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Influéncia do uso de farmacos naregressao da placa aterosclerética

Influence of drug use on atherosclerotic plague regression

Influencia del uso de drogas en la regresion de la placa aterosclerotica

Gustavo Henrigue Ferreiral, Moacir Ferreira Janior?.

RESUMO

Objetivo: Investigar como as ag¢fes farmacoldgicas influenciam na regresséo da placa aterosclerética.
Métodos: Trata-se de uma pesquisa descritiva sendo a técnica de pesquisa a revisdo bibliografica, com
consultas a partir de 2018 até 2023, no Google Académico e SciElo, em portugués e inglés, sendo
referenciados, 20 artigos. Resultados: Doencas cardiovasculares sdo ditas como principal motivo de
morbidade e mortalidade e a aterosclerose €, a nivel global, a causa primaria de morte nas ultimas 5 décadas.
A aterosclerose coronaria é considerada uma das patologias mais prevalentes na populagdo brasileira,
indicando, ainda, incidéncia em individuos considerados jovens, tendo fatores de risco modificaveis ou nédo
modificaveis. E dita como um processo resultante da infiltragéo por leucécitos da parede arterial e acimulo
de lipidios, em destaque o colesterol-LDL, em que a etapa do processo patoldgico tem inicio com a disfungéo
endotelial, porém, ha fatores de risco que implicam nas modificagbes, mas, ha o uso de estatinas para
intervencao na regressao e progressdo da placa. Consideracgdes finais: Conclui-se que o uso de estatinas
realmente influenciam para a regressdo e progressédo da aterosclerose, corroborando, assim, o objetivo do
presente estudo.

Palavras-chave: A¢des farmacoldgicas, Uso de medicamentos, Doenca das artérias coronarias, Placa
aterosclerética.

ABSTRACT

Objective: To investigate how pharmacological actions influence the regression of atherosclerotic plaque.
Methods: This is a descriptive research being the research technique the bibliographic review, with
consultations from 2018 to 2023, in Google Scholar and SciElo, in Portuguese and English, being referenced,
20 articles. Results: Cardiovascular diseases are said to be the main cause of morbidity and mortality and
atherosclerosis is, globally, the primary cause of death in the last 5 decades. Coronary atherosclerosis is
considered one of the most prevalent pathologies in the Brazilian population, also indicating an incidence in
individuals considered young, with modifiable or non-modifiable risk factors. It is said to be a process resulting
from infiltration by leukocytes of the arterial wall and accumulation of lipids, especially LDL-cholesterol, in
which the stage of the pathological process begins with endothelial dysfunction, however, there are risk factors
that imply changes, however, there is the use of statins for intervention in the regression and progression of
plague. Final considerations: It is concluded that the use of statins really influence the regression and
progression of atherosclerosis, thus corroborating the objective of the present study.

Keywords: Pharmacological actions, Drug use, Coronary artery disease, Atherosclerotic plaque.
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RESUMEN

Objetivo: Investigar como las acciones farmacoldgicas influyen en la regresion de la placa aterosclerotica.
Métodos: Se trata de una investigacion descriptiva siendo la técnica de investigacion la revision bibliogréafica,
con consultas de 2018 a 2023, en Google Scholar y SciElo, en portugués e inglés, siendo referenciados 20
articulos. Resultados: Se dice que las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de morbilidad
y mortalidad y la aterosclerosis es, a nivel mundial, la principal causa de muerte en las Gltimas 5 décadas. La
aterosclerosis coronaria es considerada una de las patologias mas prevalentes en la poblacién brasilefia,
indicando también una incidencia en individuos considerados jovenes, con factores de riesgo modificables o
no modificables. Se dice que es un proceso resultante de la infiltracién por leucocitos de la pared arterial y
acumulacion de lipidos, especialmente LDL-colesterol, en el cual la etapa del proceso patolégico inicia con
disfuncion endotelial, sin embargo, existen factores de riesgo que implican cambios, sin embargo, existe el
uso de estatinas para la intervencion en la regresién y progresion de la placa. Consideraciones finales: Se
concluye que el uso de estatinas realmente influye en la regresién y progresion de la aterosclerosis,
corroborando asi el objetivo del presente estudio.

Palabras clave: Acciones farmacoldgicas, Consumo de drogas, Enfermedad arterial coronaria, Placa
aterosclerética.

