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Introducao: A doenga cardiovascular (DCV) é uma das principais
causas de morte no Brasil, representando quase um terco dos
Obitos. Diante disso, a anélise de marcadores inflamatdrios, como
proteina C reativa de alta sensibilidade (PCRAs), lipoproteina
A [(Lp(a)], homocisteina e metaloproteinases (MMPs), torna-
se relevante para entender a patogénese da aterosclerose.
A inflamacdo cronica esta diretamente ligada a formacédo e
progressdo das placas ateroscleréticas, por meio de mecanismos
imunoldgicos e interagdes celulares. Esse conhecimento abre
caminho para novas abordagens terapéuticas que visam modular
a resposta inflamatéria e reduzir os riscos da DCV. Objetivo:
Realizar uma revisao integrativa qualitativa sobre os marcadores
emergentes [Lp(a), PCRAs, homocisteina e MMPs)] como fatores
de risco para a doenca aterosclerdtica. Método: Abordagem
por meio de uma revisdo qualitativa integrativa da literatura,
buscando eletronicamente artigos em bases de dados, como
Scielo, Lilacs e Pubmed. Resultados: Apds a andlise baseada nos
critérios de inclusao e exclusao, a leitura dos resumos ou do texto
completo e a remocéo de artigos duplicados, foram selecionados
14 artigos das plataformas PubMed, SciELO, BVS e LILACS,
todos atendendo integralmente aos critérios estabelecidos.
Conclusio: A revisdo destaca o papel de marcadores emergentes
na aterosclerose: proteina C reativa de alta sensibilidade,
lipoproteina A, homocisteina e metaloproteinases, essenciais
para aprimorar a estratificacdo de risco e orientar intervencoes
preventivas. Dada a alta prevaléncia de doencas cardiovasculares,
o estudo reforca a necessidade de mais pesquisas para avangar no
diagnoéstico e manejo clinico dessas condigoes.
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Universidade Municipal de Sdo Caetano do Sul (USCS)
Data de submissao: 22/04/2025. Data de aceite: 29/04/2025.

ABSTRACT

Introduction: Cardiovascular disease (CVD) is one of the leading
causes of death in Brazil, accounting for nearly one-third of all
fatalities. Given this scenario, the analysis of inflammatory markers
such as Lipoprotein A [LP(a)], High Sensitivity CRP (hs-CRP),
Homocysteine and Metalloproteinases (MMPs) becomes relevant
in understanding the pathogenesis of atherosclerosis. Chronic
inflammation is directly linked to the formation and progression
of atherosclerotic plaques through immune mechanisms and
cellular interactions. This knowledge paves the way for new
therapeutic approaches aimed at modulating the inflammatory
response and reducing CVD risks. Objective: To carry out a
qualitative integrative review on emerging markers (Lipoprotein
A, High Sensitivity CRP, Homocysteine and Metalloproteinases)
as risk factors for atherosclerotic disease. Method: Approach
through an integrative qualitative review of the literature,
electronically searching for articles in databases, such as Scielo,
Lilacs and Pubmed. Results: After the analysis based on the
inclusion and exclusion criteria, the review of abstracts or full
texts, and the removal of duplicate articles, 14 articles were
selected from the PubMed, SciELO, BVS, and LILACS platforms,
all fully meeting the established criteria. Conclusion: The review
highlights the role of emerging markers in atherosclerosis: high-
sensitivity C-reactive protein, lipoprotein(a), homocysteine, and
matrix metalloproteinases, which are essential for improving risk
stratification and guiding preventive interventions. Given the
high prevalence of cardiovascular diseases, the study reinforces
the need for further research to advance the diagnosis and clinical
management of these conditions.

Keywords: Lipoprotein A; High-sensitivity C-reactive protein;
Homocysteine; Metalloproteinases; Atherosclerosis.
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INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares (DCV) continuam
entre as principais causas de 6bito no Brasil, represen-
tando uma parcela significativa das mortes no pais.
Esse cendrio ressalta a necessidade de estratégias que
promovam maior qualidade de vida e previnam com-
plicacoes cardiovasculares®.

