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Para ajudar na rotina diaria da
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ER, que permite uma avaliacao
pratica e rapida do risco cardio-
vascular dos pacientes, com base
na "V Diretriz Brasileira de
Dislipidemias e Prevencao da
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com colaboracao do Dr. André Falu-
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Como acessar a Calculadora ER (Estratificacao de Risco) da Torrent

-

PC

1.Entrar no site:
http://www.torrent.com.br/cal-
culadoraer/.

2.Clicar no icone:
“Web (Area Médica)”.

3.Faca o Login, ou se cadastre em
nosso Portal.

4 Clicar na opcao Calculadora ER,
localizada abaixo da opgao
Cardiometabolismo.

5.Digitar senha: "ROSUCOR”".,

6.Pronto, agora € so6 responder as
perguntas e avaliar o risco.
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ANDROID

1.Acesse o aplicativo da Play Store
do seu aparelho.

2.Pesquise o aplicativo digitando
“CALCULADORAER” (tudo junto).
Ao aparecer o resultado da busca
selecione a opgao “Instalar”.

3.Abra o aplicativo e digite a senha:
“"ROSUCOR".

4.Pronto, agora é so responder as
perguntas e avaliar o risco.

APPLE

1.Acesse o aplicativo da Apple
Store do seu aparelho.

2.Pesquise o aplicativo digitando
“CALCULADORAER” (tudo junto).
Ao aparecer o resultado da busca
selecione a opgao “Instalar”.

3.Abra o aplicativo e digite a senha:
“ROSUCOR".

4.Pronto, agora é s6 responder as
perguntas e avaliar o risco.

Acesse: http://www.torrent.com.br/calculadoraer/ ou use o seu smartphone e baixe o aplicativo

Disponivel na
D App Store
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Paclente 1doso com

dislipidemia —

O aumento da expectativa de vida em diversas
regioes do mundo é indubitavelmente um dos gran-
des efeitos positivos advindos do avan¢o de maltiplas
estratégias em saude e do aperfeicoamento de méto-
dos diagnésticos e terapéuticos para varias doencas.
Diante desse quadro, o envelhecimento da populag¢io
vem se tornando uma realidade em virios paises, na
medida em que mais adultos sobrevivem a condigoes
que eram frequentemente fatais em décadas ou sécu-
los passados. Isso é motivo de celebragio, mas também
de preocupagbes, como, por exemplo, a prevengio e
o manejo de doencas cronicas usualmente associadas
a0 processo de senescéncia.

Nos EUA, estimou-se que em 2010 o ntimero de
individuos = 75 anos era de mais de 18 milhoes ou por
volta de 6% da populagio, podendo dobrar até 2050.1
No mundo, a populagio = 60 anos dobrou desde
1980, e a expectativa é de que esse nimero chegue a
2 bilhoes até 2050.2

Diante do envelhecimento da populac¢io em todo

/

como tratar?

Dra. Viviane Zorzanelli Rocha
Médica da Unidade de Dislipidemias e Prevencao da Aterosclerose do Instituto do Coragao
(InCor) da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (FMUSP)

o mundo e da reducio da incidéncia de doencas in-
fecciosas e parasitdrias, espera-se que ocorra aumento
significativo da carga de doencgas nio infecciosas,
como, por exemplo, a doenga cardiovascular.

A expansdo do conhecimento acerca da prevencio
da doenca cardiovascular aterosclerética foi substancial
nos altimos anos, com a publica¢io em massa de estu-
dos clinicos controlados e randomizados abordando o
tratamento de fatores de risco cardiovascular, como a
dislipidemia, a hipertensio arterial e o diabetes melli-
tus. Apesar do ntmero ainda relativamente baixo de
individuos idosos incluidos nesses estudos, existe uma
preocupacio crescente da comunidade cientifica com
essa populacio, seja com a aplicabilidade das terapias
baseadas em evidéncia em individuos elegiveis, seja
com a vulnerabilidade inerente a esse grupo etirio.
Embora ainda exista necessidade de mais estudos abor-
dando essa populacio especifica, ha forte evidéncia atual
do beneficio de varias dessas terapias em individuos

idosos, como, por exemplo, a terapia hipolipemiante.



Terapia hipolipemiante em individuos
idosos

Prevencao secundaria

Embora os niveis de colesterol total e LDL-c
usualmente declinem apds a sétima década de vida,
o LDL-c persiste associado a eventos cardiovascula-
res em individuos idosos, e a terapia hipolipemiante
consiste em elemento critico da prevengao secundéria
da doenga cardiovascular aterosclerética nessa popu-
lagdo.! Diversos estudos randomizados que consolida-
ram a eficdcia das estatinas na prevenc¢io secundéria
de eventos cardiovasculares incluiram também indi-
viduos mais velhos (predominantemente entre 65 e 75
anos). Esses estudos em geral demonstraram reducio
relativa de risco de eventos similar entre jovens e ido-
sos, porém, reducio absoluta de risco ainda maior em
idosos, dado o risco basal mais elevado nesse grupo.