INTRODUCAO

De acordo com a Organizacado Mundial da Saude (OMS), as doengas cardiovasculares sdo ditas como
primordial motivo de morbidade e mortalidade a nivel global e a causa primaria de morte nas Ultimas 5
décadas. Sendo assim, por causa de seu crescimento ocorrer durante um periodo prolongado sem evidenciar
sintomas, tais sédo, na maior parte das vezes, negligenciadas no que se diz a sua devida prevencéo (VALENTE
LIM, 2019). As doencas cardiovasculares (DCV) sao determinadas como patologias crbnicas nao
transmissiveis (DCNT), sendo entdo um combinado de problemas que alcanca o sistema cardiovascular, e,
na maioria das vezes estdo relacionados a maus habitos de vida, podendo incluir alimentacdo e falta de
atividade fisica (SILVA ADJ e VIEIRA ALS, 2021).

Nessa perspectiva a aterosclerose coronaria € considerada uma das patologias mais prevalentes na
populacao brasileira, indicando, ainda, incidéncia em individuos considerados jovens. No mesmo quesito, as
DCV séao classificadas como a terceira maior causa de internagdes hospitalares julgadas como demoradas,
com gastos significativos para os cofres publicos do pais (RONDON MUPB, et al., 2021). Os fatores de risco
para o desenvolvimento de tal patologia podem ser modificaveis ou ndo modificaveis. Afirma-se que a
patologia esta relacionada, intimamente, com aumento nos niveis de alguns metabdlicos, como: colesterol,
niveis de lipideos e triglicérides (FEITOSA CFF, 2018).

Tém-se que tal moléstia é um processo que comeca a partir da disfuncéo do endotélio arterial, precipitada
pelos fatores supracitados, levando a formagéo de “estrias lipidicas” e culmina, ocasionando, apds longos
tempos de progressdo, na constituicdo de placas de ateroma (BLANLE ADO e VARA MDTF, 2019).
Entretanto, a terapia com o uso de farmacoldgicos foi desenvolvida para o tratamento clinico que atua
estabilizando a placa aterosclerética no interior das corondrias, destacando o uso de antiplaquetéarios e as
estatinas, além dos medicamentos que agem no sistema renina-angiotensina e os betabloqueadores
(FEITOSA GS, et al.,, 2019). Esse mesmo autor comprova beneficios com tratamento farmacologico e sua
acao direta na aterotrombose, por meio de antiplaquetarios, estatinas e inibidores do sistema renina-
angiotensina.

No mais, as estatinas estédo englobadas em um grupo de farmacos cujo seu uso estd amplamente disperso
devido seu objetivo primario ser a reducao dos niveis de colesterol-LDL, havendo demonstracdes de efeitos
benéficos contra a aterosclerose, nomeadamente em relacdo a estabilizacdo e/ou regresséo das placas de
ateroma (AGUIAR ALC, et al., 2022). A principal lacuna sobre esta tematica refere-se a identificacdo da
influéncia do uso de farmacos na regressédo da placa aterosclerdtica. Tem-se como questdo norteadora na
presente investigagdo: quais sao as influéncias dos farmacos na regresséo da placa? O objetivo do presente
estudo € investigar como as a¢des farmacoldgicas influenciam na regressao da placa aterosclerética.
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METODOS

Trata-se de uma pesquisa descritiva, sendo a técnica de pesquisa a revisao bibliografica que segundo
Creswell JW e Creswell JD (2021), é determinada como fontes de trabalhos académicos ja publicados, sendo
temas que ja foram estudados.

As produg6es cientificas foram consultadas no Google Académico e Scientific Electronic Library Online
(SciElo), a partir do ano de 2018 até 2023, no idioma portugués. A selecédo das bases decorre do Google
Académico ser considerado como uma fonte de pesquisa virtual, de livre acesso as literaturas académicas,
dentre de uma variedade de disciplinas e fontes, de forma gratuita. J& as escolhas do SciElo, por ser uma
base de pesquisa que congrega dados de diferentes regides da América Latina de forma digital e com livre
acesso.

Com isso, foi realizada a busca na presencga dos seguintes descritores: “A¢des farmacolégicas”, “Uso de
medicamentos”, “Doenga das artérias coronarias” e “Placa aterosclerética”, combinados pelo operador
booleano “and”. Posteriormente adotou-se como critérios de incluséo o periodo de publicacdo (Gltimos 6 anos,
ou seja, 2018 a 2023): idioma na lingua portuguesa e inglesa e que atender&do o escopo do projeto. Como
critérios de exclusdo, adotou-se a aplicagdo de filtros quanto a “citagdes” e produgbes cientificas nao
disponiveis na integra. Por fim, procedera a leitura dos titulos e resumos para atendimento da temética de
estudo, e os artigos incluidos seréo lidos na integra.

