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O Projeto Diretrizes, iniciativa conjunta da Associacéo Médica Brasileira e Conselho Federal de
Medicina, tem por objetivo conciliar informagdes da area médica a fim de padronizar condutas que
auxiliem o raciocinio e a tomada de decisdo do médico. As informagGes contidas neste projeto devem ser
submetidas a avaliagéo e a critica do médico, responsavel pela conduta a ser seguida, frente a realidade e
ao estado clinico de cada paciente.
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DESCRICAO DO METODO DE COLETA DE EVIDENCIAS:
Levantamento hibliografico no MEDLINE e INDEX MEDICUS Latino Americano.
Consulta as Diretrizes européias do ano de 1998 e Americanas de 2001.

GRAU DE RECOMENDAGAQ E FORGA DE EVIDENCIA:

A: Grandes ensaios clinicos aleatorizados e meta-analises.

B: Estudos clinicos e observacionais bem desenhados.

C: Relatos e séries de casos clinicos.

D: PublicagBes baseadas em consensos e opinides de especialistas.

OBJETIVOS:
Definir e recomendar os principais procedimentos utilizados na prevengéo da
aterosclerose.
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CLASSIFICACAO DAS DISLIPIDEMIAS

A aterosclerose ¢ doenga multifatorial na qual as clislipiclemias
sdo um fator de risco modificavel. A diminuigéo do LDL-coles-
terol (LDL-C) em individuos sob risco diminui a morbi-mortali-
dade relacionada a aterosclerose coronariana'*(A)°(D).

CLASSIFICACAO LABORATORIAL’(D):

° Hipercolesterolemia isolada (aumento do colesterol total-
CT e ou LDL-C);

° Hipertrigliceridemia isolada (aumento dos triglicérides—TG);

° Hiperlipidemia Mista (aumento do CT e dos TG);

> Diminuigao isolada do HDL-colesterol (HDL-C) ou
associada a aumento dos TG ou LDL-C.

Os valores de referéncia para o diagnéstico das dislipiclemias

em adultos > 20 anos encontram-se na tabela IT(D):

Tabela |

Lipides Valores Categoria
CT <200 Otimo
200-239 Limitrofe
>240 Alto
LDL-C <100 Otimo
100-129 Desejavel
130-159 Limitrofe
160-189 Alto
>190 Muito alto
HDL-C <40 Baixo
>60 Alto
TG <150 Otimo
150-200 Limitrofe
200-499 Alto
>500 Muito alto

CLASSIFICACAO ETIOLOGICA®(D):

Dislipi(lemias Primarias
Origem genética: hipercolesterolemia familiar (HE), dislipi-
demia familiar combinada (DFQ), hipercolesterolemia poligéni-

ca, hiper’criglioericlemia familiar e stndrome da quilomicronemia.

Prevencao da Aterosclerose — Dislipidemia
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Dislipidemias Secundarias

Causadas por outras Joengas ou uso de me-
dicamentos: hipotireoidismo, diabetes mellitus
(DM), sindrome ne{‘rética, insuficiéncia renal cro-
nica, ol)esidade, alcoolismo, ictericia o]:)strutiva, uso
de doses altas de diuréticos, Leta]aloquea&ores,
corticosteréides, anabolizantes. O tratamento dessas

Aislipidemias consiste em controlar a &oenga de base.

AVALIACAO LABORATORIAL DAS
DISLIPIDEMIAS

O perfil 1ipidico ¢ definido pelas determi-
nagoes do CT, HDL-C, TG ¢, quanclo possfvel,
do LDL-C* apés jejum de 12 horas.

* Férmula de Friedewald: LDL-C = CT —
HDL-C - TG/5

(valida se TG < 400 mg/dL).

VARIACOES NAS DOSAGENS DOS LIPIDES

As variagdes poclem ser analiticass(D),
quanclo relacionadas a metodologia € procedi—
mentos utilizados pelos laboratérios, e pré-ana-
liticas, quanclo relacionadas a fatores intrin-
secos do indivi&uo, estilo de vicla, uso de medi-
cagoes, c].oengas associaclas, jejum, exercicios e

proceclimentos de coleta e preparo da amostra.

Deve-se levar em conta a variabilidade biol(’)gica

para o CT, HDL-C (5%) e LDL-C (em torno de 10
%) e para os TG (25 %)°(D). Na presenca de infarto
agutlo do miocéardio (TAM) ou acidente vascular
cerebral (AVQ), o perfil lipidico deve ser obtido nas
primeiras 24 horas, pois além deste perioclo seu valor
poderé estar reduzido. Doengas infecciosas e
cirurgias também podem atenuar os valores 1ipic1icos.
Medicamentos niao devem ser suspensos, mas o

glcool deve ser evitado nas 72 horas prévias.