O Heart Protection Study (HPS) randomizou mais
de 20.000 individuos para receber 40 mg/dia de sin-
vastatina ou placebo e mostrou redugao de infarto
agudo do miocardio (IAM), acidente vascular cerebral
(AVC) e revascularizagio, de aproximadamente 25% no
grupo que recebeu estatina. A reducdo proporcional
na taxa de eventos vasculares maiores no grupo que
recebeu estatina foi similar independentemente da
idade dos individuos (<65, de 65 a 69, = 70 anos).
Além disso, entre os 1.263 participantes com 75 a 80
anos de idade a entrada no estudo, a reducio da inci-
déncia de eventos também foi robusta (142 [23,1%] vs
209 [32,3%]; p = 0,0002).> O estudo Prospective Study
of Pravastatin in the Elderly at Risk (PROSPER) foi
desenhado para investigar os beneficios do tratamento
com estatina especificamente em pacientes idosos.
Esse estudo randomizou 5.804 homens e mulheres
com idade de 70 a 82 anos e com alto risco cardiovas-
cular ou antecedente de doenga vascular estabelecida,
para receber pravastatina 40 mg/dia ou placebo. A
pravastatina reduziu os niveis de LDL-c em 34%, e,
em um seguimento de aproximadamente trés anos,
diminuiu de forma significativa a incidéncia do des-
fecho primério, uma combinacio de morte coronéria,
IAM nio fatal, e AVC fatal e nio fatal (HR 0,85, 95%
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CI 0,74-0,97, p=0,014).* O estudo também mostrou
reducio significativa do risco de morte corondria e
IAM nio fatal (0,81, 0,69-0,94, p=0,006), mas nio de
AVC (1,03, 0,81-1,31, p=0,8).*

Estudos mais recentes também avaliaram o benefi-
cio e a seguranga de doses mais altas em comparacio
a doses mais baixas de estatina em pacientes idosos.
O estudo Treating to New Targets (TNT) randomizou
pacientes com doenca coronéria e LDL-¢ < 130 mg/dL
para receber atorvastatina 10 mg/dia ou 80 mg/dia.
Em subestudo do TNT, com 3.809 pacientes = 65
anos, houve reducio relativa de risco de eventos car-
diovasculares maiores em 19% no grupo que recebeu
atorvastatina em alta dose (HR 0,81, 95% CI 0,67-0,98,
p = 0,032) sem associacio com a elevacio persistente
dos niveis de CPK?® (tabela 1). Os resultados do Stu-
dy Assessing Goals in the Elderly (SAGE) também
sugerem beneficio da terapia intensiva com estatina
em idosos com doenca corondria. Um total de 893 pa-
cientes com idade entre 65 e 85 anos e portadores de
doenga coronéria com isquemia miocardica documen-
tada foram randomizados para receber atorvastatina
80 mg/dia ou pravastatina 40 mg/dia. Houve redugio
néo significativa da incidéncia de eventos cardiovas-
culares maiores no grupo que recebeu atorvastatina
em relagdo ao grupo da pravastatina em um periodo
de 12 meses (HR 0,71, 95% CI 0,46-1,09; p = 0,114),
e reducio significativa da mortalidade por todas as
causas em 77% no grupo com atorvastatina (HR 0,33,
95% CI 0,13-0,83, p = 0,014)° (tabela 1).

Algumas metanalises também corroboraram os be-
neficios cardiovasculares das estatinas em individuos
idosos. A metandlise do estudo Cholesterol Treatment
Trialists (CTT) incluiu 170.000 individuos e mostrou
uma redugio relativa de eventos cardiovasculares
maiores em 22% (95% CI 20-24, p < 0,0001) a cada
reducio de 1 mmol/L (cerca de 39 mg/dL) no LDL-c.
Esse beneficio persistiu em individuos com idade >
65 e < 75 anos e foi de 16% em individuos > 75 anos.”

Diante da literatura disponivel atualmente, é razo-
avel admitir que a terapia hipolipemiante com estatina
seja benéfica em pacientes idosos para a prevengio
secundaria de eventos cardiovasculares aterosclero-

ticos. Além disso, similarmente ao que foi observado
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Tabela 1. Resultados de estudos de larga escala sobre prevencao cardiovascular com estatinas.

Estudo

Tratamento; % de idosos

Reducéo do risco de eventos em > 65 anos

Prevengdo secundaria

45" (n = 4.444)

20 mg a 40 mg de sinva; 23%

- 43% de morte coronaria

CARE™ (n = 4.159) 40 mg de prava; 31%

- 45% de morte coronaria

LIPID™ (n = 9.014) 40 mg de prava; 39%

- 22% de morte coronaria e IAM nao fatal

TNT® (n = 10.001)

10 mg vs 80 mg de atorva; 38%

- 19% de eventos CV maiores

SAGE® (n = 893)

80 mg de atorva vs 40 mg de prava; 100%

-29% (p = 0,11) de eventos CV maiores

Prevencao primaria e secundaria

HPS® (n = 20.536)

40 mg de sinva; w52%

- 20% de eventos vasculares maiores

PROSPER* (n = 5.804)

40 mg de prava; 100%

- 15% de desfecho primario

Modificado de Ballantyne, 2009. Clinical Lipidology Companion to Braunwald’s Heart Disease

em pacientes jovens, o uso de estatina em altas doses
pode ser ainda mais eficaz do que em baixas doses
na reducdo de eventos em pacientes idosos, quando
houver indicagio. Apesar da evidéncia convincente
do seu beneficio na prevencio secundaria de eventos
cardiovasculares em idosos, as estatinas ainda sio
subutilizadas nesse grupo etirio. Um estudo cana-
dense avaliou retrospectivamente 396.077 pacientes
= 66 anos, com histéria de doencga cardiovascular ou
diabetes, e apenas 19,1% desses individuos receberam
prescricio de estatina. Os resultados desse estudo
também apontaram para uma prescri¢io de estatinas
progressivamente menor quanto maiores a idade e
o risco cardiovascular basal dos individuos. Vérios
fatores podem explicar a subutilizagio das estatinas em
idosos, incluindo certo ceticismo dos médicos em re-
lagao ao beneficio dessas drogas em pacientes idosos,
associado a énfase excessiva de seus efeitos colaterais.

