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RESUMO: O acidente vascular cerebral isquémico (AVCI) ¢
um déficit neuroldgico focal persistente que se da pela obstrucao
proximal de uma artéria por um trombo, émbolo ou compressdo
por tumor. Existem varios fatores de risco que estdo associados
a esse evento. Entretanto, ainda hd poucos estudos nacionais
que abordem essa tematica. Dessa forma, esse estudo aborda
os principais fatores de risco modificaveis e ndo modificaveis
dos AVCI. Para tanto, esse trabalho analisou varios estudos
transversais, estudos prospectivos e coortes realizadas em varios
paises, sobretudo nos ultimos seis anos. As principais revistas
consultadas para esse estudo foram The New England Journal
of Medicine, Springer, Lancet, Stroke e Circulation — American
Heart Association (AHA), Journal of the American College of
Cardiology. Todas essas revistas estdo indexadas a Pubmed
Central®, base de dados utilizada nesse trabalho. Durante a
pesquisa, foram utilizados os seguintes termos: “ischemic stroke
AND modifiable risk factors”, “ischemic stroke AND non-
modifiable risk factors”, “ischemic stroke AND hypertension”,
“ischemic stroke AND atrial fibrillation”, “ischemic stroke
AND diabetes mellitus”, “ischemic stroke AND dyslipidemia”,
“ischemic stroke AND obesity” and “ischemic stroke AND
smoking”. Observou-se que os principais fatores ndo modificaveis
sdo: idade, sexo, raca, localizagdo geografica e hereditariedade.
Ja os principais fatores modificaveis sdo: hipertensdo, fibrilagao
atrial, diabetes melito, dislipidemia, obesidade e o tabagismo.
O conhecimento desses fatores de risco para isquemia cerebral
pode justificar medidas de prevengao e auto-cuidado com esse
evento vascular.

Descritores: Acidente vascular cerebral; Isquemia encefélica;
Fatores de risco; Revisdo de literatura.

ABSTRACT: Ischemic stroke is a persistent focal neurological
deficit that occurs by proximal obstruction of an artery by a
thrombus, arterial plaque, or compression by tumor. In this sense,
there are several risk factors that are associated with this event.
However, there are few studies that show this issue. Thus, this
study bringsthe main modifiable and non-modifiable risk factors
of stroke. In this purpose, the current study analyzed several
cross-sectional studies, prospects and cohorts in several countries,
especially in the last six years. The main journals consulted for
this study were The New England Journal of Medicine, Springer,
Lancet, Stroke and Circulation - American Heart Association
(AHA), Journal of the American College of Cardiology. All
of these journals are indexed to Pubmed Central®, database
used in this work. For this research, the following terms were
used: “ischemic stroke AND modifiable risk factors”, “ischemic
stroke AND non-modifiable risk factors”, “ischemic stroke
AND hypertension”, “ischemic stroke AND atrial fibrillation”,
“ischemic stroke AND diabetes mellitus”, “ischemic stroke AND
dyslipidemia”, “ischemic stroke AND obesity” and “ischemic
stroke AND smoking”. It was observed that the main non-
modifiable factors are: age, sex, race, geographic location and
heredity. The main modifiable factors are: hypertension, atrial
fibrillation, diabetes mellitus, dyslipidemia, obesity and smoking.
The knowledge of these risk factors for cerebral ischemia may
justify prevention and self-care measures with this vascular event.

Keywords: Stroke; Brain ischemic; Risk factors; Literature
review.
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INTRODUCAO

Acidente vascular cerebral isquémico (AVCI)
¢ um déficit neurologico focal persistente,
resultado de uma isquemia seguida de infarto. Esse
evento se da pela obstrugdo proximal de uma artéria por
um trombo, émbolo ou compressdo por tumor'. O quadro
clinico instaura-se rapidamente em funcdo da auséncia de
aporte de glicose aos neurénios. Depois de alguns minutos
de isquemia, sobrevém o infarto (morte do tecido cerebral
acometido). Caso a isquemia seja revertida antes da morte
dos neurdnios, o evento ¢ chamado de ataque isquémico
transitorio’.