NOVOS MARCADORES LABORATORIAIS DO
RISCO CARDIOVASCULAR

Lipoproteina (a)

Esta lipoproteina tem sido associada a um
risco maior de cloenga ateroscleréticag(B). Toda-
via, devido a problemas metoclolc’)gicos, nao ha

in(],icagé.o de sua cleterminagé.o rotineira'’(C).

Homocisteina (HCY)

Elevag()es da HCY teém sido associadas a
aterosclerose“(B). Nio ha provas até o mo-
mento de que a climinuig&o da HCY reduza o
risco de eventos ateroscleréticos, 1ogo nao deve

ser determinada rotineiramente.

Fatores hemostaticos:

@) fil)rinogénio tem sido associado ao risco
carcliovascularu(B). To&avia, devido a sua alta
variabilidade biolégica a pro]olemas metodolégieos,

néo se recomenda sua (leterminagé,o rotineira"(B).

Proteina C reativa de alta sensibilidade

(PCR-as)

A PCR-as é um sensivel marcador do pro-
cesso inflamatério em individuos sadios e tem
uma estabilidade compara’wel ao CT. Toclavia, sua
determinagéo para estimativa do risco cardiovas-
cular ndo se aplica para {:umantes, porta(lores de
osteoartrose, o])esos, clia])éticos, mulheres sob
terapia de reposigao hormonal (TRH), uso de

 Tabela 1) |

QUINTIL PCR-as |
1. 0,1-0,7mglL |
2 0,7-11mglL |
3 1,2-19mgll |
4. 20-38mglL |
5 39-150mg/l |
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antiinflamatérios ou na presenga de infecgc”)es. A
PCR-as tem sido consistentemente associada ao
risco, cardiovascular”(B) e sua determinagéo
parece ser de utilidade na estratificagéo do risco
de eventos coronérios *(B)"*(D). Sao considera-
dos de alto risco individuos com valores acima do
terceiro quin’cil de clistrilt)uigéo na popu]a—
¢30"”(D). Nesses individuos deve ser considerada
mudanga agressiva do estilo de vida e controle

dos fatores de risco presentes(D).

ESTRATIFICACAO DE RISCO E DE METAS
LIPIDICAS DE TRATAMENTO PARA A
ATEROSCLEROSE

2

O risco c[oenga aterosclerstica ¢ avaliado
baseando-se na analise conjunta dos fatores de risco
(FR) ou agentes causais para essa doengam(D). A
es’cra.tificagéo é feita pelo risco absoluto, ou seja,
risco que tem uma pessoa de desenvolver um

determinado evento clinico num perioclo de tempo.

ESTRATIFICACAO DE RISCO:

O LDL-C ¢ considerado fator causal e
inclepen(lente de aterosclerose e sobre o qual
devemos agir para diminuir a morbi-
mortalidacle]'5’18(A)7’17(D)9(B). O pocler predi-
tor de risco e a meta ]ipidica adotada para pre-
vengao irdo variar clependenclo da associagao
com outros FR. Os principais FR para a ate-
rosclerose7(D) encontram-se na tabela I. A
diretriz recomenda para todos os niveis de risco
moclificagées no estilo de vida (MEV). A insti-
tuigao do tratamento farmacolégico dependeré
do nivel de risco, dos niveis do LDL-C, e da
eficécia ou nao das MEV em modificar os FR.
Os niveis de prevengao sao divididos em: pre-
vengao primadria, primdria de alto risco (risco
absoluto de eventos coronarios = 20% em dez
anos) e secundéria (diabé’cioos e portadores de
aterosclerose).

Prevencao da Aterosclerose — Dislipidemia
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Tabela Il

Fatores de Risco para Aterosclerose que
modificam as metas de LDL-C’(D):

Fumo |

Hipertenséao arterial sistémica (PA = 140/90
mmHg)

HDL-C* < 40 mg/DI |

Diabetes mellitus (diabéticos sao considera-
dos como portadores de aterosclerose)

Idade (= 45 anos homens e = 55 anos
mulheres)

Histéria familiar precoce de aterosclerose
(parentes de primeiro grau < 55 anos
homens e < 65 anos mulheres)

*HDL-C > 60 mg/dL s&o considerados um
fator protetor devendo ser descontado um
fator de risco da soma

AS RECOMENDACOES
PROPOSTAS SAO AS SEGUINTES:

Baixo risco:
Risco ahsoluto de eventos < que 10% em
dez anos’ (D). Geralmente sio individuos com

1 FR (excetuanclo DM) além do colesterol
(LDL-C > 160 md/dL).

Prevengio Priméria Meta: LDL-C < 130 mg/dL
4'D'(A)7(D) , entretanto, tolera-se LDL-C até 160 mg/ dL.