Na busca principal dos artigos para estudos foram identificados um total de 2.320 artigos, com a aplicacéo
do primeiro filtro, estabelecendo o periodo de busca a partir de 2018, foram excluidos 1.688 artigos, tendo
apos a aplicacao desse filtro 662 artigos para estudo. Desse modo, foi aplicado um novo filtro com o critério
de inclusado e exclusao, sendo retirados 10 artigos e apds esse estudo ficam contabilizados 652 artigos para
serem analisados. Logo, foi realizada uma nova varredura e foram retirados 20 artigos com carater de
duplicidade, feito isso ficaram 632 artigos, em que de tais selecionaram 30 para leitura completa, sendo
excluidos 10 e ficando 20 referenciado,

As produgbes cientificas elegiveis foram lidas na integra e realizada a andlise qualitativa tematica para
escrever em que se interpretou os dados obtidos, por meio de uma identificagcdo de materiais, posteriormente
uma analise minuciosa e, logo em seguida, descri¢cdo do tema, possibilitando apresentar e organizar os dados
obtidos de forma sintética, embora contemplada ricamente (SOUZA LK, 2019).

RESULTADOS e DISCUSSAO

Os dados foram sumarizados, expondo os assuntos convergentes e divergentes em relacdo a temética
investigada (Quadro 1).
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Quadro 1- Quadro sintese dos artigos selecionados para construcdo da pesquisa descritiva.

N Autores (Ano) Principais achados
A acao conjunta de multiprofissionais em uma competéncia para os cuidados do paciente com IAM é de suma importancia para
1 | AGUIAR ALG, et al. (2022) | /2930 conl mutip ! ma comp P P P P
prevencao, promogao, intervengdo e assisténcia.
5 BARTS TN (2021) Destaca-se que a aterosclerose € um processo totalmente interligado com o colesterol-LDL, promovendo o surgimento de
doencgas cardiovasculares. No mais, destaca-se sobre o uso de dmega 3 para a prevencao de tais.
O colesterol é um dos principais fatores de risco para o desenvolvimento de sindrome coronario agudo, estando a aterosclerose
3 BARROS MS (2019) ! © Um dos princip P 9
totalmente interligada.
4 BLANKE ADO e VARA Demonstra-se os fatores de risco em relagdo a aterosclerose, além da préatica e prescricdo de exercicios fisicos para cada
MDTF (2019) paciente.
Evidencia-se que a principal implicacdo patoldgica das dislipidemias s@o a aterosclerose e a doenca arterial coronariana,
5 | CANDIDO CB, et al. (2022) | envolvendo diversos fatores. Além disso, demonstra-se que 0s niveis elevados de colesterol evidenciam-se correlagdo com o
desenvolvimento de riscos cardiovasculares ainda na crianca e adolescentes.
6 DA SILVA KJO, et al. Novamente, destaca-se a importancia da assisténcia multiprofissional prestada pelos profissionais da saide, em consonéncia,
(2023) prezando pelo bem-estar do individuo.
7 DE FREITAS MAR, et al. | Aimportancia de formular decisdes e condutas pertinentes para o paciente € de extrema valia, garantindo a promogéo de salde
(2021) adequada, indicando os sinais de mudancas cardiacas.
8 FILHO EGDS e VALENTE | O IAM tém ocorrido com muita frequéncia, com mortalidade altamente associada, correlacionando tal com a terapia intensiva,
N (2022) destacando a terapia-alvo-farmacolégico.
SILVA ADJ e VIEIRA ALS V(,enflca-se. q.Lfe com muQar.lga.s nos'hab|tos de vida, destacando ahrnentagao e at|V|da(-je fISICf-i, ainda que.de forma moderada,
9 (2021) h& a possibilidade de diminuir o nivel de colesterol, sendo favoravel para a melhoria de vida dos pacientes com doencas
coronarianas.
O uso de farmacos corrobora no tratamento da Doenca Arterial Coronaria, destacando o uso do acido acetilsalicilico com sua
10 | FEITOSA GS, et al. (2019) | | 1ac0S ¢ e ¢
importante acdo antiagregante plaquetaria.
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N Autores (Ano) Principais achados
As doencas cardiovasculares sao evidenciadas como as principais causas de 6bito no mundo, e, entre tais, destaca-se a doenca
11 FEITOSA CFF (2018) arterial coronariana, avaliando, entdo, a influéncia do polimorfismo no Neuropeptideo Y e a sua associagdo com o0
desenvolvimento da doenca arterial coronariana.
12 FERREIRA BWRC, etal. | Destaca-se o uso dos stents farmacoldgicos como metodologia segura em relagcdo ao uso dos stents convencionais
(2020) propriamente ditos.
Suplementacdo com oleo de peixe rico em &cido eicosapentaendico e acido docosahexaendico contribuem efetivamente a
13 FILIPE ACP (2021) plementaca peixe T P
reducdo dos riscos das doencas cardiovasculares.
O aumento do colesterol na lipoproteina de alta densidade (HDL-C) induzido por medicamentos, demonstra-se em tal trabalho
14| FREITASMCP (2019) |2 & o ¢ L pop . ( ) P
a ndo associagao da reducao de eventos coronarianos.
15 MACENO LK e GARCIA Habitos de vida estdo totalmente relacionados com o desencadeamento de doencas cardiovasculares, em que habitos ndo
MS (2022) saudaveis proporcionam maior desenvolvimento das mesmas, destacando por tal, a aterosclerose.
A modificacéo de proteinas tém papel potencializador em afetar a fungéo vascular, processos inflamatorios e estresse oxidative,
16| MENDES AC (2020) gaocep papelp ¢ P
estando tais ligados a aterosclerose.
17 RONDON MUPB, et al. Demonstra-se o cenério evidenciado perante a doenca arterial coronariana (DAC), mostrando a relagdo existente entre o
(2019) exercicio fisico e 0 mesmo, corroborando assim a questao da placa de ateroma, visto que € um fator agravante da DAC.
18 SILVA S (2021) O uso das estatinas possuem seguranca e eficacia elevada, por serem drogas que reduzem o cholesterol, mas possuem efeitos
colaterais musculoesqueléticos.
Destaca-se a hipercolesterolemia como um dos principais fatores de risco para o desenvolvimento da aterosclerose,
19|  VALADA IRG (2019) P . . principa °S CE M1SCo para o
envolvendo, assim, o metabolismo das lipoproteinas e As terapéuticas disponiveis.
As estatinas possuem elevada influéncia sobre a regresséo/estabilizacdo da placa de ateroma,atuando de forma a inibir a
20| VALENTE LIM (2019) P g ¢ P