Apesar das preocupacoes acerca dos efeitos co-
laterais das estatinas em pacientes idosos, analises
de vérios grandes estudos nio mostraram diferenca
significativa na incidéncia de eventos adversos dentre

individuos idosos e jovens.”™® No entanto, alguns estu-

dos envolvendo doses altas de estatinas demonstraram
maior incidéncia de alteragio na fungio hepatica entre
idosos que receberam tais doses. A miopatia, incluindo
mialgias, alteracio de CPK e, ainda, rabdomio6lise,
também representa uma preocupac¢io do uso de es-

tatinas, particularmente em altas doses, em idosos.
Prevencao primaria

Apesar da evidéncia favordvel ao uso de estatina
em pacientes idosos com doenga cardiovascular esta-
belecida, o seu uso naqueles que nio tiveram even-
tos cardiovasculares ainda vem sendo debatido. Na
metandlise do CTT, todas as categorias de pacientes
analisadas apresentaram reducio relativa similar no
risco de eventos cardiovasculares, incluindo indivi-
duos de prevencido priméria e secunddria e, como
mencionado anteriormente, idosos e jovens.”? Uma
metanilise recente avaliou o beneficio de estatinas
em 24.674 individuos com idade = 65 anos, de alto
risco cardiovascular, mas sem doenca cardiovascular
conhecida. A média de idade foi de 73 * 2,9 anos
e o seguimento médio de 3,5 £ 1,5 ano. O estudo

constatou uma reducgio significativa no risco de IAM
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em 39,4%, e no de AVC em 23,8% entre aqueles que
receberam estatina em relacio a placebo, mas sem
redugio significativa no risco de morte cardiovascular

ou morte por todas as causas.!’

Manejo da dislipidemia no paciente idoso

A evidéncia atual recomenda o uso de estatina para
prevencio secunddria de eventos cardiovasculares em
idosos. A diretriz do ACC/AHA de 2013 recomenda
inicialmente a terapia intensiva com estatina para pa-
cientes de prevencio secundaria com idade < 75 anos
(visando a redug¢ido do LDL-c em pelo menos = 50%)
e outra de moderada intensidade para aqueles com
idade > 75 anos (visando a redugio do LDL-c em pelo
menos 30% a < 50%)."* Em individuos sem doenca
cardiovascular estabelecida, com LDL-c¢ < 190 mg/dL
e sem diabetes, o uso de um escore de risco proposto
(Pooled Cohort Equations) pode prover informacoes
sobre o risco cardiovascular esperado e auxiliar na
decisio terapéutica.

A V Diretriz Brasileira de Dislipidemias e Preven-
¢do da Aterosclerose também publicada recentemente
manteve a estratégia terapéutica baseada em metas
lipidicas: < 70 mg/dL para individuos de alto risco,
como pacientes de prevencio secunddria, diabéticos
ou aqueles com risco calculado > 20% em homens e >
10% em mulheres (pelo escore de risco global) e < 100
mg/dL para aqueles de risco moderado (pelo escore de
risco global).!> Nessa diretriz, nao houve diferenciacio
de faixa etdria, mas tanto nesse documento como na
diretriz americana, recomenda-se pautar a decisio da
introducio da estatina nio apenas nos seus potenciais
beneficios, mas em sua seguranca, particularmente em
idosos de idade mais avancada. Apesar da incidéncia
similar de efeitos colaterais entre pacientes jovens
e idosos na maioria dos estudos, deve-se atentar a
aspectos comumente presentes entre idosos e que
aumentam o risco de efeitos colaterais pelo uso da
estatina, como a presenca de multiplas comorbidades
e polifarmicia (tabela 2).

O uso de outros hipolipemiantes, como ezetimibe,
fibratos e 4cido nicotinico, pode ser uma alternati-
va em individuos idosos como monoterapia ou em

combinag@o com estatina, quando hé necessidade de
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Tabela 2. Fatores predisponentes a efeitos adversos pelo uso da
estatina no individuo idoso.

Idade mais avancada (> 80 anos)

Sexo feminino

Fragilidade e compleicéo fisica pouco desenvolvida

Multiplas comorbidades (insuficiéncia renal, diabetes)

Esteatose hepatica

Uso de multiplas medicacgdes

Hipotireoidismo

Disfuncao cognitiva

reducdo adicional do LDL-c ou desordens lipidicas
associadas, como hipertrigliceridemia. Entretanto, a
evidéncia do uso dessas medicagoes em individuos
idosos ainda é escassa, e extrema cautela é necessaria
mediante a combinacido da estatina com fibrato ou
com écido nicotinico. A combinagio do ezetimibe com
estatina parece segura em idosos e efetiva na reducio
do LDL-c em combina¢io com estatina, mas a andlise
de desfechos cardiovasculares duros com essa droga

ainda nao esta disponivel.!

Conclusoées:

O envelhecimento da populagio em todo o mundo
vem tornando mandatdria a maior representatividade
dos idosos em estudos clinicos. Apesar da necessidade
de mais estudos para avaliar o beneficio e a seguranca
das estatinas em idosos, a evidéncia atual recomenda o
seu uso na prevencio secundéria de eventos cardiovas-
culares nessa faixa etdria. Em contexto de prevencio
primdria, embora escassa, a evidéncia atual sugere que
as estatinas também reduzem o risco de IAM e AVC
em idosos de alto risco. Embora as estatinas sejam
geralmente seguras, a monitorizacdo de potenciais
efeitos adversos pelo seu uso é particularmente impor-
tante em alguns grupos, como aqueles com multiplas

comorbidades e idade mais avancada.
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Dr. Andrei C. Sposito

