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INTRODUCAO

As doengas cardiovasculares (DCV) perma-
necem como a principal causa de mortalidade
global, sendo tradicionalmente associadas ao
envelhecimento e a fase adulta avancada (OMS,
2021). No entanto, avancos nas investigagoes
clinicas e epidemioldgicas das ultimas décadas
tém demonstrado que o processo aterosclero-
tico ¢ insidioso e comega muito antes da mani-
festacao clinica, frequentemente ainda na infan-
cia ou adolescéncia (MAINARDES et al.,
2022).

Nessa trajetoria precoce da doenga, a dis-
funcdo endotelial desempenha papel central.
Trata-se de um estado em que o endotélio, ca-
mada interna dos vasos sanguineos, perde sua
capacidade homeostatica de modular o tonus
vascular, inibir a inflamacao e prevenir eventos
tromboticos. Por anteceder as alteracoes estru-
turais das artérias, a disfuncao endotelial nao
apenas inaugura a cascata aterogénica, como
também se consolida como um marcador pre-
coce, dindmico e potencialmente reversivel de
risco cardiovascular em populacdes jovens.
Essa alteracdo caracteriza um desequilibrio na
biodisponibilidade de 6xido nitrico (NO), um
potente vasodilatador e inibidor de agregagao
plaquetaria, em favor de mediadores vasocons-
tritores e fatores lesivos a parede vascular. An-
tes mesmo das lesdes aterosclerdticas aparen-
tes, a fungdo endotelial ja se encontra prejudi-
cada, pavimentando o caminho para deposi¢ao
lipidica e inflamagao cronica caracteristicas da
aterogénese. Nesta perspectiva analitica, ¢ im-
portante destacar que a disfun¢do endotelial ¢
amplamente reconhecida como um evento ini-
cial e potencialmente reversivel no desenvolvi-
mento da aterosclerose (MAN et al., 2020).

Outrossim, investiga¢des epidemioldgicas
fundamentais, como o Pathobiological Deter-
minants of Atherosclerosis in Youth (PDAY) e

o Bogalusa Heart Study, foram marcos ao reve-
larem, j& na infancia e adolescéncia, a presenga
de estrias lipidicas e lesdes ateroscleroticas in-
cipientes, inclusive em artérias corondrias. Tais
alteracdes estruturais mostraram correlacao di-
reta com fatores de risco modificaveis, como
obesidade, dislipidemia e tabagismo em idades
precoces. Décadas depois, avangos nos méto-
dos diagndsticos ndo invasivos, como a dilata-
¢do fluxo-mediada (FMD) e a velocidade da
onda de pulso (PWV), t€ém confirmado altera-
¢oes funcionais da reatividade endotelial ainda
na segunda década de vida, especialmente entre
jovens expostos precocemente a estilos de vida
pouco saudaveis (JURKO et al., 2022).

Diante desse cenario, dados contempora-
neos reforcam essa tendéncia preocupante: evi-
déncias crescentes indicam que o processo ate-
rosclerotico que leva a doenca cardiovascular
sintomatica inicia-se em idades precoces. Por
exemplo, o acimulo de fatores de risco desde a
juventude, mesmo em niveis considerados
“normais”, associa-se a maior prevaléncia de
aterosclerose subclinica e a um risco cardiovas-
cular elevado nas décadas seguintes. Esse pano-
rama epidemiologico indica que uma parcela
consideravel de adultos jovens ja apresenta
comprometimento vascular incipiente relacio-
nado as mudangas no estilo de vida ¢ ao au-
mento de condi¢des como obesidade e diabetes
em faixas etarias cada vez menores (DEVESA
et al., 2023; MANGILI, 2020).

Ademais, a quantificacdo direta da preva-
léncia de disfuncdo endotelial em populagdes
jovens ¢ limitada, uma vez que se trata de uma
condicdo predominantemente subclinica. No
entanto, indicadores indiretos apontam para um
cenario preocupante. De acordo com a Organi-
zacdo Mundial da Saude (2022), aproximada-
mente 81% dos adolescentes em todo o mundo
ndo alcangam os niveis minimos recomendados

de atividade fisica, sendo o Brasil um dos paises
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com os maiores indices de inatividade fisica en-
tre os jovens — condi¢des que, mesmo na au-
séncia de doenca cardiovascular estabelecida, ja
demonstram associacdo com biomarcadores de
inflamacao sistémica e estresse oxidativo, con-
tribuindo para o comprometimento da funcao
endotelial (OLIVEIRA et al., 2024).

Sob essa Otica, diversos fatores de risco mo-
dificaveis pelo estilo de vida exercem influén-
cia direta sobre a fungdo endotelial e, conse-
quentemente, sobre a progressao da ateroscle-
rose em idades jovens. O inicio precoce do ta-
bagismo, inclusive por meio de dispositivos
eletronicos, como os cigarros eletronicos (va-
ping), constitui um fator adicional de preocupa-
¢do, especialmente diante do aumento expres-
sivo de seu uso entre adolescentes (RAHMAN
et al., 2023). A exposicao ao tabaco e seus de-
rivados compromete a integridade endotelial ao
reduzir a biodisponibilidade de 6xido nitrico
(NO), aumentar a rigidez arterial e estimular
processos inflamatorios na parede vascular,
configurando um cendrio propicio a disfuncao
endotelial.

De modo semelhante, o consumo precoce de
alcool e o uso de substincias psicoativas tém
sido implicados na acelera¢do do dano vascular
ainda nas fases iniciais da vida. Ademais, a ali-
mentagdo e o padrao de atividade fisica desta-
cam-se nesse contexto. Dietas hipercaldricas e
desequilibradas, ricas em gorduras saturadas,
acicares e sodio, contribuem para sobre-
peso/obesidade e distirbios metabdlicos que
sobrecarregam o endotélio. A obesidade, em
particular, associa-se a uma série de alteragdes
fisiopatologicas: resisténcia a insulina e dislipi-
demia aterogénica. Por outro lado, intervengdes
no estilo de vida podem reverter ou atenuar es-
ses danos incipientes. A pratica regular de exer-
cicios fisicos e a ado¢do de uma dieta balance-
ada tém efeito benéfico na saude vascular. A

perda de peso, por exemplo, melhora significa-
tivamente a funcdo endotelial, restaurando
parte da biodisponibilidade de NO e reduzindo
mediadores inflamatorios circulantes (MAN et
al., 2020; ZIMMERMANN et al., 2025; SU-
ZUKI et al., 2025).