No ano 2000, o AVC foi responsavel por mais de
80% das internagdes no Sistema Unico de Saude (SUS)*2.
Apesar de a mortalidade por AVC ter reduzido nos ultimos
anos, no Brasil, o AVCI foi a segunda maior causa de
obitos por causas naturais tanto em homens quanto em
mulheres,em 2010. O pais apresenta a maior taxa de
mortalidade por AVCI na América Latina?”*.Segundo
um estudo feito pela FMUSP (Faculdade de Medicina
da Universidade de Sdo Paulo), os doentes admitidos na
enfermaria de neurologia apresentavam uma idade média
de 53,4 16,4 anos ¢ a propor¢do de homens foi 62,3%%.
O AVCI também ¢ importante fator de morbidade, sendo
responsavel por varias sequelas como: distirbios motores,
distirbios do sono e depressao®'.

A fisiopatogénese do AVCI envolve a reducao da
concentracdo de adenosina trifosfato (ATP), devido a
uma queda na sua produgdo, pela isquemia, que, por sua
vez, também leva a uma acidose latica e desequilibrio na
homeostase i6nica dos neuronios*. O desequilibrio i6nico
afeta diretamente a mecanica dos neurotransmissores,
aumentando sua liberagdo e diminuindo sua recaptacéo,
principalmente do glutamato. O excesso de glutamato
na fenda sinaptica leva a uma excitotoxicidade mediada
pelos seus receptores (NMDA e AMPA) e pelo célcio que,
ao acumular-se nos neurdnios, ativa vias catabodlicas de
proteases, lipases e nucleases. Além disso, os receptores
do glutamato, quando ativados, também geram um
influxo importante de sddio e de agua, causando edema
intracelular®.

Dentre os fatores de risco para o AVCI, podemos
citar os modificaveis e os ndo modificaveis®’!!. Os
modificaveis incluem hipertensao, fibrilagdo atrial, diabetes
mellitus, tabagismo e dislipidemias'>!>!¢. J4 os principais
fatores ndo modificaveis sao sexo, idade, hereditariedade
e localizagdo geografica®’.

Nessa perspectiva, o objetivo desse artigo ¢
abordar os principais fatores de risco modificaveis e
ndo modificaveis dos Acidentes Vasculares Cerebrais
Isquémicos (AVCI).

188

METODOS

Trata-se de uma revisdo descritiva dos principais
fatores de risco para o Acidente Vascular Cerebral
Isquémico (AVCI). A abordagem desse estudo dividiu esses
fatores de risco em modificaveis e ndo modificaveis. Esse
trabalho analisou varios estudos transversais, prospects ¢
coortes realizadas em varios paises, sobretudo nos tltimos
seis anos. As principais revistas consultadas para esse
estudo foram New England Journal of Medicine, Springer,
Lancet, Stroke, Circulation — American Heart Association
(AHA), Journal of the American College of Cardiology.
Todas essas revistas estdo indexadas a Pubmed Central®,
base de dados utilizada nesse trabalho. Durante a pesquisa,
foram utilizados os seguintes termos: “ischemic stroke
AND modifiable risk factors”, “ischemic stroke AND
non-modifiable risk factors”, “ischemic stroke AND
hypertension”, “ischemic stroke AND atrial fibrillation”,
“ischemic stroke AND diabetes mellitus”, “ischemic stroke
AND dyslipidemia”, “ischemic stroke AND obesity”” and
“ischemic stroke AND smoking”.

