Atividade Fisica _
Saude

REGRESSAO DA ATEROSCLEROSE CORONARIANA

MAGNUS BENETTI
Clinica CARDIOSPORT de Prevencao e Reabilitacao Cardiaca
Universidade do Estado de Santa Catarina - CEFID/{UDESC
Universidade do Sul de Santa Catarina - UNISUL
FABIANA PEREIRA VECCHIO REBELO
Clinica CARDIOSPORT de Prevencao e Reabilitacao Cardiaca
TALES DE CARVALHO
Clinica CARDIOSPORT de Prevencao e Reabilitacao Cardiaca
Universidade do Estado de Santa Catarina - CEFID/UDESC

resumo

Ao longo dos tempos, tem se demonstrado que o estilo de vida das pessoas possui significativa influéncia no desenvolvimento de diversas doengas
crinicas, dentre elas a aterosclerose coronaria. Dessa forma, a partir do momento que certos aspectos do comportamento sao modificados, pode-se prevenir ou
ao menos retardar o inicio da doenga. 0 sedentarismo, por exemplo, foi considerado como um fator de risco secundario para o desenvolvimento dessa doenga
durante muito tempo. Todavia, evidéncias recentes mostram que a atividade fisica, associada ou nao ao controle de outros fatores de risco, pode impedir a
progressao ou até mesmo promover a regressao da placa aterosclerdtica. A maioria dos estudos tem demonstrado que a participagdo em um programa de
exercicio regular é uma modalidade de intervengao eficaz no tratamento, reabilitagao e prevengao da doenga; objetivando a interrupgdo da progressao da
aterosclerose ou até mesmo sua regressao. Além disso, a adogdo de uma dieta pobre em gorduras e colesterol, o controle do esfresse e as terapias medicamentosas
para redugao de lipideos também pareceram ser métodos eficazes para este mesmo fim.

PALAVRAS-CHAVE: Doenga Arterial Coronariana, Exercicio, Regressao da Aterosclerose

(REGRESS[ON OF CORONARY ATHEROSCLEROSIS )

abstract

It has long been demonstrated that the life style has an strong influence in the development of several chronic diseases, including the coronary atherosclerosis.
Thus, since some aspects of the person’s behavior are changed, it is possible to prevent or, at least slow the beginning of the disease. Sedentariness, for instance,
has been considered as a secundary risk factor to the development of this disease for a long time. Anyway, recent evidences show that physical activity, joined or
not to other risk factor control, can avoid the development or even cause the regression of the atherosclerotic plaque. Most of the studies have shown that taking
part in a regular exercise program is a kind of efficient intervention in the disease treatment, rehabilitation and prevention; and it has as objective the interruption

of the atherosclerosis progression or even its regression. Besides, a poor fat and colesterol diet, stress control and drugs therapy to the reduction of lipids also seem
to be efficient methods to reach this goal.
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INTRODUCAO

Estudos tém demonstrado que o
sedentarismo esta associado a uma maior inci-
déncia de doenca coronariana; em contrapartida,
a pratica regular de atividade fisica parece ser
util para prevencao e reabilitacao desta doenga
(HURST, 1988; PAFFENBARGER et al., 1975 ¢
1993; PATE, 1995). Os mecanismos pelos quais
os exercicios fisicos influem sobre a doenca
coronariana nao estao totalmente esclarecidos.
Sabe-se que a acao benéfica da atividade fisica
pode depender da melhora da capacidade
cardiorrespiratéria e da atuacao sobre varios fa-
tores de risco desencadeadores da doenca arteri-
al coronariana (DAC). Tem sido demonstrado
gue a intensidade de exercicio capaz de modifi-
car o perfil metabd6lico de maneira benéfica,
melhorar o perfil de risco e a qualidade de vida
relacionada a saude, parece ser menor do que a
necessaria para levar a um incremento da capa-
cidade cardiorrespiratéria. Entretanto, para que
ocorra a regressao da doenga, a intensidade pa-
rece ser relativamente mais alta [HAMBRECHT
et al., 1993; BLAIR, 1995; NIEBAUER et al.,
1997).

A aterosclerose € a doenca humana de mai-
or incidéncia, comprometendo, na civilizagao
contemporanea, a grande maioria dos coragdes,
=m graus varidveis. Embora somente parte dos
mdividuos cheguem a apresentar lesdes impor-
tantes ou alteracoes clinicas manifestas, os da-
dos nao deixam de ser alarmantes, pois a
aterosclerose se desenvolve em grande quantida-
d= principalmente nos paises industrializados,
como os Estados Unidos, onde € responsavel por
cerca de 35% do total de 6bitos (HAMBRECHT
= al, 1993). No Brasil, pelo menos cerca de 2,5
mulhdes de pessoas/ano sao acometidas de infarto
2o miocardio e falecem aproximadamente 214
=l pessoas/ano, devido a esta doenga | IBGE apud
CARVALHO, 1995).

A aterosclerose coronariana pode ser consi-
Zerada uma doenca pedidtrica, pois 0 processo
2= deposicao na artéria, inicialmente com man-
“has amareladas de lipides “fatty streak”, apare-
c=m muito cedo e vao progredindo até, finalmen-
%= caracterizar o ateroma na vida adulta
DUINTAO, 1992).

Nio se sabe exatamente a causa do pro-
“=ss0 degenerativo da artéria, mas sim que ela
“= desenvolve com uma contribuigao importan-

te dos chamados fatores de risco, como, prin-
cipalmente, hipertensao arterial, fumo,
hipercolesterolemia, diabetes e sedentarismo,
considerados principais; e outros tidos por se-
cunddrios, como por exemplo: estresse, isola-
mento social e obesidade.

Em relacao ao tratamento efetivo da doen-
c¢a, tem sido sugerida uma terapéutica que inter-
rompa a sua progressao, evite o aparecimento de
novas lesoes, ou, principalmente, uma terapéu-
tica que promova a regressao da doenca. Em qual-
quer tipo de tratamento, a eliminacao dos fato-
res de risco passa a ser prioritaria.

Estudos como os de ORNISH et al., (1990);
HAMBRECHT etal., (1993) e NIEBAUER et al.,
(1997) mostraram que € possivel a regressao da
oclusao coronaria as custas de um estilo de vida
saudavel e incremento na atividade fisica dia-
ria. Esse procedimento traz uma nova dimen-
sdo a responsabilidade diante dos pacientes com
doenca arterial coronariana, com angina, com
infarto agudo do miocardio (IAM), ja submeti-
dos a revascularizacao ou ainda naqueles com
aterosclerose incipiente, ja que esta regressao
podera significar maior fluxo coronirio assim
como a melhora ou desaparecimento da
isquemia.

A intervencao sobre os fatores de risco
coronariano nao s6 se justifica como se impoe,
por se tratar a aterosclerose de uma doenca re-
versivel que pode ser modificada em sua evolu-
¢ao. A atividade fisica tem enorme importincia
por atuar diretamente na modificagio parcial e
total de varios fatores de risco. Nao se pode falar
em prevencao e reabilitaciao de individuos com
doenca arterial coronariana sem obrigatéria in-
clusao da atividade fisica no programa (DEUPREE
et al., 1973).

Sabe-se que ndo ha comprovagao, por estu-
dos experimentais com humanos, da influéncia
da atividade fisica de forma isolada sobre a doen-
ca arterial coronariana; de que forma ela modifi-
ca o estado condicional da artéria e se ocorre di-
minuigao significativa no grau de estenose com
aumento substancial na luz das artérias
coronarias. Entretanto, diversos estudos mostram
que a atividade fisica, associada ao controle de
outros fatores de risco, pode promover a reducao
da placa aterosclerética, revolucionando a visao
perante ao exercicio, agora como promotor de
saude.
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ATEROSCLEROSE CORON‘ARIA:
CONCEITUACOES FISIOLOGICAS
BASICAS

A aterosclerose é considerada como a mais
comum e mais importante forma de ateriosclerose
ou “endurecimento da artérias”, termo este que
refere a um grupo de distirbios que possuem como
ponto comum o espessamento e a perda de elasti-
cidade das paredes arteriais. Embora qualquer ar-
téria possa ser afetada, a aorta e os sistemas
vasculares cerebral e corondrio sao os alvos prin-
cipais (ROBBINS et al, 1991).

Essa doenga desenvolve-se em trés periodos
basicos. O primeiro, denominado periodo de in-
cubacgao, ocorre na infincia e adolescéncia. Du-
rante esse periodo hd a formacao de “coxins
mesenquimais” na camada intima das artérias
afetadas. Estes coxins constituem-se de tecido
conjuntivo embrionario, apresentando aumento
de substdancia matricial na quantidade de fibras
elasticas e, possivelmente, nos depdsitos lipidicos.
Nesse periodo ainda observa-se um discreto
espessamento da intima; assim como um nume-
ro aumentado de fibroblastos e de possiveis pre-
cursores das células musculares lisas. Esse pro-
cesso finalizaria com o aparecimento de uma
pequena placa de aterosclerose (McMILLAN,
1973). Um estudo conduzido por STARY (1989,
concluiu que o espessamento da intima desen-
volve-se devido a proliferacio de musculo liso,
como uma resposta adaptativa e nao em decor-
réncia de aterosclerose precoce.

