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RESUMO

O tratamento e controle das dislipidemias séo fatores primordiais para a prevencao de doencas
cardiovasculares, sendo as vezes necessario 0 uso de medicamentos para alcancar esse
objetivo. A classe medicamentosa de primeira escolha para esse fim, sdo as estatinas que
atuam controlando a producdo do colesterol no organismo (biossintese), porém elas podem
causar miopatias aos pacientes durante o uso. O estudo teve como objetivo discutir a relacdo
risco/beneficio do tratamento e verificar na pratica os resultados obtidos por pacientes da rede
publica de salide com a farmacoterapia. Foi realizada uma pesquisa de campo fundamentada
em ampla revisdo de literatura cientifica através da coleta de dados de arquivos de um centro
de Programa Saude da Familia (PSF), na cidade de Teofilo Otoni — MG. O trabalho teve
como foco comparar os niveis de colesterol antes e ap6s o uso dos farmacos e analisar se o
beneficio do tratamento é compensatério apesar do risco de desenvolvimento de eventos
adversos como as miopatias. Esses dados foram analisados e interpretados verificando se 0s
resultados sdo positivos ou negativos mencionando as informacgdes encontradas nos artigos
cientificos e correlacionando com os dados da pesquisa pratica. Os resultados encontrados na
pesquisa de campo mostraram que 0sS registros dos arquivos pertencem em sua maioria ao
sexo feminino (82%) de um espagco amostral de 50 arquivos, onde 62% apresentam duas
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comorbidades sendo essas Diabetes Mellitus (DM) e Hipertensao Arterial (HA), a faixa etéria
em maior porcentagem de uso da medicacdo encontrada nos arquivos foi: 60 a 69 anos
correspondendo a 32%, a estatina mais prescrita pelos profissionais é a sinvastatina de 20 mg
que representa 88%, antes do uso dos farmacos a dosagem ideal de colesterol total, inferior a
190 mg/dL, representava menos de 5% e apds 0 uso aumentou para mais de 45%, o que
comprova que a medicacdo é eficaz e contribui para reduzir os niveis lipémicos. Os fatores
que contribuem para o risco de desenvolvimento de EA sdo diversos, sendo importante
considerar a idade, o sexo, as comorbidades que o individuo apresenta e as medicacdes que ja
estd em uso. Baseando-se no estudo dos artigos cientificos e na pesquisa de campo realizada,
foi possivel verificar que a maioria dos autores defendem o uso da classe farmacoldgica das
estatinas no controle e tratamento das dislipidemias para prevencdo de DCVs e 0 uso dos
farmacos tem resposta satisfatdria e eficaz. Porém, ambos ressaltam a importancia da escolha
do medicamento (média ou alta poténcia, primeira ou segunda geracdo), de acordo com o grau
de risco vascular e historico clinico do paciente.

Palavras-chave: Dislipidemias; Doencas Cardiovasculares; Estatinas; Miopatias.
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ABSTRACT

The dyslipidemias treatment and control are primordial factors a cardiovascular disease
prevention, being sometimes necessary the use of medications to reach this objective. The
drug class of first choice for this purpose, are the statins that control the production of the
cholesterol in the body (biosynthesis), however it can cause myopathies to patients during its
use. The study had as an objective to discuss the treatment’s risk/benefit relation and verify in
practice the results obtained by public health patients with the pharmacotherapy. A field
research was conducted based on a broad review of the scientific literature through the
collection of data from archives of a Family Health Program (PSF) center in the city of
Teofilo Otoni — MG. The research work focused on comparing cholesterol levels before and
after the use of drugs, and analyzing whether the benefit of treatment is compensatory, despite
the risk of developing adverse events such as myopathies. These data were analyzed and
interpreted, verifying whether the results are positive or negative, mentioning the information
found in the scientific articles and correlated with the practical research data. The results
found in the filed research showed that the archives records are mostly female (82%) from a
sample space of 50 files, where 62% have tow comorbidities, these being Diabetes Mellitus
(DM) and Arterial Hypertension (AH), the age group with the highest percentage of
medication use found in the archives was: 60 to 69 years old corresponding to 32%, the statin
most prescribed by professionals is simvastatin 20mg, which represents 88%, before the use
of drugs, the ideal dosage of total cholesterol, less than 190 mg/dL, represented less than 5%
and after its use, it increased to more than 45%, which proves that the medication is effective
and contributes to reduce lipemic levels. The factors that contribute to the risk of developing
AE are diverse, it is important to consider age, Sex, the comorbidities that the individual has
and the medications that are already in use. Based on scientific articles study and field
research conducted, it was possible to verify that most of the authors defended the use of
pharmacological class of the statins in the control and treatment of the dyslipidemias for the
prevention of CVDs and the use of drugs has a satisfactory and effective response.
However, both emphasize the importance of choosing the medication (medium or high power,
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first or second generation), according to the degree of vascular risk and the patient’s clinical
history.
Keywords: Dyslipidemias; Cardiovascular diseases; Statins; Myopathies.

