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Resumo A salde cardiovascular em adolescentes e jovens adultos estd se tornando uma
preocupagéao primordial na cardiologia, especialmente com o0 aumento da prevaléncia de fatores
de risco como obesidade, hipertensao e dislipidemia. Estudos recentes demonstram que esses
fatores estao associados a um aumento significativo na incidéncia de doengas cardiovasculares
(DCVs) precoces, que podem se manifestar em condi¢des como infarto do miocardio e acidente
vascular cerebral em idades mais jovens. A adolescéncia e o inicio da idade adulta sdo periodos
criticos para a formagcao de habitos de saude que impactam a saude cardiovascular a longo
prazo. A inatividade fisica e a alimentagao inadequada contribuem para a obesidade, um fator de
risco bem documentado. Além disso, a presenga de comorbidades, como diabetes tipo 2 e
sindrome metabdlica, tem aumentado entre jovens, exacerbando o risco cardiovascular.
Intervengbes precoces sao fundamentais. Programas de triagem para fatores de risco em
consultas de rotina podem identificar jovens em risco antes que as DCVs se desenvolvam. A
avaliagdo do calcio coronario, por exemplo, tem mostrado ser uma ferramenta Util para
estratificacado de risco em populagdes jovens, permitindo intervencgdes direcionadas. Além disso,
a implementacao de estratégias de educagdo em saude e promogao de atividade fisica nas
escolas é essencial para cultivar habitos saudaveis desde cedo. A pesquisa também esta
explorando o papel da genética na predisposicdo a DCVs, com o uso de escores de risco
poligénico emergindo como uma ferramenta promissora para identificar jovens em risco. A
colaboragado multidisciplinar entre cardiologistas, pediatras e profissionais de saiude mental é
crucial para abordar os fatores psicossociais que impactam a saude cardiovascular. Assim, a
cardiologia deve focar ndo apenas na intervencao em adultos, mas também na prevencéao e
manejo de fatores de risco em adolescentes e jovens adultos, visando uma abordagem proativa
para a saude cardiovascular.
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1. SAUDE E DOENGA CARDIOVASCULAR EM ADOLESCENTES E JOVENS ADULTOS

Uma compreenséo clara da epidemiologia das doencgas cardiovasculares (DCV) em
jovens adultos é essencial paraintervengdes eficazes de saude publica e para conter a crescente
carga de DCV nessa populagédo. Em seu estudo, de Sun et al' fornecem informagdes importantes
sobre a carga global, regional e nacional de DCV entre jovens adultos jovens. Durante analise
do Global Burden of Disease Study de 2019, os autores calcularam a incidéncia padronizada por
idade, prevaléncia, DALYs (1 Daly = 1 ano de vida sadia perdido) e taxa de mortalidade de DCV
em individuos, com idade entre 15 e 39 anos, de 1990 a 2019, e DALYs proporcionais de DCV
atribuiveis a fatores de risco associados.

Eles observaram um declinio nos DALYs padronizados por idade — a cada 100.000
habitantes —, de 1257,5 para 990,6, e na taxa de mortalidade, de 19,8 para 15,1, para DCV
referente ao periodo analisado. No entanto, a taxa de incidéncia padronizada por idade, de 126,7
para 129,9, e a taxa de prevaléncia de DCV, de 1477,5 para 1645,3, aumentaram
significativamente no mesmo periodo. A taxa de prevaléncia foi mais alta em paises com indice
sociodemografico baixo e médio-baixo e seu aumento ao longo do tempo foi mais rapido em
comparagao com paises com indice sociodemografico alto e médio-alto. Além disso, a pressao
arterial sistdlica, o indice de massa corporal e o colesterol de lipoproteina de baixa densidade
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elevados foram os principais contribuintes para os DALYs para DCV mundiais, sendo a polui¢do
atmosférica doméstica um contribuinte adicional em paises com indice sociodemografico baixo
e médio-baixo".

Essas descobertas reforgam a importancia da prevengéo de DCV logo no inicio da vida.
Na verdade, os comportamentos associados a saude cardiovascular ou ao risco de DCV na meia-
idade e acima sdo frequentemente estabelecidos na infancia, adolescéncia ou inicio da idade
adulta. Por exemplo, o inicio do tabagismo € comumente observado durante a adolescéncia, e
os padrdes alimentares e de atividade fisica na adolescéncia persistem na idade adulta. Portanto,
definir e avaliar a saude cardiovascular em criangas e adolescentes é desafiador?.

Em 2010, a American Heart Association (AHA) introduziu o conceito de saude
cardiovascular, em reconhecimento as evidéncias sobre individuos de meia-idade e sem fatores
de risco tradicionais de DCV, que contam com maior longevidade, sobrevida livre de morbidade,
qualidade de vida relacionada a saude na idade avangada e custos de saude menores mais
tardiamente na vida. Essa estrutura de saude cardiovascular € definida com base em 7 métricas
de saude, incluindo 4 fatores de estilo de vida — ndo fumante, dieta saudavel, atividade fisica em
niveis-alvo e peso normal —, e 3 fatores clinicos — pressao arterial normal, glicose plasmatica e
niveis de colesterol no sangue — conforme mostrados em estudos epidemioldégicos como
associados a longevidade saudavel?.

Com base nessas métricas e com niveis especificos para criangas e adultos, a saude
cardiovascular é classificada como ideal, intermediaria ou ideal. Na National Health and Nutrition
Examination Survey (NHANES) 2009-2010 somente metade dos adolescentes dos Estados
Unidos, com idade entre 12 e 19 anos, cumpriu cinco ou mais critérios para saude cardiovascular
ideal. Mais preocupante, 9 em cada 10 adolescentes consumiram uma dieta pobre®. Uma alta
prevaléncia de fatores de risco cardiovascular também é observada em criangas e adolescentes
de paises de baixa e média renda®.