O segundo periodo, chamado de laténcia,
ocorre nos primeiros anos 'da vida adulta. Duran-
te esse periodo torna-se possivel encontrar as cha-
madas estrias gordurosas nas corondrias, as quais
sado precursoras das lesoes aterosclerdticas
(McMILLAN, 1973). Cada uma destas lesoes ocor-
re por uma coneccao focal de células “espumosas”
cheias de lipides dentro da camada intima. Po-
rém, nao sao todas as estrias gordurosas que pro-
gridem ao ponto de formarem uma placa
ateromatosa. Pesquisas realizadas com necrépsia
de criancas em algumas populagoes geogrificas,
onde a aterosclerose avancada nao se desenvolve
e existe pouca incidéncia de doenca cardiaca
isquémica, mostraram grande numero de estrias
gordurosas nas artérias (| RESTREPO, 1975).

No periodo final, denominado periodo clini-
co, tornam-se claros os transtornos clinicos da

doenca. Sao eles: angina, infarto agudo do
miocardio, acidentes vasculares cerebrais, doenga
vascular periférica e morte stbita. A placa evolui
nesse periodo produzindo estenose substancial na
luz da artéria corondria, reduzindo, assim, a reser-
va de fluxo sanguineo desta circulacao.

Para compreender o processo fisiopatoldgico
da aterosclerose, faz-se necessaria uma descricao
das camadas que constituem a anatomia basica
da artéria corondria normal, a qual apresenta trés
camadas distintas: a camada adventicia, forma-
da por alguns fibroblastos e fibras musculares li-
sas, rodeadas por coldgeno e proteoglicanos; a
camada média, formada por fibras musculares
lisas, pequena quantidade de colageno, fibras elds-
ticas e proteoglicanos e a camada intima, forma-
da por células endoteliais, conjunto endotelial e
uma lidmina de fibras elasticas formando uma
rede, considerada critica quanto a formacao do
ateroma (HURST, 1988; SUPERKO, 1994).

A camada intima apresenta-se protegida do
contato direto com o sangue e seus componen-
tes pela camada de células endoteliais; as quais
normalmente formam uma barreira que impede
a passagem das proteinas do plasma sanguineo
(ROSS, 1986).

Considerando que a funcao fundamental da
artéria € manter o sangue em seu interior, esta
reage a agentes agressivos através de mecanismos
que tendem a restabelecer sua integridade
(SUPERKO, 1994). A teoria mais aceita com rela-
¢ao a génese da aterosclerose, segundo HASKELL
(1991), seria a de uma eventual lesao no endotélio
da camada intima da artéria, (que pode ser devido
a trauma fisico ou quimico), lesao esta que pode-
ria permitir a infiltracao de macromoléculas (ex.
colesterol) no endotélio lesado até a musculatura
lisa da camada média. Este evento poderia resul-
tar numa proliferacao das células musculares li-
sas em direcao a luz arterial, com posterior necrose
destas células, com o advento de um actiimulo de
lipideos em seu interior.

Para SUPERKO (1994), a lesao inicial no
endotélio arterial pode ser devido a uma série de
mecanismos, incluindo-se traumatismo fisico,
toxidade pelo monéxido de carbono no tabagis-
mo, inflamagées e outros fatores como
hiperlipidemia (excesso de lipideos sanguineos).

A aterosclerose € considerada uma doenca
focal e nao difusa. As proteinas das matrizes de
tecidos conjuntivos e lipides sdo os dois princi-
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pais componentes da placa. O lipide pode ser tan-
to intracelular quanto extracelular; em ambas as
formas encontra-se, nas placas, em seu estado
avancado. Os macréfagos, derivados originalmen-
te de mondcitos circulantes, formam a maior
parte das células “espumosas” que contém lipides.
As proteinas das matrizes sao sintetizadas por
células musculares lisas. A proteina matricial e o
colageno, conferem estabilidade a estrutura, ge-
rando forga mecanica. A proliferacao isolada de
musculo liso intimo, nao é considerada
aterosclerose, mas sim uma resposta a injiria da
parede que ocorre na aterosclerose, nao sendo
especifica desta patologia (DAVIES et al, 1993).

ETIOPATOGENIA DA ATEROSCLEROSE

Atualmente a aterosclerose é conhecida
como uma resposta imuno-inflamatéria da ca-
mada intima a lesao (ROSS, 1986). Cada vez mais
se tem acreditado que a lesdao € iniciada pelo
acumulo de lipides na parede arterial. Entretan-
to, hd um paradoxo em que lipides plasmaticos
nativos, em particular lipoproteina de baixa den-
sidade (LDL], embora entrem livremente na ca-
mada intima, nao iniciam resposta inflamatoria,
nao sao ingeridos pelos mondcitos € nao danifi-
cam o tecido. Contudo, a oxidacao de uma LDL,
ird alterar de forma significativa este estado pas-
sivo: um lipide oxidado induz migracao, inicia
respostas inflamatorias, é toxico para os
monocitos e é rapidamente ingerido por eles via
receptores scavengers (STEINBERG, 1989). O
consumo de lipides via esses receptores, € regu-
lado (down regulation|, pelos lipides
intracelulares, e 0s mondcitos tornam-se reche-
ados de lipides para se tormarem células
“espumosas”. Ja a proliferacao de célula muscu-
lar lisa, é controlada por fatores de crescimento.

Nenhuma consideracao sobre aterosclerose
coronariana pode negar o papel do lipide na le-
sa0. Estes lipides sao derivados do plasma e re-
sultam de concentragdes plasmaticas maiores que
as ideais para qualquer individuo.

As ligagoes lipoproteinas/colesterol e a sua
consequiente relagao com aterosclerose, tém mos-
trado-se evidentes. No estudo realizado por
BROWN & GOLDSTEIN (1984], hd o reconhe-
cimento de que a presenga de altos niveis de
lipoproteina de baixa densidade ligada ao
colesterol (LDL-colesterol) no sangue esta asso-

ciada a um maior risco de desenvolvimento da
aterosclerose coronariana. Além disso o estudo
mostrou que os niveis de LDL-colesterol sao con-
trolados por receptores e quando estes se encon-
tram em numero elevado nas células, os niveis
sanguineos de LDL-colesterol permanecem bai-
x0s. A medida que o nimero desses receptores
reduz, as taxas de LDL-colesterol aumentam, e o
processo aterosclerdtico acelera.

Segundo Lees & Lees (1982) , a LDL-
colesterol é considerada aterogénica, uma vez que
niveis elevados dessa lipoproteina associada ao
colesterol; associada a lipoproteina de baixa den-
sidade (HDL) ligada ao colesterol e a sua relacao
com o colesterol total (CT), tem se mostrado di-
retamente relacionada ao aparecimento da doen-
¢a arterial coronariana.

A HDL-colesterol transporta aproximada-
mente 20% do colesterol plasmatico. A presenca
de niveis elevados de HDL-colesterol associa-se
a um baixo risco de desenvolvimento de
aterosclerose, pois acredita-se que seja ela a res-
ponsavel pelo carreamento do colesterol da pare-
de arterial de volta para o figado, onde deveria ser
metabolizado e excretado (GRUNDY, 1986).

O trabalho publicado por ROBERTS (1989,
considera os niveis elevados do colesterol sérico
como o principal, sendo o unico, fator de risco
importante no desenvolvimento da aterosclerose
coronariana.

FISIOPATOLOGIA DA ATEROSCLEROSE

Sobre a progressao e tipos das placas em
humanos, existem inumeras descricoes
morfolégicas , histoldgicas e especulagdes de
como ela evolui temporalmente (DAVIES, 1993).
Porém a tinica conclusao que se tem é que as
placas evoluem a partir de placas menores, mas
qual o periodo de tempo em que isso ocorrerd é
desconhecido.

O estudo de subgrupos de STARY (1989],
tem fornecido muitas respostas sobre a progres-
sao desta patologia, mostrando que, além do es-
tagio das estrias gordurosas; a progressio esta
associada a uma sequéncia de mudangas, come-
cando com o lipide extracelular, o qual inicia a
formacao da lesdo. As células musculares lisas
migram para dentro da placa e proliferam-se for-
mando uma camada sobre o lado luminal do cen-
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tro lipidico. Com uma producao cada vez maior
de colageno, o tamanho da placa aumenta. O pro-
cesso culmina no que é conhecido como
fibrolipideo em relevo, ou placa avangada.

