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Definicao

Constelacao de factores de risco de origem
metabolica que parecem promover directamente
0 desenvolvimento de doenca cardiovascular
aterosclerotica

E uma sindroma*, ndo é uma entidade com uma
patogenese Unica bem definida.

*Comjunto de alteragcbes que ocorrem juntas mais frequentemente do que
por mero acaso, de causa comum frequentemente incerta



Designacoes

. Sindroma X

. Quarteto mortal

_ Sindroma de resisténcia a insulina
. Sindroma metabdlica



Sindrome metabdlico
- importancia -

Aumenta o risco de:
. Doenca cardiovascular
_ Diabetes mellitus 2



Prevaléncia
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Factores de risco subjacentes

Factores de risco metabdlicos

Doenca cardiovascular aterosclerodtica



Factores de risco A Obesidade abdominal

subjacentes A Resisténcia a insulina
A Outros: idade, sedentarismo,
alt. hormonais (ovarios
poliquisticos)
Factores de risco A Dislipidemia
metabolicos A ATA -
A Hiperglicemia
A Pré-trombose/inflamacéo

1

Doenca cardiovascular
ateroscleradtica



Resisténcia a insulina

Parece ser devida a menor producao muscular de
glicogéenio em resposta a insulina;

devido a menor transporte da glicose induzida pela acumulacao
intra-celular de lipidos (acil-CoA, diacilglicerol);

por reducao da actividade de fosforilacédo oxidativa mitocondrial

Também existe aumento de acidos gordos livres
por accao da lipase no tecido adiposo e
da lipoproteina lipase nos tecidos periféricos



Resisténcia a insulina

DiferencasO 6 00% entre indiv2duo
continuamente na populacao

Causas da variabilidade:
50% genética
25% obesidade
25% sedentarismo

Efeitos:
Aumento TG,
baixa HDL-col,
HTA,
estado pro-trombotico e
pro-inflamatorio



Resisténcia a insulina

Essencial para S. Metabdlica?
_ resisténcia a insulina é um continuo

. gquanto maior a resisténcia, maior a prevaléncia de
sindroma metabdlica

PredispOe para:

hiperglicémia A intolerancia glicose A DM2
. Intol. glicose em jejum (100 -125 mg/dl)
. Intol. Glicose oral (140-200 mg/dl, as 2h)

detecta + intolerancia a glicose (e até diabetes)



Obesidade

Maior libertacao de acidos gordos livres do tecido
adiposo (resistente a insulina)

A acumulacao ectopica de lipidos (musculo, figado)

Tecido adiposo produz adipoguinas que aumentam
resisténcia a insulina e o risco cardiovascular

Citoguinas inflamatorias (inflamacé&o cronica de baixo grau)
Inibidor-1 do activador do plasminogénio
Menos adiponectina



Obesidade

Qual é a mais importante?
Visceral ou
Subcutanea (abdominal/tronco) ou
Indice de massa corporal

O perimetro abdominal correlaciona-se com o IMC (r =0,90).
Todas se correlacionam com resisténcia a insulina
(r° 0,40-0,60; r2 © 25%)

Visceral:
A libertacédo de acidos gordos livres na circulacéo
esplancnica
maior interferferéncia no metabolismo hepatico?
maior risco cardiovascular?



Obesidade
VS
resisténcia a insulina

Mesmo individuos pouco resistentes a insulina podem
desenvolver o sindrome metabolico se obesidade

abdominal marcada

Sindrome metabdlico pode surgir na auséncia de
obesidade:
2 pais diabéticos
1 progenitor e outro familiar de 1° ou 2° grau diabético
sul-asiaticos (mais insulino-resistentes)
mas t°m geral mente distribui -«



HTA

Obesidade:

Elevacéo dos valores tensionais com aumento do
peso:10 mmHg TAs/10 kg

Resisténcia a insulina (efeito mais modesto):
Perda do efeito vasodilatador da insulina