2. FATORES DE RISCO CARDIOVASCULAR COMPORTAMENTAIS

2.1 Inatividade fisica

Cerca de um terco da populacdo adulta jovem do mundo, exceto na Africa e no Sul da
Asia, é considerada fisicamente inativa, principalmente devido & exibicdo excessiva de televisdo
(TV)5. Segundo o estudo CARDIA, 80% dos homens aos 18 anos estavam se exercitando, em
comparagao com apenas 40% das mulheres. No entanto, entre 18 e 30 anos houve um declinio
progressivo na atividade fisica, mais pronunciado nos homens®. A explicagéo pode ser derivada
do Young Finns Study (YFS), que mostrou que o tempo de TV estava aumentando em homens
durante o envelhecimento, com uma tendéncia oposta entre as mulheres’.

Ao mesmo tempo, a atividade fisica em adultos jovens demonstrou efeitos positivos em
uma pontuacdo de risco cardiovascular que consiste em fatores de risco cardiovasculares
(FRCVs) tradicionais, como pressao arterial (PA), niveis de lipidios, indice de massa corporal
(IMC) e hemoglobina glicada, semelhantes aos da populagdo mais velha®®. Raitakari et al'®
mostraram na coorte YFS que homens fisicamente ativos tinham maior proporgcéo de colesterol
de lipoproteina de alta densidade (HDL-C), em relagdo ao colesterol total do que homens
inativos, enquanto a mudanga em seu nivel de atividade foi inversamente associada a mudancgas
nos niveis séricos de insulina e triglicerideos. Dados semelhantes sobre alteragdes no nivel de
triglicerideos também foram encontrados em mulheres.

No estudo CARDIA, cada reducdo na pontuagado de atividade fisica resultou em um
aumento de 2% na incidéncia de hipertensdo, enquanto atingir o nivel mais alto recomendado
de atividade fisica pareceu ser protetor contra a hipertensdo®. Seguindo estes resultados,
recomenda-se 150 a 300 minutos de atividade fisica moderada ou 75 a 150 minutos de atividade
fisica de intensidade vigorosa para reduzir o risco de doenga cardiovascular aterosclerética
(DCVA) em todas as faixas etarias".

Porém, em dados obtidos em dois ensaios, os niveis de atividade fisica recomendados
pelas diretrizes, em adolescentes previamente saudaveis, mostraram efeitos conflitantes na PA
e nenhuma associagdo independente com o risco de DCVA na idade adulta''3. Apesar do efeito
em um composto de fatores de risco tradicionais, incluindo PA, nenhuma correlagao direta foi
encontrada entre a aptiddo cardiorrespiratoria de adultos jovens e sua rigidez arterial ou
espessura intima-média (IMT) da artéria carétida — parametros vasculares, de outra forma
associados & hipertensdo e DCVA® ™. O estudo CARDIA até mostrou uma correlagdo positiva
entre a atividade fisica em adultos jovens e o aumento da pontuagdo de calcio da artéria
coronaria (CAC), conhecido por sua associagéo a eventos cardiovasculares e mortalidade. Esse
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aumento na pontuagcdo CAC em adultos jovens foi, no entanto, dependente de outros FRCVs e
ndo pode ser reproduzido na analise multivariada'®.

2.2 Habitos alimentares

Embora a prevaléncia de habitos alimentares saudaveis esteja aumentando na
populacdo em geral nas Ultimas décadas, estudos sobre a populagdo jovem europeia
encontraram apenas 7-11% de adeséo a dieta mediterranica recomendada pelas diretrizes, com
uma taxa significativamente menor entre os homens (2%), em comparagdo com as mulheres
(14%)8. Resultados ainda piores foram apresentados na populagdo dos Estados Unidos, com
ades3o quase ausente a dietas saudaveis entre os jovens adultos"’.

Uma dieta subdtima foi associada a um aumento de 64% em todas as mortes
cardiometabdlicas em individuos com idades entre 25 e 34 anos, com a maior proporgao de
mortes entre os que ingeriam de forma excessiva bebidas agucaradas e carne processada'®. A
exposicao a esses produtos em individuos com idades entre 9 e 16 anos levou a um aumento
de 16% no desenvolvimento de hipertensdo, apés um acompanhamento de 17 anos. A adeséo
a um padrao alimentar pouco saudavel foi associada ao aumento dos niveis de marcadores pro-
inflamatorios desde a infancia e ao aumento do risco cardiometabolico mais tarde na vida'®%.

O alto consumo de centeio, batata, manteiga, salsichas, leite e café foi
independentemente associado a um maior colesterol total e de lipoproteina de baixa densidade
(LDL-C), apolipoproteina-B e proteina C-reativa®'. Por outro lado, a alta adesdo a dieta
mediterranea reduziu o IMC e melhorou os niveis de glicose e PA em homens jovens??. Outros
padrdes alimentares saudaveis, como a dieta DASH, vegetais e frutas, graos integrais, laticinios
com baixo teor de gordura, peixes, aves, feijdes e nozes, reduziram até 65% o risco de pré-
diabetes em adultos jovens, apos um acompanhamento de longo prazo®.