As placas de fibrolipideos em relevo possu-
em uma microanatomia bem caracteristica, for-
mada por um centro de lipide extracelular, que
estd envolto por células “espumosas”, separado
da camada média por células musculares lisas e
coberto por uma grossa capa de tecido fibroso rico
em coldgeno, o qual também contém células
musculares lisas.

O fibrolipide em relevo, ou placa
aterosclerdtica avangada, é o substrato no qual a
complicacao da placa se desenvolve, e portanto,
é causa de aparecimento de sintomas clinicos.

Segundo DEUPREE (1973), em qualquer po-
pulacao geograifica especifica, a média do ntimero
de placas se relaciona diretamente com a frequéncia
de morte por doenca cardiaca isquémica. E impor-
tante salientar que a isquemia aparece quando a
area de secgao transversa da artéria € reduzida em
70% ou mais, diminuindo assim a oferta de oxigeé-
nio ao miocardio, podendo iniciar o processo de
lesao tecidual (McGILL, 1977).

FATORES DE RISCO PARA A DOENCA
ARTERIAL CORONARIANA

O conceito de fatores de risco nasceu da teo-
ria da multicausalidade das doencas, a qual, por
sua vez, vem substituindo a da unicausalidade.

O classico Estudo dos Sete Paises (KEYS,
1970}, realizado na década de 50 na Finlandia,
Holanda, Italia, Grécia, Tugoslavia, Estados Uni-
dos e Japao, foi o primeiro a mostrar diferencas
importantes na incidéncia das doencas
cardiovasculares, especialmente hipertensao ar-
terial e cardiopatia isquémica. Quando eram re-
lacionadas com as dietas das populacoes, ficava
evidente que o colesterol poderia ser um dos
marcadores de doenga arterial corondria. Qutros
estudos nesta mesma linha que tiveram grande
repercussdo foram os de NI-HON-SAN,
(WORTH et al, 1975) e o Intersalt, realizado du-
rante a década de 80 (INTERSALT, 1988). Estes
estudos nao apenas mostraram a relagao entre
as doencas cardiovasculares e alguns fatores,
como estimularam a realizacao de projetos com
objetivos de prevencao, entre os quais merece

destaque o de intervencao nos habitos de vida de
um grupo populacional da Korélia do Norte (Fin-
landia), em que se comprovou a possibilidade de
reduzir a incidéncia e a taxa de mortalidade por
doenga arterial coronaria, mediante modificacao
de algumas caracteristicas na maneira de viver
(PUSKA et al, 1981).

Sem sombra de davidas, o que teve a mais
ampla divulgacao foi o realizado na cidade de
Framingham (EUA), a partir de 1948, pela observa-
¢ao sistematica de uma populagao inteira, buscan-
do-se as relagoes entre as doencas que foram sur-
gindo entre os habitantes daquela localidade e dife-
rentes condigoes ali registradas. No final dos anos
50, com a publicagao dos primeiros resultados que
comprovaram a associacao do nivel de colesterol
sérico, do habito de fumar e da hipertensao arterial
com a existéncia de cardiopatia isquémica, firmou-
se o conceito de fator de risco e inaugurou-se uma
nova etapa nos conhecimentos sobre as doengas
cardiovasculares ([DAWBER, 1980].

Define-se como fator de risco uma caracte-
ristica ou elemento, enddgeno ou exogeno, que
se associa a maior probabilidade de desenvolvi-
mento de uma enfermidade. Uma classificacao
muito difundida é a que separa os fatores de ris-
co modificaveis dos nao modificiaveis. Contudo,
o Colégio Americano de Cardiologia, em sua 27.*
Conferéncia de Bethesda, propds outros critérios
sobre os vérios fatores relacionados com a
cardiopatia isquémica, distribuindo-os assim em
quatro classes (Fuster et al., 1996): Classe I -
Fatores em que as intervencoes empregadas se-
guramente reduzem o risco de doencga
coronariana (lipoproteina de baixa densidade
(LDL), dietas hiperlipidicas, hipertensao arterial,
hipertensao ventricular esquerda, tabagismo e
fibrinogénio sérico); Classe II — Fatores em que
as intervencgoes provavelmente reduzem o risco
(sedentarismo, diabetes, lipoproteina de alta den-
sidade (HDL)J, triglicerideos, obesidade e poés-
menopausa); Classe Il — Fatores associados 2
doenca aterosclerdtica coronariana e que, se mo-
dificados, talvez reduzam sua conseqiiéncias (fa-
tores psicossociais, lipoproteina |[a],
homocisteina, estresse oxidativo e ingestao de
bebidas alcodlicas); e, Classe IV — Fatores que se
associam ao aumento do risco de doenca
aterosclerdtica coronariana, porém sem possibi-
lidade de modificacdo ou, se modificados, rara-
mente produziriam alteragoes na sua histéria
natural (idade, sexo, estado socio econdémico e
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histéria familiar de doenga arterial coronaria).

Ja ASSMANN et al, ({1998), em um estudo
prospectivo de oito anos de duracgao, conhecido
como PROCAM, identificaram como sendo nove
as variaveis de risco que, independentemente,
contribuem para o desenvolvimento da DAC:
idade, histéria pessoal de tabagismo, histéria pes-
soal de angina pectoris, histéria familiar de infarto
agudo do miocérdio (IAM), hipertensao arterial
sistélica, concentragoes elevadas de LDL-
colesterol, baixos niveis de HDL-colesterol, altas
taxas de triglicerideos e presencga de diabetes
mellitus.

De acordo com POLLOCK & WILMORE
(1990), os fatores de risco para o desenvolvimento
da DAC podem ser divididos em duas classes: os
considerados primarios e os secundarios. Os pri-
marios sao os seguintes: fumo, hipertensao arterial
sistémica, lipides sangiiineos (altas taxas de LDL,
baixas taxas de HDL e altas taxas de triglicerideos),
e a inatividade fisica; os secundarios se subdividem
em: modificaveis, que seriam a obesidade, o diabe-
tes mellitus e o estresse, e 0s nao modificaveis, como
hereditariedade, sexo e idade.

Mais recentemente, vem sendo apresenta-
dos como novos fatores de risco, que indepen-
dentemente ou associados a idade, ao fumo e a
resisténcia a insulina, sugerem maior risco de
eventos coronarianos: a lipoproteina (a), a
homocisteina e os fatores de coagulacao
sangiiineos (RIDKER et al., 1993, HEINRICH et
al,, 1994 ; WELCH & LOSCALZO, 1998).

O sedentarismo, situagao de gasto energético
inferior a 500 Kcal por semana, além do gasto
energético basal, representa um importante fa-
tor de risco relativo em torno de 2,0 e uma
prevaléncia de 58,8 %, segundo dados do Projeto
PACE - Physican-Based Assesment and
Counseling for Exercise (PROJECT PACE, 1992).

Desde a década de 50, com os trabalhos pio-
neiros de MORRIS et al. (1953), varios estudos
epidemioldgicos vém relacionando a atividade fisi-
ca a uma menor incidéncia de infarto do miocardio
e morte subita (BLAIR et al., 1996). Tiés estudos
merecem destaque: (a) os de PAFFENBARGER et
al. (1986), e PAFFENBARGER, (1988), que, a par-
tir de 1966, passaram a acompanhar 16.936 ex-
alunos de Harvard e demonstraram que uma mai-
or atividade fisica neutralizava, em parte, o efeito
de alguns fatores de risco, como o tabagismo, hi-
pertensao arterial, histéria familiar de doenca

coronariana aterosclerética e obesidade, (b) o
Multiple Risk Factor Intervention Trial, conhecido
como “MRFIT” (LEON, 1983}, no qual se demons-
trou que até atividades de pequena intensidade,
como jardinagem, resultam em significante redu-
cao das manifestacoes da doenca corondria, e (c] o
trabalho em que se fez a andlise de 43 experiéncias
sobre o exercicio fisico (The Center for Disease
Control - CDCJ, no qual ficou evidente um
significante decréscimo na incidéncia de doenca
corondria nos grupos de individuos mais ativos
(PAFFENBARGER, 1988].

Nao obstante, ficou demonstrado que um
estilo de vida saudavel, em grande parte devido a
pratica regular de exercicios fisicos, pode ser de-
cisivo na protecao contra a aterosclerose, de modo
a influir, até mesmo, na mortalidade por todas as
causas. Isto ocorreu, quer através de programas
formais de condicionamento fisico, quer infor-
malmente, em atividades da vida didria (lifetime
exercise), como caminhadas para o trabalho, su-
bidas de escadas ao se dispensar elevadores, in-
cluindo até danca de salao em encontros sociais
(BLAIR, 1995).

Pacientes portadores de doencga obstrutiva
arterial periférica também apresentam grande
melhora clinica com a pritica de exercicio fisico,
principalmente com atividades que atingem o li-
miar de isquemia e se mantém acima deste limi-
te. Neste caso, 0 paciente tem de suportar por
algum tempo a dor que acompanha a claudicagao
intermitente (GARDNER, 1993).