A aterosclerose, uma forma de doencga cardio-
vascular, resulta de uma interacdo complexa entre
lipoproteinas e processos inflamatdrios no interior
das artérias. A oxidacao de lipidios é um dos fato-
res que desencadeiam a inflamacdo local, contri-
buindo para o desenvolvimento das placas ateros-
clerdticas. Marcadores como a proteina C reativa de
alta sensibilidade (PCR-as), lipoproteina A [Lp(a)],
homocisteina e metaloproteinases (MMPs) tém sido
associados a esses processos, mostrando relevancia
crescente na compreensdo da patogénese da ateros-
clerose. Evidéncias cientificas demonstram que a in-
flamacdo cronica desempenha um papel central na
formacdo e no avanco das lesdes aterosclerdticas.
Mecanismos imunoldgicos e interacdes entre células
inflamatdrias e o endotélio vascular contribuem para o
agravamento dessa condicdo.>**

O estudo dos fatores inflamatérios ligados a ate-
rosclerose abre novos caminhos para intervencoes
terapéuticas direcionadas, focadas em modular a res-
posta inflamatéria. Tais abordagens tém potencial
para reduzir os riscos e melhorar os desfechos clinicos
em individuos com risco elevado de complicacoes
cardiovasculares graves.

METODOS

Este estudo sera realizado através de uma revisdo
integrativa da literatura, com o objetivo de aprofundar
o conhecimento sobre marcadores emergentes como
fatores de risco para a doencga aterosclerética. Esse
método é validado por permitir a sintese e analise cri-
tica do conhecimento cientifico disponivel, além de
possibilitar uma avaliacéo criteriosa da pertinéncia dos
procedimentos metodoldgicos empregados nos estudos
analisados.

Inicialmente foi realizada a definicdo do tema do
trabalho e a elaboracdo da pergunta norteadora, se-
guindo o formato PICO, assim como a definicdo da es-
tratégia de busca, dos descritores e das bases de dados
que seriam utilizadas.

Em seguida, houve a defini¢do dos critérios de
inclusdo e exclusdo, busca dos artigos nas bases de
dados e identificacdo dos estudos pré-selecionados e
selecionados, a partir da leitura do resumo, palavras-
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chave e titulo das publicacdes, de modo a avaliar a
pertinéncia ou ndo do estudo a questio norteadora.
Quando as informacdes contidas no resumo néo foram
suficientes, realizou-se a leitura integral.

Os critérios utilizados sob uma leitura criteriosa dos
resumos ou textos na integra foram baseados no tipo de
estudo. Foram excluidos aqueles com pouca relevancia
cientifica e aqueles em que nédo hd correlacdo com a
utilizagdo do fairmaco analisado perante a insuficiéncia
cardiaca, tendo em vista que em muitos deles a analise
considera outras comorbidades associadas.

Na etapa seguinte, foi realizada a categorizacio
dos estudos selecionados de acordo com o grau de
recomendacdo e for¢a de evidéncia em: grau de reco-
mendacdo A: estudos experimentais ou observacionais
de melhor consisténcia (compostos por meta-analises
ou ensaios clinicos randomizados); grau de recomen-
dagdo B: estudos experimentais ou observacionais de
menor consisténcia (compostos por outros ensaios
clinicos nédo-randomizados ou estudos observacionais
ou estudos caso-controle), conforme a recomendagio
da Associacdo Médica Brasileira (AMB). Os estudos
referentes aos graus de recomendacéo C e D ndo foram
incluidos.

A selecao das fontes foi realizada com base na
relevancia temadtica e a busca foi realizada nas bases
eletronicas Lilacs, SciELO, BVS e PubMed, utilizando
descritores “lipoproteina A”, “proteina C reativa de alta
sensibilidade”, “homocisteina’, “metaloproteinases” e
“aterosclerose”. Os critérios de inclusido compreende-
ram artigos originais publicados nos tltimos dez anos,
disponiveis em portugués, inglés ou espanhol, e com
acesso ao texto completo.

A andlise dos estudos selecionados seguiu abor-
dagem qualitativa, permitindo identificar padrdes
e lacunas no conhecimento. Os dados extraidos
foram sistematizados em tabelas para facilitar a sin-
tese e discussdo dos resultados, garantindo o rigor
metodoldgico desta revisao.

RESULTADOS

Apés andlise conforme os critérios de inclusdo
e exclusdo, leitura dos resumos ou texto integral e
exclusdo de artigos duplicados, foram selecionados 14
artigos publicados nas plataformas PubMed, SciELO,
BVS e Lilacs, os quais atenderam integralmente aos
critérios de incluséo e exclusdo.