A despeito do carater silencioso e progres-
sivo da disfun¢do endotelial, evidencia-se um
aspecto promissor: sua reversibilidade nas fases
iniciais, especialmente quando ha intervencao
oportuna sobre os fatores de risco modificaveis.
Estudos de intervengdo tém demonstrado que
mudangas no estilo de vida, como a adogdo de
praticas regulares de atividade fisica, a melho-
ria da qualidade da alimentacdo e a interrupcao
do tabagismo, sdo capazes de restaurar a fungao
endotelial em um intervalo relativamente curto,
que pode variar de semanas a poucos meses. Es-
tratégias como o aumento do consumo de ali-
mentos in natura ¢ a realizagdo de exercicios
aerobicos consistentes favorecem a sintese de
NO e atenuam a inflamacao sistémica, refor-
cando a notavel plasticidade do endotélio em
individuos jovens frente a estimulos benéficos
(HADAD et al., 2023; ISHIDA et al., 2024).

Portanto, compreender a interface entre es-
tilo de vida e disfun¢do endotelial em popula-
coes jovens transcende a dimensdo puramente
fisiopatologica. Trata-se de uma estratégia cru-
cial de satide publica. A identificagdo e o ma-
nejo precoce de fatores de risco modificaveis
nao apenas retardam a progressao do processo
aterosclerotico, mas podem, em muitos casos,
impedir sua instalacdo. Nesse contexto, o endo-
télio configura-se ndo apenas como o primeiro
alvo lesado na cascata aterogénica, mas como
um marcador sensivel de risco cardiovascular e
um ponto de intervencdo privilegiado para es-
tratégias de prevengdo primaria.

Tendo em vista a relevancia da prevengao
cardiovascular desde as fases iniciais da vida,
este capitulo tem como proposito explorar os
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principais mecanismos fisiopatologicos envol-
vidos na disfun¢do endotelial e na aterosclerose
precoce, com especial aten¢do a influéncia dos
fatores relacionados ao estilo de vida. A abor-
dagem adotada abrangera aspectos como as al-
teracdes moleculares e celulares que marcam os
estagios iniciais da aterogénese, os impactos de
padrdes alimentares inadequados sobre o risco
cardiovascular juvenil, os efeitos do sedenta-
rismo e da pratica de exercicios fisicos na saude
vascular, bem como as repercussdes do taba-
gismo, do consumo de alcool e de outras subs-
tancias psicoativas sobre o endotélio em idades
precoces. Ao integrar esses elementos, busca-se
oferecer subsidios para uma atuagdo clinica e
preventiva mais eficaz, reconhecendo a juven-
tude como um periodo estratégico para a defi-
ni¢do ¢ a modulagao do risco cardiovascular ao
longo da vida.

METODO

Este estudo de revisdo cientifica realizou
uma busca em bases de dados, como PubMed,
SciELO, ScienceDirect, Scopus, Web of Sci-
ence e LILACS. Para tal pesquisa, foram utili-
zados alguns descritores, incluindo (“Endothe-
lial Dysfunction” OR “Premature Atheroscle-
rosis”) AND (“Smoking and Alcoholism” OR
“Sedentary Lifestyle”), para identificar artigos
relevantes para o trabalho. Com isso, foram in-
cluidos artigos originais e revisdes sistematicas,
em portugués e inglés, publicados entre os anos
de 2020 e 2025, e que se relacionassem com 0s
objetivos do trabalho.

Para a sele¢do de trabalhos elegiveis, tam-
bém foram aplicados alguns critérios de inclu-
sdo e exclusdo. Inicialmente, foi realizada uma
triagem baseada nos titulos e resumos. Destes,
alguns foram incluidos para avaliagdo deta-
lhada, como os que descreviam a aterosclerose
precoce por causa do estilo de vida ou de outros

fatores geradores de disfuncao endotelial em jo-
vens. Enquanto isso, outras pesquisas foram ex-
cluidas devido a falta de relagdo entre a influén-
cia do estilo de vida de jovens e a aterosclerose
precoce ou auséncia de resultados significativos
para concluir o objetivo do estudo.

Com isso, os dados coletados foram analisa-
dos e descritos, a fim de contribuir para a for-
mulagdo de politicas de saude voltadas a pro-
mogao e prevencdo da saude cardiovascular de
jovens.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Fisiopatologia da disfuncio endotelial e
da aterosclerose precoce

O endotélio vascular, quando integro, de-
sempenha papel fundamental na homeostase
vascular, regulando o tonus dos vasos, a perme-
abilidade, a coagulacdo e as respostas inflama-
torias. As células endoteliais, altamente especi-
alizadas, revestem internamente todos os vasos
sanguineos e atuam como sensores bioquimicos
e biomecanicos, capazes de detectar alteracdes
no fluxo, na pressdo e na composicdo do
plasma. Diante de sinais de estresse ou lesdo,
modulam a liberagao de substancias vasoativas,
como a endotelina-1, potente vasoconstritor de
acdo rapida, que contribui para o controle ime-
diato do fluxo sanguineo e da pressao arterial,
além de participar dos mecanismos iniciais de
resposta a lesdo. Este equilibrio fisiologico
pode ser mantido desde cedo por habitos de
vida saudaveis, como alimentacao balanceada e
pratica regular de atividade fisica, que preser-
vam a integridade endotelial e retardam o inicio
de processos patologicos.

Quando exposto de forma persistente a fato-
res agressivos, como estresse oxidativo, dislipi-
demia, hipertensao, hiperglicemia e inflamagao
cronica, esse equilibrio endotelial se rompe. A
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produgdo de NO, principal substancia vasodila-
tadora, ¢ reduzida, enquanto moléculas pro-in-
flamatorias passam a predominar, caracteri-
zando a disfuncdo endotelial, evento-chave no
desenvolvimento da aterosclerose (KUMAR et
al., 2021). Na populagdo jovem, esse quadro
pode ser precipitado por hdbitos de vida inade-
quados, como sedentarismo, alimentacdo rica
em gorduras saturadas e agucares, € exposi¢ao
ao tabagismo, que atuam cumulativamente para
instaurar a disfunc¢ao endotelial precocemente.