Os mecanismos pelos quais a atividade fisi-
ca reduz a incidéncia de doencas cardiovasculares
e confere outros efeitos favordveis para a saude
ainda nao estao plenamente esclarecidos, mas um
simples e importante consenso ja foi atingido:
sedentarismo € prejudicial a saude (U.S.
DEPARTAMENT OF HEALTH AND HUMAN
SERVICES, 1996).

FORMAS DE INTERVENCAO PARA 0
CONTROLE DA ATEROSCLEROSE

Os hébitos de vida de cada individuo sio
conhecidos por contribuirem para o desenvolvi-
mento de muitas doencas cronicas. Assim sen-
do, no momento em que certos aspectos do com-
portamento sao modificados, pode-se prevenir ou
ao menos retardar o inicio da doenca. Tanto a
reducao do risco, a prevenc¢ao ou o retardamento



64

Volume 5, Nimero 3, 2000

da progressao da doenca arterial coronariana po-
dem ser conseguidos através da suspensao do ta-
bagismo, modificacao da dieta e pratica de ativi-
dade fisica regular. Entretanto, conceitos de mu-
dangas de comportamento relacionadas a satde,
devem ser usadas na presente abordagem para
prevencdo e tratamento da doenca arterial
coronariana. Mais informacao € necessaria con-
siderando o resultado de intervencao dentro de
populacoes especificas (McCANN et al., 1997).

E provavel que o tratamento medicamentoso
bem conduzido contribua sensivelmente para a
diminuicao do risco e para um controle benéfico
da doenca arterial coronariana, principalmente
em pacientes acometidos de infarto agudo do
miocdrdio. Assim € o caso das drogas beta
bloqueadoras e dos inibidores da enzima de con-
versao da angitensina e da aspirina (WHITFORD
& SOUTHERN, 1994).

Na I Conferéncia Nacional Sobre Elimina-
cao da Doenca Arterial Coronariana (The First
National Conference on the Elimination of
Coronary Artery Disease, 1991], patrocinados
pela Cleveland Clinic, foram apresentados cinco
estudos  prospectivos baseados em
cinecoronariografia quantitativa, além do exame
clinico e dos dados laboratoriais com o objetivo
de avaliar a repercussdao da reducgao de
colesterolemia sobre a obstrugao corondria.

REGRESSAO DA ATEROSCLEROSE

A regressao da aterosclerose em humanos é
um conceito relativamente novo que ganhou acei-
tagao apenas em anos recentes. O comportamen-
to da placa permanece pouco compreendido, sabe-
se que as placas progridem, estabilizam e regridem
por varias razbes, incluindo algumas que ainda
sao desconhecidas. Nenhum fator isolado parece
ser capaz de regredir a doenca arterial coronariana
(DAC). A regressao parece ocorrer com maior fre-
quéncia em individuos com niveis baixos de
lipoproteinas ricas em triglicerideos e
lipoproteinas de baixa densidade ( LDL) e altos
niveis de lipoproteinas de alta densidade (HDL)
(SCHELL & MYERS, 1997).

Alguns estudos mostram que a normaliza-
¢ao de niveis de lipoproteina anormalmente ele-
vados retarda a progressio das lesdes
aterosclerdticas das artérias corondrias e femorais
e até mesmo a regressao das placas pode ser

induzida em alguns pacientes. Estes efeitos da al-
teracao lipidica estdo associados a diminuigao dos
eventos clinicos (angina , infarto) e mortalidade
pela doenca corondaria ( SCHULER et al., 1992).

Outros estudos atribuem a mudanca na
morfologia da lesao aterosclerética somente a
reducao do colesterol intracelular. Mas a utiliza-
cao deste conceito de forma generalizada para
humanos, é dificil de ser. estabelecida
fisiopatologicamente (ROTH & KOSTUK, 1980).

Os modelos animais sugerem que pode ocor-
rer a regressao das lesoes apés as reducoes das
concentragoes plasmaticas lipidicas. O que se faz
necessario, em humanos, € a reducao da massa
da placa, levando a melhora angiogrifica. Dado
que muitas estenoses de alto grau consistem
amplamente de coldgeno, isso nao pode ser pron-
tamente atingido. Modelos animais, nos quais
as mudancgas qualitativas nas substiancias
constituintes das placas ateromatosas foram exa-
minadas apds a diminuicdo nos lipides, mostra-
vam aumento concomitante na célula muscular
lisa e coldgeno, com diminuicao de lipides
(SMALL et al., 1984).

Embora as evidéncias experimentais em ani-
mais tenham mostrado que é possivel a regres-
sao da aterosclerose, (FRIEDMAN, 1963), a evi-
déncia de regressao da doenca aterosclerética na
artéria corondria humana, nao é definitiva
(BLANKENHORN, 1977). Porém, segundo
ROTH & KOSTUK (1980), a regressao da
aterosclerose coronariana pode ocorrer em hu-
manos, espontaneamente. O estudo apoiou-se na
melhora Reabilitagao do paciente ¢ em demons-
tracoes invasivas e nao invasivas. Os autores des-
cartaram a possibilidade de espasmo arterial
coronariano, com vdarios fatores colocando-se
contra essa intercorréncia. Ja a possibilidade de
destruicao de um trombo superposto na lesao
aterosclerdtica, entretanto, nao pode ser exclui-
da. Outra caracteristica deste caso foi o desapa-
recimento do fluxo colateral, quando a necessi-
dade de tal fluxo era corrigida.

Um dos primeiros estudos de regressao em
humanos foi uma experiéncia sem controle rea-
lizada por BARNDT (apud SCHELL & MYERS,
1997). 25 pacientes com hiperlipoproteinemia
foram submetidos a tratamento com terapia de
dieta e clofibrate. Foram realizados angiogramas
inicialmente e ap6s 13 meses. Apds a terapia, 13
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pacientes apresentaram progressao da lesao, 3 nao
apresentaram mudancas e 9 obtiveram regressao.
O grupo que obteve regressao apresentou uma
diminuicao significativa nos niveis de colesterol
sérico, triglicerideos e pressao arterial sangtiinea
quando comparados aos valores iniciais. O gru-
PO que apresentou progressao nao mostrou qual-
quer mudanca significativa nos fatores de risco.

Se a estratégia preconizada por CASTELLI
apud AZEVEDO (1992) for seguida; para promo-
ver a regressao da placa ateromatosa, deve-se
manter os niveis de colesterol total (CT) abaixo
de 150 mg %, lipoproteinas de baixa densidade
(LDL) abaixo de 90 mg %, relagio CT/
lipoproteinas de alta densidade (HDL) abaixo do
indice 3,5 e triglicerideos abaixo de 100 mg %,
mesmo oS ja revascularizados; evitando assim a
ocorréncia de uma nova obstrucio, algo conside-
ravelmente comum de ocorrer.

ORNISH (1990) e HAMBRECHT (1993),
mostraram, através de seus estudos, que € possi-
vel ocorrer a regressao da oclusao coronadria; tra-
zendo com isso uma nova dimensao de tratamen-
to aos pacientes que sofrem de doenca arterial
coronariana, angina ou infarto agudo do
miocardio; incluindo tanto os que apresentam
aterosclerose incipiente, como também os que ja
foram submetidos a revasculariza¢ao. Uma vez
que essa regressao poderd significar um maior
fluxo coronério e uma melhora ou até desapare-
cimento da isquemia.

No estudo do NHLBI (National Heart Lung
and Blood Institute), avaliou-se os efeitos da
colestiramina na aterosclerose coronaria, em pro-
tocolo duplo-cego, envolvendo 143 pacientes, dos
quais 80% eram homens, com niveis elevados de
LDL-colesterol e DAC, documentada por
angiografia. Apés 5 anos de tratamento, repetiu-
se o cateterismo em 116 individuos. As reducoes
dos niveis plasmaticos de CT e LDL-colesterol e
o aumento do HDL-colesterol foram, respectiva-
mente, de 26%, 17% e 8% no grupo tratado
(colestiramina e dieta pobre em colesterol) e 5%,
1% e 2% no grupo controle (placebo e dieta pobre
em colesterol); nesse periodo, houve diminuigao
significante da progressao da doenca nos pacien-
tes tratados, sendo os resultados mais evidentes
nas lesoes superiores a 50%. Nao se conseguiu
mostrar regressao significativa da aterosclerose,
mas sim estabilizacao das leséoes relacionadas ao
aumento da relacio HDL-colesterol/ CT ou HDL-
colesterol/LDL-colesterol. Nao houve diferenca

significativa entre os dois grupos na ocorréncia
de morte ou infarto do miocardio nao fatal, em-
bora o grupo tratado tenha apresentado menor
incidéncia de eventos coronarios (BRENSIKE
apud PROTASIO et al., 1995; SCHELL &
MYERS, 1997).