1. INTRODUCAO

As dislipidemias contribuem para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares
(DCVs) sendo essas uma das causas de morbimortalidade no Brasil e no mundo. Dados da
Organizagdo Mundial de Saide (OMS) revelam que em 2012 ocorreram 56 milhGes de mortes
em todo mundo e destas 38 milhdes foram devido a doencas ndo transmissiveis, estando no
topo as DCVs (17,5 milhdes de mortes). O nimero de mortes por essas doengas aumentou em
todo 0 mundo desde o ano 2000, prevendo-se que o ndmero de mortes por doencas ndo
transmissiveis aumente de 38 para 52 milhdes, no ano de 2030 (OMS, 2014). A associagdo
medicamentosa de estatinas e atividade fisica reduz os riscos de DCVs em pacientes
dislipémicos, entretanto essa acéo esta sendo relacionada ao desenvolvimento de miopatias. A
rabdomidlise € incomum na terapia com estatinas, entretanto as miopatias ocorre entre 1%-5%
dos casos (MAGALHAES, 2005).

Diante dessas informac0es foram levantadas algumas questfes: se as estatinas seriam a
melhor opc¢do para controle dos niveis lipémicos e prevencao de DCVs ou se mesmo podendo
desencadear miopatias, a eficicia terapéutica representaria maior grau de importancia ou se a
farmacoterapia com essa classe forneceria resultados satisfatorios aos pacientes.

As reacOes adversas devem ser levadas em consideracdo para a escolha do farmaco.
As estatinas sdo divididas em duas classes: alto poténcia e poténcia moderada. Essas reagdes
podem ter influéncia de maior ou menor grau de acordo com o farmaco escolhido. A préatica
de atividade fisica de forma exacerbada pode influenciar no desenvolvimento dessas reacgdes.
A resposta terapéutica e beneficio do uso devem ser comparados aos riscos do tratamento.

Os fatores de risco associados a DCVs séo varios como sexo, idade, peso, diabetes,
hipertensdo, dentre outros, podendo ser modificados ou ndo. As dislipidemias sdo um dos
fatores que podem ser modificados para prevenir as DCVs. Desse modo € importante estudar
a fundo as formas de tratamento objetivando minimizar os riscos e os gastos. Além de
estabelecer a melhor forma de tratamento é importante verificar as consequéncias do mesmo,

visando a saude do paciente como um todo.
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Foi realizada uma pesquisa aplicada, de nivel descritivo, de natureza qualitativa,

delineada como pesquisa de campo fundamentada em ampla revisdo de literatura cientifica e
através da coleta de dados de arquivos de um centro de Programa Saldde da Familia (PSF), na
cidade de Tedfilo Otoni — MG. Esses dados foram analisados e interpretados verificando se 0s
resultados sdo positivos ou negativos mencionando as informacgdes encontradas nos artigos
cientificos e correlacionando com os dados da pesquisa pratica.

O objetivo do estudo foi discutir a relacdo risco/beneficio do tratamento
hipolipemiante com estatinas, visando mensurar os fatores de risco relacionados as
dislipidemias e conhecer a fundo o mecanismo de acdo das estatinas estabelecendo uma
conexdo entre os dados obtidos na pesquisa e as informacgdes cientificas extraidas da

literatura.

2. METODOLOGIA

O estudo foi realizado através de uma pesquisa ex-post-facto, sendo uma pesquisa
aplicada, de nivel explicativo e natureza qualitativa, através de um trabalho delineado como
pesquisa de campo fundamentada em ampla revisao de literatura cientifica visando verificar a
existéncia de uma relacdo entre o fato ocorrido e os dados coletados.