Manutencéo do efeito renal (retencéo sodica) e de
estimulo simpatico

Efeito vasoconstrictor dos acidos gordos livres
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Criterios de diagndstico

OMS EGIR ATP [l AACE IDF
1998 1999 2001 2003 2005
resisténcia | EXIGE resist. | EXIGE Nao EXIGE Nao
insulina ou int. glicose | hiperinsul. int.glicose
+2 +2 +3 + algum
obesidade |IMC>30 Abd > Abd > IMCO 25 |EXIGE
At - 94/80cm 102/88 cm
(masc/fem) cint.;anca +2
TG O 150 O 150 O 1500 150 O 15
ou ou ou
HDL-Col < 35/39 <39 < 40/50 < 40 /50 < 40
/50
TA O 140/ 90 140/ 9|@0130/ 8B 130/ 88130
Int. glicose | Jejum, teste, | Jejum, teste, | Jejum Jejum, teste, | Jejum
DM nao DM nao DM
Outros Micro- DM2,
albumindria sedentarismo,

ovario poliquistico

idade, etnia




Critérios de diagnaéstico 2009
IDF + NHLBI + AHA + WHF + IAS IASO

Diagnostico requer 3 das seguintes 5 alteracoes:

Perimetro abdominal aumentado:

limites especificos por populacao/pais
Hipertrigliceridemia

O150 mg/dl ou f 8&8r macos

Hipo HDL-colesterol
O 40 mg/dl no homem; O 50 mg/ ¢

Elevacao da TA
O 130 (sist-1lica) ou O 85 mmtb
Elevacédo da glicémia em jejum

O 100 (dafopi¢adADA 2004 de intolerancia glicose) ou
farmacos

Circulation, 20 Out 2009:; 120:1640-5

IDF-International Diabetes Federation; NHLBI T National Heart, Lung and Blood Institute

AHA-American Heart Association; WHF-World Heart Federation; IASO-International Association for the Study of Obesity



Obesidade

Perimetro abdominal aumentado
-limites especificos para cada populacao/pais
Europa:

Risco aumentado (IDF e WHO):
0 94 cm no homem e O 80 cm na n
| MC O 25 aprox.

Risco ainda maior (WHO)
0O 102 ¢cm no homem e O 88 cm na
| MC O 30 aprox.

Asia:85-90 ¢cm no homem e O 80 cm

Circulation, 20 Out 2009:; 120:1640-5

IDF-International Diabetes Federation; NHLBI T National Heart, Lung and Blood Institute
AHA-American heart Association; WHF-World Heart Federation; IASO-International Association for the Study of Obesity



Avaliacao do risco individual

Sindrome metabdlico:

risco cardiovascular 2x maior a 5-10 anos (a longo prazo mais)
risco de DM2 5x maior.

Mas insuficiente estratificacao individual de risco!
Os factores de risco sé&o considerados como presentes/ausentes
Nao tem em conta idade, sexo, col. total/LDL-col. e tabagismo

Presenca de DM (alto risco) € mais importante que S. metabdlico,
(embora S. metabdlico permaneca importante)

Framingham risk score A melhor!
Alto risco (risco 10 anos > 20%)
Risco moderadamente alto (10-20%)

Risco baixo/moderado (<10%)

N&o tem em conta obesidade, TG e glicémia em jejum (que tém pouca
Importancia adicional)



Avaliacao do risco individual

. The Framingham Heart Study

3000 dtes com Sindrome metabdlico; >12 anos

. Duas apresentacoes associadas a maior risco
cardiovascular significativo:

Obesidade central+alt. met. glicose + HTA
., RR 2,4 (dca cardiovascular) e 3,0 (morte)

Dislipidemia (>TG e hipoHDL) + HTA
., RR 1,94 (dca cardiovascular) e 2,73 (morte)

Circulation 2009: 120:1943-1950



S. metabdlica
- terapéeutica -