No estudo CLAS-I (Cholesterol-Lowering
Atherosclerosis Study), (BLANKERNHORN apud
PROTASIO et al. 1995; SCHELL & MYERS,
1997), selecionaram 188 individuos masculinos,
hipercolesterolémicos e submetidos a cirurgia
prévia de revascularizacao miocardica; esses pa-
cientes foram sorteados para um grupo de con-
trole (placebo e dieta) e um grupo intensivamen-
te tratado, através da administragao de niacina e
colestipol. Apés 2 anos, 162 pacientes foram sub-
metidos a novo cateterismo cardiaco. No grupo
tratado, em relacao ao grupo controle, houve re-
ducao dos niveis plasmadticos de CT e LDL-
colesterol e aumento de HDL-colesterol, respec-
tivamente, de 26%, 43% e 37%, ao lado da redu-
¢ao dos niveis de triglicerideos (TG) em 22%. Esse
tratamento resultou em reducio significativa na
progressao das lesdes e diminuigao no apareci-
mento de novas lesoes; houve também significa-
tiva reducao no aparecimento de lesdes nos en-
xertos e no numero de individuos com novas le-
sOes nas anastomoses. Mais ainda, houve regres-
sao nas lesoes ateroscleréticas nos individuos tra-
tados, quando analisada a circulacdo corondria
de um modo global. Apés 4 anos, repetiu-se a
angiografia em 103 pacientes e os resultados se
mantiveram (CLAS-II). Assim como no estudo
NHLB I, a incidéncia de eventos coronarios nao
diferiu significativamente nos dois grupos.

O estudo POSCH (Program on the Surgical
Control of the Hyperlipidemias) foi o primeiro a
documentar uma reducao significativa de even-
tos clinicos associada a regressao da aterosclerose,
pelo tratamento agressivo dos distarbios lipidicos.
BUCHWALD apud PROTASIO et al., {1995);
SCHELL & MYERS (1997), selecionaram 868
individuos , sendo 91% homens, com aumentos
de CT e LDL-colesterol, todos com infarto agu-
do do miocardio (IAM) prévio. Os pacientes fo-
ram sorteados para um grupo controle (dieta) e
outro tratado com cirurgia de derivagao ileal par-
cial. O acompanhamento foi de 9,7 anos, com
repeticao do estudo angiografico em 3,5,7 e 10
anos. O resultado geral mostrou, no grupo trata-
do em relagao ao grupo controle, reducoes nos
niveis plasmaticos de CT e LDL-colesterol, res-
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pectivamente, de 23% e 38% e um modesto au-
mento de HDL-colesterol (4,3%). A angiografia
mostrou maior estabilizacao da DAC, no grupo
tratado, mas houve apenas tendéncia para a re-
gressao. As mortalidades total e cardiaca foram
semelhantes nos dois grupos, mas os eventos cli-
nicos fatais e nao fatais foram significativamen-
te reduzidos pelo tratamento. Apesar da
agressividade da intervengao, ela foi segura para
a maioria dos pacientes (houve necessidade da
reversao da cirurgia em apenas 23 deles), poden-
do se constituir em opgao terapéutica para os
pacientes mais graves.

No estudo FATS (Familial Atherosclerosis
Treatment Study), realizado por BROWN et al.
(1990), envolvendo 146 pacientes masculinos,
com niveis séricos de apolipoproteina B superior
ou igual a 125 mg/dl, DAC documentada e his-
toria familiar de doenca cardiovascular. Esse foi
o primeiro estudo a utilizar a angiografia quanti-
tativa na avaliagao das lesoes corondrias. O estu-
do foi duplo-cego e foram utilizados trés tipos de
tratamento: lovastatina e colestipol (L+C),
niacina e colestipol (N+C) e placebo. Apds 2 anos
e meio, o estudo angiografico foi repetido em 120
individuos. Obtiveram-se diminuicoes significa-
tivas dos niveis sangiiineos de LDL-colesterol nos
pacientes tratados (46% no grupo L+C e 32% no
grupo N+C), e aumento significante (43%) dos
niveis de HDL-colesterol no grupo N+C, enquan-
to nos controles essas variagoes foram insignifi-
cantes. Essas modificacoes nos lipides
plasmaticos associaram-se a uma reducao signi-
ficativa (73%) de eventos corondrios fatais e nao-
fatais nos grupos tratados em relacao ao grupo
controle. Em relacao a extensao da DAC, os gru-
pos tratados apresentaram numeros significati-
vamente maiores de pacientes com estabilizacao
e regressao das lesoes; a regressao associou-se a
reducao dos niveis da apolipoproteina B.

O experimento SCOR (Specialized Center
of Research), da Universidade da Califérnia - Sao
Francisco, trata-se do primeiro relato de regres-
sao da aterosclerose nas mulheres. Nesse traba-
lho, realizado por KANE et al. (1990), seleciona-
ram-se 97 pacientes, homens e mulheres, 92%
assintomaticos, com hipercolesterolemia famili-
ar heterozigética e DAC documentada por
angiografia. Os pacientas foram sorteados para
um grupo controle que recebeu dieta associada a
pequena dose de colestipol e, um grupo tratado
com lovastina (L) + colestipol ©, niacina (N) +

colestipol ©, lovastatina (L] + niacina (N) ou uma
associacao das 3 drogas, (L+C, N+C, L+N,
L+N+C). Apés 2 anos 31 homens e 41 mulhe-
res foram submetidos a nova cinecoronariografia.
O grupo tratado apresentou redugoes nos niveis
séricos de LDL-colesterol e TG e aumento de
HDL-colesterol, respectivamente, de 38%, 18,9%
e 28%; os individuos que tomaram doses mais
altas de niacina mostraram aumento de 41% no
HDL-colesterol plasmatico e reducao de 31% nos
niveis de TG. Nos controles, estas alteracoes fo-
ram pouco importantes. Uma analise global
mostrou regressao significativa nas lesoes
coronarias no grupo tratado (-1,53%) quando
comparado ao grupo controle, que apresentou,
em média, progressao das lesoes {+0,8%); 0 mé-
todo utilizado foi angiografia quantitativa. A ana-
lise separada dos homens e mulheres mostrou
que as alteracoes nas estenoses coronarias no
sentido regressao somente atingiram proporgoes
significativas no sexo feminino.

O estudo STARS (St. Thomas Atherosclerosis
Regression Study/, foi um experimento angiografico,
cego e aleatdrio com 90 pacientes, o qual corrobora
com os estudos anteriores, mostrando regressao das
les6es corondrias e diminuicao significativa de even-
tos cardiacos em homens submetidos a dieta
hipocolesterolémica e tratamento com
colestiramina. Os pacientes tratados apresentaram
reducdes significativas nos niveis séricos de LDL-
colesterol e na relacio LDL-colesterol/HDL-
colesterol (WATTS apud PROTASIO et al., 1995;
SCHELL & MYERS, 1997).

O experimento CCAIT (Canadian Coronary
Atherosclerosis Intervention Trial) fol um estu-
do angiografico controlado duplamente cego e
aleat6rio com 331 pacientes, 81% do sexo mas-
culino, com DAC e hiperlipidemia, com o objeti-
vo de mostrar os efeitos da lovastina vs placebo.
Apés 2 anos, o tratamento pela lovastina resul-
tou em diminuicao significativa dos niveis séricos
de CT (21%) e LDL-colesterol (29%) e aumento
significativo dos niveis de HDL-colesterol |7,3%).
Isto se associou a retardo da progressao das le-
soes corondrias e inibicio do aparecimento de
novas lesoes ( WATERS apud PROTASIO et al,
1995; SCHELL & MYERS, 1997].

O MAAS (The Multicenter Anti — Atheroma
Study) consistiu em um estudo controlado, du-
plo-cego e aleatério com 381 pacientes que apre-
sentavam DAC submetidos a intervencao dietética
e tratamento com simvastatina (20mg/d) ou
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placebo. As medicdes de lipideos séricos e
angiogratia coronariana foram ralizadas no inicio
do tratamento e apds 4 anos. A progressao ocor-
reu em 41 (23%) dos pacientes tratados com
sinvastatina comparado com 54 (32,3%) dos paci-
entes tratados com placebo, e a regressao ocorreu
em 33 dos pacientes sinvastatina (18,3%) compa-
rados com 20 (12%) dos pacientes placebo. Novas
lesoes foram desenvolvidas em 48 (3,7%) dos pa-
cientes placebo e 28 (2%) dos que utilizaram
sinvastatina (SCHELL & MYERS, 1997).

