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Resumo
Atualmente, a síndrome metabólica (SM) se mostra 

altamente prevalente, sendo associada a fatores de risco 
para doenças crônicas não transmissíveis, tais como diabetes 
mellitus tipo 2, doenças ateroscleróticas e coronarianas. O 
objetivo desta revisão sistemática foi descrever os resultados 
de estudos que investigaram a associação da SM com a 
doença arterial coronariana e doenças vasculares oclusivas. Foi 
realizada a revisão sistemática com dados de estudos originais 
publicados entre 1999 e 2008, escritos em inglês ou português, 
utilizando-se as bases de dados Medline, Pubmed, Highwire 
Press e Science Direct. Foram incluídos artigos que fizeram o 
diagnóstico da SM através do critério do National Cholesterol 
Education Program - Adult Treatment Panel III (NCEP ATP III, 
2001). Foram excluídos estudos realizados com animais, 
de suplementação e que realizaram administração oral ou 
endovenosa de qualquer substância, assim como aqueles de 
baixa qualidade metodológica e com amostra inicialmente 
heterogênea. Apesar da heterogeneidade entre os estudos, 
observou-se que indivíduos com SM apresentam maior 
probabilidade (risco = 2,13) de desenvolverem as doenças 
vasculares oclusivas, doença coronariana, diabetes mellitus 
e acidente vascular encefálico. Mudanças no estilo de vida, 
como práticas alimentares saudáveis, atividade física regular 
e a cessação do tabagismo devem ser incentivadas pelos 
profissionais da saúde a fim de minimizar as complicações e 
a morbimortalidade associada à SM.

Introdução
A síndrome metabólica (SM) é caracterizada por alterações 

metabólicas relacionadas à obesidade abdominal e resistência 
à insulina. De acordo com o NCEP ATP III1, seu diagnóstico 
é realizado pela ocorrência de três ou mais das seguintes 
condições: obesidade abdominal (circunferência da cintura 
acima de 102 cm no sexo masculino e 88 cm no sexo 
feminino); hipertrigliceridemia (superior ou igual a 150mg/dl); 
baixas concentrações de HDL-colesterol (menor que 40mg/dl 
no sexo masculino e menor que 50mg/dl no sexo feminino); 
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pressão arterial sistólica acima ou igual a 130 mmHg e pressão 
arterial diastólica acima de 85 mmHg; e hiperglicemia de 
jejum (superior ou igual a 110mg/dl).

Existem outros critérios propostos para seu diagnóstico: 
o World Health Organization2 (WHO), que utiliza valores de 
microalbuminúria e resistência à insulina, o European Group for 
the Study of Insulin Resistance3 (EGIR), que utiliza a resistência 
à insulina como fator de risco obrigatório associado a dois ou 
mais fatores de risco; o American Heart Association/National 
Heart, Lung and Blood Institute4 (AHA/NHLBI), que tem como 
critério a presença de três ou mais fatores de risco associados à 
doença arterial coronariana (DAC), e o critério da International 
Diabetes Federation5 (IDF), que utiliza valores diferenciados para 
a circunferência da cintura de acordo com a etnia. Apesar de 
muitas semelhanças entre os critérios, observa-se que o critério 
do NCEP ATP III1 é o mais utilizado na literatura científica4.

A prevalência mundial da SM é elevada, entre 20% e 25%, e 
bastante variável de acordo com o critério diagnóstico utilizado6-9. 
Independente do diagnóstico utilizado, sua prevalência é 
elevada em indivíduos com doenças cardiovasculares (DCVs)10. 
Não existem estudos epidemiológicos brasileiros que definam 
sua prevalência, no entanto, em estudo regional com 530 
nipo-brasileiros, evidenciou-se uma prevalência de 21%11, 
enquanto em um estudo realizado na população de migrantes 
espanhóis e seus descendentes no Brasil, foi observada uma 
prevalência de 35,6%12.

A SM é considerada um fator de risco tão importante 
quanto o tabagismo para o desenvolvimento de doenças 
vasculares oclusivas e ateroscleróticas1,9,13. Por isso, o 
diagnóstico e tratamento da SM são de extrema importância 
já que sua prevalência é crescente em todo o mundo. 