Dr. Luiz Sérgio F. Carvalho

As estatinas estio entre as drogas mais prescritas em
todo o mundo, refletindo seu papel fundamental na pre-
vencao primdria e secundaria da doenca aterosclerética
e a elevada prevaléncia dessa doenca. A indicagao das
estatinas encontra-se solidificada com base em diversos
ensaios clinicos randomizados (ECR) e metanalises como
o Cholesterol Treatment Trialists (CTT) Collaboration.
Em sua ultima publicagio,! foram incluidos 21 estudos
clinicos randomizados (ECR) que compararam estatina
com placebo (cada um com ao menos mil pacientes
randomizados), com um total de 129.526 individuos
seguidos por 4,8 anos. A reducio de cada 40 mg/dL no
LDL colesterol (LDL-c) atenuou em 12% a incidéncia de
eventos cardiovasculares e em 20% as mortes por doenga
arterial coronariana. Além disso, as anélises do CTT ain-
da demonstraram que a reducio adicional do LDL-c com
o0 uso de estatinas mais potentes apresenta efeito aditivo
na prevencio de eventos cardiovasculares. A reducio de
mais 20 mg/dL nos niveis de LDL-c com o tratamento

hipolipemiante mais intensivo, foi capaz de diminuir em

EM DEBATE

na prevencao da
terial coronaria

Laboratorio de Biologia Vascular e Aterosclerose, Disciplina de Cardiologia, FCM-Unicamp.
Coordenador do Centro de Pesquisa Clinica e do Laboratdrio de Biologia Vascular e Aterosclerose,
FCM-Unicamp; Professor da Disciplina de Cardiologia, FCM-Unicamp

Laboratdrio de Biologia Vascular € Aterosclerose, Disciplina de Cardiologia, FCM-Unicamp,

19% a incidéncia de infarto do miocardio nao fatal, 31%
de acidente vascular cerebral (AVC) isquémico e em
28% a incidéncia de eventos cardiovasculares maiores
combinados em 5 ECR com mais de 39 mil individuos.

De forma concordante, o uso de estatinas em pa-
cientes com doenga coronariana parece estabilizar
placas ateroscleréticas, podendo até produzir sua re-
gressio volumétrica.2 Como se observa nas figuras 1A
e 1B, existe uma relagio aproximadamente linear nio
apenas entre a reducio do LDL-c e a taxa de eventos
cardiovasculares, mas também entre o nivel de LDL-
-c e a progressiao do volume de ateroma em carétidas
até a faixa de LDL-c entre 60 mg/dL e 70 mg/dL. Em
paralelo, ndo somente a dose de estatina e a diminuigao
do LDL-c reduzem o risco cardiovascular, mas o tempo
de uso das estatinas parece também ter papel central na
reducio do risco de morte por causas cardiovasculares
e IM nao fatal. No estudo WOSCPS, por exemplo, ap6s
quatro anos de acompanhamento, o ntimero necessario
a tratar (NNT) com pravastatina foi de 40:1, enquanto
que, apos 16 anos, o NNT passou a ser 27:1.3
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Figura 1. Relagao entre LDL e eventos cardiovasculares e no volu-
me do ateroma

Estatinas: metas de tratamento ou dose
maxima tolerada?

Com base em todos esses elementos, o tratamento
com estatinas tornou-se a pedra fundamental na medicina
preventiva, atingindo em 2007 o nivel de indicagdo para
até 38% dos adultos norte-americanos (43 milhoes de indi-
viduos), quando as diretrizes adotavam o regime de metas
de LDL-c baseado no risco de Framinghan.* Entretanto,
as diretrizes de 2013 da ACC/AHA (Guideline on the
Treatment of Blood Cholesterol to Reduce Atherosclerotic
Cardiovascular Risk in Adult)> abandonaram o regime de
metas com o argumento de que, com excegio do estudo
48, todos os ECR com estatinas compararam dose fixa com
placebo ou doses fixas com diferentes poténcias. Dessa
forma, a diretriz norte-americana recomenda o uso da dose

méaxima tolerada de estatina em quatro grupos principais

10

de risco. Entre eles estio pacientes com: (i) doenga car-
diovascular aterosclerética (DCVA) clinica, (ii) aumento
primério do LDL-c¢ > 190 mg/dL, (iii) diabetes entre 40
e 75 anos de idade com LDL de 70 mg/dL a 189 mg/dL,
mesmo sem DCVA clinica e (iv) LDL-c entre 70 mg/dL
e 189 mg/dL e risco de DCVA > 7,5% em 10 anos, mas
sem DCVA clinica ou diabetes.

Ha alguma estatina preferida?

As estatinas sio compostos molecularmente heterogé-
neos que tém em comum a habilidade de inibir a hidroxi-
metilglutaril coenzima A redutase (HMG-CoA redutase),
enzima-chave na biossintese de colesterol. Podem ser
classificadas de diversas formas, entre elas, trés sio as
mais relevantes para a pratica clinica: (i) quanto a poténcia
para a reducio do LDL-c, (ii) quanto a lipofilicidade e (iii)

quanto ao potencial em induzir lesio muscular.

Poténcia na reducao do LDL-c e efeitos
pleiotrépicos

As estatinas de alta poténcia, por exemplo, aquelas
cujas doses méximas sdo mais eficazes em reduzir o LDL-c,
incluem rosuvastatina de 20 mg a 40 mg e atorvastatina
de 40 mg a 80 mg. Entre os esquemas de tratamento de
média poténcia encontram-se a sinvastatina de 20 mg
a 40 mg, pitavastatina de 2 mg a 4 mg, atorvastatina de
10 mg a 20 mg e rosuvastatina de 10 mg. Os esquemas
de estatinas de alta poténcia sdo capazes de reduzir em
até 55% os niveis de LDL-¢, enquanto os esquemas de
poténcia moderada promovem redu¢io < 50% (em geral,
de 33% a 42%).% A efetividade da terapia com estatinas na
regressio de placas ateroscleréticas parece estar relacio-
nada unicamente com a poténcia do esquema terapéutico
em reduzir o LDL-c. Consistentemente, no estudo SA-
TURN, observa-se que o tratamento com doses maximas
de rosuvastatina ou atorvastatina demonstrou equivalente
atenuacio do volume do ateroma carotideo.2 Dessa forma,
nio parece haver superioridade de nenhuma estatina
sobre as outras quando se compara grupos com a mesma
intensidade de tratamento.

