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. ESTATINAS

A medicina avangou muito nos Ultimos anos, alcancando redugdo significativa da mortalidade, sobretudo
da devida a infarto agudo do miocdrdio (IAM) e acidente vascular cerebral (AVC).' O conhecimento dos
fatores de risco cardiovasculares (CV), agrupados no conceito da Sindrome Metabélica (SM), auxiliou no
desenvolvimento de farmacos e procedimentos médicos, que contribuiram diretamente para este beneficio.
Nesse contexto, a introducdo das estatinas na pratica clinica foi fundamental para a obtencdo desses
resultados tdo expressivos.”

0 colesterol é peca-chave na formacdo, desenvolvimento e instabilizacdo das placas de aterosclerose e é,
reconhecidamente, o fator de risco mais importante para o desenvolvimento de doenca arterial corondria
(DAC). Quanto mais alto o LDL colesterol (LDL-C) e o colesterol ndo HDL, maior o risco CV, e quanto maior a
diminuicdo do LDL-C, maior a reducdo do risco de morte CV, IAM e AVC 3

Os niveis de colesterol no sanque sao influenciados pela dieta e pela sintese hepética de colesterol. No entanto,
70% do colesterol sérico é produzido pelo préprio paciente.’ A inibi¢do da HMG-CoA redutase, promovida
pelas estatinas, € a forma mais eficaz atualmente disponivel para reduzir o LDL-C.** Paralelamente, as
estatinas inibem a ativacdo de proteinas relacionadas a resposta inflamatéria e ao 6xido nitrico, o que pode
explicar os beneficios pleiotropicos desses agentes.*

Em 1987, as estatinas foram aprovadas pelo FDA (EUA), e em pouco tempo chegaram ao Brasil. A
sinvastatina, sequnda estatina desenvolvida, foi avaliada no estudo 45 (n=4.444), que representou um marco
na medicina. Esse estudo foi o primeiro a demonstrar reducdo da mortalidade (] 30%) e da mortalidade por
DAC (]42%) com essa classe farmacoldgica, além de eventos corondrios (| 34%).” Posteriormente, outras
estatinas foram desenvolvidas e, com exceco da cerivastatina, se mostraram eficazes e sequras.®'" Um dos
achados mais impressionantes foi o fato de que as estatinas diminuem o risco CV independentemente dos
niveis basais de colesterol, 0 que tornou sua indicacdo formal para pacientes de alto risco CV em prevencdo
primdria ou secunddria.”” Com o passar dos anos, surgiram as estatinas de Gltima geracdo, com maior
poténcia na reducdo do LDL-C e menor incidéncia de reacdes adversas e interacdes medicamentosas.” "
Entre essas, destaca-se a Rosuvastatina, que apresenta poténcia até 2 a 3 vezes maior que a atorvastatina
e até 7 vezes maior que a sinvastatina™ para reduzir proporcionalmente o LDL-C e o colesterol ndo HDL,
permitindo que uma maior proporcdo de pacientes atinja os alvos de LDL-C preconizados pelas diretrizes
atuais. Esses dados foram demonstrados nos estudos ECLIPSE e STELLAR e na grande metanalise VOYAGER,
que incluiu mais de 37 mil pacientes.™"” Devido a maior poténcia e ao baixo risco de reacdes adversas e de
interacbes medicamentosas, é possivel substituir a atorvastatina e a sinvastatina pela Rosuvastatina, com
redugdo ainda maior do LDL-C, mesmo em pacientes que jd atingiram os alvos de tratamento ™1, Afinal,
0s estudos clinicos confirmam que quanto mais baixo o LDL-C, maior a protecao CV conferida pela estatina.
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A Sindrome Metabolica (SM), descrita originalmente por Reaven, em 1988, integrou diversos fatores de risco cardiovasculares
(CV), como obesidade, dislipidemia, hipertensao arterial e diabetes.” Dentre os fatores de risco para SM, destacam-se a
obesidade central e a resisténcia a insulina, aliadas a predisposicéo genética e a exposicdo ambiental.> Na SM, a dislipidemia
tem perfil aterogénico caracterizado por: aumento de triglicérides (TG), reducao do HDL-C e aumento da fragdo pequena e
densa do LDL colesterol (LDL-C), perfil observado em pacientes com obesidade e diabetes mellitus tipo 2 (DM2).? Na presenca
de resisténcia a insulina, ocorre aumento de dcidos graxos livres (AGL) circulantes, o que, juntamente com 0 aumento da
lipogénese hepdtica estimulada pela insulina, leva a maior producdo de TG e de VLDL-C pelo figado.* As LDL pequenas e densas
tém maior capacidade de atravessar o endotélio vascular e sao facilmente oxidadas’ Na SM, o aumento de AGL circulantes
estimula a secrecdo de citocinas inflamatdrias (como o Fator de Necrose Tumoral-a e a Interleucina-6) e ativa a produgdo de
espécies reativas de oxigénio, contribuindo para o aumento do risco CV.%*

No contexto da SM, as estatinas séo medicamentos de primeira escolha porque reduzem o LDL-C, 051G, e aumentam o HDL-C.2
Associam-se ainda a efeitos pleiotrépicos, como reducdo do estresse oxidativo e modulacdo da resposta inflamatoria, o que
contribui para melhorar o risco CV associado a SM.*

A Rosuvastatina apresenta estudos englobando pacientes com diferentes caracteristicas e faixas de risco CV.** Além da elevada
poténcia na reducao do LDL-C, destaca-se pela elevacdo significativa do HDL-C." O aumento do HDL-C é dose-dependente e
pode estar associado também a redugdo do catabolismo da apolipoproteina do HDL."