Objetivo
Descrever os resultados de estudos clínicos que investigaram 

o impacto da SM, diagnosticada pelo critério do NCEP ATP 
III1, na ocorrência da DAC e doenças vasculares oclusivas em 
indivíduos com idade superior a 18 anos. 

Métodos
O levantamento bibliográfico foi realizado em 2008, 

sendo consultadas as seguintes bases de dados eletrônicas: 
Medline, Scielo, Pubmed, Highwire Press e Science Direct.. 
A busca retrospectiva se limitou aos artigos científicos 
indexados, originais como estudos clínicos, randomizados e 
não randomizados, transversais, prospectivos, de coorte e de 
base populacional, que envolveram seres humanos com idade 
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igual ou superior a 18 anos e que foram publicados entre 2004 
e 2008, escritos nas línguas inglesa ou portuguesa, tendo sido 
utilizadas a combinação das seguintes palavras-chave: síndrome 
metabólica e doença arterial coronariana; síndrome metabólica 
e doenças vasculares. Outra estratégia utilizada foi a seleção 
manual de referências bibliográficas em artigos encontrados.

Os artigos, identificados inicialmente por três pesquisadores 
diferentes, foram selecionados pela estratégia de busca 
inicial a partir dos seguintes critérios de elegibilidade: (1) 
artigos publicados nos últimos quatro anos; (2) artigos 
escritos nas línguas inglesa ou portuguesa; (3) estudos 
clínicos observacionais; (4) estudos randomizados ou não 
randomizados; (5) estudos realizados com seres humanos 
adultos ou idosos com SM; (6) diagnóstico clínico de doença 
arterial coronariana e/ou de doenças vasculares oclusivas; e (7) 
estudos apresentando como desfecho principal a associação 
das anormalidades metabólicas da síndrome com a presença 
dessas doenças. Foram incluídos artigos que utilizaram o 
critério do NCEP ATP III1 para o diagnóstico da SM e aqueles 
que utilizaram juntamente com o NCEP ATP III2 outro critério 
para o diagnóstico da SM, tais como o WHO2, EGIR3, AHA/
NHLBI4, IDF5, e American College of Endocrinology (ACE)14. 
Foram excluídos, de acordo com critérios definidos antes 
da busca, os estudos realizados com animais, que fizeram 
suplementação e que realizaram administração oral ou 
endovenosa de qualquer substância, assim como aqueles de 
baixa qualidade metodológica, como amostra heterogênea, 
ou informações disponíveis em artigos mais recentes.

Os estudos selecionados tiveram como desfecho principal 
a associação das anormalidades metabólicas dos indivíduos 
com SM com a presença de doença arterial coronariana e/
ou doenças vasculares oclusivas15. A qualidade metodológica 
dos estudos foi avaliada considerando alguns aspectos, tais 
como: especificação dos critérios de inclusão e exclusão 
do estudo; alocação aleatória dos participantes do estudo; 
similaridade entre os grupos de estudo e controle na fase 
inicial do estudo; e relato da análise estatística empregada. 
Finalmente, tais artigos foram revisados para evitar inclusão 
de dados em duplicata.

Análise dos dados
Os dados foram analisados pelo programa RevMan version 

5,0 (The Cochrane Collaboration Copenhagen)16. Para avaliar 
a heterogeneidade entre os estudos, realizou-se o teste Chi2, 
considerando como graus de liberdade n - 1, onde “n” é igual ao 
número de estudos. Calculou-se a heterogeneidade significativa 
utilizando o modelo de efeito fixo. A inconsistência (I2) foi 
calculada para verificar a extensão da diferença entre os estudos 
que contemplavam grupos com e sem SM que apresentavam 
DAC ou doenças vasculares oclusivas, sendo considerada baixa 
25%, moderada 50% e alta maior que 75%17.