Fatores de risco nao modificaveis

Os fatores de risco ndo modificaveis para 0 AVC sdo:
idade, sexo, raga, localizagdo geografica e hereditariedade,
embora em 25% dos pacientes que sofreram AVCI nédo
seja possivel determinar a etiologia®’. As chances de AVC
duplicam apos os 55 anos de idade. O sexo masculino ¢
o mais acometido pelo AVC em idades inferiores aos 85
anos. Apoés essa idade, as mulheres sdo as mais afetadas
em fungdo da maior expectativa de vida®. A expectativa
de vida no Brasil para homens e mulheres era 70,5 ¢ 77,7,
respectivamente, em 2010%°. Além disso, o inicio do AVCI
tende a ser mais tardio no sexo feminino’. Os fatores de
risco modificaveis interferem na influéncia do sexo na
incidéncia do AVCI, como ¢ o caso da hipertensao, que ¢
mais prevalente em homens até a quinta década de vida. A
partir da quinta década, as mulheres passam a liderar essa
proporg¢do, que, apos a sétima década de vida, sofre uma
acentuagdo ainda maior. Tal inversdo pode ser justificada,
em grande parte, pela menopausa®. Quanto ao primeiro
evento de AVCI, um estudo dinamarqués com 40.102
pacientes observou o percentual entre homens e mulheres
de 52,1% e 47,9%, respectivamente!?. Até os 70-80 anos,
os fatores de risco para o AVCI sdo mais prevalentes em
homens. Entretanto apds essa idade, eles tendem a se
equalizar entre os sexos, com exce¢do de hipertensdo e
fibrilac@o atrial, que sdo mais prevalentes em mulheres'’.
Quanto a raga, negros tém duas vezes mais chances de
AVC do que brancos. Em termos de localizag@o geografica,
hispanicos t€m 1, 5 vezes mais chances de AVC do que
néo-hispanicos'.



Fatores de risco modificaveis

Hipertensdo arterial sistémica

Aproximadamente 30% da populagdo mundial ¢
afetada pela hipertensio arterial sistémica (HAS)*. E um
fator de risco para acidentes vasculares cerebrais, doenga
arterial coronariana, insuficiéncia cardiaca, insuficiéncia
renal, dentre outras lesdes de Orgéos-alvo34-36:3848,
Segundo a Organiza¢do Mundial de Saude, 62% de
todos os acidentes vasculares cerebrais sao atribuiveis
a elevados niveis pressoricos®**’. De todos os fatores de
risco modificaveis para acidentes vasculares enceféalicos,
a HAS destaca-se como o mais comum dos fatores'>*. O
amplo espectro de lesdes associadas ao quadro hipertensivo
faz da HAS uma entidade nosoldgica com potencial
debilitante consideravelmente elevado. A pressdo arterial,
particularmente a sistélica, aumenta com a progressao da
idade de modo que individuos normotensos, aos 55 anos de
idade, apresentam um risco de 90% de desenvolver HAS™.
Estudos recentes que utilizaram dados dos departamentos
de emergéncia norte-americanos indicam que 69% dos
pacientes (nestes setores) possuem pressao arterial sistolica
> 139 mmHg, e até 84% dos pacientes apresentam niveis
pressoricos > 150/90 mmHg*. Nos casos de acidentes
vasculares isquémicos, a pressdo arterial ¢ tipicamente
maxima durante a admissdo, mas diminui espontaneamente
durante o curso natural da doenga. Tal padrao temporal
¢ encontrado também em pacientes controles sem o
diagnostico de acidente vascular, mas a pressdo arterial
(PA) é mais alta naqueles com o AVCI*. Na verdade, ndo
devemos considerar o AVCI como uma doenga simples,
mas sim como uma manifestagao de diversas comorbidades
e fatores de risco com fisiopatologias convergentes para
tal desfecho’®.

De acordo com as diretrizes de 2013 da American
Heart Association (AHA) para o manejo precoce de
pacientes com AVCI, uma pressdo arterial ideal durante
o episddio isquémico nao foi elencada, provavelmente
por depender de fatores especificos de cada paciente®.
De um modo geral, quanto mais alta for a pressao arterial
(mesmo em pacientes ndo hipertensos), maior o risco de
AVCI. O risco de AVCI aumenta linearmente a partir dos
niveis pressoricos > 115/75 mmHg?*’. A mortalidade por
AVCI também aumenta linear e progressivamente quando
a pressdo arterial estd acima de 115/75 mmHg, dobrando a
cada 20 mmHg de pressao sistolica e/ou a cada 10 mmHg
de pressdo diastolica adicionais®’. Atualmente, uma série
de ensaios clinicos ja documentam a reducao do risco de
AVCI a partir do tratamento farmacologico da HAS?>.