A analise recente de uma populagao jovem do estudo CARDIA mostrou que uma dieta
geral rica em nutrientes e centrada em vegetais, comegando na idade adulta jovem (18 a 30
anos), esta associada a um menor risco de DCVA na meia-idade. A assinatura metabdlica de
uma dieta pouco saudavel, incluindo catabdlitos e metabdlitos relacionados aos alimentos do
microbioma intestinal e do metabolismo hepaticol/lipidico, foi relacionada ainda mais ao risco de
ASCVD a longo prazo do que a propria dieta, independentemente de outros FRCV
tradicionais?*25,

2.3 Tabagismo

O uso de tabaco em adultos jovens corresponde a idade minima legal para compra,
sendo duplicado em adultos, com idades entre 18 e 20 anos, em comparagdo com adolescentes.
A prevaléncia do tabagismo masculino diminuiu ligeiramente, devido ao aumento das taxas de
tabagismo em mulheres jovens de paises africanos, asiaticos e sul-americanos?®. Ensaios
longitudinais em adultos jovens mostraram uma relagcdo causal entre tabagismo e DCVA,
independentemente dos niveis de colesterol, com um aumento dependente da dose no risco de
IM agudo entre adultos jovens fumantes com idade <45 anos?’. Uma associagéo linear também
foi observada entre a idade de inicio do tabagismo e mortalidade cardiovascular, quando cada
ano de atraso foi associado a um risco cardiovascular 4% menor?8,

Além disso, a exposigao passiva ao fumo no inicio da vida foi associada a FRCVs,
como disfungdo endotelial, aumento da PA, inflamagéo e intolerancia a glicose?®. Esses efeitos
foram ainda mais pronunciados em mulheres jovens, em comparagdo com homens jovens ou
mais velhos®. Assim, apesar de nunca fumarem, os adultos jovens expostos ao fumo passivo na
infancia apresentaram um risco CV significativamente aumentado®. Ao mesmo tempo, a
cessacao do tabagismo melhora o prognoéstico da DCVA na populagéo jovem, reduzindo o risco
de morte atribuivel ao tabagismo em 90%, sendo, portanto, recomendada para a prevencao da
doenga®.

2.4 Disturbios do sono

A prevaléncia e as consequéncias dos disturbios do sono entre adultos jovens tém sido
cada vez mais reconhecidas nas ultimas décadas. Em um estudo populacional, pelo menos um
disturbio do sono estava presente em 41% das mulheres jovens e 42,3% dos homens. O disturbio
do sono mais comum foi a apneia obstrutiva do sono (AOS) em homens (26,9%) e a ins6nia
cronica em mulheres (19,3%)%. Estudos dos Estados Unidos e paises europeus confirmam
esses resultados, com 30 a 35% dos adultos jovens sofrendo de disturbios do sono, mostrando
até mesmo um ligeiro aumento na prevaléncia feminina durante os Ultimos anos®*.
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Foi descoberto que os disturbios do sono estavam associados a maiores IMC e gordura
corporal, resisténcia a insulina e risco cardiovascular geral em adultos jovens®®. Por outro lado,
o tratamento da AOS, com uma intervengdo de pressao positiva nas vias aéreas, demonstrou
reduzir o tdnus arterial e melhorar a fungéo endotelial e a fungdo cardiaca diastélica®®. Medidas
de higiene do sono e encaminhamento para um especialista em sono sdo recomendadas para
atingir uma duragéo de sono adequada de 7 a 9 h em adultos jovens®. Como os distlrbios do
sono tém relagcdo com condi¢des psiquiatricas, tabagismo e abuso de substancias em adultos
jovens é recomendado buscar terapia para superar esses fatores®.

3. DOENGAS RELACIONADAS A DOENGA CARDIOVASCULAR ATEROSCLEROTICA

3.1 Obesidade

A obesidade comeca na primeira infancia, com uma prevaléncia masculina em criangas
de 6 a 11 anos e um alinhamento de género adicional na fase adulta jovem, com uma taxa
ligeiramente maior de obesidade grave em mulheres, em comparagdo aos homens3%40. A
obesidade também atingiu cerca de 30% dos jovens adultos nos Estados Unidos, em 2010,
registrando um aumento de até 40,9% na ultima década, com uma alta prevaléncia de obesidade
visceral em homens, devido, em parte, a uma regulagcdo dependente de estrogénio da
proliferagdo e diferenciagdo de células adiposas*'.

Um aumento de peso durante a fase adulta inicial € ainda maior em paises em
desenvolvimento®®. Esses numeros sdo alarmantes, considerando que a obesidade esta
correlacionada a mortalidade cardiovascular em todas as idades, com a taxa de risco
aumentando de 2,31 em adultos com sobrepeso, com idade entre 18 a 39 anos, para 8,36 em
adultos jovens com obesidade grave*?.

Entre os FRCV, uma correlagdo em adultos jovens foi observada entre obesidade e
rigidez arterial, resisténcia a insulina e inflamag&o crénica*®. A analise do YFS sugere que a
exposicado a obesidade durante a infancia resultou em um risco maior de desenvolver outras
doengas relacionadas a DCVA — como hipertensdo, DM e dislipidemia —, mesmo apds atingir o
peso normal mais tarde na vida**.

Além disso, a coorte MESA mostrou que apenas o IMC inicial aos 20 anos, mas nao
aos 40 anos, foi relacionado a um risco maior de DCVA mais tarde na vida*®. Atualmente, ndo ha
estratégias de tratamento especificas para a populagédo adulta jovem, no entanto, a intervengéo
precoce com cirurgia bariatrica mostrou o impacto maior no risco cardiovascular, em relagdo com
outras abordagens de tratamento e coortes mais velhas*.

3.2 Dislipidemia

Em ensaios recentes, a prevaléncia de dislipidemia foi de 22,9% e 36,1%, de acordo
com as diferentes coortes de adultos jovens, sendo menor nos paises desenvolvidos e maior nos
paises em desenvolvimento, durante a Gltima década*’*¢. O impacto da dislipidemia no risco
geral de DCVA foi confirmado por estudos de randomizagdo mendeliana, enquanto na coorte
CARDIA, o nivel médio de LDL-C, entre 20 e 35 anos, se correlacionou com a pontuagao CAC
mais tarde na vida*>%.

Dados agrupados de seis grandes estudos de coorte prospectivos também mostraram
que, embora a exposigcéo ao LDL-C elevado na idade de 18 a 39 anos tenha previsto o aumento
do risco de DCVA, independentemente de outros FRCVs, nenhuma associagéo foi encontrada
quando os individuos foram expostos apos os 40 anos®'. A maior associagéo entre niveis de LDL
e futuros eventos cardiovasculares em adultos jovens pode indicar que o nivel de LDL esta mais
ligado ao histérico genético, quando comparado em individuos mais velhos®2.