Apesar da estreita relacio entre a reducio do LDL-c e
a incidéncia de doenca cardiovascular, o beneficio clinico
atribuido as estatinas nio se limita a sua eficicia na redu-
¢i0 do LDL-c¢, mas também a diversos outros efeitos sobre
o endotélio vascular, mondcitos, linfocitos, plaquetas, etc.
As estatinas sdo capazes de reduzir a atividade inflamatéria
sistémica, a oxidacio da LDL, a adesio de leucécitos ao



endotélio vascular, a agregacio plaquetiria e de aumentar
a producio de 6xido nitrico (NO) por células endoteliais.®
O estudo JUPITER demonstrou clinicamente que o uso
de rosuvastatina é capaz de reduzir de modo significativo
os niveis plasmaticos de proteina C reativa (PCR) mesmo
em pacientes em prevengio primaria,” dado que j4 havia
sido comprovado para todas as outras estatinas. Entretan-
to, um estudo de meta-regressio sugere que o potencial
redutor de PCR de cada estatina estd intimamente ligado
a sua capacidade em reduzir o LDL-c,® sugerindo ainda
que nio hi estatina que seja superior a outras em termos
de efeitos independentes da reducio de LDL-c.

Estatinas nas sindromes coronarianas agudas

A existéncia de acoes tao diversas sugere ainda que
possa haver beneficio do uso precoce de estatinas também
nas sindromes coronarianas agudas (SCA). Apés as SCA, as
estatinas permitem reendotelizagio precoce do leito vas-
cular, com aumento na proliferacio de células endoteliais
progenitoras,” bem como melhoram a capacidade de produ-
¢ao de NO e de estabilizagio da resposta inflamatéria e oxi-
dativa endotelial, ' sugerindo que os efeitos independentes
do LDL nas SCA sejam de maior relevincia clinica. Apesar
de todas as potenciais a¢des descritas, o beneficio do uso de
estatinas no contexto das SCA ainda nio estd demonstrado
em termos de desfechos clinicos pela auséncia de estudos

de grande porte e com delineamento adequado."

Lipofilicidade das estatinas e induciao de
diabetes mellitus

Enquanto rosuvastatina, atorvastatina e sinvastatina
sdo consideradas lipofilicas, a pravastatina e a pitavastatina
sio mais hidrofilicas. A importancia desse tltimo conceito
se traduz no maior potencial das estatinas lipofilicas em
induzir resposta no tecido adiposo, como, por exemplo,
a reducio da sensibilidade a insulina. De fato, em dois
meses de tratamento com estatinas lipofilicas foi observa-
da a elevacgo da resisténcia a insulina em pacientes com
hipercolesterolemia.’> Do ponto de vista fisiopatogénico, a
reducio da isoprenacio, decorrente da acio das estatinas
no tecido adiposo, pode promover a reducio imediata na
translocacio dos receptores GLUT4 para a membrana ce-
lular, reduzindo assim a captacio de glicose induzida pela
insulina (figura 2).1> Assim, em diversos estudos clinicos
como JUPITER (rosuva), CORONA (rosuva), GISSI-HF
(rosuva), ASCOTT (atorva), HPS (sinva) e 4S (sinva), o
tratamento de longo prazo com estatinas lipofilicas aumen-
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Figura 2. reducao da isoprenagao

tou a incidéncia de diabetes mellitus (DM)."* Os estudos
WOSCOPS, LIPID e GISSI-P, entretanto, mostraram
que o uso de pravastatina reduziu a incidéncia de DM."
Porém, em contraste com a hipitese da associaciio entre
lipofilia e risco de DM, o estudo PROSPER e ALLHAT
também demonstraram aumento da incidéncia de DM
entre pacientes randomizados para o uso de pravastatina,
comparado com placebo. Em relagio a pitavastatina, embo-
ra o volume de dados seja insuficiente para uma conclusio
definitiva, o estudo LIVES'® e J-PREDICT (publicacio
pendente) observaram reducio significativa da hemoglo-
bina glicosilada e da incidéncia de DM com o tratamento
com pitavastatina, se comparada ao grupo placebo.

De forma geral, o tratamento com estatinas em pa-
cientes ndo diabéticos em prevencio primdria e secun-
déria leva a um novo caso de DM a cada 255 pacientes
tratados por quatro anos. Enquanto isso, o tratamento de
menos de 50 desses pacientes e o tratamento de apenas
oito pacientes em prevencio secunddria se traduzem na

redugdo de um novo evento cardiovascular.!

Potencial de induzir lesao muscular e
outros efeitos colaterais

Apesar da ocorréncia de dor muscular e aumento
das transaminases hepdticas surgir em cerca de 1% dos
pacientes (39% a mais que no grupo placebo), existe
boa resposta a redugio da dose, mudanca de estatina ou
descontinuagio de seu uso,'® Raramente, ocorre miosite
que pode complicar com rabdomiélise em cerca de um
paciente de cada 1.000.000 tratados com estatinas. Apesar
de a cerivastatina ter sido retirada do mercado e ser de-

saconselhado o uso de sinvastatina na dose de 80 mg/dia
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por aumentarem o risco de rabdomidlise, parece nio haver
tendéncia maior ou menor na inducio de lesio muscular
entre as outras estatinas."'* Em paralelo, um volume ro-
busto de dados demonstrou que nao ha associacio entre
o0 uso de estatinas e a ocorréncia de neoplasias ou mortes
por causas nao vasculares.!