Dentre os principais mecanismos dessa dis-
funcdo, destaca-se o estresse oxidativo, resul-
tante do desequilibrio entre espécies reativas de
oxigénio (EROs) e os sistemas antioxidantes. O
excesso de EROs leva a degradagdo do NO, es-
sencial para a homeostase vascular. A reacao do
anion superéxido com o NO forma peroxinitrito
(ONOO"), composto altamente reativo que in-
duz inflamagao, dano celular e morte das célu-
las endoteliais. Esse ambiente pro-oxidante fa-
vorece a adesdo de leucodcitos, o aumento da
permeabilidade endotelial e a oxida¢do da LDL,
fatores cruciais na iniciagdo e progressdo da
aterosclerose (LIBBY, 2021). Fatores associa-
dos ao estilo de vida, como o excesso caldrico,
dietas pobres em antioxidantes naturais, taba-
gismo e falta de exercicios, aumentam a produ-
¢do de EROs, acelerando o estresse oxidativo e
o comprometimento endotelial desde a juven-
tude.

O processo de oxida¢do da LDL ocupa pa-
pel central na aterogénese. Inicialmente, forma-
se a LDL minimamente oxidada, capaz de ati-
var respostas inflamatorias, entretanto, com a
intensificagdo do estresse oxidativo, ocorre
uma oxidagdo mais avangada, tornando a LDL
irreconhecivel pelos receptores classicos e dire-
cionando-a para receptores de macrdofagos, pro-
movendo a formacdo de células espumosas.
Esse processo, catalisado por enzimas como
NADPH oxidase, intensifica a inflamacdo ao

suprimir citocinas anti-inflamatorias, como a
IL-10. Ademais, particulas menores de LDL
apresentam maior susceptibilidade a oxidacdo
devido a sua maior penetragdo na parede arte-
rial. Frente a isso, terapias que visam reduzir a
oxidagao da LDL, como hipolipemiantes, anti-
oxidantes e anti-inflamatorios, surgem como
estratégias promissoras na prevencao da ateros-
clerose (JIANG et al., 2022). A prevengdo des-
sas alteragoes lipidicas, muitas vezes ja detecta-
veis em jovens com habitos inadequados, re-
forca a importancia da educagdo e mudanca do
estilo de vida desde a adolescéncia.

No contexto da hiperglicemia cronica, tipica
do diabetes mellitus, o excesso de glicose so-
brecarrega a atividade mitocondrial, resultando
em maior vazamento de elétrons e produgdo de
anion superoxido. Esse estresse oxidativo inibe
a enzima GAPDH, desviando intermediarios da
glicolise para vias metabolicas alternativas,
como a via dos poliois, hexosaminas, formagao
de produtos finais de glicacdo avancada (AGEs)
e ativacdo da proteina quinase C (PKC). Essas
vias aumentam a produc¢ao de mediadores infla-
matorios, reduzem antioxidantes como a gluta-
tiona e diminuem a sintese de NO, estabele-
cendo um ambiente pro-inflamatdrio e pro-oxi-
dante que agrava a disfuncdo endotelial e favo-
rece a aterosclerose precoce (MARUHASHI &
HIGASHI, 2021). Diante do crescente nimero
de jovens com obesidade e diabetes tipo 2, con-
di¢oes altamente relacionadas ao estilo de vida,
torna-se urgente a ado¢do de intervengdes pre-
coces para conter esse ciclo prejudicial a satde
vascular.

Além disso, a resisténcia a insulina agrava
esse quadro. Em condigdes fisiologicas, a insu-
lina exerce efeito vasoprotetor ao estimular a
via PI3K/Akt, que ativa a enzima 6xido nitrico
sintase endotelial (eNOS) e promove a produ-
¢do de NO. Paralelamente, ativa a via
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MAPK/ERK, responsavel pela producao de en-
dotelina-1 (ET-1), potente vasoconstritor. Na
resisténcia a insulina, a via PI3K/Akt encontra-
se comprometida, enquanto a via MAPK/ERK
permanece preservada ou hiperativada pela hi-
perinsulinemia compensatoria. Isso resulta em
produgdo reduzida de NO e aumento de ET-1,
favorecendo um ambiente pro-inflamatdrio, va-
soconstritor e aterogénico (MARUHASHI &
HIGASHI, 2021). Esse mecanismo refor¢a a
importancia de promover estilos de vida que
mantenham a sensibilidade insulinica, como di-
eta equilibrada e exercicios, para proteger o en-
dotélio e evitar complicagdes cardiovasculares
j& na juventude.

Outrossim, o tabagismo ¢ um fator que com-
promete diretamente a dilatacdo mediada por
fluxo (DMF), marcador ndo invasivo ampla-
mente utilizado para avaliar a funcao endotelial.
Estudos demonstram que fumantes apresentam
uma redugdo significativa da DMF em compa-
racdo com ndo fumantes, refletindo prejuizo na
capacidade vasodilatadora dependente de 6xido
nitrico. O mecanismo central envolve um au-
mento expressivo do estresse oxidativo, com
producdo excessiva de espécies reativas de oxi-
génio (ROS), que rapidamente inativam o NO,
além de promoverem inflamagdo cronica de
baixo grau e disfun¢do mitocondrial. Paralela-
mente, ha ativagao de vias inflamatorias, como
NF-kB, e aumento na expressao de moléculas
pro-inflamatdrias, como interleucinas e prote-
ina C reativa. Esse ambiente inflamatorio favo-
rece o recrutamento de células imunes e contri-
bui para lesdes endoteliais progressivas. Além
disso, a redu¢ao da DMF ¢ observada tanto em
fumantes ativos quanto em individuos expostos
a fumaca passiva, incluindo criangas e adoles-
centes, 0 que contribui precocemente para a dis-
fungdo endotelial ¢ o desenvolvimento da ate-
rosclerose (JIA et al., 2024). Embora seja um

efeito dose-dependente, parte desse dano pode
ser revertido com a cessagdo do tabagismo.