A pesquisa foi realizada no Programa Salde da Familia (PSF), na cidade de Téofilo
Otoni — MG, atraveés da consulta de arquivos da unidade. Foram selecionados arquivos usando
como critério de selecdo o uso de medicamentos hipolipemiantes da classe das estatinas. As
informacdes coletadas incluiram sexo, idade, comorbidades e dados de resultados dos exames
laboratoriais de base bioquimica expressando os niveis de colesterol total e fracGes antes e
apos 0 uso de estatinas ou durante o uso das mesmas.

A coleta de dados foi realizada através da consulta de arquivos que ficam armazenados
no PSF e que trazem informagdes sobre a terapéutica estabelecida pelo médico que esta
acompanhando o quadro clinico. Visando obter dados mais precisos foram selecionados
arquivos que registraram o uso de medicamentos hipolipemiantes da classe das estatinas.
Nesse caso foram consultados valores dos niveis de colesterol total e fragdes antes do
tratamento com estatinas e ap6s a introducgdo da terapéutica e também os valores registrados
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durante uso da medicacdo, sendo também verificado se houve alguma queixa durante o

tratamento.
Os dados foram analisados e interpretados através do programa Excel por meio
eletronico (computador) calculando os resultados da pesquisa de forma estatistica e fazendo

uma comparacao com os dados cientificos pesquisados.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

O uso de estatinas para o controle da biossintese de colesterol tem se mostrado
satisfatorio, sendo usado para controle das dislipidemias e para prevencdo de doencas
cardiovasculares (DCVs) como aterosclerose. Entretanto, apesar de raros, existem eventos
adversos (EA) que podem ser desenvolvidos durante o tratamento, dentre eles a miopatia, que
€ 0 mais comum e pode ocorrer em semanas ou meses apés inicio da farmacoterapia. A
miopatia tem se destacado clinicamente, pois pode provocar desde uma mialgia com ou sem
alteracdo da creatinoquinase (CK) até uma rabdomiélise (SILVA et al, 2018).

Apesar das estatinas serem reconhecidamente o tratamento de escolha para o controle
lipidico, e seu uso ser considerado relativamente seguro e com poucos efeitos colaterais.
Relatos de miopatia induzida pelo uso de estatinas aparecem como o efeito indesejado mais
comum e preocupante entre os pacientes que utilizam frequentemente esse grupo de drogas.
Os sintomas podem variar desde fadiga, fraqueza e desconforto até sintomas de dor associada
a rabdomiolise - sindrome causada por danos na musculatura esquelética que resulta em
extravasamento para o plasma do conteGdo de células musculares (mioglobina, potassio,
fosfato, dentre outras) que pode ser fatal e, para a qual, o Unico tratamento existente é a
descontinuacdo da terapia medicamentosa (DIRKS; JONES, 2006).

Os EA ndo se restringem apenas as miopatias e lesdes musculares, apresentando
também, perturbagBes gastrointestinais ou descoloracdo da urina. Outros problemas mais
importantes, embora raros, sdo a hepatotoxicidade e as mialgias/miopatias, que podem, em
situacbes raras, progredir para rabdomiolise caraterizada por necrose muscular massiva,

mioglobinuria e faléncia renal aguda. Estes efeitos secundarios sdo normalmente devido a
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dosagem excessiva ou interacdes que inibem o metabolismo das estatinas (GAZZERRO et al,
2012).

-

Tem sido também referido na literatura a ginecomastia, cuja ocorréncia é mais
frequente em substancias ativas com maior poténcia de inibicdo da enzima HMG-CoA
redutase (ROBERTO et al, 2012). E ainda referida a ocorréncia de doenca pulmonar
intersticial, cujo mecanismo de dano pulmonar ainda nao esta bem definido (FERNANDEZ et
al, 2008).

De acordo com a Food and Drug Administration (FDA), as estatinas atuam no figado,
orgdo alvo da biossintese de colesterol, podendo provocar danos hepaticos, que normalmente
s&o raros. E importante monitorizar as enzimas hepaticas antes de iniciar o tratamento com as
estatinas e, posteriormente, apenas se forem detectados sinais e sintomas clinicos de lesédo
hepética como fadiga, perda de apetite, desconforto abdominal, urina escura e ictericia (FDA,
2014).

O risco de dano muscular é amplamente referido, estando na maioria dos casos
associado as interacdes com alguns farmacos que sdo metabolizados pelas mesmas vias das
estatinas e que resultam no aumento dos niveis destas no sangue (FDA, 2014). O potencial
para causar miopatia varia também com o tipo de estatina, estando mais associado ao uso de
estatinas sintéticas, potentes e mais lipofilicas (MAJI et al, 2013).