A Tabela 1 apresenta um resumo dos principais arti-
gos selecionados nesta revisdo integrativa da literatura.
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Tabela 1. Resumo dos principais artigos selecionados

Titulo do artigo

“C-reactive protein modifies
lipoprotein(a)-related risk for
coronary heart disease: the
BiomarCaRE project”

“Association of lipid, inflammatory,
and metabolic biomarkers with age
at onset for incident coronary heart
disease in women”

“Association of lipoprotein(a)
levels with myocardial fibrosis
in the multi-ethnic study of
atherosclerosis”

“Alteracdes precoces nas
interleucinas circulantes e no risco
inflamatorio residual ap6s infarto
agudo do miocardio”

“Lipoproteina (a): estrutura,
metabolismo, fisiopatologia e
implicagoes clinicas”
“Diet-induced severe
hyperhomocysteinemia promotes
atherosclerosis progression

and dysregulates the plasma
metabolome in apolipoprotein-E-
deficient mice”

“Homocysteine, vitamins, and
vascular disease prevention”

“Dual role of matrix
metalloproteinases (matrixins)
in intimal thickening and
atherosclerotic plaque rupture”

“Inhibition of matrix
metalloproteinases: a possible
therapeutic strategy in arterial
hypertension?”

continua...

Ano de
publicacao Nimero de pacientes do
/ base de estudo / estudos incluidos
dados
2024 / Norte da Suécia: 10.450
PubMed FINRISK: 8.444
DAN-MONICA: 7.582
SHHEC: 15.999
PRIME/Belfast: 2.745
MONICA/KORA: 8.842
MATISS: 4.489
MONICA Brianza: 4.932
Moli-Sani: 24.325 MONICA
Catalonia: 5.505
2021/ Women'’s health study:
PubMed 28.024
2023/ MESA: 6.814
PubMed
2020/ BATTLE-AMI: 139
PubMed
2014/
Scielo
2014/
PubMed
2007 /
PubMed
2005/
PubMed
2010/ BVS
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Topicos relevantes

Niveis aumentados de lipoproteina A foram
associados a doenca cardiaca coronaria incidente,
independentemente da concentracao de proteina
C reativa de alta sensibilidade.

Os perfis de risco parecem diferir de acordo com
aidade de inicio da doenca cardiaca coronaria
em mulheres, com o maior risco de eventos
prematuros associados ao diabetes e a
resisténcia a insulina.

Niveis elevados de Lp(a) associados a maior
fibrose miocardica intersticial subclinica,
aumento da prevaléncia de cicatriz miocardica e
remodelacao atrial esquerda.

Melhora significativa no balanco das citocinas
pré e anti-inflamatorias, exceto da IL-6, durante
o primeiro més p6s infarto agudo do miocardio,

sugerindo risco inflamatério residual.

Risco de doenca arterial coronariana 2,3 vezes
maior em pacientes com Lp(a) acima de 50mg/dL.

A hiper-homocisteinemia grave promoveu
hipometilacao sistémica e vascular e agravou a
formacao de placas na artéria braquiocefalica de
camundongos, os quais apresentaram figado com
esteatose hepatocelular e dano oxidativo.

A homocisteina danifica células e tecidos das
artérias ao incitar a liberacao de citocinas, ciclinas
e outros mediadores de inflamacao e divisao
celular. Ao afetar as células musculares lisas,

a homocisteina produz as alteracdes do tecido
conjuntivo das placas arterioscleréticas, causando
fibrose, calcificacédo, deposicao de proteoglicanos
e danos as camadas de tecido elastico.

Implicacao das metaloproteinases tanto no
espessamento intimo, que envolve deposicao de
matriz liquida, quanto na ruptura de placa, que
envolve destruicao de matriz liquida.

0 aumento da atividade e dos niveis de MMP-

2 pode comprometer o relaxamento vascular,
causar hipertrofia arterial e promover excesso de
colageno e elastina, contribuindo para disfuncao e
remodelamento vascular na hipertensao.

A doxiciclina € uma tetraciclina capaz de inibir
a atividade das MMPs, demonstrando efeito
benéfico no tratamento de doencas como o
aneurisma aértico abdominal, infarto agudo do
miocardio e cancer de colo retal. Em ratos, seu
uso foi capaz de reverter a disfuncao endotelial
e atenuou alteracdes vasculares causadas pela
hipertensao arterial.
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Ano de
- . ublicacao Namero de pacientes do .
LOLCIICLC e p/ base de estudo / estu':ios incluidos el Sl
dados

“Enzymatic modification of low- 2004 / Amplas evidéncias indicam que as MMPs podem

density lipoprotein in the arterial PubMed enfraquecer a capa fibrosa das placas arteriais e,

wall: a new role for plasmin and assim, torna-las propensas a ruptura.

matrix metalloproteinases in As evidéncias da presenca de MMPs ativas

atherogenesis” e plasmina em lesées ateroscleréticas sao

abundantes, e MMPs e plasmina interagem
funcionalmente e cooperam na degradacao da
matriz extracelular.