sintese hepatica do colesterol-LDL, proporcionando beneficios significativos e tendo mecanismo de acao positivo.

Fonte: Ferreira GH, et al., 2023.
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Aterosclerose

Pode-se inferir que a aterosclerose € um processo resultante da infiltragéo por leucdcitos da parede arterial
e acumulo de lipidios, em destaque o colesterol-LDL, ocasionando o surgimento de doencas
cardiovasculares, que constituem a principal causa de morte prematura, em foco nos paises desenvolvidos
(BARTS TN, 2021).

Entéo, é definida como um processo de formacao de placas de ateroma no limen das artérias, que dificulta
o fluxo sanguineo, mas, facilita a formacédo de coagulos, o que por sua vez se desenvolver nas artérias
coronarias, desencadeia o infarto agudo do miocardio ou angina (CANDIDO CB et al., 2022). Dessa forma,
ndo sao todas as manifestacbes da aterosclerose que decorrem de doenca oclusiva estendtica. O
desenvolvimento da placa de aterosclerose nao é caracterizado como um processo agudo, pois ocorre no
decorrer de décadas de maneira silenciosa, por meio de uma evolucdo que tem um padréo descontinuo, com
épocas de desenvolvimento intenso intercalados com épocas de inatividade (FILHO EGDS e VALENTE N,
2022).

Etapas do Processo

A placa aterosclerética é dita como um estreitamento provocado nas artérias, 0 que possui probabilidade
de limitar o acesso de oxigénio e nutrientes até os 6rgaos e tecidos, sendo as lipoproteinas contendo Apo B,
em foco o colesterol proveniente das LDL, as principais mediadoras do processo. Entretanto, Apo B entra em
atividade e se liga ao proteoglicano da matriz extracelular, facilitando a penetragdo do mesmo até o espaco
subendotelial (BARROS MS, 2019).