Os principais fatores de risco para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares
(DCVs) sao aumento do low density lipoprotein (LDL-c), niveis baixos de high density
lipoprotein (HDL-C), tabagismo, hipertenséo, diabetes mellitus tipo 2, idade avangada e
historico familiar de eventos prematuros de coronariopatia (CP) (homens < 55 anos de idade;
mulheres < 65 anos) em um parente de primeiro grau. Se 0s niveis de colesterol total
estiverem abaixo de 160 mg/dL, o risco de DCVs diminui mesmo com fatores de risco
adicionais. Os niveis elevados de colesterol causam aterogénese e a dieta é fator determinante
para reduzir os niveis de colesterol e o risco de CP. Alimentacdo rica em gordura de origem
animal aumentam os niveis de colesterol. Uma reducdo moderada no colesterol total e LDL-c
reduz os eventos fatais e ndo fatais de CP, mas ndo a mortalidade total (GOODMAN;
GILMAN, 2015; RANG; DALE, 2011; SPOSITO et al, 2007; FALUDI et al., 2017).
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Diante desses fatos relatados na pesquisa bibliografica de cunho cientifico, foi
realizada uma pesquisa de campo coletando-se dados na préatica de como esses medicamentos
sdo usados e a resposta terapéutica obtida pelos usuarios.

Os resultados encontrados na pesquisa de campo mostraram que 0s registros dos
arquivos pertencem 82% ao sexo feminino e 18% ao sexo masculino de um espaco amostral
de 50 arquivos. Os demais resultados, relacionados as comorbidades associadas, faixa etéria,

medicacdo em uso e niveis de colesterol estdo expressos nos graficos abaixo.

Figura 1: Porcentagem de comorbidades associadas.

Nenhuma
comorbidade
6%

Fonte: propria pesquisa.

Na figura 1 esta presente a relacdo de comorbidades encontradas nos arquivos, onde
62% apresentam duas comorbidades sendo essas Diabetes Mellitus (DM) e Hipertensao
Arterial (HA), 32% apresentam apenas uma dessas comorbidades e 6% ndo apresentem
nenhuma. Esses dados mostram que a maioria (62%) dos usuarios do PSF, registrados nesses
arquivos que apresentam dislipidemias, possuem comorbidades associadas. Os individuos que
apresentam comorbidades tem uma tendéncia maior para apresentar dislipidemia, tanto pelo
fato de certas condi¢cdes morbidas quanto pelo estilo de vida inapropriado ou pelo uso de
medicamentos (FALUDI et al, 2017).
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O uso de estatinas na prevencdo primaria e secundaria de DCVs teve um impacto
significativo na reducdo de riscos, considerando dados de mortalidade de uma forma geral,
quando se trata de infarto agudo do miocérdio (IAM) por DVCs e morbidades associadas
como acidente vascular cerebral (AVC) (BRATS, 2009).

Do ponto de vista etioldgico, a hipertensdo arterial sistémica (HAS) é apontada como
o fator de risco mais significativo para as DCVs, pois cerca de 80% das mortes por acidente
vascular cerebral e de 40% dos 6Obitos por doenga isquémica cardiaca resultam de HAS. A
doenca hipertensiva por si s6 responde diretamente por cerca de 5% dos 6bitos dentro do
grupo das DCVs (BRASIL, 2005). Desse modo, é importante destacar que individuos que
apresentam condi¢bes de morbidade necessitam de acompanhamento, pois tendem a
apresentar dislipidemias sendo necessario mudancas de habitos e o uso de medicacdo para

prevengdo DCVs e controle dos niveis séricos de lipidios.

Figura 2: Porcentagem por faixa etéria em uso da medicag&o.

40 a 49 anos 30 a 39 anos
2% 2%
80 a 89 anos

10%

60 a 69 anos
32%

Fonte: prdpria pesquisa.
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Na figura 2 foi demonstrado a porcentagem de uso da medicacdo por faixa etaria,

evidenciando que nos registros encontrados nos arquivos 0s que apresentam faixa etaria de 60
a 69 anos correspondem a maior porcentagem 32%, de 70 a 79 anos 28%, de 50 a 59 anos
26%, de 80 a 89 anos 10%, de 40 a 49 anos 2% e de 30 a 39 anos 2%.