Muitas vezes, isso faz com que a hipercolesterolemia familiar (FH) autossémica
dominante, seja subestimada e subtratada em adultos jovens. A prevaléncia geral de sua forma
mais comum, a FH heterozigética (HeFH), é de cerca de 1:250 pacientes, dos quais 20 a 25%
sdo criangas/adolescentes®®. O aumento da pontuagdo CAC decorrente da progressdo
aterosclerotica foi identificado em quase 40% dos pacientes com FH com idade entre 20 e 45
anos®. A FH também foi detectada em quase 10% dos pacientes com IM prematuro e um
aumento persistente dos niveis de LDL-C foi observado por até 20 anos antes do evento
cardiovascular, sugerindo que 50% da DCVA poderia ter sido prevenida com seu tratamento
precoce®%,

Foi demonstrado que adultos jovens com FH, tratados dos 8 aos 10 anos de idade,
desenvolveram apenas 1% de eventos cardiovasculares no inicio da idade adulta, em relagéo a
26% de seus pais, tratados tardiamente®’. Portanto, as diretrizes da ESC recomendam o inicio
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precoce do tratamento hipolipemiante em individuos com FH a partir dos 10 anos de idade™.
Apesar disso, uma analise recente mostrou que a HeFH na populacdo em geral é detectada
geralmente muito tarde, com a idade do diagnostico de cerca de 44 anos®®.

A prevaléncia de outra forma genética de dislipidemia, a hiperlipoproteinemia (a),
definida como niveis de lipoproteina (a) (Lp(a)) >50 mg/dL, varia de 10% a 30% em diferentes
paises. Os niveis de Lp(a) s&o relativamente estaveis na idade adulta e cerca de 5 a 10% mais
altos em mulheres do que em homens, aumentando principalmente durante a gravidez®*°, Altos
niveis de Lp(a) séo um fator de risco estabelecido de DCVA, independentemente dos niveis de
LDL-C e outros fatores de risco tradicionais®.

A coorte YFS também descobriu que os niveis de Lp(a) >30 mg/dL geraram um
aumento quase 2 vezes maior no risco de DCVA de inicio na idade adulta. O mecanismo pelo
qual Lp(a) aumenta o risco de DCVA permanece obscuro. Uma associagdo com a espessura da
camada intima média carotidea (C-IMT), demonstrada em adultos jovens com outras
dislipidemias de coortes agrupadas do YFS e do Bogalusa Heart Study, ndo foi encontrada no
caso de Lp(a) elevada®!, sugerindo um mecanismo diferente na progresséo da DCVA, que pode
incluir disfungdo endotelial, aumento da inflamagdo e trombogenicidade, parcialmente
impulsionada pela homologia da Lp(a) com o plasminogénio®2.

Notavelmente, os niveis de Lp(a) foram associados a um risco de acidente vascular
cerebral isquémico nao aterosclerético recorrente em criangas, 0 que ressalta a importancia das
propriedades protrombéticas da Lp(a) em populagbes mais jovens®. As diretrizes atuais
recomendam a medigdo de Lp(a) pelo menos uma vez nos adultos para identificar os que
apresentam niveis muito altos (>180 mg/dL), que podem ter risco de DCVA e de atingir o de
HeFH®4. Mas, para criangas e adultos jovens, o teste de Lp(a) é recomendado apenas em casos
selecionados, com outros fatores de risco concomitantes de DCVA. Uma terapia especifica ainda
nao foi desenvolvida®®.

Entre outros disturbios lipidicos, os niveis de triglicerideos >150 mg/dL foram
relacionados a um risco 2 vezes maior de IM prematuro e mortalidade por todas as causas em
adultos jovens, nos quais a hipertrigliceridemia é causada por uma combinagdo de defeitos
genéticos subjacentes®®”. Apesar da falta de estratégias de tratamento especificas para adultos
jovens, a intervengao precoce é recomendada a partir dos 20 anos, especialmente em pacientes
com risco elevado de DCVA ou niveis de triglicerideos >500 mg/dL®,

No geral, apenas 10,6% da populagado adulta jovem com dislipidemia esta sendo
tratada, principalmente devido a falta de sistemas de pontuagao de risco apropriados. Segundo
as diretrizes da ESC, o inicio do tratamento na dislipidemia ndo familiar deve ser baseado na
avaliag&o de risco cardiovascular de 10 anos''. Porém, essas pontuagdes s&o reservadas para
individuos com idade >40 anos. Atualmente, os especialistas recomendam uma estimativa mais
precoce do risco ao longo da vida para individuos com idade entre 20 e 39 anos, usando novas
pontuagdes de risco, com foco na mudanga do estilo de vida e consideragdo de tratamento
hipolipemiante para aqueles com histérico familiar de DCVA prematura e LDL-C >4,1 mmol/L®°.

E importante ressaltar que em mulheres jovens o uso de tratamento hipolipemiante é
recomendado para aquelas que ndo estdo planejando uma gravidez ou fazem uso de
contracepgido adequada’®. Mesmo quando corrigida mais tarde, a dislipidemia na infancia e na
idade adulta jovem aumenta o desenvolvimento futuro da placa aterosclerética, levando a
extrema importancia do diagndstico e tratamento precoces’®.

3.3 Hipertensao

A hipertensao em idade jovem esta associada ao desenvolvimento precoce de DCVA
e a um risco aumentado de mortalidade cardiovascular a longo prazo, o que também foi
comprovado em estudos de randomizacdo mendeliana’7’3. Assim, no estudo CARDIA, a PA
elevada na idade de 18 a 30 anos foi associada ao aumento da pontuacdo CAC,
independentemente dos niveis de PA ou durante o acompanhamento de 25 anos’. Da mesma
forma, na coorte HAHS na idade jovem adulta, a PA sistdlica foi progressivamente associada ao
aumento do risco de morte por todas as causas e cardiovasculares, mesmo se ajustada para a
PA na meia-idade™.