Fibrilacdo atrial

A fibrilagdo atrial (FA), dentre os fatores de risco
para acidentes vasculares cerebrais isquémicos, merece
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destaque como importante componente de gatilho tanto
para o primeiro acidente quanto para episddios isquémicos
subsequentes. De modo independente aos outros fatores de
risco, a fibrilagao atrial aumenta duas a cinco vezes o risco
de AVC isquémico e ocorre mais em mulheres!3:16:17:3-41,
Sua prevaléncia aumenta com a progressao da idade, sendo
mais comum em pacientes com doenca cardiovascular
concomitante. Na Suécia, alguns estudos demonstram que
a prevaléncia de FA ¢ atualmente de 3,2% na populacdo
adulta (> 19 anos), com uma estimativa de prevaléncia
entre os pacientes com AVCI que varia de 15% a 38%!3342,
Cautela adicional deve ser atribuida a andlise dessas
estatisticas, uma vez que existe dificuldade na detec¢do de
alguns casos de FA silenciosa e intermitente®*°. Pacientes
com AVCI e com FA sao mais velhos do que aqueles sem
FA. A prevalénciada FA aumenta com a idade de 8,6% em <
60 anos para> 50% em > 90 anos. Com isso, tendo em vista
que a representatividade feminina apresenta expectativa de
vida superior a masculina, as mulheres acabam sendo mais
expostas ao fator de risco idade e, por isso, refletem maior
prevaléncia de FA do que os homens (37,0% : 29,9%)*.

Diabetes mellitus (DM), dislipidemia e obesidade

DM, obesidade e dislipidemia sao entidades
extremamente relacionadas entre si e, por isso, serdo
abordadas no mesmo tépico. O sedentarismo também
pode entrar neste grupo, pelo fato de servir de gatilho na
patogénese dessas doengas, incrementando, assim, o risco
de AVCI. As mudangas nos habitos de vida dos ultimos
anos, associadas ao aperfeicoamento da tecnologia e da
ciéncia médica sdo fatores relacionados com o aumento
da expectativa de vida da populagdo em geral com
concomitante intensificacdo do perfil epidemioldgico
das doencas cronicas. Diabetes mellitus, dislipidemias
e obesidade estdo cada vez mais presentes na nossa
sociedade e sdo considerados fatores de risco importantes
de AVCI, tanto por suas participagdes na fisiopatologia da
doenga cerebrovascular como pela significativa relevancia
epidemioldgica que carregam, tornando-se um problema de
saude publica!®?!-2335364345 DM afeta 9,3% da populagdo
norte americana acima dos 20 anos de idade e 21% da
mesma populagdo acima dos 60 anos de idade*. De acordo
com a National Diabetes Statistics (NIDDK), a populacao
afetada pela DM nos Estados Unidos chega a 29,1 milhoes
e essa estimativa tende, indubitavelmente, a crescer. Esses
dados tornam-se ainda mais alarmantes quando analisados
sob o contexto da doenca cerebrovascular isquémica.
Sabe-se, hoje, que o DM contribui com aproximadamente
25% dos casos de acidentes vasculares cerebrais, dos
quais até 90% sdo de origem isquémica®. Alguns autores
apontam que até mais de 65% dos pacientes que tiveram
pelo menos um episddio de AVCI fazem uso de agentes
hipoglicemiantes®. O risco relativo de uma pessoa diabética
desenvolver AVC varia de 1,8 a 6, sendo que a DM também
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estd associada a piores progndsticos (a hiperglicemia no
contexto da doenca cerebrovascular aumenta a areca de
penumbra isquémica e a taxa de mortalidade pds-AVCI)
e risco aumentado de desenvolver eventos isquémicos
subsequentes*. Indiretamente, a DM muitas vezes ¢
componente de um quadro de sindrome metabdlica, na
qual a obesidade e as dislipidemias contribuem, também,
como fatores de morbidade ¢ de intensificacdo de risco
de acidentes vasculares cerebrais isquémicos*’. Deste
modo, ensaios clinicos randomizados com uso de estatinas
jé& foram realizados e demonstraram reducdo no risco de
AVC associada a uma reducao das concentracoes séricas
de lipidios*. Tal beneficio deve ser mediado, também,
pelos mecanismos de agdo pleiotropicos das estatinas no
aprimoramento da fun¢do endotelial e na a¢do antioxidante.
A redugéo de risco de AVCI pode variar de 10 a 50%*.
Assim, diretrizes atuais recomendam o uso de estatinas
como prevengdo secundaria de AVC?.

Tabagismo

O tabagismo confere risco para inumeras
doengas (cancer, doengas vasculares periféricas, doengas
pulmonares, e outras) e, de modo semelhante, também atua
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