Resultados
Foram identificados 42 artigos, dos quais 30 utilizaram 

o critério do NCEP ATP III (2001)1 como único critério 
diagnóstico da SM, e 12 artigos utilizaram outros critérios 
para o diagnóstico da SM além do NCEP ATP III1. Foram 
selecionados artigos, sendo: 14 do tipo coorte13,15-29, 

12 transversais10,30-40, 8 de coorte prospectivos41-48, 2 
observacionais49,50, 2 prospectivos51,52, e 1 para cada tipo 
de estudo: prospectivo e observacional53, transversal e de 
coorte populacional54, caso-controle55 e longitudinal de base 
comunitária56. 

O maior número de publicações foi proveniente dos 
Estados Unidos (n = 17), dos quais 12 artigos utilizaram apenas 
o critério NCEP ATP III (2001), seguidos da Itália (n = 6) e 
Holanda (n = 3). Dois artigos foram selecionados em cada 
um dos seguintes países: Inglaterra, Grécia, França, Canadá, 
Finlândia e Turquia; e nos demais países, Japão, Argentina, 
Noruega, e Áustria, apenas 1 artigo foi selecionado. 

As características metodológicas desses estudos, além do 
ano de publicação, país de origem, população estudada, grupo 
de estudo, faixa etária, critério utilizado para o diagnóstico da 
SM, tipo e duração do estudo e resultados principais, foram 
apresentados na tabela 1. 

Alguns estudos não mencionaram o tempo de duração do 
estudo. Entre os estudos nos quais esses dados foram obtidos foi 
possível observar que não houve duração inferior a 6 meses28, 
tendo sido o maior tempo de seguimento de 20 anos53.

A forma de recrutamento dos participantes foi especificada 
em todos os estudos. O tamanho amostral variou de 83 a 
15.922 indivíduos, sendo que dos 42 estudos selecionados, 
apenas 2 apresentaram amostra total inferior a 100 indivíduos, 
sendo de 83 e 87 indivíduos cada um desses estudos32,37.

A maioria dos estudos incluiu indivíduos de ambos os 
sexos (n = 36), com a exceção de 5 estudos que incluíram 
apenas mulheres28,34,37,48,50 e 1 estudo que incluiu apenas 
homens na amostra43. Dos estudos selecionados, 50% não 
mencionaram a faixa etária da amostra, no entanto a média 
e o desvio padrão da idade dos grupos estudados foram 
mencionadas em 31 (73,8%) artigos selecionados. Dos artigos 
que não mencionaram o desvio padrão da idade dos grupos 
estudados, 3 mencionaram apenas a média de idade dos 
grupos, 3 apenas a faixa etária dos grupos e 5 a média de 
idade e a faixa etária dos grupos. 

Discussão
A SM apresenta-se evidenciada devido a sua elevada 

prevalência e por representar um importante conjunto de 
fatores de risco cardiovascular, frequentemente associados 
à deposição de gordura central e à resistência à insulina57. 
Do ponto de vista epidemiológico, a SM é responsável pelo 
aumento estimado da mortalidade geral em 1,5 vez, e por 
DAC e doenças vasculares oclusivas em 2,5 vezes58. Apesar 
de sua relevância, no Brasil ainda existem carências de dados 
sobre suas características epidemiológicas e de estudos que 
verifiquem a sua relação com o aumento da morbimortalidade 
por doenças vasculares oclusivas e DAC. O estudo da SM 
também tem sido dificultado pela ausência de consenso no 
critério para o seu diagnóstico e nos pontos de corte dos 
seus fatores de risco, causando relevantes repercussões na 
prática clínica e na saúde pública. Nesta revisão, optamos 
pela seleção de artigos que utilizaram o critério do NCEP 
ATP III1 para o diagnóstico da SM, não só por esse ser um 
critério que apresenta fácil aplicabilidade na prática clínica, 
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mas também por ele ser um critério largamente utilizado em 
publicações científicas.

Individualmente, os componentes da SM são fatores de 
risco independentes para o desenvolvimento de doença 
cardiovascular aterosclerótica10,13,20,23,24,40,42. Os diferentes 
critérios existentes para o diagnóstico da SM são baseados 
no princípio de que seus fatores de risco possam interagir 
sinergicamente, ou ainda de maneira a ampliar o risco para 
DAC e doença aterosclerótica. Alguns estudos demonstraram 
que quanto maior o número dos componentes da SM em um 
indivíduo, maior o risco ou a extensão da patologia associada 
a SM15,23,24,31. 