Alteracdes no metabolismo podem aumentar as concentragdes da droga contribuindo
para o desenvolvimento de EA. A identificacdo de pacientes com predisposi¢cdo a miopatias
também minimiza o risco do desenvolvimento de EA. S8o considerados fatores de risco
relacionados ao uso de estatinas: género (feminino), idade avancada (>80 anos),
polimedicacdo (interacdo medicamentosa), altas doses de estatinas, insuficiéncia renal cronica
e hepaética, hipotireoidismo, diabetes mellitus, consumo abusivo de alcool, baixo indice de
massa corporea (IMC menor ou igual 18,5), cirurgia com alta demanda metabolica e exercicio
fisico extenuante (COSTA et al, 2015).

InteracBes medicamentosas também contribuem para o desenvolvimento de miopatias,
sendo também consideradas fatores predisponentes. Administracdo concomitante de
inibidores do citocromo P (CYP) 450 como antibioticos macrolideos (azitromicina),
ciclosporinas, antifangicos (fluconazol), antivirais (inibidores de protease — amprenavir),
amiodarona, antagonistas do calcio (diltiazem) e varfarina, fibratos e &cido nicotinico. A
toxicidade das estatinas depende da dose, ou seja, quanto maior sua concentracao na corrente
sanguinea, maior o risco de danos musculares (COSTA et al, 2015).

Outro risco apontado pela FDA é a perda de memoria, devido ao uso de qualquer das
estatinas e em qualquer idade. Este sintoma geralmente ndo é grave e é reversivel apos
algumas semanas de suspensdo do tratamento (FDA, 2014). Apesar dos sintomas cognitivos
terem sido reportados em alguns utilizadores deste grupo de farmacos, a informacdo ndo é
conclusiva e ndo foi provada a relacdo causa-efeito, havendo outros fatores como a idade, uso
de outros medicamentos como 0s sedativos e anti-histaminicos e os efeitos de outras
condi¢Bes médicas como a ansiedade, depressao e apneia do sono, que podem interferir nos
resultados (FERNANDEZ et al, 2008).

No estudo de Gnjidic e Hilmer (2013), destaca-se que o uso de estatinas é elevado em
pessoas com mais de 65 anos e a partir de uma meta-analise de ensaios clinicos de pacientes
idosos em uso de estatinas perceberam que a exposicdo a estatinas mais potentes ou em doses
elevadas ndo aumentam sua efetividade, porém eleva o risco de EA, como miopatia e

9




»
*

%\
»

\
.(\

(XRE\LISTA ; - ;
2 t 9 VAL ’ | )

comprometimento cognitivo. Pacientes idosos tem o aumento da idade como fator de risco

para EA e podem ser menos tolerantes ao tratamento. Além disso, sdo0 mais suscetiveis a
comorbidades fazendo uso de maior quantidade de medicamentos (polifarmacoterapia), o que
aumentam as chances de interacbes medicamentosas. Portanto, pacientes idosos devem ser
monitorados com maior cautela durante o uso de estatinas.

Os fatores que contribuem para o risco de desenvolvimento de EA sdo diversos, sendo
importante considerar a idade, o sexo, as comorbidades que o individuo apresenta e as
medicacOes que ja estd em uso. Desse modo o risco de EA é minimizado e de acordo com as
informacdes retiradas da literatura cientifica estes fatores contribuem para a ocorréncia de EA,
em especial a miopatia, sendo importante a avaliacdo de todos estes fatores considerando o
farmaco a ser escolhido e a dosagem, uma vez que quanto mais potente e maior a dosagem,
maior 0 maior o risco de EA.

De acordo com as informagBes dos arquivos consultados a estatina que mais é
prescrita pelos profissionais € a sinvastatina de 20 mg (figura 3) que representa 88% do
espaco amostral, seguida da sinvastatina de 40 mg 8%, sinvastatina de 40 mg associada ao
ciprofibrato 100 mg (usado para reduzir os niveis de triglicerideos) 2% e a rosuvastatina 20
mg 2%. A sinvastatina pertence a primeira geracdo de estatinas sendo classificada como
média poténcia (reduz o LDL-c em até 50%). J& a rosuvastatina € uma estatina de segunda
geracdo classificada como alta poténcia (reducdo de LDL-c >50% com dose méaxima)
(GISMONDI, 2018; FONSECA 2005).

