelial é
multifatorial e pode incluir quadro cronico de inflamagao,
decorrente da ativagao de leucécitos e aumento da produgao
de espécies reativas de oxigénio, eventos comuns na SM.?
O fenétipo pré-inflamatério derivado desta condigao torna a
vasculatura altamente vulneravel a processos inflamatérios com
intensidade exacerbada, resultantes de mecanismos ativados,
principalmente, por fator de necrose tumoral-alfa (TNF-a),
proteina C reativa, interleucina-6 (IL-6) e interleucina-8 (IL-
8).*> Em geral, altos niveis desses marcadores pré-inflamatérios
configuram caracteristicas comuns da SM.>” Além disso,
a oxidacdo de lipoproteinas de baixa densidade (LDL)
resultante de processos de peroxidacao lipidica tem efeito
imunogénico e pré-inflamatério, estimulando o recrutamento
e concentragao de células pré-inflamatérias.® Por conseguinte,
a disfungao endotelial se associa com proliferagao de células
musculares lisas e hipertrofia do tecido adiposo perivascular,
caracterfsticas comuns ao processo de remodelagao vascular.?

Classicamente, o excesso de gordura depositado ao redor
de vasos e 6rgdos viscerais contribui para a instalagao de
quadro inflamatério cronico de baixo grau e resisténcia a
insulina, desordens também comuns na obesidade.”' Nesse
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aspecto, o tecido adiposo perivascular tem importante
funcao pardcrina e estd envolvido com a ativagao de
variados peptideos que tém efeitos vasculares e contribuem
para a disfuncao endotelial comum na SM.®'" Levando-
se em conta as mdltiplas respostas vasculares derivadas
do aumento de adiposidade corporal e instalagao de
desordens metabdlicas e cardiovasculares, torna-se essencial
que estratégias terapéuticas sejam investigadas visando o
controle desses eventos na SM. Nesse contexto, inibidores
da hidroximetilglutaril coenzima A redutase (HMG-CoA),
também chamadas estatinas, compéem um grupo de
farmacos comumente utilizados para tratamento da doenga
cardiovascular aterosclerética, com o principio de controle de
niveis séricos de colesterol.’? Entre as estatinas, a atorvastatina
é atualmente uma das intervengdes mais utilizadas no ambito
clinico, pois possui longa meia-vida plasmatica e apresenta
importante tolerabilidade e seguranca.'

Na presente edigao dos Arquivos Brasileiros de Cardiologia,
Carvalho et al.," documentaram os efeitos do tratamento
com atorvastatina sobre aspectos nutricionais, metabélicos
e alteragbes vasculares em camundongos com SM induzida
por dieta hiperglicidica. Como era esperado, a intervengao
com dieta hiperglicidica resultou no aparecimento de diversos
fatores associados com o desenvolvimento de SM. Os achados
incluifram aumento da massa e adiposidade corporal, elevagao
nos niveis de colesterol total, lipoproteinas de baixa (LDL)
e muito baixa (VLDL) densidades, hipertrigliceridemia,
hiperglicemia e reducao nos indices de lipoproteinas
de alta densidade (HDL). Além disso, a dieta promoveu
alteragoes no perfil inflamatério, com aumento nos niveis
sistémicos e teciduais de TNF-a e IL-6, hipertrofia do tecido
adiposo perivascular e alteragdes vasculares.™ Na vigéncia
de atorvastatina, os resultados confirmaram reducao da
massa e da adiposidade corporal e diminuigao dos niveis de
LDL, VLDL, triglicérides e aumento de HDL. No contexto
morfolégico, a atorvastatina reduziu a drea seccional transversa
e a espessura da camada média do vaso, concomitantemente
a atenuacdo do tamanho e ao aumento no nimero de
adipdcitos perivasculares. Outro efeito importante da
atorvastatina foi a reducao dos niveis de TNF-a e IL-6 nos
animais com SM, sugerindo que essas citocinas modulam o
processo de remodelamento vascular.'

Portanto, os resultados deste trabalho mostram que
intervengoes com atorvastatina tém eficicia na prevencao
e tratamento de condigoes cardiovasculares secunddrias a
SM. Novos estudos sao necessarios para elucidar potenciais
mecanismos envolvidos com a instalagdo de desordens
metabdlicas e cardiovasculares na SM.
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