Um dos principais efeitos fisiopatoldgicos da PA alterada, no risco de DCVA em adultos
jovens, corresponde ao seu impacto hemodindmico na rigidez arterial, que, nessa populagéo,
demonstrou ser um marcador precoce do desenvolvimento de hipertensdo e resisténcia a
insulina, apés um acompanhamento de 7 anos, além de um marcador de hipertensdo mascarada
em criangas e adolescentes’®’”. A relagéo entre PA e rigidez arterial também ¢é bidirecional, com
0 aumento da PA na infancia e adolescéncia resultando em aumento da rigidez arterial na idade
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adulta’. A propria rigidez arterial se tornou um fator de risco emergente para DRC e DCVA, sendo
recomendada para avaliagéo de risco cardiovascular, particularmente em adultos jovens™.

Apesar de sua implicagdo progndstica, o controle da PA é muito menos adequado em
adultos de 18 a 39 anos, em comparagdo com aqueles com mais de 40 anos®. A prevaléncia
atual de hipertensao autorrelatada, nos Estados Unidos, foi de 11,5% dos individuos com idade
entre 20 e 44 anos, com predomindncia em homens e na populagdo negra nao hispanica, e
permanece estavel, em contraste com uma prevaléncia crescente e constante em paises em
desenvolvimento®'. Devido a conscientizagdo muito baixa entre os adultos jovens — apenas em
25 a 32% dessa populagéo, dependendo do género —, a prevaléncia da hipertensdo aumenta até
20% quando controlada sistematicamente, como foi observado no estudo CARDIA®2. O fendtipo
mais prevalente em adultos jovens é a hipertensao sistélica isolada (HSI), atingindo quase 95%
da populagdo e com um curso clinico menos maligno do que os outros tipos de hipertensdo®.

Assim, o risco de DCVA em homens jovens com HSI foi considerado tdo baixo quanto
em pacientes com pré-hipertensdo, e em mulheres jovens apenas ligeiramente acima desse
nivel. Ao mesmo tempo, a pré-hipertensdo com valores de PA altos-normais (130-139/85-89
mmHg) ainda carrega um risco aumentado de desenvolvimento de hipertensdo mais tarde na
vida — em >20% dos adultos jovens com pré-hipertensdo em comparagdo com 3% sem pré-
hipertensao®.

Causas secunddrias de hipertensao sdo mais comuns em idades jovens. Em uma
pequena coorte de jovens adultos, com idade <45 anos, hospitalizados por acidente vascular
cerebral agudo, o aldosteronismo primario foi observado em 13% dos pacientes®. Em outra
coorte de adultos com idade <40 anos, a hipertensao secundaria foi identificada em mais de 30%
dos casos, com aldosteronismo primario e displasia fibromuscular sendo as causas mais
frequentes. Uma prevaléncia maior foi encontrada em mulheres, com a contracepgéo sendo um
fator de risco adicional para hipertensdo em uma em cada cinco mulheres®.

De acordo com as diretrizes da ESC, apenas pacientes jovens de alto risco com PA >
140/90 mmHg devem ser tratados clinicamente com cautela para medicamentos que causam
disfungao erétil em homens e efeitos teratogénicos em mulheres férteis®”. Porém, o tratamento
conta somente com cerca de 34% de ades&do e, mesmo quando tratados de forma ideal, os
jovens adultos preservam um risco elevado de DCVA a longo prazo®88°,

3.4 Doenga renal crénica

A prevaléncia global da doenga renal cronica (DRC) atinge cerca de 6% de jovens
adultos, com idade <40 anos, com uma distribuicdo semelhante entre os sexos. Devido a uma
estimativa nao linear da TFG dependente da idade, uma nova equacgdo foi desenvolvida
especificamente para essa populagdo®®'. Em alguns casos, o historico genético, como
polimorfismos APOL1 em descendentes de africanos, aumenta o risco de DRC e DCVA
relacionada & DRC%. Porém, outros FRCVs sdo responsaveis pela DRC, a exemplo da
hipertensdo e do DM, que contribuem para a progressao da DRC em jovens adultos, com
presenga mais acentuada em homens®%*, Dados de um estudo relacionado a jovens adultos
coreanos, com idade entre 20 e 39 anos, a maioria dos individuos com maior risco de DRC
também eram obesos®.

Adolescentes com doenga renal em estagio terminal (DRT) tém um indice de
sobrevivéncia de 79% em 10 anos, resultando em uma mortalidade cardiovascular 30 vezes
superior em relag&o a populagdo em geral®. Em um estudo de coorte transversal de criangas e
jovens adultos com DRC, estagio 4-5, 69,5% dos pacientes com DRC e 88,3% dos pacientes
em didlise tinham pelo menos um marcador de DCVA, incluindo aumento da C-IMT, rigidez
arterial ou pontuagdo CAC®. Na coorte de pacientes com DRT, dessa vez com idade entre 20 e
30 anos, quase 19% das mortes foram relacionadas ao corag&o®.

A DRC também possui um efeito negativo direto no sistema cardiovascular desde
infancia, com alto grau de deposi¢éo de calcio na midia e aumento da rigidez arterial®®. Em
pacientes mais velhos, o uso de ligantes de fosfato ndo baseados em calcio foi associado a
diminuigdo da mortalidade cardiovascular e calcificagdo vascular, em comparagao aos ligantes
de fosfato baseados em calcio. Esses resultados sdo importantes para a populagéo de jovens
adultos, devido a deposigao precoce de calcio vascular. Por outro lado, o crescimento esquelético
e o acumulo de calcio nesses individuos podem afetar o equilibrio do calcio e precisam ser
estudados mais profundamente®.