Outro estudo angiografico, duplo-cego e con-
trolado, o REGRESS (The Regression Growth
Evaluation Statin Study), teve como objetivo de-
terminar os efeitos da pravastatina na progres-
sdo e regressao da aterosclerose coronaria. 778
pacientes do sexo masculino, com no minimo
uma artéria coronariana principal obstruida em
mais de 50% e niveis de colesterol sérico entre
155 e 310 mg/d], realizaram um angiograma ini-
cial e ap6s 2 anos. Os pacientes aleatoriamente
escolhidos para participarem do grupo tratamento
(40mg de pravastatina diariamente} ou grupo
controle (placebo). Apés 2 anos, os niveis de
lipideos no grupo controle permaneceram
inalterados; no grupo tratamento os niveis de CT
diminuiram em 20%, LDL-colesterol em 29% e
os niveis de HDL-colesterol aumentaram em
10%. Os resultados angiograficos mostraram que
ambos 0s grupos apresentaram progressio; en-
tretanto, no grupo de tratamento o didmetro de
obstrucao minimo diminuiu 0,03mm contra
0,09mm do grupo placebo (De GROOT apud
SCHELL & MYERS, 1997).

Em um estudo realizado por SCHULER et
al. (1992), durante 12 meses com 113 pacientes,
foi solicitado que seguissem uma dieta baseada
nas recomendacgoes da “American Heart
Association” fase III. De acordo com os protoco-
los de dieta de 24 horas, os pacientes do grupo
experimental realizaram mudancas consideraveis
em seu programa alimentar: a energia total
consumida diminuiu cerca de 27% , o consumo
total de gorduras 53% e o consumo de colesterol
62%. O consumo de carboidratos continuou sem
mudancas, aumentando sua contribuigao para a
absorcao total de energia de 38 para 49%. Apesar
de nenhum medicamento para diminuicao de
lipideos Ter sido prescrito, durante o periodo ini-
cial de supervisao rigorosa na area metabdlica,
estas mudancas refletiram em uma diminuicao
nos niveis de lipoproteinas séricas. Porém, os re-

sultados alcancados através de terapias
medicamentosas poderiam ser consideravelmen-
te maiores.

Segundo NIEBAUER et al. (1996), em paci-
entes com DAC tem sido mostrado que uma di-
eta pobre em gorduras ou terapia de reducao de
lipideos, ou ambas, podem levar a um retarda-
mento global da progressao da doenca apesar de
terem excelente submissao e niveis de
lipoproteinas melhorados. Isto demonstra clara-
mente a necessidade de melhores marcadores cli-
nicos como guias para decisdes terapéuticas na
prevencao e tratamento da doenca arterial
corondria. As apolipoproteinas tém sido cogita-
das como sensiveis indicadoras do progresso da
doenca, mas somente poucos provaveis estudos
comparam tanto os niveis de lipoproteinas como
os de apolipoproteinas com mudancas
angiograficas. Esse mesmo autor realizou um
estudo onde foram analisados os niveis de
lipoproteinas e apolipoproteinas em uma popu-
lacdo - estudo randomizada, na qual uma dieta
pobre em gorduras (constituida de 15% de prote-
ina, 65% de carboidrato, gordura energética<20%,
colesterol<200mg e razao entre dcidos graxos
poliinsaturados /saturados>1 ), associado a pra-
tica de exercicios demonstrou reduzir o progres-
so da doenga. Apés um ano de intervencao, hou-
ve um aumento significativo da apolipoproteina
A-I e um decréscimo na apolipoproteina B, que
correlacionam significativamente com as mudan-
cas na reducao relativa do calibre na estenose
corondria. A identificacdo dos dados por andlise
multivariada identificou o nivel absoluto de LDL
depois de um ano de estudo e a mudanca no
colesterol total/HDL como sendo os melhores
indicadores dessas alteracoes. A apolipoproteina
B € a principal proteina que compoe o LDL e tam-
bém age como ligante para o receptor de LDL,
mediando a absor¢ao e a degradacdo deste. Ni-
veis altos de apolipoproteina B estao associados
com uma alta incidéncia de doenca arterial
corondria. Consequentemente, uma terapia de
intensa reducao de lipideos em individuos com
altos niveis dessa substincia e doenca arterial
corondria, tem mostrado aumentar a freqiiéncia
de regressao das lesoes corondrias e reduzir a in-
cidéncia de eventos cardiovasculares. Observou-
se uma significativa correlacio entre
apolipoproteina B e alteracoes na reducao relati-
va do calibre, ainda que numa anailise
multivariada, isto conduziu ao colesterol total/
HDL e niveis absolutos de LDL. Ou seja, apesar
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de a razao entre colesterol total/HDL e LDL
possuirem limitacoes quando usados como gui-
as para decisoes terapéuticas, ainda parecem ser
melhores marcadores que as apolipoproteinas,
para efetividade do tratamento da DAC.

O nivel de Cilcio nas artérias coronarianas
também tem sido considerado um fator
aterogénico. GOEL apud SCHELL & MYERS
(1997) realizaram um estudo utilizando
tomografia computadorizada, em 597 pacientes
e relacionaram o alto nivel de Célcio corondrio a
um aumento de quatro vezes na mortalidade dos
pacientes em relacao aos sem niveis detectaveis
de Ciélcio. WATERS apud SCHELL & MYERS
(1997) mostraram, em seus estudos com 335
pacientes que apresentavam estenose em no mi-
nimo quatro artérias coronarianas, que a
nicardipina, um bloqueador dos canais de Cal-
cio, pode diminuir a progressao de pequenas le-
soes. O estudo INTACT (The Internacional
Nifedipine Trial on Antiatherosclerotic Therapy)
fez observagoes similares. 348 pacientes com
DAC foram submetidos a uma angiografia antes
e apds 3 anos. Os pacientes receberam 80 mg de
nifedipina (grupo tratamento) ou placebo diaria-
mente. Nao houve diferencas significantes na
severidade da lesao, progressao ou regressao. En-
tretanto, novas lesoes foram significantemente
diminuidas no grupo tratamento, apresentando
0,59 novas lesdes por paciente contra 0,83 no
grupo placebo (uma reducgao de 28% com o uso
de nifedipina comparado com placebo)
(LICHTLEN apud SCHELL & MYERS, 1997).

EXERCICIO FISICO E REGRESSAO DA
ATEROSCLEROSE

Tem-se estudado largamente que os compo-
nentes do estilo de vida de uma pessoa podem
possuir grande influéncia no desenvolvimento da
aterosclerose corondria. Porém, talvez o compo-
nente menos explorado destes fatores tenha sido
0 exercicio fisico (MARY & MALLOY, 1993).

ECKSTEIN (1957], mostrou os efeitos po-
tenciais do exercicio na circulacio colateral
corondria através de seu estudo com aproxima-
damente 100 caes os quais tiveram a circunfe-
réncia da artéria cirurgicamente reduzida. Os caes
que mostraram mudancas eletrocardiogrificas
devido ao estreirtamento da artéria, foram divi-
didos em um grupo de tratamento (realizava exer-

cicios durante 1 hora, 5 vezes por semana numa
esteira) e um grupo controle | sem exercicio). Apos
aproximadamente 8 semanas, a taxa de fluxo atra-
vés da constrigao da artéria foi medido. Os dados
mostraram que a constricao cirtirgica causou um
maior fluxo colateral; e o grupo de tratamento
obteve maior fluxo colateral comparado ao gru-
po controle. Esta foi a primeira evidéncia concre-
ta que mostrou que os exercicios podem melho-
rar o fluxo corondrio. :

Um estudo realizado por FERGURSON et
al. (1974), durante 13 meses de treinamento fisi-
co, com 14 pacientes na faixa etdria de 51 anos,
os quais apresentavam 50% ou mais de obstru-
cao em 1, 2 ou 3 vasos, mostrou que uma me-
lhora na aptidao fisica em pacientes com doenga
corondaria tem sido atribuida a uma melhora no
suprimento de oxigénio para o miocardio, assim
como o aumento da circulacao colateral, ou re-
ducdao do consumo de oxigénio pelo miocardio
por fatores extra cardiacos, ou ambos. Evidénci-
as provenientes desse estudo sugestionam que o
aumento da aptidao fisica em pacientes com do-
enca arterial coronaria os quais participaram de
um programa de exercicio fisico nao é considera-
do secundario para melhorar o suprimento de
oxigénio pelo miocardio causado pelo desenvol-
vimento de circulagao colateral. O aumento da
capacidade fisica, os dados clinicos e a melhora
na qualidade de vida, além de uma possivel re-
gressao da doencga, significam as principais ra-
zoOes para que a pratica de exercicios fisicos possa
ser recomendada como uma forma de tratamen-
to e reabilitacao eficaz.

Em termos de estilo de vida, a dieta ¢é geral-
mente considerada a mais importante
determinante do plasma lipidico. Entretanto, o
exercicio fisico tem demonstrado reduzir o
colesterol total, aumentar o HDL, diminuindo
assim a relacdo CT/HDL, além de reduzir LDL e
triglicerideos. Desse modo, as mudangas nas va-
ridveis metabdlicas e indice de massa corporal,
registrados em estudos numa intervencio
multifatorial de riscos sdo, em parte, induzidos
por exercicio (NIEBAUER, 1996).

