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Contra a Disfuncao Endotelial na Sindrome Metabdlica
Endothelial Progenitor Cells and Exercise: Working Together to Target Endothelial Dysfunction in Metabolic Syndrome
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Nossa compreensao do papel crucial desempenhado pelo
endotélio na biologia cardiovascular evoluiu nas tltimas duas
décadas, com o reconhecimento de que é um 6rgao regulado
dinamicamente, essencial na manutencao da homeostase
vascular. Um endotélio saudavel é capaz de responder
adequadamente a sinais fisicos e quimicos e, através da
liberagao de uma ampla gama de mediadores, regular, entre
outros, o tonus e o crescimento vascular, a adesdo celular,
a trombogenicidade e a inflamacao.’

Além disso, ja foi reconhecido que quando o
endotélio perde suas propriedades fisiolégicas devido
a um desequilibrio entre sua lesdo e sua recuperacao
adequada, ha uma tendéncia a estados de vasoconstricao,
pré-tromboticos e pré-inflamatérios. Esta condigao,
chamada de disfungao endotelial, demonstrou preceder
o desenvolvimento de alteracdes pré-ateroscleréticas,
levando a formagado de placa aterosclerética e suas
complicagbes clinicas posteriores.?

As células progenitoras endoteliais (CPE) sdo um subtipo de
células derivadas da medula 6ssea que expressam marcadores
endoteliais e progenitores e que sdo mobilizadas ou liberadas
na circulagao sistémica em resposta a estimulos especificos,
contribuindo para a formagao de vasos e para o reparo
endotelial.> Um grupo crescente de evidéncias mostraram uma
correlagao inversa entre a atividade funcional das CPE e os
fatores de risco cardiovascular (CV) e, portanto, nao apenas as
CPE foram consideradas um indicador independente da satde
CV em geral, mas também um potencial alvo terapéutico em
condicoes de alto risco CV.*

A sindrome metabdlica (SM), um importante precursor
da doenga CV, tem sido considerada um dos principais
contribuintes para uma fraca funcionalidade das CPE.?
A resisténcia a insulina, a hiperglicemia, a obesidade,
adislipidemia e a hipertensao agem através de uma variedade
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de vias diferentes que, por fim, prejudicam a mobilizacao,
proliferagdo e sobrevivéncia das CPE.®

Ao contrério, o exercicio fisico tem consistentemente
demonstrado melhorar a fungao das CPE, contribuindo
para a promocao e manutencao de um endotélio saudavel
e para uma redugao de eventos CV.”® Portanto, as diretrizes
atuais sobre prevencdo CV reconhecem e enfatizam a
pratica regular de exercicio fisico como uma estratégia-
chave no manejo da SM.? Entretanto, embora haja um
interesse crescente em explorar os beneficios induzidos
pelo exercicio nas CPE nessa populagdo de alto risco, seus
mecanismos moleculares estao longe de ser totalmente
compreendidos.

Nesta edigado dos Arquivos Brasileiros de Cardiologia,
Tan et al." compararam a funcionalidade das CPE em
30 individuos fisicamente inativos com SM que foram
aleatoriamente designados a um grupo exercicio (n = 15)
ou a um grupo controle (n = 15). Apés oito semanas de
participacdo em sessoes regulares de exercicios que inclufam
exercicios aerébicos de média intensidade e exercicios
nao-aerébicos, os individuos do grupo exercicio mostraram
melhora da fungdo das CPE, expressa por uma capacidade
aumentada de gerar unidades formadoras de col6nias de células
endoteliais e melhora na formacao de tubos. Além disso, os
autores foram capazes de identificar uma maior ativagao do
eixo de sinalizagao PI3K-Akt-eNOS no grupo exercicio, o que
pode contribuir, pelo menos em parte, para a manutencao da
homeostase cardiovascular e integridade dos vasos."

E importante notar que, embora haja um nimero limitado de
estudos comparando resultados clinicos de acordo com diferentes
intervengdes de exercicio no cendrio da SM, treinamento de
média intesidade vs. de alta intensidade e exercicios aerébicos vs.
exercicios resistidos, realizados em combinacao ou isoladamente,
parecem ter beneficios diferentes sobre os componentes da SM."
Assim, é razodvel especular que os achados positivos na fungao
das CPE relatados por Tan et al.,' podem ndo ser generalizaveis
para outros programas de exercicio.

Portanto, o estudo de Tan et al.,'® fornece novas evidéncias
que apoiam o conceito de que o exercicio fisico tem um
efeito benéfico na capacidade de reparo endotelial das CPE
na SM. Ainda assim, estudos futuros sao necessdrios para
avaliar se diferentes modalidades de exercicio fisico tém efeitos
diferentes sobre as CPE, a fim de permitir a prescrigao eficiente
de exercicios para individuos com esse complexo grupo de
distdrbios metabdlicos altamente prevalente.
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