Editora Epitaya | Rio de Janeiro-RJ | ISBN 978-85-94431-93-6 | 2025 49



Inovagées Cardiovasculares: Pesquisa, Diagnostico e Terapia — Vol.2

3.5 Diabetes mellitus

O DM, como um dos principais FRCVs, desempenha um papel importante no
desenvolvimento de DCVA em jovens. Apesar de uma prevaléncia relativamente baixa de 4,1%
na coorte NHANES, resultados alarmantes sdo relatados em estudos sobre a incidéncia de pré-
diabetes, com tendéncias crescentes em jovens adultos na ultima década™’. Assim, 25% dos
jovens adultos, com idades entre 19 e 34 anos, tinham pré-diabetes, com uma prevaléncia maior
em homens em relagdo as mulheres (29,1% vs. 18,8%)'%%. Ao mesmo tempo, a mortalidade
cardiovascular aumenta em jovens adultos com DM1, com idades entre 21 e 30 anos, além de
homens com DM2, com idades entre 21 e 30 anos, e mulheres com DM2, com idades entre 31
e 40 anos'®. Jovens adultos com DM2 tém um prognostico cardiovascular pior do que os
pacientes com DM1 e uma taxa de progressao mais elevada do que os adultos mais velhos com
DM21%4,

Pacientes jovens com DM apresentam os primeiros sinais de dano vascular com
aumento da rigidez arterial e CAC, sendo e sdo mais propensos a ter obesidade grave, altos
niveis de lipidios no sangue e controle precario da PA, quando comparados a pacientes mais
velhos, com um risco ainda maior de DCVA''%7 Uma grande parcela de pacientes
diagnosticados com DM1 na infancia ou na idade jovem adulta também desenvolve
posteriormente resisténcia a insulina e dislipidemia semelhante 8 DM2'%8. Atualmente, em jovens
adultos (<40 anos) com DM, o tratamento hipolipemiante é recomendada quando o LDL-C >2,6
mmol/L, enquanto para pacientes com idade <30 anos o inicio do mesmo tratamento deve ser
baseado no risco individual devido a relativa falta de evidéncias. Ensaios de reducao da PA em
pacientes relativamente jovens com DM1 mostraram alguns efeitos renoprotetores, mas nao
foram graves o suficiente para investiga-los nos resultados cardiovasculares®’.

Resultados micro e macrovasculares de longo prazo no DM sdo melhorados com um
controle glicémico mais rigoroso. Em um estudo intervencionista de controle glicémico intensivo
versus convencional, em jovens pacientes com DM1 e idade, em média, de 27 anos, o tratamento
intensivo foi associado a menor mortalidade cardiovascular'®. Mesmo assim, os dados
estatisticos atuais ndao mostram melhora no controle glicémico na populagao adulta jovem, com
apenas 56% dos pacientes atingindo as metas do tratamento. Novas estratégias de tratamento
antiglicémico, por sua vez, mostraram um efeito positivo significativo na redugdo do risco
cardiovascular independentemente do nivel de aguicar no sangue'',

3.6 Doengas autoimunes e inflamatoérias

Doencgas inflamatérias sistémicas e outras doencas inflamatérias cronicas, embora
raras, sdo muito mais prevalentes entre mulheres jovens e demonstraram aumento nos riscos
de DCVA prematura''. Uma meta-analise sobre 19 doengas autoimunes mostrou que o risco
relativo de DCVA foi pelo menos 50% maior em jovens adultos, com idade <45 anos, em relagéo
a subgrupos mais velhos''?. Jovens adultos sem FRCVs tradicionais, mas com doencga
inflamatéria crénica, tiveram risco de DCVA até 7 vezes maior, quando comparados com
pacientes da mesma idade sem doenca inflamatéria crénica. O grupo de IM precoce com doenca
inflamatoria crénica era composto por mais mulheres™'3-115,

Mesmo sem doencga inflamatéria cronica, a presenca de inflamagao de baixo grau
continua sendo um FRCYV significativo, induzindo a progressdo da aterosclerose''®. Com isso, a
inflamacéao se tornou o foco do tratamento em pacientes com progressao de DCVA, enquanto os
dados para prevencgao primaria de DCVA sao limitados a agéo anti-inflamatéria das estatinas em
adultos mais velhos™"'7"8,

4. RASTREIO DE DOENGA CARDIOVASCULAR ATEROSCLEROTICA

Evidéncias crescentes mostram que a exposi¢ao a niveis mais altos de PA e colesterol
leva a um risco geral aumentado de DCVA em jovens adultos. No entanto, os graficos atuais
SCORE e SCORE2 tendem a subestimar o risco cardiovascular nessa populagdo. Uma previsdo
de risco prolongada de 30 anos mostra uma reclassificagéo ligeiramente melhorada em jovens
adultos, em comparagéo com a avaliagdo comum de risco de DCVA de 10 anos™®.

Para superar o peso da idade nas equagdes tradicionais de risco cardiovascular, uma
pontuacdo combinada de risco clinico-biolégico PDAY foi desenvolvida em individuos de 18 a 30
anos, acompanhados por 15 anos. Essa pontuacdo de risco incluiu idade, sexo, ndo-HDL-C,
HDL-C, DM, hipertensao, tabagismo e obesidade'?. Aplicada a coorte CARDIA, ela mostrou uma
boa predicao de DCVA em jovens adultos. A adigdo da pontuagdo CAC a equagédo apresentou
uma predicdo melhorada em ambos os sexos, com um melhor valor preditivo positivo em
mulheres e um melhor valor preditivo negativo em homens'?"122,
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Para ajudar a reestratificar o risco cardiovascular em pacientes com HF devido a
variabilidade do fenétipo e a subestimacao dos riscos com pontuagdes comuns, foi estabelecida
a equacédo SAFEHEART com alto poder de predicdo'?3. Semelhante aos dados anteriores, a
adigao da pontuagdo CAC as variaveis clinico-biolégicas da equagdo SAFEHEART foi associada
a uma melhora adicional de 45,4% na reclassificagéo liquida da DCVA incidente'?4,