Evidéncias epidemioldgicas, clinicas e biol6-
gicas como as de DUFAX et al. (1982), apesar de
dificil ou mesmo impossivel demostracio cienti-
fica, conduzem 2 idéia de que o exercicio fisico
aerdbio regular previne contra a doenca arterial
coronariana. Isso se da principalmente pelas mo-
dificacoes na LDL-colesterol, e HDL- colesterol
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em direcoes opostas, com reducao de LDL-
colesterol , e grande aumento nas HDL- colesterol
como é comumente observado em atletas de re-
sisténcia aerdbia. Isso explica os resultados
conflitantes a respeito do CT e exercicio fisico.
Mesmo que nao haja significante reducao dos ni-
veis de CT, o perfil lipoproteico torna-se mais fa-
voravel, no sentido de diminuir o risco da doenca
arterial coronariana, devido as mudancas em suas
porcentagens (TRAN & WELTMAN, 1985).

O exercicio fisico produz aumento das fra-
coes HDL-colesterol/LDL-colesterol, HDL2/
HDL3, da lipase protéica e da acetil lecitina
colesterol transferase, além da reducao da lipase
horménio sensivel hepatica. O treinamento fisi-
co em nivel adequado de intensidade produziu
aumento da sensibilidade a insulina, com decrés-
cimo da lipoproteina de muito baixa densidade
(VLDL) - rica em triglicerideos, decréscimo do
CT e elevacao da fracao HDL-colesterol/CT, em
pacientes submetidos a 9 semanas de exercicio
fisico aerébio (LAPMAN et al., 1985).

Outros estudos também sugerem que o exer-
cicio causa modestas reducoes nas taxas totais
de colesterol e VLDL-colesterol, reducoes relati-
vamente pequenas nas taxas de LDL-colesterol,
mas grande aumento nos niveis de HDL-
colesterol. Além disso, observou-se que as con-
centragdes plasmaticas de triglicerideos reduzi-
ram significativamente, juntamente com a razao
CT/HDL-colesterol (WOOD & HASKELL, 1979).

WILLIAMS et al. (1982), demonstrou que
correr aproximadamente 10 milhas por semana
pode representar um limiar minimo necessario,
a partir do qual, poderiam ser esperadas altera-
¢oes nos niveis de HDL-colesterol.

Em um estudo conduzido por KRAMSCH
et al. (1981), onde a aterosclerose foi induzida
em primatas por meio de uma dieta aterogénica,
procurou-se observar os efeitos do exercicio re-
gular de endurance sobre a estenose arterial
subsequente e a formacao da placa. As diferen-
cas encontradas foram bastante acentuadas en-
tre os grupos submetidos ao exercicio e 0 grupo
controle sedentario. O primeiro grupo apresen-
tou taxas significativamente mais elevadas de
HDL-colesterol e niveis muito mais baixos de
triglicerideos, LDL-colesterol e VLDL-
triglicerideos. Os exercicios foram paralelos auma
reducao substancial do ateroma como um todo,
no tamanho das lesoes e no acimulo de colageno.

Concluiram ainda que os exercicios em intensi-
dades moderadas seriam capazes de retardar o
desenvolvimento da doenga arterial coronariana.

Na tentativa de se conseguir melhora na
perfusao miocdrdica e regressao da aterosclerose
coronariana, SCHULER et al. {1992) submete-
ram 18 pacientes portadores de aterosclerose
coronariana a um rigoroso programa de exerci-
cio fisico regular e dieta, com uma ingesta diaria
de colesterol < 200mg e uma razao > 1 para aci-
dos graxos polinsaturados/saturados. Apés um
ano de experimento foi constatado importante
regressao das lesoes aterosclerdticas em 7 paci-
entes (39%). As lesdes aterosclerdticas
coronarianas podem ocasionalmente regredir es-
pontaneamente. Essa concepg¢ao se expandiu apds
este estudo de intervencao, mostrando regressao
da placa com a combinacao de fatores como: re-
ducao de lipides séricos e exercicio fisico.

Em um estudo com mais de 10 mil ex-alu-
nos da Universidade de Harvard,
PAFFENBERGER et al. (1986), verificou 23%
menos de morte entre homens que praticavam
atividade fisica moderadamente vigorosa, que
aqueles que nao aderiram a um programa de exer-
cicios. Os homens mais ativos, que dispendiam
aproximadamente 3.500 kcal por semana, ti-
nham metade de risco de morte daqueles que
dispendiam menos de 500 kcal por semana. Um
dos mais notaveis achados do estudo com os ex-
alunos da Harvard foi que os beneficios do exer-
cicio na prevencao da mortalidade por doenca
arterial coronaria, também apareceram em ho-
mens anteriormente sedentarios que nao prati-
cavam atividade fisica significativa até a meia
idade. Ao contrério, homens ativos anteriormente
que tornarem-se sedentdrios, acarretaram um
aumento significativo no risco de mortalidade.
Isto esta de acordo com observagoes anteriores
em atletas universitarios, indicando que aqueles
que nao continuaram a praticar exercicios regu-
larmente, sustentavam uma taxa de mortalidade
maior de doenga corondria que seus colegas de
time que continuaram a se exercitar.

Uma meta-analise de TRAN & WELTMAN
(1985], revisando artigos do ano de 1955 até o
ano de 1983, estudou os efeitos do exercicio cro-
nico nos lipides séricos. Este trabalho mostrou
uma relagdo consistente entre exercicio, redugio
no peso corporal e modificacao nos niveis de
lipoproteinas e lipides. Os autores observaram
ainda que houve uma reducdo no peso corporal,
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nos nivel de CT e LDL-colesterol, além das taxas
de HDL-colesterol terem elevado consideravel-
mente, com o tempo de exercicio mais longo.

Outros importantes artigos que mostram os
efeito do exercicio fisico cronico sobre as lesoes
ateroscleréticas coronarianas e seu impacto so-
bre o desenvolvimento da doenca foram também
relacionados. Em 1992, SCHULER et al., atra-
vés de um estudo durante 12 meses com 113
pacientes, compreendido pela pritica intensiva
de exercicios fisicos em sessoes de treinamento
em grupo (minimo 2 h/ semana), além de 20
minutos de pratica diaria de exercicios em casa,
observou um aumento da capacidade fisica, do
consumo miocdrdico de oxigénio e reducao da
isquemia cardiaca induzida pelo stress em prati-
camente todos os pacientes que participaram do
grupo experimento. Como o aumento da
perfusao miocardica nao foi limitada aos paci-
entes com regressao das lesdes corondrias, ou-
tros mecanismos, como circulacao colateral e
aumento do fluxo sanguineo podem estar atu-
ando. No que diz respeito as alteracoes psicolo-
gicas, dois aspectos sao notdveis: os pacientes
adquiriram um alto grau de independéncia no
controle do seu bem-estar fisico e tenderam a
ser menos depressivos. Este estudo também sa-
lienta o fato de que a pratica de exercicios fisi-
cos intensa esta associada a um aumento do ris-
co de parada cardiaca, em especial nos pacien-
tes que excedem as recomendagoes de tratamen-
to nao apenas durante as sessoes supervisiona-
das de treinamento em grupo, mas também
quando praticam exercicios independentemen-
te. A utilizacdo de um monitor de freqiéncia
cardiaca pode contribuir para o aumento da se-
guranca dos pacientes, além do aconselhamento
freqiiente das regras e riscos da atividade fisica
representardo um importante complemento para
esta forma de reabilitacdao. Outro aspecto a ser
relevado, € o fato de que as observacoes realiza-
das no grupo controle desse estudo, sugerem que
a pratica Reabilitacao do tratamento convenci-
onal é grandemente insatisfatéria na modifica-
cao de certos fatores de risco ou em afetar o cur-
so inflexivel da doenca coronaria.

NIEBAUER et al. (1996, através de seus es-
tudos onde pacientes eram orientados a exercita-
rem-se diariamente em casa, numa bicicleta
ergométrica por no minimo 30 minutos, proxi-
mo da sua zona-alvo, determinada como 75% da
freqiiéncia cardiaca maxima limitada pelos sin-

tomas, além de participarem de sessoes de trei-
namento de 60 minutos pelo menos duas vezes
por semana. Foi observado um significativo re-
tardo no progresso da doenga apds 1 ano de expe-
rimento.