Assim, o custo-efetividade do uso de estatinas esta bem
estabelecido, ainda que considerando anilises que envolve-
ram os custos de internagio e perda de produtividade pelos
efeitos colaterais, bem como o ganho em anos de vida com
qualidade ao prevenir desfechos clinicos negativos.2*?! Num
estudo recente, porém, a baixa adesio a terapia com esta-
tinas (inferior a 22% em pacientes em prevengao primdria
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DESTAQUE

Em busca de uma vida mais

saudavel

Que a felicidade deve ser construida de dentro para
fora e pode ser definida como um estado de espirito que
nio depende de recursos e padrdes externos é quase
um consenso entre os pensadores da atualidade. Para
encontrar esse estado de felicidade em nossas vidas
existem muitas varidveis. A satde surge como ponto de
partida, alcancando questdes do corpo, da mente e do
espirito saudavel.

H4 tempos sdo conhecidos os beneficios que os exer-
cicios fisicos trazem para a satde e a qualidade de vida.
As vantagens fisiologicas sao evidentes, como melhora nos
sistemas circulatério e imunoldgico, na eficiéncia cardi-
aca, nas taxas de oxigénio no sangue, no fortalecimento
muscular e dos 0ssos, no alivio nos sintomas da TPM,
além da reducio da pressio arterial. Ainda, durante as
atividades fisicas o corpo libera substancias que trazem
boas sensacoes, pois auxiliam na regulacio do sono e na
diminui¢io do estresse, da ansiedade, e do mau humor, e
atuam no controle do apetite e da temperatura corporal.

As atividades fisicas também auxiliam no desenvol-
vimento de capacidades como disciplina, concentragao
e atencio, competéncias que podem ser levadas para
outros aspectos da vida. Além disso, quando praticadas
em grupo, constituem uma maneira de encontrar pessoas,
conviver com amigos e descontrair, proporcionando maior
disposicio e energia para o trabalho e o estudo. A pritica
é uma maneira natural e sauddvel de prevenir e combater
a depressio. Correr, pedalar ou fazer qualquer outra ativi-
dade regular melhora também a ansiedade. Isso acontece

porque 0s exercicios vigorosos, como os aerébicos, fazem

o0 organismo produzir um coquetel bioquimico que inclui
neurotransmissores, necessarios para a comunicacgio das
células do sistema nervoso, e endorfina, associada as
sensacoes de bem-estar e euforia. Quando praticado re-
gularmente, o exercicio cria uma boa dependéncia, e sua
falta elimina a produgéo da substincia que d4 a sensagao
de prazer. Os efeitos proporcionados podem ser sentidos
em um periodo de trés a quatro semanas. Nesse tempo,
o individuo vé melhorar a sua autoestima e comega a
sentir os efeitos benéficos proporcionados pelo corpo em
movimento, como o aumento da disposicio.

Outro ponto essencial para manter o corpo em equi-
librio é o consumo consciente dos alimentos. A ciéncia
evolui com rapidez e as pesquisas avancam em dire¢io
ao conhecimento das agdes dos nutrientes em nosso
organismo. Além de prevenir doencas, selecionar o que
comemos também pode melhorar o humor e a disposicio,
bem como atingir a sensagio de equilibrio e satisfagao

com mais frequéncia.

Nada como uma noite bem dormida

Outro fator de poderosa influéncia para um ritmo de
vida mais harmonico é o sono. A cada noite mal dormi-
da, nosso organismo da claros sinais de desgaste no dia
seguinte, o que provoca olheiras, mal-estar, sonoléncia,
rosto abatido e, especialmente, déficit de concentracio.

Sio intimeras as fungodes atribuidas ao repouso notur-
no, além da simples recuperagio de um possivel déficit or-
ganico de energia estabelecido durante a vigilia. A ciéncia

ja constatou que o sono REM, sobretudo, é responsivel
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pela manutenc¢io da homeostase, fazendo com que todas
as fun¢des de nosso corpo se mantenham equilibradas.

O repouso tem a capacidade de melhorar muito o
desempenho das pessoas, e a falta dele provoca sérios
danos 2 memoria e a capacidade intelectual. Entretanto,
basta um bom periodo de descanso para que as forgas
sejam restauradas.

Quando o cérebro se encontra em estado de repouso
noturno, ocorre um processo de selecio de informacoes
e apenas uma parte delas é fixada, enquanto a outra se
apaga de nossa memoéria. O critério de escolha das lem-
brancas, de acordo com a neurociéncia, se vincula A carga
emotiva que elas trazem. Quando estamos sob emogdes
fortes, as informagoes tém mais chance de ganhar um lu-
gar definitivo em nosso cérebro. Essa é a razio pela qual
lembramos em detalhes tanto os momentos mais felizes
quanto os mais desagradaveis de nossa vida.

A fixacio das lembrangas no neocortex estd direta-
mente ligada as emogoes. Porém, quando excessivas, elas
também sido capazes de apagar momentos aterrorizantes,
como os de um acidente. Os cientistas acreditam que essa
selegio feita durante o sono é essencial para que o cérebro
se mantenha saudavel.