Outros parametros vasculares sdo atualmente implementados para avaliagao de risco
cardiovascular na populagao jovem. Assim, jovens adultos com menor C-IMT apresentaram
melhores métricas de salde cardiovascular'?®. A rigidez arterial mostrou um alto valor preditivo
para o desenvolvimento de DCVA e é recomendada pelas diretrizes para avaliagdo de risco
cardiovascular em jovens adultos. Conforme mencionado, a pontuagédo CAC também é utilizada
nas equagbes de risco clinico, para melhor estratificagéo de risco de DCVA em jovens adultos'?.
Como o CAC corresponde a lesdes ateroscleréticas ja desenvolvidas, sua aplicagao € mais util
em homens jovens com FRCVs, com menos de 37 anos ou homens saudaveis, com menos de
42 anos e idade ainda maior para mulheres'?".

Novas abordagens preventivas, como as pontuagdes de risco poligénicas (PRS), foram
propostas para melhorar a redefinigdo de risco e a previsdo de DCVA e dar suporte a uma
estratégia preventiva precoce em jovens adultos'®. As PRS combinam os efeitos de muiltiplas
variantes de nucleotideo unico, ndo causadoras de uma doenga especifica por si mesmas, em
um perfil genético cumulativo em risco de desenvolver uma determinada doenca. A granularidade
das PRS melhorou nos ultimos anos, passando de seis variantes, nas primeiras pontuagoes
genéticas, para milhées de variantes'?®. Porém, ainda ndo existem evidéncias suficientes para
dar suporte a utilidade clinica das PRS, devido a falta de concordancia sobre genes e
polimorfismos e um valor de previsdo relativamente modesto dessas pontuagbes'. Assim, a
adicdo de PRS a um modelo padrao melhorou a reclassificagdo de risco, mas essa combinagéo
nao teve melhor desempenho do que fatores de risco modificaveis comuns, como PA, HDL-C,
triglicerideos, tabagismo e circunferéncia da cintura'3"132,

5. DIFERENGAS RELACIONADAS AOS GENEROS

O impacto de género na DCVA é motivado por diferengas em muitos niveis, incluindo
vias celulares, idade bioldgica e fatores ambientais e, principalmente, pela agdo dos horménios
sexuais'3.

5.1 Horménios e disfun¢dao hormonal

Os estrogénios enddégenos sao considerados ateroprotetores em ambos os sexos, por
meio da vasodilatagdo dependente de NO aumentada, além da reducgéo da fibrose e do estresse
oxidativo'®*. Devido ao seu efeito no tecido adiposo e no metabolismo lipidico, os estrogénios
reduzem significativamente o risco cardiovascular em mulheres na pré-menopausa em
comparagao aos homens. A menopausa precoce em mulheres e os baixos niveis de estradiol em
homens jovens e de meia-idade aumentaram a mortalidade cardiovascular'®>'%, Ao mesmo
tempo, os anticoncepcionais orais combinados contendo estrogénio, embora aumentem o risco
de hipertensao, trombose venosa e a incidéncia geral de DCVA em mulheres mais velhas e
mulheres jovens com FRCVs, tendem a ter um efeito neutro quando usados em mulheres jovens
saudaveis'®"1%, Por outro lado, dados de estudos epidemiolégicos sobre o efeito da testosterona
endogena no risco de DCVA em homens e mulheres jovens s&o contraditorios 39140,

A disfungao erétil, causada parcialmente pela diminuicao dos niveis de testosterona,
esta presente em cerca de 7 a 29% dos homens, com idades entre 20 e 29 anos, e 6 a 47%, na
idade de 30 a 39 anos™'. Como um marcador de disfung&o vascular geral, a disfungéo erétil se
correlaciona com a incidéncia de hipertensao, dislipidemia, DM e eventos de DCVA. No entanto,
a substituicdo exodgena de testosterona mostrou efeitos conflitantes no risco de DCVA em
homens jovens e precisa de mais investigagdo'. Além disso, o hiperandrogenismo, que se
desenvolve em mulheres jovens com sindrome do ovario policistico (SOP), se correlaciona com
o risco de obesidade, diabetes, dislipidemia, hipertensdo e DCVA e deve ser tratado
adequadamente #2143,

A suplementacdo com esteroides anabolizantes € usada principalmente em pessoas
com menos de 30 anos, com forte prevaléncia no sexo masculino'*. Leva a elevagéo da PAe a
alteragdes aterogénicas no metabolismo lipidico'*®, aumentando o risco cadiovascular geral,
devendo ser evitada, especialmente em pacientes com outros FRCVs'46:147,
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5.2 Fatores de risco cardiovascular convencionais

Geralmente, os homens tém um risco cardiovascular maior do que as mulheres com
base nos resultados dos projetos SCORE, com uma maior taxa de tabagismo, risco de obesidade
visceral, hipertensao e progressédo da DRC, enquanto as mulheres jovens tém maior mortalidade
relacionada a hipertensao e obesidade grave. Os FRCVs especificos relacionados ao género da
populacdo jovem incluem o transtorno hipertensivo da gravidez (DHG) e o DM gestacional
(DMG)'%5.

O DHG ¢ a principal causa de mortalidade e morbidade materna, que afeta globalmente
116,4 por 100.000 mulheres em idade fértil, com uma incidéncia 2 vezes maior na ultima década,
observado entre mulheres gravidas jovens com idades entre 20 e 24 anos'®. O DHG esta
associado a um maior risco de DRC, DM e DCVA e deve ser tratado de acordo com as metas
gerais de PA, com medicamentos nao teratogénicos's®.