O processo patoldgico tem inicio com a disfungédo endotelial, que é dita como o dano provocado pela
intervencao direta dos fatores de risco sobre o endotélio vascular e que desencadeia a exposi¢do da parede
vascular, permitindo a infiltracdo e deposicao de lipoproteinas ao nivel da camada intima. Vale ressaltar que
a disfuncdo da capacidade vasodilatadora, & considerada como um dos primordiais meios de inicio da
aterosclerose, podendo ser causada principalmente pela perda de éxido nitrico derivado do endotélio
(FEITOSA GS, et al., 2019). Depois do acimulo das particulas lipidicas sob o efeito dos fatores de risco, as
mesmas sofrem uma modificacdo por processos oxidativos, que por consequéncia originam produtos de
lipoproteinas oxidadas, as quais induzem a producéo de citocinas pré-inflamatoérias, que terdo um papel de
significAncia na aterogénese (RONDON MUPB, et al., 2019).

Entretanto, o processo inflamatério que resulta da lesdo endotelial mostra que as células endoteliais
liberam quimiocinas e moléculas de adesdo, que gera a busca de mondcitos, mastécitos, linfécitos e
neutrofilos. Sendo assim, na intima, os fagécitos mononucleares séo transformados em macréfagos e, ao
fagocitar as particulas lipidicas, sdo transformados em células espumosas, o que, assim, marca o inicio de
formacao da placa de ateroma (BARROS MS, 2019). Sendo assim, de acordo com a progresséao das lesdes,
consequentemente ocorre a migracdo de células de musculo liso da camada média da parede vascular
arterial, acumulando, assim, na camada intima. Entretanto, com a acumulagéo elevada de macréfagos e
microvesiculas, as células consideradas do musculo liso, estando na camada mais enraizada da estria
lipidica, sofrem apoptose, podendo ter calcificagdo, sendo um fator prepotente para a transicdo das estrias
lipidicas para placas ateroscleréticas (CANDIDO CB, et al., 2022).

Segundo Valada IRG (2019), existem dois pré-requisitos fundamentais para a formagéo da capa fibrosa,
entendendo a proliferacdo e migragdo de células musculares lisas e deposi¢cao de matriz extracelular, que
sdo denominados como: ativagdo endotelial e infiltracdo de macréfagos. O endotélio e as células espumosas
de macréfagos atuam de forma a desenvolver fator de atracdo e crescimento para as células musculares
lisas. No mais, a capa fibrosa que recobre o nucleo lipidico das lesdes ateroscleréticas possuem variagées,
podendo citar: espessura, composicdo da matriz, celularidade e contetdo de colageno, elaborando assim um
fator determinante da estabilidade da placa. Com isso, tém-se a formacédo das placas de ateroma, e apés a
mesma, por mais que a estenose do vaso sanguineo propriamente acometido ndo esteja em condicfes
consideradas criticas, suspeita-se desenvolver uma eroséo superficial da capa fibrosa que envolve a placa,
expondo de tal forma lipideos e fibras de colageno a corrente sanguinea, desenvolvendo um processo de

REAS | Vol. 23(5) | DOI: https://doi.org/10.25248/REAS.e12682.2023 Pagina 6 de 10


https://doi.org/10.25248/REAS.e12682.2023

sGacervo+
"Q index base Revista Eletronica Acervo Saude | ISSN 2178-2091

adesao de plaquetas e formacao de coagulos, sendo tais capazes de ocluir o lumen arterial, precipitando em
um evento cardiovascular (FEITOSA GS, et al., 2019). No mais, as placas ateroscleréticas podem ser
consideradas estaveis ou instaveis, podendo ser caracterizadas, de acordo com Valente LIJM (2019),
como: Placas estaveis: regridem, continuam estéaticas ou possibilitam um crescimento lento ao decorrer de
um periodo até desencadear uma estenose ou oclusao. Placas instaveis: consideradas vulneraveis a fissura,
ruptura espontédnea ou erosdo, desenvolvendo trombose, ocluséo e infarto agudo antes mesmo de
desencadear estenose hemodinamicamente significativa.

Cabe dizer, ainda, que a rigidez da capa fibrosa da placa, e até mesmo sua resisténcia estéo intimamente
ligadas com a dependéncia do equilibrio necessario de deposicdo e degradacao de colageno, estando a
ruptura da mesma relacionada com a secrecdo de metaloproteinases, catepsinas e colagenases por
macrdéfagos ativados na placa (DE FREITAS MAR, et al., 2019).

Fatores de risco

Pode-se considerar que no decorrer do desenvolvimento da aterosclerose, é de suma importancia destacar
os fatores de risco que implicam nas modificagfes. Tais podem ser evidenciados abaixo (Quadro 2).