O sono é tio importante que pode afetar um relacio-
namento conjugal. Isso é o que o estudo de Amie Gordon,
psicologa da Universidade da Califérnia, em Berkeley,

nos Estados Unidos, conclui. Depois do registro da qua-

lidade do descanso de 60 casais e a observagio posterior

do relacionamento, e apés a coleta de informagoes, ficou
perceptivel que, quando um dos parceiros apresentava
algum distiarbio de sono, ele incentivava menos o outro
e nio o enaltecia quando ele encontrava solugdes para os
problemas em comum. Segundo a pesquisadora, a falta
de sono nos deixa egoistas, como se ficissemos fatigados
demais para agradecer o outro por suas atitudes cons-
trutivas. E poucos devem discordar de que nio ha nada
como um relacionamento pacifico para trazer felicidade.

Se prestarmos atengdo na razio pela qual nos esgo-
tamos com tudo o que fazemos durante o dia e na razio
pela qual obtemos tanta paz no sono, compreenderemos
que a fonte real de nosso contentamento nao esti apenas
em comer e beber, nem em nada exterior a nds, mas em
nosso interior.

Durante o dia, a mente se dirige para fora. Contudo,
em estado de sono profundo, ela descansa no ser e isso
remove nossa fadiga. Se fossemos além do sono e entras-
semos em meditacio, alcancarfamos a paz e a felicidade
que residem dentro de nés. Por essas palavras, percebe-
mos que é o estado intranquilo e agitado de nossa mente
que nos impede de entrar em contato com a fonte de

tranquilidade.

O resgate da sabedoria oriental

A expansdo do autoconhecimento e do equilibrio
de forma ampla e profunda cada vez mais tem sido um
caminho de escolha para melhorar a qualidade de vida
e a satide do corpo. Por esses pontos em comum, a ioga
se tornou a prética preferida do piblico ocidental nessa
busca e entrou na rotina de muitos como meio de compen-
sar o estilo de vida contemporineo. Seus beneficios sio
reconhecidos porque a pratica engloba a unido do corpo,
da mente e do espirito, mas para alcangi-los é preciso,
como em todas as atividades, disciplina e constincia.

Através de um conjunto de praticas que incluem
relaxamento, posturas, exercicios respiratérios, concen-
tracdo e memorizagio, a ioga produz profundos efeitos
na harmonizagio e na paz interior, sanando problemas
em niveis externo e interno. As priticas sdo psicofisi-
cas, proporcionando um reequilibrio fisico e mental.
Buscar aprofundamento na relag¢io entre o fisico, o

emocional e o mental é uma evolu¢ido no caminho em
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busca do bem-estar maior. Nesse sentido, muito se
tem falado no equilibrio energético e na importancia
da espiritualidade.

Usar as maos para emitir energia positiva é uma tera-
pia presente em diversas doutrinas e religides, como na
cristd, no espiritismo e no johrei, apesar de terem filosofias
bem diferentes. Mas, entre todos com esse principio em
comum, o reiki é a mais estudada pela ciéncia. Uma re-
visdo sobre a influéncia do reiki na diminui¢io da dor em
pacientes com cancer, realizada na Universidade da Vir-
ginia, nos Estados Unidos, ressaltou resultados positivos.
Concluiram que, a principio, o reiki foi bastante eficiente
na reducio do incdmodo, mas existe a necessidade de
levantamentos adicionais para confirmar os dados. Sobre
essa conclusio, estudiosos se questionaram se ele ajudaria
mesmo a combater doencas ou era resultado do efeito
placebo através do poder da fé. Segundo um trabalho da
Universidade Federal de Sao Paulo, provavelmente os
resultados eram frutos da acio do reiki em si. Aplicada
em ratos, a pratica de cura com as maos impostas mostrou
efeito positivo, apresentando um sistema imune mais
agressivo contra a enfermidade.

Para diferenciar o efeito placebo de resultados reais,
o pesquisador separou 25 idosos estressados para serem
cuidados por terapeutas especializados em reiki. Outros
25 senhores na mesma situagio receberiam uma terapia
simulada por amadores, mas sem esse conhecimento. Por
isso, todos acreditavam estar recebendo o reiki. Depois de
oito sessoes, aqueles tratados por mestres de reiki relata-
ram uma tranquilidade maior e duradoura e apresentaram
maior relaxamento nos musculos da testa, outro sinal de
que a tensao foi amenizada.

As pesquisas nesse campo ainda sio uma grande
novidade. Vale também observar que alguns pontos do
corpo onde os cuidadores posicionam as maos durante
uma sessao de reiki, conhecidos como chacras, coincidem
com importantes glandulas.

Mesmo com a importincia dos estudos desenvolvidos
nessa linha de pesquisa, o simples fato de crer que deter-
minado procedimento acarretard uma melhora na satde ja
leva o corpo a ter reagoes positivas. Um estudo realizado
na Universidade de Sao Paulo mostrou que os pacientes
que tém uma crenga religiosa se mostram mais confiantes

para lutar contra a doenca. Participaram 12 voluntirios em
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tratamento e 11 especialistas em oncologia do Hospital
Beneficéncia Portuguesa, em Ribeirio Preto, no interior
paulista. Os profissionais entrevistados afirmaram a impor-
tAncia da religido para a melhora do quadro dos doentes.
Os médicos dizem que o sistema imunolégico desses
individuos aparenta ser mais resistente, e esse pode ser
um dos motivos de eles apresentarem uma recuperagio
mais satisfatéria.