A prevaléncia de DMG varia entre 9% e 26% das gestagdes, com um risco duas vezes
maior de DM2 e eventos cardiovasculares, em comparagdo com gestagbes sem
complicagdes'”:1%8, Além disso, o risco cardiovascular aumentado em mulheres que sofreram de
DMG se manifesta mesmo sem DM2 mais desenvolvido™®. Mulheres com hiperglicemia
transitéria devem prevenir o risco de DMG por meio de dieta e exercicios, enquanto o DMG ja
desenvolvido deve ser tratado com insulina ou antidiabéticos orais n3o teratogénicos'160,

5.3 Prognéstico e tratamento cardiovascular

Um risco cardiovascular de 10 anos em uma populagédo aparentemente saudavel, na
faixa etaria de 40 anos e de ambos os sexos, € inferior a 5%, independentemente do status de
tabagismo. No entanto, o risco cardiovascular de 30 anos em jovens adultos é significativamente
maior em homens, passando de 1% em mulheres de 20 anos, ndo fumantes, para 26% em
homens fumantes de 40 anos'®".

Por outro lado, a fungéo arterial em mulheres com cerca de 32 anos de idade foi
considerada mais vulneravel a FRCVs, como hiperglicemia ou sindrome metabdlica, em
comparagdo com homens da mesma idade'®'. Essa predisposi¢édo vascular pode explicar a
perda da vantagem de género no risco cardiovascular em jovens mulheres com DM. O
metabolismo de medicamentos também se altera entre os géneros, com base nas diferengas no
peso corporal, composi¢gdo de gordura e diversas atividades enzimaticas influenciadas por
horménios sexuais'®?.

Porém, nao foram encontradas diferengas relevantes especificas de género nos efeitos
terapéuticos dos medicamentos ou na adesdo a esses medicamentos'®?'%3, Embora a
concentragao plasmatica de estatinas tenha sido 15 a 20% maior em mulheres do que em
homens, isso nao levou a diferengas na eficacia da terapia entre os géneros. Portanto, ajustes
de dose relacionados ao género de medicamentos cardiovasculares padrdo nao sao
recomendados .

6. PREVENGCAO DE DOENGAS CARDIOVASCULARES EM ADOLESCENTES E JOVENS
ADULTOS

Varias intervencbes em toda a populagdo para prevengdo primordial de DCV
mostraram resultados positivos. Isso inclui regulamentagdes estatutarias que restringem o
marketing de alimentos e bebidas ndo saudaveis para criangas, aumento de impostos para limitar
o consumo de produtos alimenticios altamente processados e ndo saudaveis, subsidios para
produtos mais saudaveis, como frutas e vegetais e alimentos basicos para apoiar a nutricdo de
pessoas com renda mais baixa, incentivos na cadeia de suprimentos para apoiar a produgao de
alimentos saudaveis e rotulagem nutricional para ajudar os consumidores a fazer escolhas
alimentares mais saudaveis'®4165,

Iniciativas de nutricdo e atividade fisica em escolas, juntamente com campanhas de
marketing social focadas nos pais, também demonstraram ter impacto positivo nos estilos de
vida de criancas e adolescentes. Campanhas e intervengdes de saude publica para prevenir a
iniciagao ao tabagismo e promover sua cessagao devem ser reforgadas. Também ¢é importante
enfrentar os novos desafios de saude associados aos produtos alternativos de tabaco e cigarros
eletrénicos cada vez mais populares'®.

Para serem bem-sucedidas, as intervengbes baseadas na populagdo precisam ser
adaptadas ao contexto local, com atengao especial a sua sustentabilidade, e apoiadas por uma
forte lideranca e politicas multiniveis. Além disso, sua implementacido e eficacia devem ser
continuamente monitorizadas e avaliadas para melhoria estratégica. Uma forte defesa é
particularmente necessaria em paises de baixo e médio rendimento, onde o fardo das doencgas
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transmissiveis, maternas e neonatais ainda é elevado e as DCV ainda ndo s&o consideradas
uma prioridade maxima de salde publica®.

As mudangas econdmicas, tecnoldgicas e sociais em andamento exigem uma revisao
constante e uma possivel atualizagao das intervengdes de saude publica. As tecnologias digitais
representam uma grande oportunidade para a promogao da saude entre adolescentes e jovens
adultos. Com o alcance global e a integragdo das tecnologias digitais em suas vidas, as
intervengbes eletronicas de saude (eHealth) tém o potencial de fornecer intervengbes de
prevencdo de DCV em uma escala muito grande por meio de smartphones, smartwatches,
rastreadores de atividade e tablets'®.

Como os adolescentes e jovens adultos geralmente tém boa saude, eles podem ser
menos receptivos as mensagens de promog¢ao da saude ou menos motivados a priorizar sua
salde a longo prazo. Esse problema pode ser parcialmente superado por seu envolvimento na
criagdo e promogao de intervengdes de eHealth e por meio da defesa dos jovens'®.

Conforme demonstrado pela andlise Global Burden of Disease Study de 2019, além
dos fatores de risco cardiovascular tradicionais, como pressao arterial sistélica elevada, indice
de massa corporal elevado e colesterol de lipoproteina de baixa densidade elevado, que sao os
principais impulsionadores da carga global de DCV, os fatores de risco cardiovascular nao
tradicionais, como a poluigdo do ar em paises de baixa renda, ndo devem ser negligenciados’.
A poluigdo do ar é um grande problema de saude publica, particularmente na Africa Subsaariana,
onde uma grande propor¢cdo da populagdo ainda depende de combustiveis solidos para
iluminagcdo, aquecimento e cozimento. Sdo necessarios mais esforcos para aumentar a
conscientizacdo da populagao sobre os problemas de saude associados a poluigdo do ar, para
aumentar o acesso a solugdes de cozinha limpas e promover melhor ventilagdo doméstica'®.
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