Os estudos selecionados nesta revisão sistemática 
evidenciaram a associação da SM com o desenvolvimento ou 
a mortalidade por DCV10,13,20,24,25,29,41,47,49,51, DAC22,28,31,44,47,55, 
diabetes mellitus 2 (DM 2)20,26,56 e acidente vascular encefálico 
(AVE)29,43,45. Alguns estudos ainda apontam que os indivíduos 
com SM apresentam maior mortalidade por DCVs20,41 e maior 
prevalência de AVE43 independentemente da presença de 
intolerância à glicose ou DM 220,41,45.

Dentre os artigos selecionados, 4 avaliaram a espessura 
médio-íntima da carótida23,40,42,46, indicando associação do 

processo aterotrombótico com a SM, sendo a elevação da 
pressão arterial42, a diminuição da concentração de HDL-c 
em homens e a hiperglicemia de jejum em mulheres46 os 
componentes da SM mais importantes nessa associação. Foi 
descrito que quanto maior o número de fatores de risco que 
caracterizam a SM maior era a tendência de aumento da 
espessura médio-íntima da carótida23.

Alguns estudos relatam a associação da SM com a elevação 
do índice de massa corpórea (IMC)28,30,56; ainda foi destacado 
que os indivíduos com SM e maior IMC apresentaram maior 
risco de DM 2 e DCVs56. Outros estudos evidenciaram a 
associação da SM com o aumento da atividade de células de 
adesão molecular, hipoadiponectinemia32, e o aumento das 
concentrações de LDL-oxidada34,53 e proteína C reativa35,55. 
Um estudo relata que houve aumento da mortalidade por 
DAC em pacientes com SM e elevação da concentração de 
proteína C reativa44. 

Estudos que avaliaram a concentração circulante de LDL-
oxidada demonstraram que dentre os fatores de risco que 
caracterizam a SM, aqueles que apresentam maior associação 
com a oxidação dessa lipoproteína são a hiperglicemia de 
jejum, hipertrigliceridemia, baixa concentração de HDL-c e 
a obesidade abdominal34,53. O Odds Ratio adaptado para a 
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Fig. 1 - Heterogeneidade e risco para o desenvolvimento da doença vascular oclusiva ou coronariana ou acidente vascular encefálico entre grupos com e sem SM.
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incidência dicotômica dos fatores de risco que caracterizam 
a SM, versus o quinto quintil de LDL-oxidada foram de 2,1 
(IC 95%, 1,2 - 3,6) para a obesidade abdominal; 2,4 (IC 95%, 
1,5 - 3,8) para hiperglicemia de jejum e 2,1 (IC 95%, 1,1 - 4,0) 
para a hipertriglicerídemia53.

Apesar da hiper-homocisteinemia (Hhcy) ser um conhecido 
marcador de doenças vasculares oclusivas, ainda existem 
poucos estudos que avaliam sua associação com a SM. Dentre 
os estudos selecionados nesta revisão sistemática, apenas dois 
avaliaram a associação da Hhcy com a SM e seus fatores de 
risco19,49. Um estudo recente demonstrou que a concentração 
plasmática de homocisteína (hcy) foi superior nos indivíduos 
com SM quando comparados aos sem SM. Sua concentração 
ainda aumentava de acordo com o número de fatores de 
risco que caracterizam a SM. Quando os indivíduos sem a 
SM foram comparados com aqueles que apresentavam os 
cinco fatores de risco para a SM, a concentração plasmática 
de hcy aumentou significativamente (de 12,7 μmol/l para 
15,9 μmol/l)19. Tais achados sugerem que a Hhcy e a SM 
apresentam efeito sinérgico no aumento do risco para as 
doenças vasculares oclusivas. 