0 estudo COMETS (n=401) randomizou pacientes com SM para receber Rosuvastatina ou atorvastatina; observou-se
diminui¢do de cerca de 30% na proteina C reativa (PCR) nos dois bragos de tratamento, porém houve maior reducdo de LDL-C
e do colesterol ndo HDL, bem como aumento mais significativo de HDL-C no grupo Rosuvastatina.®

NoestudoJUPITER pacientes sem doenga CV e com LDL-Cnormal, porém com PCRelevada, utilizaram Rosuvastatina ou placebo.®
A SM estava presente em 41% dos mais de 17 mil participantes. O estudo demonstrou

redugdo significativa de desfechos CV e da mortalidade no grupo Rosuvastatina em

comparagdo ao placebo.® A partir da andlise desses dados, Devaraj e cols. sugeriram a

avaliacaodaPCRem pacientes com SMeidade acimade 50anos, e o uso deestatinasea = o
PR for > 2mg/L® c

0 estudo ASTEROID avaliou a repercussdo do tratamento com Rosuvastatina 40 mg,
por uma média de 24 meses, na estenose corondria; houve redugdo de 53,3% no LDL-C e ( '
°

)

aumento de 13,8% no HDL-C, com reducdo média de 35,7% no grau de estenose corondria e
melhora no didmetro luminal minimo.?

No estudo SATURN que utilizou ultrassonografia intravascular, foram avaliados os efeitos do tratamento d <
por 24 meses com Rosuvastatina 40 mg ou atorvastatina 80 mg, no volume da placa de ateroma em
pacientes com e sem DM?. Ambas as estatinas foram associadas a regressao do volume da placa.’

Em conclusdo, a Rosuvastatina é uma estatina potente na diminuicao do LDL-C, dos TG e no aumento
de HDL-C, bem como na redugdo do risco de eventos CV e na inibi¢do do processo aterosclerdtico em

populagdes diversas, incluindo os pacientes com SM.




DICAS PARA CONTROLE DO COLESTEROL

E HIPERTENSAO ARTERIAL

/|

As Doencas Cardiovasculares sao a principal causa de morte no mundo em individuos com mais de 40 anos.
Por isso, a prevencdo e tratamento vao além do uso de medicamentos, pois sao doencas influenciadas pelo
estilo de vida do paciente.

Os principais fatores de risco para essas doencas sao: hipertensao arterial, diabetes,
obesidade, dislipidemias e tabagismo.

I

Hipertensao Arterial

A hipertensdo arterial (ou pressdo alta) € caracterizada pela presenca de niveis tensionais altos (acima de
140/90mmHg), associados a alteracbes metabolicas, hormonais entre outras. Quando o sangue circula
pelos vasos com pressao elevada, ocorre uma agressdo ao endotélio que o torna estreitado, 0 que contribui
para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares.

Para ajudar a controlar a hipertensdo, algumas medidas podem ser tomadas, como prética regular de
exercicios fisicos, perda de peso, diminuicdo no consumo de sal (sédio), acticares e gorduras, cessacdo do
tabagismo e reducdo do consumo de dlcool.

Colesterol /

0 colesterol desempenha fun¢des importantes no organismo, porém seu excesso contribui para a formagdo
de placas de gordura na parede dos vasos, que podem desencadear uma série de doencas e complicagdes
cardiovasculares, como infarto e AVC (acidente vascular cerebral).

Assim, devem ser tomadas algumas medidas, de modo a ajudar a reduzir os niveis de colesterol. Sdo elas:
perda de peso, alimentacdo sauddvel, prética reqular de atividade fisica e abandono do tabagismo.

Sindrome Metabolica

I

A Sindrome Metabdlica (SM) integra uma série de diferentes fatores de risco cardiovascular como obesidade,
dislipidemia, hipertensao arterial e diabetes. O diabetes é uma doenca metabdlica cronica causada pelo
defeito na acao ou secre¢ao da insulina no organismo, que resulta em um aumento da glicemia, ocasionando
uma série de transtornos ao paciente.

A abordagem da SM tem como objetivo a redugdo do risco cardiovascular por meio de uma orientagao
ampla, porém o principal alvo é o tratamento do colesterol alto, do diabetes, da obesidade e da hipertensao.



Diea

Uma dieta sauddvel auxilia na reducdo do risco de doencas cardiovasculares. Os alimentos devem ser
consumidos nas quantidades e preparacdes adequadas.

Consumir: gordura polinsaturada (Omega 3 e 6), monoinsaturada (azeite de oliva, canola,
abacate), fibras, vegetais, frutas, grdos integrais, oleaginosas, soja, peixe e azeite.

Evitar: gordura saturada (animal e trans), acticares, alimentos de alto indice caldrico, excesso
de sal (sodio) e bebidas alcodlicas.

Atividade Fisica i

Recomenda-se a prética reqular de atividades fisicas para auxiliar na prevencdo e controle das doencas
cardiovasculares, pois ajuda na perda de peso, na reducdo do mau colesterol (LDL), no aumento do bom
colesterol (HDL), no controle da hipertensao e no aumento dos niveis de aclcar no sangue.

Exercicios aerébicos, contra  gq @) g-4 -
resisténcia e de flexibilidade.

Intensidade moderada e l ‘

longa duracao.

Tabagismo
0 fumo é um fator de risco para doencas cardiovasculares pois causa agressao

a0 endotélio vascular, afetando a elasticidade e a estrutura das artérias, além
de reduzir os niveis do colesterol bom (HDL). Por isso, o fumo deve ser evitado
pelo paciente.
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