Para Louise Hay, o poder do perdio como aliado da
cura nao é uma novidade. A autora, conhecida como uma
das principais multiplicadoras do conceito de autoajuda
aborda a questio como ponto central para a transforma-
¢io interna e a construcio de novos hébitos para uma
vida mais saudavel e feliz. Cure o seu corpo, o primeiro
livro da autora, escrito em 1976 e ampliado em 1988,
introduziu conceitos e técnicas da filosofia positiva para
pessoas de 33 diferentes paises e ja foi traduzido para 25
idiomas diferentes. Crengas e ideias sobre nés mesmos
sdo, muitas vezes, a causa de nossos problemas emocio-
nais e fisicos e usando as ferramentas certas podemos

encontrar em nosso pensamento o caminho para mudar

a vida para melhor.
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Contraindicacao: hipersensibilidade aos componentes da formula Rl
Interacao Medicamentosa: antagonistas da vitamina K

ROSUCOR® (rosuvastatina calcica). Registro MS n° 1.0525.0043 US0 ADULTO. Composicdes, Forma farmacéutica e Apresentacdes: Rosucor® 10 mg: cada comprimido contém 10 mg
de rosuvastatina; embalagem com 10 ou 30 comprimidos revestidos e sulcados. Rosucor® 20 mg: cada comprimido contém 20 mg de rosuvastatina; embalagem com 30 comprimidos
revestidos. Indicagdes: como adjuvante a dieta quando a resposta a dieta e aos exercicios for inadequada. Em pacientes com hipercolesterolemia é indicado para: redugéo do LDL-
colesterol, colesterol total e triglicérides elevados; aumentar o HDL-colesterol em pacientes com hipercolesterolemia primaria (familiar heterozigética e ndo familiar) e dislipidemia
combinada (mista) (Fredrickson tipos lla e llb). ROSUCOR® também diminui ApoB, néo-HDL-C, VLDL-C,VLDL-TG, e as razoes LDL-C/HDL-C, Ctotal/ HDL-C, néo-HDL-C/HDL-C, ApoB/ApoA-|
e aumenta ApoA-| nestas populaces. Tratamento da hipertrigliceridemia isolada (hiperlipidemia de Fredrickson tipo IV). Redugéo do colesterol total e LDL-C em pacientes com
hipercolesterolemia familiar homozigética, tanto isoladamente quanto como um adjuvante a dieta e a outros tratamentos de reducao de lipidios (por ex.: aférese de LDL), se tais tratamentos
nao forem suficientes. Retardar ou reduzir a progressao da aterosclerose. Contraindicagdes: para pacientes com hipersensibilidade a rosuvastatina calcica ou aos outros componentes da
formula; com doenca hepatica ativa ou renal; durante a gravidez e a lactagdo e a mulheres com potencial de engravidar, que nao estéo usando métodos contraceptivos Gravidez: Este
medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas ou que possam ficar gravidas durante o tratamento. Precaugdes e adverténcias: cautela em pacientes que consomem grandes
quantidades de alcool, com histéria de doenca hepatica, com mialgia e rabdomitlise, que estejam recebendo ciclosporina, genfibrozila, acido nicotinico, antifiingicos (do grupo azéis) e
macrolideos, em pacientes com insuficiéncia renal, com hipotireoidismo e em idosos. Interagdes medicamentosas: varfarina, inibidores da protease, antagonistas da vitamina K,
ciclosporina, genfibrozila e antiacidos. Reagdes Adversas: geralmente é bem tolerado e as reacdes geralmente sdo leves e transitorias. As mais comuns sao: cefaleia, mialgia, astenia,
constipagdo, vertigem, nduseas e dor abdominal. Posologia: Os comprimidos de 10 mg podem ser partidos ao meio. A faixa de dose recomendada é de 10 mg a 40 mg, administrados por
via oral, em dose Unica diaria. A dose maxima diaria é de 40 mg. A dose deve ser individualizada de acordo com a meta da terapia e a resposta do paciente. A maioria dos pacientes é
controlada na dose inicial. Entretanto, se necessario, o ajuste de dose pode ser feito em intervalos de 2 a 4 semanas. Pode ser administrado a qualquer hora do dia, com ou sem alimento.
Hipercolesterolemia primaria (incluindo hipercolesterolemia familiar heterozigdtica), dislipidemia mista, hipertrigliceridemia isolada e tratamento da aterosclerose: a dose inicial habitual é
de 10 mg uma vez ao dia. Para pacientes com hipercolesterolemia grave (incluindo hipercolesterolemia familiar heterozigética), pode-se considerar uma dose inicial de 20 mg.
Hipercolesterolemia familiar homozigética: recomenda-se uma dose inicial de 20 mg uma vez ao dia. Populagdes Especiais: - Criangas: ndo é indicado o uso em criangas, pois néo foi
estabelecida a seguranca e eficacia nessa populagdo. A experiéncia em criancas ¢ limitada apenas a criangas a partir de 8 anos de idade com hipercolesterolemia familiar homozigética.
Idosos: a faixa de doses habitual. - Pacientes com insuficiéncia renal: a faixa de doses habitual se aplica a pacientes com insuficiéncia renal de leve a moderada. Para pacientes com
insuficiéncia renal grave, a dose ndo deve exceder 10 mg uma vez ao dia. - Pacientes com insuficiéncia hepatica: a faixa de doses habitual se aplica a pacientes com insuficiéncia hepatica
de leve a moderada. Foi observado aumento da exposigao sistémica a rosuvastatina em pacientes com insuficiéncia hepatica grave; portanto, o uso de doses superiores a 10 mg deve ser
cuidadosamente considerado. Raga: tem sido observada uma concentragéo plasmatica aumentada de rosuvastatina em asiaticos. 0 aumento da exposicéo sistémica deve ser levado em
consideracéo no tratamento de pacientes asiaticos cuja hipercolesterolemia ndo é adequadamente controlada com doses diérias de até 20 mg. Terapia concomitante: A rosuvastatina
mostrou apresentar eficacia adicional quando usado em associag@o com fenofibrato e cido nicotinico. Também pode ser usado em associag&o com ezetimiba ou com sequestrantes de
4cidos biliares. (Jan 14) VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA. "AQ PERSISTIREM 0S SINTOMAS, 0 MEDICO DEVERA SER CONSULTADO".
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