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Artigo Técnico

Angiologia — Agosto / 2007

- Proteina C-reativa e predicao de doenca coronaria e eventos vasculares
globais no estudo prospectivo da pravastatina em idosos sob risco
(PROSPER).

Neste trabalho complementar ao estudo PROSPER verificou-se se a proteina C-reativa pode
auxiliar na predicdo de eventos cardiovasculares ou na resposta a terapia com pravastatina
em pacientes idosos e com doenca vascular estabelecida ou fatores de risco para estas
doencas.

Farmaco em pravastatina

estudo:

Autoria: SATTAR, N.; MURRA,Y. H.; MCCONNACHIE, A. et al. C-reactive protein
and prediction of coronary heart disease and global vascular events in
the prospective study of pravastatin in the elderly at risk
(PROSPER).Circulation, 115:000-000, 2007.

Resumo
Introducao

A fisiopatologia da aterosclerose tem como um dos seus principais componentes a inflamacédo, que
pode ser avaliada de forma relativamente simples através da medida da proteina C-reativa (PCR)
sérica. Ja foi demonstrado que sua elevacdo acima de 3mg/L representa risco maior de eventos
cardiovasculares futuros. Entretanto, o valor da PCR que representa maior risco ja foi trazido para
valores inferiores da mesma forma que, em outros trabalhos, seu valor adicional aos fatores de
risco tradicionais ja foram questionados. Além desse aspecto, a sua influéncia em populagbes mais
idosas também néo foi explorada tdo intensivamente quanto em pacientes de meia idade, ndo se
sabendo ao certo seu papel nas faixas etarias mais avangadas. Assim, utilizando a base de dados
do estudo PROSPER (Vascular Events in the Prospective Study of Pravastatin in the Elderly at Risk
C-Reactive Protein and Prediction of Coronary Heart Disease and Global), este estudo avaliou se a
PCR pode predizer eventos futuros e também se esta proteina pode ser utilizada para prever a
resposta a terapia com estatinas em idosos.

Métodos

Homens e mulheres com idade entre 70 e 82 anos foram selecionados para o trabalho. Os
pacientes selecionados tinham doenca cardiovascular estabelecida ou fatores de risco elevado para
tais doencas. Os individuos foram randomizados para receber pravastatina na dose 40mg/dia ou o
equivalente placebo, sendo seguidos a cada trés meses por um tempo médio de 3,2 anos. Os
pacientes tiveram a medida de PCR coletada no inicio do estudo sendo realizada a medida ultra-
sensivel de leitura. O desfecho primario do estudo foi composto de morte por doenca
cardiovascular, infarto ndo fatal ou acidente vascular cerebral.

Resultados

Foi selecionado para o estudo um total de 5804 pacientes com um numero de 865 eventos ao
longo do acompanhamento. O nivel de PCR entre os individuos que tiveram eventos versus os que
ndo tiveram foi significativamente maior (3,64 mg/L vs 3,01 mg/L, P menor que 0,0001). A PCR
esteve correlacionada diretamente com o indice de massa corpdrea e tabagismo ativo e
negativamente com o colesterol HDL. Apds o ajuste para os demais fatores de risco, individuos no
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terco superior da distribuicdo da PCR tiveram um risco 1,36 vezes maior (IC 1,15 a 1,61) de ter
eventos que pacientes no terco inferior. A PCR, entretanto, adicionou pouco aos fatores de risco
tradicionais na previsdo de eventos futuros e nado teve relagdo com a magnitude de resposta a
pravastatina.

Conclusao

Niveis elevados de PCR adicionam pouco risco adicional aos fatores de risco tradicionais na
predicdo de eventos de individuos idosos com doenca cardiovascular estabelecida e ndo ajuda a
prever a resposta a terapia com pravastatina. Estes dados sugerem que a PCR, com estes
objetivos, tem utilidade clinica limitada neste grupo.

Exemplificacdo de Formula
01. Pravastatina sédica — capsula

Pravastatina sOdica.........ccovieiiiiiiieiieinann.. 40 mg

EXCIpIiente gSpP...ccveeeieiiiiiiiiiieieieas 1 capsula
I ——

Mande..... capsulas.

Posologia: 1 capsula ao dia ou a critério médico.

A formulacéo contida neste artigo € apresentada como exemplificacao,
podendo ser modificada a critério médico.

FARMACOLOGIA RESUMIDA: PRAVASTATINA

Farmaco Pravastatina
Classe Hipocolesterolemiante
Terapéutica Anti-hiperlipidémico
Inibidor da HMG-CoA redutase.
Indicacdes e Hiperlipidemia — a pravastatina é indicada como adjuvante da dieta quando a
Principais resposta a dieta restritiva — em relagdo as gorduras saturadas e colesterol — ndo

apresenta resultados satisfatérios para a reducédo dos niveis de colesterol total e ligado
ao LDL (LDL-colesterol) em pacientes com hipercolesterolemia primaria (tipos lla e I11b)
especialmente em pacientes com risco significante de doenca arterial coronariana que
nao responde a dieta ou a outras medidas.
Interacdes e Anticoagulantes derivados da cumarina: O uso concomitante destes farmacos pode
Medicamento aumentar o risco de hemorragias ou o tempo de protrombina (TP).

sas Principais
P 1. Colestiramina e colestipol: O uso adjunto pode diminuir a biodisponibilidade da

pravastatina; a administragdo destes agentes deve se dar de 1 a 4 horas ap6s a
administracéo do inibidor da HMG-CoA redutase.

Reacdes
Adversas
Principais

Mialgia;
Cefaléia;
Diarréia;
Constipacao;
Tontura, flatuléncia;
Nauseas;
Exantema;
Dor de estdmago;
Azia;
Alteracao dos valores de AST, ALT e CPK;
Dor musculo-esquelética localizada;
Erupcao cutanea.
Precaucodes e Antes de iniciar o tratamento com a pravastatina sédica, devera ser descartada a
de Uso existéncia de hipercolesterolemia secundaria a obesidade, diabetes mellitus mal
controlado, hipotireoidismo, sindrome nefrética e doenca biliar obstrutiva. A
pravastatina, assim como outros agentes hipolipemiantes, pode provocar anomalias
na fungédo, que sao refletidas no aumento das transaminases séricas.
e No caso de administragdo concomitante de resinas sequestrantes de acidos biliares,
devera ser tomada 1 hora antes ou 4 horas depois da administracdo daquelas;
Deve-se, ainda, considerar a relacao risco/beneficio quando existem as seguintes
doencas: etilismo, grande cirurgia, convulsdes incontroladas, distirbios metabdlicos
enddécrinos ou eletroliticos graves, doenga hepatica, hipotensao, infeccdo aguda grave,
transplante de 6rgdo com tratamento imunossupressor, trauma.
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