Gréfico 3: Farmacoterapia.
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w Sinvastatina 20 mg
Sinvastatina 40 mg
# Sinvastatina 40 mg + Ciprofibrato

100 mg

® Rosuvastatina 20 mg

Fonte: prépria pesquisa.

O uso de farmacos que diminuem o LDL plasmatico complementa a dieta e a corre¢do
de fatores de risco modificaveis, tais como: hipertensdo, diabetes, tabagismo, obesidade,
sedentarismo, elevacdo do LDL, diminuicdo do HDL, elevacdo da proteina C-reativa,
elevacdo de fatores de coagulacdo, elevacdo de homocisteina e elevacdo de lipoproteina. Os
principais farmacos usados sdo: estatinas (inibidores da enzima HMG-Coa redutase) classe
composta por sete medicamentos: sinvastatina, lovastatina, fluvastatina, pravastatina,
atorvastatina, rosuvastatina e pitavastatina; fibratos; inibidores da absorcdo de colesterol
(ezetimiba); &cido nicotinico e seus derivados; derivados de 6leo de peixe. O 6leo de peixe
popularmente conhecido como dmega-3 auxilia na reducdo plasmatica de triglicerideos, mas
pode acarretar o aumento do colesterol (GOODMAN; GILMAN, 2015; RANG; DALE, 2011,
SPOSITO et al, 2007; FALUDI et al., 2017).

A absorcdo das estatinas varia entre 30-85%. Portanto, apresentam um intenso efeito
de primeira passagem hepatica, sendo a biodisponibilidade em torno de 5 a 30%. A
metabolizacdo e excregdo sdo predominantemente hepaticos. Apresenta o risco de interacéo
medicamentosa no citocromo CYP450, sendo a pravastatina e a rosuvastatina as drogas com
menor risco. Essa informacdo é especialmente importante em paciente com uso de

antirretrovirais, antibidticos e farmacos para epilepsia. As estatinas sdo contraindicadas na
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gravidez e na amamentacdo. Em criancas, a pravastatina é aprovada para criancas com idade
> 8 anos (GISMONDI, 2018).
As estatinas sdo usadas na prevencao secundaria de infarto do miocérdio e de acidente

vascular cerebral (AVC) em pacientes com doenca aterosclerética sintomatica (angina,
eventos isquémicos transitorios ou apds infarto do miocardio ou AVC). Na prevencédo
primaria de doenca arterial em pacientes de alto risco devido a elevacdo de colesterol sérico,
principalmente quando h& outros fatores de risco associados para aterosclerose. A
atorvastatina reduz o colesterol em pacientes com hipercolesterolemia familiar homozigotica
(alteracdo genética). Em casos de dislipidemia grave e resistente aos farmacos (HF
heterozigota — alteracdo genética) o tratamento com estatinas é combinado com ezetimiba
(GOODMAN; GILMAN, 2015; RANG; DALE, 2011; RIBEIRO, 2011; SPOSITO et al 2007;
FALUDI et al., 2017).

Segundo Masson (2019), os beneficios do tratamento e o risco de EA, depende do tipo
de estatina e da dose utilizada, aquelas que reduzem em mais de 50% o0s niveis de
lipoproteinas sdo classificadas como alta intensidade. Sendo necessario identificar os grupos
de pacientes que precisam de prevencdo priméria e secundaria, escolhendo o tratamento de
acordo com historico clinico do paciente.

Na obra de Layerle e Vignolo (2019), ressaltam a importancia de provas cientificas
relevantes da experiéncia clinica dos pacientes durante o tratamento. Apontam que o
tratamento deve ser iniciado ap6s uma avaliacdo de risco vascular identificando o grau de
risco de DCVs do paciente. Enquanto em casos de pacientes que estdo na prevencao
secundaria, LDL-c menor ou igual a 190 mg/dl e diabéticos entre 40 e 75 anos nao é
necessario tal avaliacdo. Mas, consideram importante avaliar o risco de efeitos adversos
potenciais e a vontade do paciente de realizar o tratamento e manter o acompanhamento, o
que permite monitorar a evolucdo da terapéutica e registrar se houve algum EA.