A disfungdo endotelial e a aterosclerose pre-
coce em jovens sdo influenciadas significativa-
mente pelo estilo de vida adotado, especial-
mente pelo comportamento sedentirio. Uma
meta-analise reforcou essa relacdo ao demons-
trar que individuos sedentarios apresentam
risco 30% maior de desenvolver DCVs fatais e
ndo fatais em comparagdo com seus pares mais
ativos, visto que o sedentarismo promove alte-
ragdes bioquimicas no endotélio, como a redu-
¢ao da produgdo de NO, que mantém a homeos-
tase vascular, gerando um ambiente pro-infla-
matdrio e pro-trombodtico, aumentando a ex-
pressdo de moléculas adesivas e citocinas infla-
matorias que favorecem a infiltracao de células
inflamatorias na parede vascular, desencade-
ando a disfun¢ao endotelial. Assim, corrobora a
necessidade de limitar o sedentarismo para pre-
servar a integridade endotelial e retardar o de-
senvolvimento da aterosclerose em populagdes
jovens, alinhando-se as recomendagdes interna-
cionais de saide (ONAGBIYE et al., 2024).

Em sintese, a disfuncdo endotelial repre-
senta um elo central entre fatores de risco car-
diovasculares, como estresse oxidativo, dislipi-
demia, hiperglicemia e resisténcia a insulina, e
o desenvolvimento da aterosclerose. O rompi-
mento do equilibrio redox, a perda da biodispo-
nibilidade de 6xido nitrico e o predominio de
mecanismos inflamatdrios e vasoconstritores
criam um ambiente propicio para o inicio e a
progressdo da doenga aterosclerdtica. Esses
processos podem ser iniciados precocemente,
principalmente em jovens com habitos de vida
inadequados, o que ressalta a importancia de in-
tervencdes educacionais e preventivas desde as
fases iniciais da vida para preservar a satide vas-
cular e reduzir a carga das doencgas cardiovas-
culares na populagdo. Compreender esses me-
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canismos ¢ fundamental ndo apenas para o en-
tendimento da fisiopatologia, mas também para
o desenvolvimento de estratégias terapéuticas
mais eficazes na prevengao e no manejo das do-
encas cardiovasculares.

Influéncia da alimentacfo no risco cardi-
ovascular em jovens

As DCVs sdo desencadeadas principal-
mente por aterosclerose, a qual ¢ caracterizada
pelo deposito de placas de gordura e calcio, im-
possibilitando a passagem do sangue, de ma-
neira a gerar o fechamento das artérias, impos-
sibilitar a oxigenacao dos tecidos e resultar em
infarto na regido.

Dentre os fatores de risco para o desenvol-
vimento de DCVs estdo: hipertensdo arterial,
glicose elevada no sangue, hipercolesterolemia,
hipertrigliceridemia, sedentarismo, excesso de
peso e obesidade, tabagismo e consumo exces-
sivo de bebidas alcodlicas.

As DCVs atingem cada vez mais a popula-
¢do jovem, que ndo busca cuidar de seu orga-
nismo e ter uma vida mais sauddvel e prolon-
gada. Os jovens adultos, estando entre a faixa
etaria de 15 e 30 anos de idade enfrentam situ-
acOes importantes em sua vida, tais como o in-
gresso no ensino superior, constru¢do de uma
carreira profissional e formac¢ao de uma familia.
Assim, encontram-se atarefados com diferentes
compromissos € planos, passando a ingerir ali-
mentos sem valor nutritivo, ndo realizar exerci-
cios fisicos, dispor de poucas horas de sono, en-
frentar momentos de pressao e esgotamento e
outras situagdes prejudiciais a sua saude cardi-
ovascular. Portanto, € essencial que transforma-
coes de habitos sejam recomendadas para que
haja alimentagao saudavel, sono regular e prati-
cas de exercicio fisicos frequentes.

Além disso, nas ultimas décadas, as mudan-
cas enfrentadas pelo mundo atual, como urba-
nizacdo, industrializa¢dao e avanco tecnologico,

geraram novos comportamentos, crengas ¢ cul-
turas na vida de inimeras pessoas, principal-
mente na vida dos jovens, influenciando estilos
de vida ndo saudaveis, marcados pela grande in-
gestao caldrica e menor pratica de exercicios fi-
sicos. Isso se torna um risco maior por desenca-
dear, precocemente, complicacdes metabolicas
como dislipidemia, hipertensao arterial e outras
comorbidades, influenciando de forma negativa
a qualidade de vida e a socializacao dos jovens.

Hébitos de vidas prejudiciais estdo cada vez
mais frequentes na sociedade moderna, sobre-
tudo por ser estimulado pelo consumismo e a
rapidez dos acontecimentos, propulsionando a
busca de prazer instantaneo, ingestao de drogas
e bebidas alcoolicas, diminui¢do da pratica de
atividade fisica e consumo de fast food. Entre-
tanto, o comportamento sedentario ¢ a inativi-
dade fisica, associados a uma alimenta¢ao nao
balanceada, com alto teor de gorduras e pobre
em fibras e frutas, fazem com que haja cada vez
mais jovens adultos em sobrepeso ou com obe-
sidade, condi¢des que estdo atingindo valores
alarmantes em todo o mundo.

A sociedade moderna esta inserida em um
ambiente que incentiva a conveniéncia € a aco-
modacao, de modo que comportamentos seden-
tarios estdo cada vez mais presentes. Houve,
igualmente, maior procura por alimentos indus-
trializados, com grande quantidade de gordura,
bebidas gasosas, e diminui¢cdo do consumo de
frutas e verduras. Praticas alimentares irregula-
res estdo cada vez mais frequentes pela dimi-
nui¢do do tempo destinado para preparagdo e
consumo de alimentos, o que caracteriza uma
sociedade cada vez mais imediatista e tecnolo-
gica.

A obesidade ¢ verificada quando ndo se
constata o balango energético necessario entre a
quantidade disponivel de energia e a quantidade
utilizada pelo organismo, derivando em acu-
mulo de gordura. E assimilada como o depésito
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incomum de tecido adiposo corporal, a ser con-
siderado contrario para o desenvolvimento sau-
déavel do individuo.