“MMP-1 serum levels predict 2009 / 260 Na anélise de regressao multivariavel, os niveis

coronary atherosclerosis in PubMed séricos de MMP-1 foram associados a

humans” carga total de placas.

“Serum matrix metalloproteinase-8 2007/ KIHD: 1018 Placas ateroscleréticas carotideas instaveis

concentrations are associated with PubMed de pacientes sintomaticos apresentam niveis

cardiovascular outcome in men” aumentados de expressao de proteina MMP-8

ou mRNA, sugerindo seu envolvimento na
remodelacdo da matriz na aterosclerose e sua
relacdo com a ruptura de placa instavel.
“Estatistica cardiovascular - Brasil 2021/ Analise das principais doencas cardiovasculares
2021~ Scielo no Brasil e os fatores de risco associados,

Dados obtidos na pesquisa.

Proteina C reativa e lipoproteina A

Estudos realizados envolvendo 71.678 participantes
de oito estudos de coorte prospectivos europeus desta-
caram a interdependéncia entre lipoproteina A [Lp(a)],
proteina C reativa de alta sensibilidade (PCR-as) e
doenca coronariana (DC)". Foi observado que a PCR-
as modula associacgio entre Lp(a) e DC, especialmente
em pacientes com DC estabelecida. Em participantes
sem doenga coronariana, a Lp(a) estava significativa-
mente associada a DC incidente, independentemente da
PCR-as'. No entanto, em participantes com doenga coro-
nariana pré-existente, a relagcdo entre Lp(a) e eventos
recorrentes de DC sé foi observada em individuos com
risco inflamatdrio residual.

Esses resultados sugerem que a PCR-as pode ser um
importante modificador do risco associado a Lp(a) para
DC, fornecendo implicacoes valiosas para a identifica-
¢éo de pacientes de alto risco e orientando a selegido para
ensaios clinicos direcionados a Lp(a). Essa interagio
entre Lp(a) e PCR-as indica a importéancia da afericiao
da inflamagdo na avaliacdo do risco cardiovascular,
especialmente em pacientes com DC estabelecida’.

Tal procedimento é crucial, uma vez que a ate-
rosclerose, influenciada por fatores como Lp(a) e
inflamacéo, é uma condicéo que pode levar a obstrucdo
do fluxo sanguineo e aumentar o risco de eventos
cardiovasculares graves'*.

incluindo hipertensao, diabetes,
obesidade e tabagismo.

Homocisteina

As evidéncias encontradas nos artigos reunidos
foram que hé fatores de risco, que sdo responsaveis
por alterarem o metabolismo da homocisteina. Esses
fatores acabam por provocar uma reagdo metabdlica
que resulta em elevacbes anormais dos niveis de
homocisteina no plasma, causando uma sindrome de
hiperhomocisteinemia ou homocistintria. Tal sindrome
vem sendo cada vez mais associada a um aumento dos
nimeros de doenca aterosclerdtica, caracterizando-se
como um fator de risco para o desenvolvimento dessa
doenca’.

Em relacdo ao desenvolvimento da aterosclerose,
estudos recentes identificaram que o aumento da
homocisteina afeta a producdo do 6xido nitrico (NO),
através de culturas de células endoteliais. A patogénese
da aterosclerose correlacionada com o aumento da
homocisteina esta vinculada a uma reducdo da bio-
disponibilidade do NO de maneira dose-dependente.
A alteracdo da sintese endotelial de NO acarretaria
eventos vasculares agudos, principalmente nos casos de
individuos com fatores de risco para o desenvolvimento
de doencas cardiovasculares®’.

Ademais, estima-se que a hiperhomocisteinemia
influencia no desenvolvimento do processo de ate-
rosclerose por meio de disfuncdes endoteliais. Essas
disfungdes ocorrem em decorréncia de mecanismos
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auto-oxidativos da homocisteina, a qual produz espé-
cies derivadas de O, possivelmente associadas a
toxicidade vascular, proliferagdo de células musculares
lisas e oxidacao da fracdo LDL®,

A tiolactona, um derivado da homocisteina que
interage com o LDL, provoca agregacdo, aumento da
densidade e absorcdo pelos macrdfagos, favorecendo a
formacéo de células espumosas e estrias gordurosas. A
degradacdo desses agregados resulta na deposicao de
colesterol e gorduras nas placas em desenvolvimento.
Esse anidrido reativo (tiolactona) também é responsével
pela resposta inflamatéria, uma vez que produz novos
antigenos proteicos e anticorpos autoimunes®.