Quadro 2 - Fatores de risco que interferem na modificacéo da placa de ateroma.

Fator de risco Interferéncia

Pacientes apresentam artérias coronarias que tem nucleos lipidicos de
dimensbes e taxa de infiltracdo por macréfagos elevadas.

Pacientes apresentam artérias coronarias que tem nucleos lipidicos de
dimensdes e taxa de infiltracdo por macréfagos elevadas.

Tensdao arterial elevada leva a um aumento do volume da placa, divergindo da
Hipertenséo Arterial reducéo do risco cardiovascular, por meio de alteracdes nos estilos de vida ou
agentes farmacolégicos.

Ocorréncia de disfungdo endotelial e, ao diminuir a disponibilidade de éxido
nitrico, consequentemente, ocorre a redugdo da vasodilatagdo induzida pelo
endotélio vascular. Além disso, a oxidagdo do colesterol-LDL é elevada e a
guantidade sérica de paraoxonase, diminuida.

Fonte: Ferreira GH, et al., 2023.

Hipercolesterolemia

Diabetes Mellitus

Tabagismo

Tém-se, entdo, que as interferéncias dos fatores de risco sdo consideradas de relevancia para pacientes
portadores de aterosclerose (VALENTE LJM, 2019).

O uso do farmaco estatina

Sabe-se que o uso de farmacos para regressao da placa aterosclerética tém sido de significancia, e, por
sua vez, em destaque das estatinas, em que séo ditas como farmacos que atuam inibindo a sintese hepatica
de colesterol-LDL - 3-hidroxi-3-metil-glutaril-Coenzima A redutase (HMG-CoA- redutase), que influenciam na
biossintese do colesterol (MENDES AC, 2020). Sabe-se que a redugdo nos niveis de colesterol intra-hepético
desencadeia um aumento da reiteragcdo dos receptores de LDL nos hepatdcitos, sendo capaz de diminuir os
niveis de colesterol-LDL e de triglicerideos, elevando os niveis de colesterol-HDL (MACENO LK e GARCIA
MS, 2022).

As estatinas sdo consideradas como 0s Unicos agentes farmacol6gicos que tém evidenciado de forma
realista efeitos anti-ateroscleréticos que podem ser divididos em dois grupos, sendo-os: 1) relacionados com
a queda dos niveis de colesterol-LDL; 2) efeitos pleiotrépicos, aqueles que independem da reducédo de
colesterol, como os efeitos anti-inflamatérios, antidiabéticos, melhora da doenca de ALzheimer, melhora da
disfuncdo endotelial, antioxidante, entre outros (FREITAS MCP, 2019). Segundo Filipe ACP (2019) a
diminuicao dos niveis lipidicos séricos atribuiveis ao uso de estatinas, geram uma estabilizac&o significativa
da placa aterosclerética, mas os efeitos pleiotropicos, tém tido grande valia, pois evidenciam: melhora da
funcéo endotelial diminuic&o do stress oxidativo e inflamacdo, aumento da estabilizacéo da placa, inibicdo da
resposta trombogénica e promog¢é&o da regresséo da placa.

REAS | Vol. 23(5) | DOI: https://doi.org/10.25248/REAS.e12682.2023 Pagina 7 de 10


https://doi.org/10.25248/REAS.e12682.2023

sGacervo+
"Q index base Revista Eletronica Acervo Saude | ISSN 2178-2091

Beneficios do uso da estatina

Inimeros tém sido os beneficios do uso das estatinas, e tais podem ser evidenciados 3 a seguir (Quadro
3), em que se tém o beneficio e como tal ocorre.

Quadro 3 - Correlacdo dos beneficios promovidos pelo uso da estatina e o respectivo motivo.

Beneficio Explicagao
Terapia em individuos com 50 anos ou mais proporciona queda do risco
Prevencéo de deméncia de desenvolvimento de deméncia, independentemente da presenca ou

auséncia de hiperlipidemia ndo tratada.

Mesmo ndo sendo consensual, &€ apontado que a terapia pode diminuir o
risco de desenvolver cancro.

Apesar de ndo haver consenso, tém-se evidéncias de efeitos benéficos
Funcéo renal na prevencdo da funcdo renal em pacientes com insuficiéncia renal
crdnica de grau moderado e com func¢éo renal normal.

Pacientes previamente tratados com estatinas, com ocorréncia de sepsis,
poderdo desenvolver um outcome superior a outro sem uso prévio. Além
disso, a terapia tem capacidade de reduzir a mortalidade em pacientes
com pneumonia adquirida na comunidade.