A obesidade e o sedentarismo sdo as princi-
pais causas desencadeadoras de doencas cardi-
ovasculares e tém se apresentado como uma
epidemia global na populagdo jovem, conside-
rada uma importante preocupacao em saude pua-
blica por causa, principalmente, das comorbida-
des associadas a essa patologia. A OMS define
sobrepeso e obesidade como o acimulo anor-
mal de gordura que representa risco a saude, au-
mentando principalmente o risco do desenvol-
vimento de aterosclerose. Contudo, tais estilos
de vida impactam negativamente a qualidade de
vida dos jovens, fazendo com que desenvolvam
precocemente inumeras doengas cardiovascula-
res.

Sedentarismo e exercicio fisico: impactos
sobre a saude endotelial

A integridade endotelial representa um ele-
mento essencial para a homeostase vascular,
sendo amplamente mediada pela sintese de NO,
que ocorre por meio da eNOS. Essa integridade
¢ fundamental para o adequado tonus vascular,
para a inibi¢do da agregabilidade plaquetaria e
para a regulacdo da permeabilidade capilar. A
disfungdo endotelial ¢ considerada um evento
precoce na fisiopatologia de diversas doencas
cardiovasculares e metabolicas, caracterizando-
se por reducao na biodisponibilidade de NO,
aumento do estresse oxidativo, inflamagdo e
perda da capacidade de dilatagdo arterial depen-
dente do endotélio.

O sedentarismo, definido como o comporta-
mento caracterizado por gasto energético igual
ou inferior a 1,5 equivalentes metabolicos
(METs) em posicdo sentada ou deitada, tem
sido associado a alteragdes negativas sobre o
endotélio vascular. Estudos experimentais de-
monstram que a imobilidade prolongada,

mesmo por periodos inferiores a 24 horas, pode
comprometer significativamente a FMD, um
dos principais marcadores ndo invasivos da fun-
c¢ao endotelial. A exposicdo a trés ou mais horas
de postura sentada, por exemplo, reduz de
forma aguda a FMD arterial, especialmente em
membros inferiores. Além disso, o tempo total
de sedentarismo, sobretudo quando acumulado
sem interrupgdes, tem sido correlacionado com
aumento da rigidez arterial, elevag@o da pressao
arterial diastolica e maior predisposi¢ao a for-
macao de placas ateroscleroticas.

Por outro lado, a pratica regular de exercicio
fisico tem demonstrado efeitos restauradores
sobre a fun¢do endotelial. Meta-analises recen-
tes apontam que diferentes modalidades de ati-
vidade fisica, como o exercicio aerdbio conti-
nuo, o treinamento intervalado de alta intensi-
dade (HIIT) e o exercicio resistido, sdo capazes
de melhorar significativamente a FMD, com
ganhos entre 2% e 3%, dependendo da intensi-
dade, da duracao e da adesdo ao programa. Em
adultos de meia-idade ¢ idosos, o exercicio vi-
goroso com intensidade superior a 65% do con-
sumo maximo de oxigénio (VO2max), por pe-
riodos iguais ou superiores a oito semanas, tem
promovido aumento expressivo da FMD, resul-
tando em reduc¢ao do risco cardiovascular esti-
mado em até 13%.

Os mecanismos fisiologicos que explicam
esses efeitos benéficos sao diversos. O estresse
de cisalhamento, gerado pelo aumento do fluxo
sanguineo durante o exercicio, estimula direta-
mente a eNOS, favorecendo a produgdo de NO.
Além disso, ha redugdo de citocinas inflamaté-
rias como IL-6 e TNF-a, bem como das espé-
cies reativas de oxigénio, contribuindo para
uma melhora da biodisponibilidade de NO.
Também ¢ observada a ativagdo de vias intrace-
lulares, como SIRT1-PGC-1a, que promovem
eficiéncia mitocondrial e regulagdo redox, além
do aumento na expressdao de VEGF (fator de
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crescimento endotelial vascular), que estimula
a angiogénese e o reparo vascular.

Intervengdes simples, como pausas ativas
ao longo do dia, também tém mostrado resulta-
dos significativos. Breves interrup¢des do
tempo sentado com caminhadas de dois a cinco
minutos a cada 30 ou 60 minutos sdo suficientes
para evitar o declinio da func¢do endotelial, ele-
var o fluxo sanguineo e preservar a vasodilata-
¢ao mediada por fluxo. Essa abordagem tem se
mostrado especialmente eficaz em individuos
com fatores de risco como obesidade, hiperten-
sdo e diabetes mellitus.

Do ponto de vista clinico, as diretrizes da
OMS e do American College of Sports Medi-
cine recomendam evitar periodos prolongados
de inatividade ¢ manter pelo menos 150 a 300
minutos semanais de atividade fisica de intensi-
dade moderada, podendo-se incluir sessdes vi-
gorosas. A combinagdo entre exercicio aerobio
e resistido, por periodos superiores a doze se-
manas, proporciona melhora significativa da
funcdo endotelial e aumento da reserva vasodi-
latadora em até 29%.

Apesar das evidéncias robustas, os desafios
permanecem na implementagdo dessas estraté-
gias em larga escala. Barreiras como falta de
tempo, limitagdes ambientais e culturais, e au-
séncia de suporte institucional ou familiar limi-
tam a adesdo a pratica regular de exercicio. So-
lugdes como a introdugdo de tecnologias vesti-
veis (wearables) com alertas de movimento, re-
desenho de espagos laborais para maior mobili-
dade e campanhas de incentivo em escolas e
unidades de saude tém sido consideradas medi-
das eficazes.

Conclui-se, portanto, que o sedentarismo
compromete a fun¢do endotelial por meio de
mecanismos complexos que envolvem a redu-
c¢do da biodisponibilidade de NO, a inflamacao
cronica de baixo grau e o aumento do estresse
oxidativo. Em contrapartida, o exercicio fisico

regular se mostra uma intervencao eficaz e ci-
entificamente embasada para restaurar € manter
a integridade vascular, sendo fundamental em
programas de prevengdo e promocao da saude
publica.

Tabagismo, alcool e uso de substiancias:
agressores vasculares em idades precoces

A adolescéncia ¢ um periodo de profundas
transformagoes biologicas, cognitivas, emocio-
nais e sociais, tornando o individuo mais vulne-
ravel a atitudes que podem distancia-lo de uma
qualidade de vida plena e saudavel. Logo, ele
desenvolve comportamentos prejudiciais a sa-
ude, como a alimenta¢do inadequada, sedenta-
rismo, tabagismo, consumo de alcool e drogas.