O estudo SCRIP (The Stanford Coronary Risk
Intervention Project), conduzido por HASKEL et
al. (1994, consistiu em um experimento de in-
tervencao de fatores de risco multiplos envolven-
do 300 pacientes com DAC documentada. Os
pacientes do grupo tratamento consumiram uma
dieta pobre em gorduras e colesterol, realizaram
exercicios, ingeriram drogas para reducao de
lipideos (colestipol, niacina, lovastatina e
probucol] e participaram de programas para per-
da de peso e suspencao do fumo. Uma angiografia
foi realizada inicialmente e apés 4 anos. O grupo
tratamento obteve mudancas significativas nos
niveis de LDL-colesterol (-22%), apolipoproteina
B (-22%), HDL-colesterol (+12%), CT (-40%),
consumo de gordura na dieta (-24%) e consumo
maximo de Oxigénio (+20%). O grupo controle
apresentou pequenas e insignificantes mudancas
nos niveis de lipideos sangiiineos. Em ambos os
grupos ocorreu progressao da doenca, todavia a
taxa de estreitamento/oclusao coronario foi 47%
menor No grupo tratamento.

Em Heidelberg, Alemanha, 36 pacientes que
possuiam DAC com sintomas estaveis foram
estudados durante 1 ano, com o objetivo de ava-
liar os efeitos de uma dieta pobre em gorduras e
pratica de exercicios fisicos na progressao
aterosclerdtica. 18 pacientes exercitaram-sc¢ por
mais de 3 horas semanais e seguiram uma dieta
pobre em gorduras e colesterol (grupo de trata-
mento| e o restante pertenceu ao grupo controle.
Apbs um ano, repetiu-se a angiografia e obser-
vou-se progressao em 28 % dos pacientes do gru-
po tratamento (GT) e em 33% dos pacientes do
grupo controle (GC). Nenhuma mudanga foi en-
contrada em 33% do GT e 61% do GC. A regres-
sao ocorreu em 39% dos pacientes do GT e so-
mente em 6% do GC (SCHELL & MYERS, 1997).
Num estudo subsequente ao de Heidelberg,
Hambrecht et al (1993), estudaram 62 pacientes
com DAC, escolhidos aleatoriamente tanto para
o grupo de intervencao (submetidos a um pro-
grama de atividade fisica em tempo de lazer,
n=29) ou para um grupo controle ([n=33!. A re-
peticao da angiografia quantitativa fo1 realizada
apods 1 ano. Observou-se que cerca de 1.400 Kcal/
semana dispendidas em atividade fisica (AF) de
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lazer foram necessdrias para haver aumento no
consumo maximo de oxigénio. A interrupcao da
progressao aterosclerdtica ocorreu numa média
de 1.533 + 122 Kcal/semana e a regressao foi
observada a partir de cerca de 2.200 Kcal/sema-
na (totalizando aproximadamente 5 a 6 horas
semanais de exercicios fisicos regulares). Em ne-
nhum exemplo a regressao ocorreu quando os
niveis de AF das horas de lazer foram inferiores a
1.600 Kcal/semana. Ou seja, a progressao da le-
sao mnas coronarias foi inversamente
correlacionada com a quantidade de AF pratica-
da pelo paciente. E importante ressaltar ainda as
mudangas nas variaveis metabdlicas no grupo de
intervencao: reducao do indice de massa corpo-
ral em 5%, redugao do CT em 10%, redugao das
LDL-colesterol em 8%, reducao dos em
triglicerideos em 21% e aumento do HDL-
colesterol em 2%. A significante reducio nas
LDL-colesterol mostra-se importante ja que uma
queda de 1% nestas fragoes implica na diminui-
cdo da incidéncia da doenga arterial coronariana
em 2% .

Outro estudo realizado por NIEBAUER et al.
(1997], teve como objetivo avaliar os efeitos (a
longo prazo)} do exercicio fisico e de uma dieta
pobre em gorduras na progressio da doenca arte-
rial corondria. Apds 6 anos de estudos, 80% dos
pacientes iniciais puderam ser reavaliados. A
energia consumida durante os exercicios foi ava-
liada em subgrupos; pacientes que apresentaram
regressao da estenose corondria, dispenderam
uma média de 1.784 kcal por semana (aproxi-
madamente 4 horas de exercicio aerébio mode-
rado por semana). Analises de regressio identifi-
caram somente a capacidade fisica de trabalho
como um fator de contribuicao independente para
ocorrerem mudangas na angiografia.

Os pacientes foram estimulados a participa-
rem de sessoes de exercicio fisico supervisiona-
do, além da orientacdo para aumentarem a prati-
ca de exercicios fisicos no seu dia —a- dia, inclu-
indo exercicios rotineiros, como subir escadas,
cuidar do jardim, passear, entre outros. Durante
o primeiro ano do estudo, uma média de 1.500
keal/semana foi dispendida pelos pacientes em
que a estenose angiografica nao progrediu mais
tarde e 2.200 kcal/semana pelos pacientes que
apresentaram regressao. Durante os cinco anos
seguintes, valores inferiores de energia dispendida
pareceram apresentar os mesmos efeitos. Apds
seis anos de estudos, 0s pacientes com progres-

sao ou sem mudancas, dispenderam uma média
de 1.250 kcal/semana, porém os pacientes que
apresentaram regressao dispenderam cerca de
1.800 kcal/semana (aproximadamente 4 horas de
exercicio fisico aerébio moderado por semana).

Isto sugere que, apesar de grandes quantida-
des de exercicio fisico serem necessarias para
impedir a progressao ou até mesmo Ocorrer a re-
gressao durante um curto periodo de tempo (ex.
1 ano); menores quantidades de exercicio podem
ser suficientes se realizados regularmente durante
um longo periodo de tempo. Ou seja, o exercicio
fisico regular ao longo prazo contribui indepen-
dentemente para que ocorram mudancas benéfi-
cas no perfil dos fatores de risco, assim como no
retardo da progressao das lesoes coronarias. Por
esses motivos, pacientes com doencga corondria
devem ser motivados a incluirem exercicios fisi-
cos em sua rotina didria.

Outro estudo, o Lifestyle Heart Trial, reali-
zado por ORNISH et al. (1990) também sugeriu
que mudancas no estilo de vida podem alterar a
evolugao da DAC, mesmo sem a utilizacdo de
medicamentos ou realizagio de cirurgias. Neste
estudo angiografico, prospectivo, controlado e
aleatdrio, demonstrou-se regressao das lesoes
corondrias e melhoria na qualidade de vida em
um grupo de pacientes com DAC, apéds 1 ano de
mudancas intensivas nos hébitos de vida; ou
seja, adocao de uma dieta vegetariana, elimina-
cdo do tabagismo, prética regular de exercicios
fisicos moderados e apoio psicolégico no con-
trole do estresse cotidiano (grupo experimental).
Devido a essas descobertas, prolongou-se o es-
tudo por um adicional de 4 anos com o objetivo
de determinar a possibilidade dos pacientes sus-
tentarem mudancas intensivas na dieta e estilo
de vida por um periodo mais longo e os efeitos
dessas mudancas nos fatores de risco;
aterosclerose corondria, perfusao do miocardio
e eventos cardiacos ap6és os 4 anos adicionais.
Observou-se que, em média, houve maior re-
gressao do didmetro da estenose apds 5 anos do
que apdés 1 ano no grupo de pacientes experi-
mentais. Em contrapartida, os pacientes do gru-
po controle (de cuidados habituais), apresenta-
ram maior progressao no didmetro da estenose
ap6s 5 anos do que ap6s 1 ano; apesar de mais
da metade dos pacientes desse grupo terem uti-
lizado medicacdo para reducio de lipideos du-
rante o estudo. Além disso, encontrou-se mais
do que o dobro de eventos cardiacos em pacien-
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tes do grupo controle se comparados ao grupo
experimental, mostrando que mesmo pequenas
mudancas no didmetro da estenose sao frequen-
temente acompanhadas de reducoes notaveis de
eventos cardiacos. Estas descobertas comprovam
a praticabilidade de mudancas intensivas no
estilo de vida em retardar, parar ou reverter a
progressao da DAC por periodos prolongados
(ORNISH et al., 1999).

CONCLUSAO

Sabe-se que nao ha comprovacao, por estu-
dos experimentais com humanos, da influéncia
da atividade fisica de forma isolada sobre a doen-
ca arterial coronariana; de que maneira ela mo-
difica o estado condicional da artéria e se ocorre

diminuicao significativa no grau de estenose com
aumento substancial na luz das artérias
coronarias.

Todavia, independente da regressao da placa
ateromatosa coronariana ocorrer pelo aumento
da luz ou se der por outro fenémeno, os estudos
demonstraram que quando ocorre um conside-
ravel dispéndio energético semanal através da
pratica regular de exercicios fisicos (associados
ou nao a outras recomendacgoes higiénico-
dietéticas), hd uma possibilidade clara e evidente
de melhora na sintomatologia, quadro clinico e
consequentemente na qualidade de vida dos pa-
cientes portadores de doenga arterial coronariana;
trazendo assim uma nova dimensao acerca do
tratamento da doenca e revolucionando a visao
perante a pratica de exercicios fisicos; agora tam-
bém como promotora de satde.
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