Por fim, a homocisteina também estd associada a
outros possiveis efeitos no processo do desenvolvimento
da doenca aterosclerdtica, ocasionando em alteracdes
nas propriedades antitrombéticas do endotélio vascular.
Tais alteracoes resultariam em uma ativacdo da cascata
de coagulacdo e modificagdo do tonus vascular, favo-
recendo um ambiente trombogénico vascular.

E importante ressaltar que ndo ha ainda uma
hipétese explicativa que esclareca o porqué da ho-
mocisteina aumentada promover esses efeitos atero-
trombogénicos.®’

Metaloproteinases

Acredita-se que as metaloproteinases desempenhem
um papel fundamental na transformacdo de lesdes
aterosclerdticas estaveis em um fenétipo instavel e
suscetivel a ruptura, ao degradar proteinas da matriz
extracelular (MEC), que conferem resisténcia estrutural.
As células musculares lisas produzem e depositam essas
proteinas da MEC, atuando como agentes protetores
contra a desestabilizacdo das placas aterosclerdticas.
Além disso, sua ativagdo contribui para o crescimento
da camada intima e para a remodelacdo da parede dos
vasos em resposta a lesoes, principalmente promovendo
a migracdo das células musculares lisas vasculares.
Um espectro mais amplo e/ou um nivel mais alto de
ativacdo das MMPs, especialmente quando associado
a inflamacéo, pode levar a destruicdo patolégica da
matriz e a ruptura da placa. Inibir a atividade de MMPs
especificas ou evitar a sua regulacdo positiva pode
ajudar a melhorar o espessamento da camada intima e
prevenir o infarto do miocérdio.'*"

Em sintese, as metaloproteinases ndo apenas par-
ticipam da invasdo celular e promovem a progressiao
das lesdes, como também amplificam os efeitos da
inflamacgéo. Esse processo resulta em um maior recru-
tamento de células inflamatdrias, migraciao de células
musculares lisas e intumescimento do ateroma, cul-
minando na instabilidade da placa aterosclerética."”
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DISCUSSAO

Proteina C reativa e lipoproteina A

Estudos com 71.678 participantes de oito coortes
europeias demonstraram uma relacdo entre lipopro-
teina A [Lp(a)], proteina C reativa de alta sensibilidade
(PCR-as) e doenca coronariana (DC).! Os dados indicam
que a PCR-as influencia a associagdo entre Lp(a) e
DC, especialmente em individuos com a doenca ja
estabelecida.

Entre os participantes sem DC prévia, a Lp(a) mos-
trou-se um fator de risco independente para novos
casos da doencga.! No entanto, em pacientes com DC
preexistente, sua relagdo com eventos recorrentes foi
observada apenas na presenca de inflamacéo residual.!
Esses achados sugerem que a PCR-as pode modificar o
risco associado a Lp(a), destacando a importancia da
inflamacéo na estratificacdo de pacientes de alto risco e
na selegdo para ensaios clinicos direcionados.

A aterosclerose, influenciada por fatores como
inflamacéo e Lp(a), leva a obstrug¢éo do fluxo sanguineo
e ao aumento do risco cardiovascular.'*

Homocisteina

Estudos avaliando as possiveis varidveis associadas
a doenca aterosclerética vém associando o aumento do
nimero de casos da doenca com o aumento dos niveis
de homocisteina plasmatica.

Kilmer McCully, pesquisador e chefe do Pathology
and Laboratory Medicine Services for the United States
Department of Veterans Affairs Medical Center in West
Roxbury, Massachusetts (EUA), foi conhecido como
o pioneiro nos estudos da homocisteina associada a
riscos cardiovasculares. McCully realizou estudos que
evidenciaram que pacientes com lesdes nas artérias
possuiam em comum niveis elevados de homocisteina.
Logo, propos a Teoria da Homocisteina nas doencas
cardiovasculares, a qual dita que niveis elevados de
homocisteina plasmatica aumentam o risco do desen-
volvimento de doencas cardiovasculares. Desde entéo,
essa teoria vem sendo cada vez mais elucidada.’