Dessa forma, é notavel destacar os efeitos
nocivos do tabagismo na saude cardiovascular,
a exemplo da aterosclerose e trombose. Nesse
sentido, a fumaca do cigarro leva a disfuncao
endotelial uma vez que induz a redugao da bio-
disponibilidade de 6xido nitrico, o aumento dos
niveis de anion superdxido e a liberagdo de en-
dotelina. Além disso, o tabagismo eleva de
forma sistémica os marcadores inflamatorios e
induz a expressao de moléculas de adesao e ci-
tocinas em varios tecidos, causando a inflama-
¢do cronica da parede vascular. Observa-se
também danos ao DNA, ativacao da imunidade
inata e estresse oxidativo que favorecem ade-
sdo, agregacdo e coagulacdo plaquetaria. Tais
danos, por sua vez, estao correlacionados ao de-
sequilibrio na cascata de coagulacao e da fibri-
nolise, levando, assim, a formag¢ao de trombos
(ISHIDA et al., 2022).

Com base nessa perspectiva, ¢ de suma im-
portancia ressaltar que todas as formas de uso
de tabaco sao maléficas a saude, como cigarro
comum, cigarro eletronico, narguilé, charutos e
cachimbos, ndo existindo um nivel seguro de
exposicao a eles. O consumo desses produtos
tem aumentado principalmente entre os jovens,
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especialmente o associado ao cigarro eletrd-
nico, sendo de extrema relevancia a implemen-
tacdo de acdes de vigilancia, planejamento e
implementagdo de politicas publicas para me-
lhorar esse quadro. Essa constatagdo caminha
ao encontro do estudo transversal com dados da
Pesquisa Nacional de Saude do Escolar
(PeNSE), elaborada pelo Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatisticas (IBGE) com parceria
do Ministério da Saude e com o apoio do Mi-
nistério da Educa¢do, que compara as edigdes
de 2015 € 2019. NO estudo, foram obtidos os
seguintes resultados: entre 2015 ¢ 2019, o con-
sumo de cigarros entre adolescentes brasileiros
permaneceu estavel, mas houve um aumento na
utilizagdo de produtos derivados do tabaco,
como narguilé e cigarro eletronico, que passa-
ram de 10,6% para 14,8%. Os fatores mais as-
sociados ao tabagismo nessa faixa etaria inclu-
iram idade entre 16 e 17 anos, autodeclaracao
de cor preta ou parda, auséncia ndo autorizada
as aulas, sensa¢do de isolamento social, uso
concomitante de alcool, outras drogas e exposi-
¢do ao fumo passivo. Por outro lado, adolescen-
tes sob supervisao familiar apresentaram menor
probabilidade de fumar (MALTA et al., 2024).
Portanto, a exposi¢do ao tabaco entre os adoles-
centes ¢ um grave problema, representando um
desafio a satde publica.

Ademais, o consumo de alcool esta relacio-
nado a uma rigidez arterial devido ao remode-
lamento anormal dos vasos, decorrente da acao
das metaloproteinases de matriz (MMP) as
quais degradam o componente elastina e permi-
tem o acumulo de fibras de coldgeno mais rigi-
das. O actiimulo de ROS, como o anion supero-
xido, reduz os niveis de NO, o que provoca o
aumento da vasoconstri¢do e da disfun¢do en-
dotelial. Além disso, hé evidéncias de que o al-
cool exerce efeito direto na musculatura lisa
vascular ao permitir um influxo de célcio ou por

acao endotelial, contribuindo para a rigidez ar-
terial e consequente hipertensdao (LIMA et al.,
2024).

Desse modo, vale a pena destacar o con-
sumo excessivo de alcool pelos adolescentes
devido ao facil acesso, aos habitos de consumo
na familia, a condi¢ao socioecondmica ruim ¢ a
permissividade social, fatores que contribuem
para uma importante adversidade na satde pu-
blica. Nesse viés, de acordo com o III Levanta-
mento Nacional sobre o Uso de Drogas, aproxi-
madamente 2,3 milhdes de brasileiros apresen-
taram dependéncia de alcool no periodo de 12
meses anteriores a pesquisa. Dentre esses casos,
cerca de 119 mil eram adolescentes com idades
entre 12 e 17 anos. Assim, esse quadro ¢ extre-
mamente negativo ao grupo em andlise, uma
vez que se sabe o risco de dependéncia na vida
adulta, os impactos na satde mental associados
aos sentimentos de soliddo, tristeza, insonia e
ideacao suicida, além das doencas relacionadas
ao abuso de alcool. Segundo o estudo da PeNSE
anteriormente citado, observa-se que os adoles-
centes com 15 anos ou mais que fazem uso de
cigarro, narguilé ou cigarro eletronico, cujos
pais também fumam e que convivem com ami-
gos que consumiram bebida alcodlica no tltimo
meés, apresentaram maior probabilidade de con-
sumir alcool. Destaca-se, ainda, que os estudan-
tes do sexo masculino apresentaram menor pro-
babilidade de experimentar bebidas alcoodlicas.
As amizades, especialmente com jovens que
também bebem, estdo entre os principais deter-
minantes para o inicio do consumo nessa fase
da vida. Outras evidéncias cientificas afirmam
que a existéncia de conflitos familiares esta as-
sociada ao aumento do consumo de alcool entre
jovens. Portanto, ¢ essencial promover inter-
vengdes ndo somente aos adolescentes, mas
também em seus grupos sociais e ambientes de
convivéncia (MAGALHAES et al., 2024).

21




Outro fator recorrente entre os jovens € o
uso de substancias, que sdo divididas em licitas
(como alcool e tabaco) ou ilicitas (como maco-
nha, cocaina e ecstasy). E importante discutir os
diversos efeitos dessas substancias no orga-
nismo, como o aumento significativo da fre-
quéncia cardiaca, a ativacdo do sistema nervoso
simpatico, resultando em elevagdo da pressdao
sanguinea, a velocidade de condugdo e a exci-
tabilidade cardiaca de forma geral. Essas altera-
¢oes fisiologicas podem, por sua vez, levar ao
consumo de oxigénio no musculo do coragao,
podendo desencadear infarto agudo do miocar-
dio (IAM), arritmias e dissec¢ao adrtica (GAG-
NON et al., 2022).