De acordo com Castro et al (2017), foi realizado um estudo com dados clinicos e
laboratoriais de 120 pacientes dislipidémicos em uso de estatinas obtidos de janeiro a
dezembro de 2013 em um Hospital Universitario da cidade de Sao Paulo, Brasil, para estudar
fatores associados a eventos musculares adversos relacionados a estatintas (AME). Os dados
da farmacoterapia e AME registrados foram: elevacdo da CK no soro e qualquer grau de
miopatia, mialgia, miosite ou rabdomidlise. As estatinas mais prescritas foram sinvastatina
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(70%) e atorvastatina (25%), o AME relacionado ao tratamento foi encontrado em 17% dos

-

pacientes. Pacientes que usam sinvastatina apresentaram menor probabilidade de desenvolver
AME que usuérios de atorvastatina. Pacientes em uso de inibidores da bomba de efluxo de
glicoproteina P (ABCB1) foram associados a alto risco de AME. Os resultados sugerem que o
tipo de estatina prescrita e uso concomitante de inibidores ABCB1 aumentam a
suscetibilidade a eventos musculares adversos durante terapia com estatinas.

A estatina mais prescrita (sinvastatina 20 mg 86%) classificada como média poténcia e
pertencente a primeira geragdo demonstrou ser eficaz e apresentar menor risco de miopatias
aos usuarios na dosagem menor (20mg), tendo resultado satisfatério no controle dos niveis
lipémicos. Entretanto, as estatinas de alta poténcia pertencentes a segunda geracdo
(atorvastatina e rosuvastatina) apresentam menor risco de interagdo com outros farmacos o
que contribui para a minimizagao do risco de EA (miopatias).

Na relagdo municipal de medicamentos essenciais (REMUNE) da cidade de Teofilo
Otoni — MG consta somente a sinvastatina nas dosagens de 10mg, 20 mg e 40 mg, 0 que
indicou facilidade de acesso do sistema Unico de satde (SUS) a medicacdo hipolipemiante. Ja
na relacdo de medicamentos de alto custo disponibilizados pela secretéaria estadual de saltde
de Minas Gerais (SES-MG) constam: atorvastatina nas dosagens de 10 mg, 20 mg e 80 mg,
fluvastatina de 40 mg, lovastatina de 20 mg e 40 mg e pravastatina de 40 mg. O acesso a esses
medicamentos é mais burocratico e demanda intervencdo judicial sendo fornecidos pelo
Estado (PREFEITURA MUNCIPAL DE TEOFILO OTONI-MG).

Na figura 4 foi estabelecida a comparacdo dos niveis lipémicos antes e apds o uso de
estatinas, demonstrando que antes do uso a dosagem ideal inferior a 190 mg/dL representava
menos de 5% e apds 0 uso aumentou para mais de 45%, o que comprova que a medicacao é
eficaz e contribui para reduzir os niveis lipémicos, de 191 mg/dL a 220 mg/dL antes havia
pouco mais de 10% e apds o uso chegou a aproximadamente 30%; de 221 mg/dL a 250
mg/dL antes havia mais de 30 % reduzindo para 15 % ap6s uso da medicacdo; de 251 mg/dL
a 280 mg/dL havia quase 20% caindo para menos de 5% apds tratamento; entre 281 mg/dL e
310 mg/dL havia 15% caindo para menos de 1% e acima de 310 mg/dL apresentava quase
15% caindo para 0%.

Figura 4: Niveis de colesterol antes e apds o uso de estatinas.
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u Colesterol Total Antes

© Colesterol total Depois

Inferior 191a 221a 251a 281a Acima
a 190 220 250 280 310 de 310

Dosagem de Colesterol Total (mg/dL)

Fonte: prépria pesquisa.

Os principais fatores de risco para o desenvolvimento de DCVs sdo aumento do
LDL-c, niveis baixos de HDL-C, tabagismo, hipertensdo, diabetes mellitus tipo 2, idade
avancada e historico familiar de eventos prematuros de coronariopatia (CP) (homens < 55
anos de idade; mulheres < 65 anos) em um parente de primeiro grau. Se 0s niveis de
colesterol total estiverem abaixo de 160 mg/dL, o risco de DCVs diminui mesmo com fatores
de risco adicionais. Os niveis elevados de colesterol causam aterogénese e a dieta é fator
determinante para reduzir os niveis de colesterol e o risco de CP. Alimentagdo rica em
gordura de origem animal aumentam o0s niveis de colesterol. Uma reducdo moderada no
colesterol total e LDL-c reduz os eventos fatais e ndo fatais de CP, mas ndo a mortalidade
total (GOODMAN; GILMAN, 2015; RANG; DALE, 2011; SPOSITO et al, 2007; FALUDI
etal., 2017).