A homocisteina consiste em um aminodcido
sulfidrilico néo essencial derivado da metionina, pro-
veniente da dieta e via metabdlito intermedidrio res-
ponsavel pela conversdo de metionina em cisteina. O
excesso dessa proteina no plasma decorre de alteracoes
nas reagOes metabdlicas. Esse processo se inicia com a
proteina animal, proveniente da dieta, se convertendo
em metionina por meio de uma transulfuragdo e dando
origem a homocisteina.

Apoés essa formacdo, pode ter dois destinos: ser
metabolizada por remetilagio a metionina (reagéo
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Tabela 2. Média das concentracdes normais dos diferentes tipos de homocisteina no plasma

Homocisteina
livre

% plasmatica dos tipos de homocisteina 1%
Adaptado de: Amorim, F. et. al, 2011.

catalisada pela MS ou através da betaina homocisteina
metiltransferase) ou ser metabolizada por transulfu-
ragdo a cistationina (catalisada pela CBS).”

A metabolizagdo por remetilacio da metionina
requer acido f6lico (B6) como um substrato e vitamina
B12 como um cofator. Em relacdo ao outro destino,
através da transulfuracdo a cistationina, requer a
vitamina B6 como um cofator. Portanto, a dieta pro-
teica derivada de origem animal é essencial para o
metabolismo da homocisteina.”

A homocisteina pode se apresentar de diversas
formas no plasma, sendo elas: homocisteina livre,
dissulfeto de homocisteina, homocisteina-cisteina
dissulfeto ou na forma ligada a proteinas. Em conjunto,
essas formas de apresentacdo da homocisteina sdo
chamadas de homocisteina total ou homocisteina
plasmatica. Esses diferentes tipos se apresentam em
diferentes concentracdes plasmadticas, evidenciadas na
Tabela 2.7

Metaloproteinases

As metaloproteinases sdo fundamentais no
desencadeamento e progressdo dos processos infla-
matorios, especialmente nos vasculares, embora seus
mecanismos de acdo ainda ndo sejam completa-
mente elucidados.” A elevacio da atividade das meta-
loproteinases de matriz (MMPs) desempenha um
papel significativo em diversos processos patoldgicos,
incluindo a invasado de células tumorais e a formacéo
de metastases, doencas fibréticas e artrite reumatoide.
Entre essas enzimas proteoliticas, a MMP-2 e a
MMP-9 destacam-se por sua relevancia nas doencas
cardiovasculares, contribuindo para a aterosclerose,
infarto agudo do miocardio, doenca cardiaca isquémica,
aneurismas vasculares e hipertensio."?

Na aterosclerose, a atividade das metaloproteinases
é desencadeada ap6s o inicio do processo inflamatdrio
de formacgédo da placa aterosclerdtica, quando células
envolvidas na resposta infecciosa, especialmente
mondcitos e células espumosas, ja estdo presentes
na intima arterial. Essas células liberam citocinas e
superdxidos que ativam as metaloproteinases e pro-
duzem colagenases, comprometendo a integridade da
placa.'* Entre as metaloproteinases mais ativas nesse
contexto, destacam-se a MMP-1, a MMP-2, a MMP-3, a

Dissulfeto de
homocisteina

Homocisteina Homocisteina ligada
cisteina dissulfeto a proteinas

10% 10% 80%

MMP-9, a MMP-12, a MMP-13 e as desintegrinas e me-
taloproteinases de matriz (ADAMs), juntamente com os
inibidores teciduais de metaloproteinases (TIMPs).

CONCLUSOES

Os resultados desta revisdo destacam o papel
fundamental de marcadores emergentes na fisiopa-
tologia da doenca aterosclerética como a PCR-as, que
se revela como um marcador inflamatdrio essencial
para a estratificacido de risco cardiovascular, a Lp(a),
que contribui diretamente para processos aterogénicos
e trombogénicos, a homocisteina, a qual, por sua vez,
desempenha um papel central nas alteragdes me-
tabdlicas associadas a progressido da aterosclerose, e as
metaloproteinases, que demonstram impacto relevante
na degradacdo da matriz extracelular e na instabilidade
das placas.

Esses achados reforcam a importéancia da avaliagdo
desses marcadores para aprimorar a estratificacdo
de risco e ir em busca de intervencoes preventivas e
terapéuticas.

Considerando a alta prevaléncia global das doencas
cardiovasculares, o presente trabalho destaca a rele-
vancia de investigacoes adicionais que explorem o papel
desses biomarcadores, contribuindo para avancos no
diagnéstico e manejo clinico dessas condi¢des que
atingem grande parte da populacio brasileira.
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