Dessa maneira, a faixa etaria em destaque
faz uso de substancias devido a inimeros moti-
vos, dentre eles o ambiente no qual esta inse-
rido, que devido a contexto socioecondmico,
disponibilidade da droga e caracteristicas do
ambito familiar, como o elevado conflito e vio-
léncia, deficiéncia na comunicagdo com os pais
ou estilo parental negligente e permissivo,
tende a conduzi-lo a vulnerabilidade (PEUKER
et al., 2020). Ademais, o incentivo social, a
falta de informagdo de qualidade e a esfera so-
ciocultural também influenciam nesse aspecto,
reforcando as consequéncias sobre os jovens, a
exemplo do absentismo, abandono e fracasso
no ambiente escolar; além dos disturbios men-
tais e isolamento social decorrentes desse pro-
cesso. Assim, deve-se considerar agoes direcio-
nadas ao contexto vivenciado por eles, a exem-
plo do espaco escolar e do nicleo familiar, a fim
de combater a dependéncia de drogas desse
grupo etario (ALMEIDA & LANA, 2020).

Aspectos psicossociais, estresse cronico e
disfuncido endotelial

Os aspectos psicossociais exercem influén-
cia direta sobre a saude cardiovascular, princi-

palmente no desenvolvimento precoce da ate-
rosclerose em jovens. Desta forma, fatores
como baixa qualidade das relagdes sociais, iso-
lamento, ansiedade e depressdo podem induzir
comportamentos de risco, cOmo o consumo ex-
cessivo de alcool, alimentagdo hipercaldrica e
sedentarismo. Nesse ambito, essas praticas es-
tao diretamente relacionadas a piora da fungao
endotelial, uma vez que favorecem processos
inflamatorios sistémicos, dislipidemia e resis-
téncia a insulina. Estudos demonstraram que es-
tressores psicossociais desde a infancia estdo
associados a uma piora da funcdo endotelial, o
que gera maior estresse oxidativo e diminuicao
da atividade do SIRT1, a qual é uma enzima as-
sociada a protecdo vascular (JENKINS et al.,
2021). Assim, os aspectos emocionais e sociais
moldam escolhas comportamentais que contri-
buem de forma silenciosa para a lesdo vascular
precoce.

O estresse cronico, frequentemente presente
na rotina de jovens devido a pressdes académi-
cas, demandas profissionais e insegurangas so-
ciais, representa um fator critico para a disfun-
cdo endotelial. Nessa acepcdo, situagdes de
constante estresse mantidas por longos periodos
ativam o eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal, o
que aumenta a liberag@o de cortisol e catecola-
minas (adrenalina e noradrenalina), hormonios
que promovem vasoconstri¢ao, disfungdo meta-
bolica e inflamagdo endotelial (SHER et al.,
2020). Além disso, o estresse eleva a producao
de EROs, reduzindo a biodisponibilidade de
NO, substancia fundamental para a dilatacao
vascular. Assim, ¢ construido um ambiente pro-
picio a formag¢do de placas aterosclerdticas de
forma precoce em jovens.

Diante disso, ¢ possivel inferir que fatores
psicossociais negativos e o estresse cronico co-
laboram significativamente para a disfuncdo
endotelial e, consequentemente, para o desen-

volvimento precoce da aterosclerose em jovens.
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Tais fatores atuam de forma integrada, promo-
vendo respostas fisiopatologicas que compro-
metem a integridade vascular. Dessa forma,
destaca-se a necessidade de elaboracgdo de es-
tratégias preventivas que envolvam ndo apenas
a abordagem clinica tradicional, mas também
intervengdes psicossociais e promogao de satde
mental, visando a redugdo do risco cardiovas-
cular na juventude.

Inovacoes na prevencio e na deteccio
precoce da aterosclerose em jovens

A aterosclerose ¢ uma doenga multifatorial
associada a fatores genéticos e fatores de risco,
sendo estes lipidicos, como a dislipidemia, ou
fatores ndo lipidicos, como tabagismo (ativo ou
passivo), obesidade, sedentarismo, dieta inade-
quada e elevada pressdo sanguinea (RAITA-
KARI, 2022). O diagnostico geralmente € feito
em pacientes mais velhos, ja que raramente os
sintomas aparecem antes da vida adulta, con-
tudo, o processo fisiopatoldgico da doenca pode
comegar em qualquer idade, inclusive na infan-
cia (STANESBY et al., 2024). Portanto, a ex-
posi¢do a fatores de risco cardiovascular ainda
na infancia gera propensao ao desenvolvimento
de aterosclerose pré-clinica e eventos cardio-
vasculares na vida adulta (RAITANAKI,
2022).

A exposicdo aos fatores de risco inicia o
processo inflamatorio, o qual se deve, em parte,
a presenca e a retencao de quantidades aumen-
tadas da apolipoproteina-B contendo lipoprote-
inas na camada intima arterial (RAITAKARI,
2022), a qual “estima a quantidade direta da
concentracao total de particulas lipidicas atero-
génicas” (VISSEREN et al., 2021) considerada
um importante marcador da dislipidemia atero-
génica. Apesar disso, muitas vezes, ela nao ¢
dosada por ter valor semelhante ao valor do co-
lesterol LDL, que ¢ calculado por meio do valor
do colesterol total, o qual também possibilita a

andlise da dislipidemia, que ¢ o maior fator de
risco para o desenvolvimento de aterosclerose.
Dessa forma, como o colesterol LDL, por sua
presencga elevada na dislipidemia, ¢ utilizado
como marcador do aumento do risco de desfe-
chos ateroscleroticos em pacientes adultos, foi
cogitado que ele poderia ser extrapolado para a
populacdo pediatrica, como forma de deteccao
precoce de riscos cardiovasculares mesmo em
criangas sem condi¢cdes genéticas que levassem
a dislipidemia, como a hipercolesterolemia fa-
miliar. Apesar disso, estudos recentes trazem
que a concentragdo de colesterol ndo-HDL seria
um melhor marcador (RAITAKARI, 2022) na
predicdo de eventos cardiovasculares em crian-
cas, além de ndo ter custos mais elevados em
relacdo ao colesterol LDL e ndo ser necessario
jejum para sua dosagem (STANESBY et al.,
2024).