Dos estudos selecionados nesta revisão, um não evidenciou 
a associação da SM com a DAC54, e outro não evidenciou 
associação da SM com a formação de placa ateromatosa18. 
No entanto, a maioria dos estudos demonstraram a associação 
da SM ou de alguns de seus componentes com o maior risco 
de morbimortalidade geral e por DAC. Por isso, devemos 
evidenciar a importância de atuar na prevenção e controle da 
SM, assim como dos fatores de risco que a ela estão associados, 
para que seja possível trabalhar na redução de DCVs, principal 
causa de mortalidade mundial. 

A heterogeneidade entre os estudos selecionados pode 
ser observada na figura 1 e, provavelmente, é decorrente dos 
diferentes marcadores utilizados para o diagnóstico da doença 
vascular oclusiva ou coronariana. Também foi demonstrada 
uma maior probabilidade (risco = 2,13) dos os indivíduos 
com SM desenvolverem a doença vascular ou coronariana. 
Mas, os resultados continuam contraditórios, sendo necessária 
a realização de mais estudos para a obtenção de resultados 
mais consistentes.

A adoção, preferencialmente desde a infância e por 
toda a população, de estilos de vida saudáveis, como uma 
dieta equilibrada e a prática regular de atividade física, é 
um componente básico da prevenção da SM. Os benefícios 
da prática regular de exercícios físicos sob a redução da 
morbimortalidade por DAC têm sido evidenciados na literatura 
científica como parte da mudança do estilo de vida (MEV), 
juntamente com a redução de deposição de gordura corporal, 
principalmente aquela localizada na região abdominal, que 
representa fator de risco importante para o diagnóstico da 
SM. O sucesso da intervenção no controle e tratamento da 
SM está intimamente relacionado com a MEV, sendo a terapia 
não-medicamentosa de primeira escolha para o seu tratamento, 
com a realização de um plano alimentar para a redução 
de peso corporal associado ao exercício físico57, além do 
combate ao tabagismo, ao uso abusivo de álcool e ao estresse. 
Essas modificações comportamentais já poderão melhorar a 
qualidade e expectativa de vida dos indivíduos com SM11. 

Apesar da MEV ser fundamental na prevenção e tratamento 
da SM, apenas um estudo evidenciou em sua conclusão a 
importância da MEV para a redução da morbimortalidade por 
DAC e doenças vasculares oclusivas nos pacientes com SM10. 
Outro estudo evidenciou apenas a importância da prevenção 
da SM e dos fatores de risco que a caracterizam para a redução 
da incidência de AVE29.

Portanto, a fim de alcançarmos a remissão da SM e 
minimizarmos a prevalência das DAC e doenças vasculares 
oclusivas, os profissionais da saúde devem incentivar práticas 
alimentares saudáveis, como a diminuição do consumo de 
gorduras saturadas e hidrogenadas, o aumento do consumo 
de frutas, verduras, fibras e cereais integrais e de mudanças 
no estilo de vida, como a cessação do tabagismo, que 
constitui medida fundamental e prioritária na prevenção 
dos componentes isolados da SM. Além disso, a prática 
de exercícios físicos aeróbios promove a redução das 
concentrações plasmáticas de triglicerídios e o aumento das 
concentrações de HDL-c58, fatores de risco importantes que 
caracterizam a SM. 

Uma dieta equilibrada associada à prática regular de 
atividade física seria capaz de promover a redução do peso 
corporal, além de melhorar o quadro clínico dos pacientes 
com SM, proporcionando a diminuição dos riscos e da 
morbimortalidade por DAC e doenças vasculares oclusivas. 

Conclusão
A compreensão sobre a agregação dos componentes 

da SM, bem como os mecanismos fisiopatológicos que 
as desencadeiam, ainda não foi alcançada. Mas, apesar 
dos relatos na literatura científica serem controversos e da 
heterogeneidade entre os estudos, observou-se nesta revisão 
o grande impacto da SM na ocorrência de DAC e doenças 
vasculares oclusivas.

Portanto, é de suma importância a realização de estudos 
randomizados, que utilizem marcadores mais fidedignos para 
o diagnóstico da DAC e das doenças vasculares oclusivas, 
gerando resultados mais consistentes.
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