Evidéncias sobre tromboembolismo venoso, esclerose mudltipla,
hipertensdo, formag¢do 6ssea e diminuicdo do risco de fraturas,
insuficiéncia cardiaca, Doen¢a Pulmonar Obstrutiva Crénica, diminuicao
de colecistectomia por litiase biliar e queda do risco de pancreatite.

Prevencéo do cancro

Sepsis e infec¢bes

Outros

Fonte: Ferreira GH, et al., 2023.

Tipos de estatinas

Vale mencionar sobre os diferentes tipos de estatinas existentes, ressaltando o fator diferenciador
principal, que é a capacidade da reducéo dos niveis de colesterol-LDL. Nos momentos atuais, as ideais sdo
a Atorvastatina e a Rosuvastatina (SILVA S, 2021). Classificando os tipos de estatinas mediante sua alta
intensidade (>50% reduc¢édo do c-LDL), moderada intensidade (30-50% reducao do c-LDL) e baixa intensidade
(<30% reducdo do c-LDL), tém-se, respectivamente: Atorvastatina 40-80 mg e Rosuvastatina 20-40 mg,
pertencentes a primeira classifica¢éo; Atorvastatina 10-20 mg, Rosuvastatina 5-10 mg, Sinvastatina 20-40
mg, Pravastatina 20-80 mg, Lovastatina 40 mg, Fluvastatina 40 mg e Pitavastatina 2-4 mg, pertencentes a
segunda classificacéo; e, ndo menos importante, Sinvastatina 10 mg, Pravastatina 10-20 mg; Lovastatina 20
mg, Fluvastatina 20-40 mg e Pitavastatina 1 mg, pertencentes a terceira classificacdo (VALENTE LJM, 2019).

Um importante fator a destacar € sobre interagdo medicamentosa, e o subtipo de estatina que evidencia
menor risco, destacando dessa maneira a pravastatina, uma vez que 0s principais metabdlitos sdo obtidos
por meio da quebra quimica no estdmago e ndo pelo metabolismo dependente do citocromo P450 no figado
(VALADA IRG, 2019). Em relacéo aos tipos de estatinas disponiveis no presente momento, pode-se dividir
em duas éareas, considerando-as em derivadas de fontes naturais e obtidas de forma sintética, em que,
Lovastatina, Pravastatina e Sinvastatina, pertencem ao primeiro grupo, e, Atorvastatina, Fluvastatina,
Pitavastatina e Rosuvastatina, pertencem ao segundo grupo, respectivamente (SILVA S, 2021).

Mecanismo de acao das estatinas sobre a placa de ateroma

Ha anos, percepcgdes sobre doencas cardiovasculares sao idealizadas pelo grau de estenose vascular,
estando relacionado com a presenca de les@es de alto risco cardiovascular e, também, com a queda do nivel
de colesterol, em que reduz o tamanho e, consequentemente, aumenta o limen, melhorando a circulagao
(VALENTE LJM, 2019). Nos dias atuais, tém-se evidenciando cada vez mais sobre a acdo das estatinas sobre
a placa de aterosclerose, que € abrangente, e ndo se restringe apenas a reducao do volume de colesterol da
placa, por meio da diminui¢cdo dos niveis de colesterol circulantes, porém, envolvendo a estabilizagdo da
placa, e consequentemente, regressédo da mesma (FEITOSA GS, et al., 2019). Sobre os efeitos pleiotrépicos
das estatinas, destaca-se a atividade anti-inflamatéria e melhoria da funcéo endotelial, além da diminuicédo da
atividade colagenolitica e o potencial trombético. Entretanto, o papel evidenciado por estes efeitos,
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independentes da reducao dos niveis lipidos, ainda ndo sao totalmente nitidos (VALENTE LJM, 2019). Visto
isso, é plausivel afirmar que nos tempos atuais as estatinas sdo consideradas os Unicos agentes
farmacoldgicos que tém demonstrado efeitos anti ateroscleréticos veridicos. A terapéutica com estatinas,
estando em doses elevadas e por um periodo de tempo longo, pode estabelecer a regressédo da placa de
ateroma, visto que a diminuicdo de volume ocorreu junto a reducao dos niveis lipidicos (DA SILVA KJO, et
al., 2019).