O uso de exames de imagem, especialmente
o ultrassom e a tomografia computadorizada,
para a identificacdo de placas aterosclerdticas €
predominante em pacientes assintomaticos
adultos, com predilecdo pela ultrassonografia
(GARG et al., 2024). Contudo, na populacio
infantil o uso se limita a “quantificar a espes-
sura entre as camadas intima e média [...] em
pesquisas como forma de quantificar a carga
vascular na aterosclerose em adultos ¢ criangas.
O espessamento da vasculatura intima-média ¢
fortemente correlacionado com a progressao
precoce de lesdes aterosclerdticas” (RAITA-
KARI, 2022). Quanto aos achados presentes em
criangas e adolescentes com presenca de fatores
de risco para aterosclerose, ¢ comum encontrar
espessamento da camada intima na aorta abdo-
minal e na cardtida (RAITAKARI, 2022),
mesmo que ainda ndo haja evolucdo para a do-
enga aterosclerotica em si.

Considerando o risco de desenvolvimento
de doenga aterosclerética na vida adulta, ha di-
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versas formas de prevenc¢do que podem ser apli-
cadas para criangas e adolescentes. As medidas
ndo farmacologicas sdo melhor concebidas, ja
que o uso de estatinas, apesar de seguro na in-
fancia (sendo usados na populacido pediatrica
para controle de dislipidemia familiar, por
exemplo), poderia expor criangas, que apresen-
tam alteragdes lipidicas por fatores modifica-
veis, aos riscos farmacolégicos do uso de tais
medicamentos (RAITAKARI, 2022).

Dessa forma, ¢é prioritdrio que criangas e
adolescentes que apresentem fatores de risco
ndo lipidicos (tabagismo passivo ou ativo, obe-
sidade, sedentarismo e dieta inadequada) sejam
tratadas de forma multidisciplinar no sistema de
saude, com a presenc¢a de nutricionistas para re-
pensar a dieta adequada para a faixa etéria e ne-
cessidades caldricas, bem como realizar orien-
tagdo médica sobre a pratica de atividades fisi-
cas e quais podem ser realizadas, considerando
as caracteristicas individuais e possiveis limita-
¢oes da crianga, pensando na introdugao de um
estilo de vida que auxilie a satide cardiovascular
e que possa ser mantido (PATEL & DANIELS,
2020).

A prevengdo de doencas cardiovasculares
também apresenta esferas além da individual.
Se considerarmos a promogado da satide em ni-
veis populacionais, a esfera politica também
pode modificar fatores de risco ndo lipidicos,
como com a promoc¢ao da taxacdo de produtos
derivados de tabaco e de locais onde € proibido
fumar, medidas para melhorar as merendas es-
colares e o oferecimento de atividades fisicas
nas escolas (RAITAKARI, 2022). No Brasil,
em 2011, tivemos um exemplo pratico da pos-
sibilidade de interferéncia governamental sobre
o tabaco com a lei federal n° 12.546 de 2011, a
qual proibiu o consumo de tabaco e derivados
em locais coletivos, sejam eles publicos ou pri-
vados (BRASIL, 2011). Sendo assim, aliando

as diversas esferas envolvidas na satde cole-
tiva, ¢ possivel prevenir o desenvolvimento da
aterosclerose em individuos sem fatores genéti-
cos de risco, ja que as medidas ndo farmacolo-
gicas sdo a principal forma de preven¢do em
criangas e adolescentes (RAITAKARI, 2022).

CONCLUSAO

Esta pesquisa teve como foco as doencgas
cardiovasculares em jovens, com énfase na dis-
funcdo endotelial e na aterosclerose precoce,
buscando evidenciar a influéncia significativa
do estilo de vida nesses processos patologicos.
Por meio de uma revisao sistematica da litera-
tura, foi possivel identificar que a disfuncao en-
dotelial, considerada um precursor silencioso
da aterosclerose, pode ser agravada por héabitos
de vida inadequados, como o sedentarismo, a
alimentacdo desequilibrada, o tabagismo e o
consumo excessivo de alcool. Tais fatores com-
prometem a integridade vascular e favorecem o
surgimento de complicacdes cardiovasculares
em individuos jovens.

Os resultados reforcam a importancia de in-
tervengdes preventivas e da promocao de estilos
de vida saudaveis desde a adolescéncia, como a
préatica regular de atividades fisicas e a adogao
de uma dieta balanceada. Essas medidas mos-
traram-se eficazes na reversao da disfuncao en-
dotelial por mecanismos associados a maior bi-
odisponibilidade de 6xido nitrico, reducdo da
inflamacao sistémica e estimulo a regenerac¢ao
vascular. Além disso, a analise ressaltou a ne-
cessidade de politicas publicas voltadas a saude
cardiovascular da juventude, considerando
tanto os aspectos fisiologicos quanto os deter-
minantes psicossociais que influenciam com-
portamentos e escolhas de saude.

Diante da crescente incidéncia de doengas
cardiovasculares em faixas etarias cada vez
mais precoces, ¢ imperativo que profissionais
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de saude, educadores, gestores publicos e fami-
lias unam esfor¢os na implementacao de estra-
tégias de prevenc¢do. Tais estratégias devem in-
cluir melhorias na alimentagao, incentivo a ati-
vidade fisica e agdes de educagdo psicossocial
nas escolas, com foco na promog¢ao de habitos
saudaveis e na conscientizagdao sobre o0s riscos
associados a comportamentos nocivos. A iden-
tificacdo precoce e o manejo eficaz de fatores
de risco modificaveis sdo essenciais nao apenas
para retardar a progressao da aterosclerose, mas
também para prevenir sua instalagao.

Em sintese, este estudo contribui para o
aprofundamento da compreensdo sobre a rela-
¢do entre disfuncao endotelial e aterosclerose
precoce, a0 mesmo tempo em que destaca a ur-
géncia de intervengdes integradas e efetivas
voltadas a saude cardiovascular dos jovens, vi-
sando a formacdo de uma geragdo mais consci-
ente, saudavel e com menor risco de morbimor-
talidade cardiovascular no futuro.
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