O ateroma é uma doenga localizada nas artérias médias e grandes. A formacéo de
placas nas paredes das artérias provoca lesfes que evoluem por décadas e durante esse tempo
quase ndo apresentam sintomas, quando os sintomas aparecem é sinal de doenga avancada.

Fatores que desencadeiam o processo de aterosclerose: disfungéo endotelial por alteragdes na
14
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biossintese de 6xido nitrico (substancia que protege contra a formacgdo do ateroma); a leséo

contribui para migracdo de mondcitos da luz para o interior dos vasos onde eles ficam
aderidas; o LDL transportado para a parede do vaso onde as células endoteliais, macréfagos e
mondcitos geram os radicais livres que causam a oxida¢do do LDL (oxLDL) que € captado
pelos macrofagos que liberam citocinas pré-inflamatorias; células espumosas (macréfagos) e
linfécitos T formam estrias de gordura; plaquetas macréfagos e células endoteliais liberam
citocinas e fatores de crescimento, o que causa a proliferacdo da musculatura lisa e deposi¢ao
de tecido conjuntivo; esta é uma resposta inflamatdria fibroproliferativa que forma densa
camada fibrosa sobre uma parte rica em lipideos e esta estrutura forma o ateroma; o
rompimento dessa placa pode levar a uma trombose (0 grande nimero de macréfagos
predispGe o rompimento dessa placa causando a trombose) (GOODMAN; GILMAN, 2015;
RANG; DALE, 2011; SPOSITO et al, 2007; FALUDI et al., 2017).

O uso de medicamentos é associado como complemento de habitos saudaveis. O
controle da hipertensdo e do diabetes mellitus reduzem os riscos de CP e antitromboticos
reduzem o risco de trombose arterial. Reduzir os niveis de LDL sérico também é essencial
para amenizar e prevenir as complicagdes. Os inibidores da enzima conversora de
angiotensina melhoram a funcdo endotelial e ajuda prolongar a vida de pacientes com
aterosclerose. Medidas para aumentar os niveis de HDL como a ingestdo moderada de alcool
e exercicios regulares também ajudam na prevencdo. O uso de antioxidantes (como a vitamina
C e E) melhoram a funcéo endotelial e reduzem os riscos de CP (GOODMAN; GILMAN,
2015; RANG; DALE, 2011; SPOSITO et al, 2007; FALUDI et al., 2017).

De acordo com os dados apontados pela pesquisa tedrica e os dados obtidos na
pesquisa pratica as estatinas sdo eficazes na reducdo e no controle dos niveis lipémicos,
contribuindo para prevencdo DCVs, principalmente a aterosclerose, patologia que quando nao
tratada ou prevenida causa complicacdes como 1AM, AVC e trombose, situacfes de agravo
do quadro clinico mais grave para o individuo. O que demonstra a importancia do uso desses
farmacos para tratamento e prevencdo de DCVs que quando apresentam sintomas ja estdo em

quadro mais grave.

4. CONCLUSAO
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Baseando-se no estudo dos artigos cientificos e na pesquisa de campo realizada, foi

-

possivel verificar que a maioria dos autores defendem o uso da classe farmacoldgica das
estatinas no controle e tratamento das dislipidemias para prevengdo de DCVs e 0 uso dos
farmacos tem resposta satisfatoria e eficaz. Porém, ambos ressaltam a importancia da escolha
do medicamento (média ou alta poténcia, primeira ou segunda geragéo), de acordo com o grau
de risco vascular e historico clinico do paciente. Os estudos publicados sugerem que 0s
mecanismos que causam as lesdes musculares (miopatias), principal EA destacado na
literatura, e os demais EA (perda de memoria, hepatoxicidade, etc.), apesar de ndo serem
especificos, envolvem outros fatores (idade, sexo, comorbidades associadas,
polifarmacoterapia e possiveis interacdes medicamentosas). Como nédo foi apontado somente
0 uso da medicacdo como fator para ocorréncia de EA, os estudos revelam que é
indispensavel o acompanhamento profissional do paciente durante o tratamento bem como a
colaboragdo do mesmo. O monitoramento permite avaliar os fatores de risco associados, bem
como registrar os EA trazendo informaces mais fidedignas clinicamente e possibilita a
obtencdo de provas cientificas para a comprovacdo da experiéncia clinica dos pacientes

durante a farmacoterapia.
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