De acordo com Silva DJ e Vieira ALS (2021), o uso de estatinas proporciona estabilizacdo da placa de
aterosclerose, sendo tal propulsora de uma reducao na dimensdo da mesma, além de risco reduzido de sofrer
ruptura. Além disso, o0 uso de estatinas direciona-se a formacédo de calcificacdes na placa de aterosclerose,
independente da dose utilizada, verificando o tempo e o grau de calcificacdo (SILVA S, 2021). De acordo com
Valada IRG (2019), o tratamento feito com uso de estatinas faz com que aumente o grau de calcificacdo na
placa ateroscler6tica, diminuindo, assim, o tamanho do nucleo lipidico, gerando inibicdo da progresséo de
componentes tidos como vulneraveis da placa, predispondo um estimulo a transi¢céo da placa aterosclerética
vulneravel para uma mais estével, principalmente quando se faz 0 uso de estatinas em doses elevadas para
o tratamento.

Um recurso dito como Optical Coherence Tomography (OCT), evidencia que uma terapia com estatina em
doses consideradas elevadas, esta associada a um aumento da espessura da camada fibrosa da placa
ateroscledtica, podendo correlacionar tal fato com a redugéo da quantidade de macréfagos que se infiltrar na
parede arterial, da oxidagéo das particulas lipoproteicas, da shPCR, do nivel sérico de colesterol-LDL e ainda
da metaloproteinase-9, o que demonstra uma diminuicdo acentuada do grau de inflamagé&o na regiéo vascular
em gue a placa aterosclerética esta instaurada (FERREIRA BWRC, 2019).

Logo, a terapia feita com uso de estatinas desencadeia uma maior estabilizacdo da placa aterosclerdtica
por meio de modificacdes induzidas em sua composicdo. Vale destacar sobre os efeitos produzidos pelas
estatinas a respeito dos niveis séricos de colesterol-HDL, sendo tais inversamente proporcionais ao risco de
ocorréncia de eventos cardiovasculares, propriamente ditos, intimamente ligados com o0 processo
aterosclerético (VALADA IRG, 2019). Mediante dados de Barros MS (2019), o efeito protetor de niveis
moderados/altos de colesterol-HDL correlacionam com as propriedade antioxidantes, anti-
tromboticas/fibrinoliticas, anti-inflamatorias e além de tudo, promover a fungdo endotelial e o efluxo de
colesterol com macréfagos de tecidos periféricos para o figado.

Outro estudo, evidenciado por Candido CB, et al. (2022), predispde entre a associa¢ao dos niveis séricos
de colesterol-HDL e a espessura da capa fibrosa, podendo, assim, considerar o colesterol-HDL como alvo
terapéutico que proporciona estabilizacdo da placa. Por fim, o tratamento com uso de estatinas aumentam o
grau de calcificacdo na placa aterosclerética, diminuindo o didmetro do nucleo lipidico, inibindo por tal a
progressdo de componentes vulneraveis da placa, além da estimulacdo da transicdo de uma placa
aterosclerética vulneravel para uma mais estavel, principalmente quando h& uso de altas doses de estatinas
(VALENTE LJM, 2019).

CONSIDERACOES FINAIS

Mediante analise dos diferentes estudos, tém-se efetivamente informacdes sobre o uso de medicamentos
e a influéncia positiva do processo aterosclerdtico, evidenciando os fatores de risco que interferem na placa.
No mais, o tipo de farmaco nomeado como prepotente de estabilizacdo da placa aterosclerdtica por meio de
modifica¢des induzidas na sua composicao, sdo as estatinas. Tem-se, entdo, que as estatinas corroboram a
regresséo e estabilizacdo da placa de ateroma. A partir do momento em que infere o uso de uma terapia com
uso de estatinas em doses elevadas, associa-se a um aumento significativo da espessura da camada fibrosa
da placa ateroscler6tica, possuindo, de tal forma, correlagcao entre o aumento de tal e a diminuicao do nimero
de macréfagos que se instauram na parede arterial, do nivel sérico de colesterol-LDL e da oxidacdo de
particulas lipoproteicas. Porém, evidencia-se que praticas nao farmacoldgicas atuam de forma muito
significativa na vida das pessoas que possuem doenca arterial coronariana, também, destacando a pratica
de atividade fisica, e a alimentacao regulada. Tais s@o ditos como fatores de predisposi¢do benéfica para a
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vida do individuo independente de fatores, como: idade, sexo, raca/etnia. Ao analisar tal revisao feita, pode-
se confirmar o objetivo do presente trabalho, em que os componentes tidos no medicamento ja supracitado,
mesmo havendo efeitos adversos, predispem positivamente para a situacéo discutida.
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