Perfil desejado: CT <200 mg/dL, HDL-C
> 40 mg/dL e TG< 150 mg/dL (ta})ela IV)(D).

Médio risco:
Risco de evento > 10%, porém menor do
1 P

que 20% em 10 anos7(D).

Geralmente individuos com 2 FR (exce-

cutando DM) além do colesterol (LDL-C >
160 mg/dL).
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Prevengao Primaria Meta: LDL < 130 Perfil desejado: CT <200 mg/dL, HDL-
mg/Dl4’5(A)7(D) (Ta})cla V) C > 40 mg/clL e TG< 150 mg/clL (D).

Tabela IV
Nivel de LDL-C (mg/dL) Orientagao Verificagoes |
Até 159 MEV 6 meses* |
160 -190 MEV 3 meses* |
> 190 tratamento farmacol6gico |

*- O tratamento farmacoldgico (TF) nessa faixa  dos FR: tabagismo importante (> 40 cigarros

de risco é opcional e devera ser iniciado a dia), histéria familiar importante, HDL-C muito

critério do médico, dependendo da intensidade  baixo.
Tabela V
Nivel de LDL-C (mg/dL) Orientagao Verificagoes |
Até 160 MEV 3 meses |
> 160 tratamento farmacoldgico |
Tabela VI
Nivel de LDL-C (mg/dL) Orientagao Verificagoes |
100 - 129 MEV 3 meses |
> 130 tratamento farmacolégico |

#- Nesses casos, ndo € obrigatdrio o inicio da
TF imediata ja nesses niveis. Se apds 3

meses as metas nao forem atingidas,
recomenda-se iniciar a TF.

Alto risco:
Risco de evento maior ou igual a20% em 10

anos ou acima de 20% extrapolando-se a idade

para os 60 anos™" de VidaY'lg(D) (Ta]oela VI).

Geralmente > de 2 FR (excetuando DM)
além do colesterol (LDL-C > 160 mg/(lL),
principalmente homens com idade acima dos 55
anos e outros FR associadoszo(A). Nessa categoria
também se incluem dialﬁéticosm(B) e portadores
de &oenga aterosclerética corondria ou nao
(aneurisma de aorta, insuficiéncia vascular

periférica ou doenga cerebrovascular sintoma-
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tica)’ (D). Portadores de sindromes genéticas
como a HF e DFC também encontram-se nesse
grupo. O caleulo do risco absoluto de eventos
po&eré ser feito pclo uso do escore de risco de
Framingham(ERF)zz(B) que avalia o risco de
eventos corondrios em 10 anos. O ERF d4 uma
idéia do risco de eventos corondrios em clia})é’cicos,
entretanto, ndo é recomendado para se estabelecer
a meta 1ipfclica, jd que a mesma nesses individuos
é LDL-C < 100 mg/&L. Da mesma £orrna, o
ERF néo ¢ indicado para os individuos portaclores
de manifestag()es clinicas da aterosclerose ou

dislipidemias de origem genética.




*NR': Extrapola—se a idade substituindo-se a idade

real do individuo por 60 anos, exemplo: Homem 46

anos,; coloca-se i(lade (16 60 anos na escala (Ja

Framingllam no 1ugar de 45 anos, dessa Jf‘orma, ao

Tabela VI
Passo 1

T "'..L"-n T"'cl=14
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invés de considerarmos 2 pontos na escala de risco,
iremos considerar 5 pontos. Se o risco absoluto for
maior ou igual a 20% em dez anos, o individuo ¢

considerado de alto risco e ndo de médio risco.

Idade Homens Mulheres | Passo 4|
30-34 -1 -9 | PAS PAD Homens _ Mulheres |
35-39 0 4 | <120 < 80 0 -3 |
40-44 1 0 | 120-129 80-84 0 0 |
45-49 2 3 | 130-139 85-89 1 0 |
50-54 3 6 | 140-159 90-99 2 2 |
55-59 4 7 | >160 >100 3 3 |
60-64 5 8 | Quando os valores da PAS e PAD discordarem usar o mais alto.
65-69 6 8 |
70-74 7 8 | Passos 5 e 6
Passo 2 Diabetes Homens Mulheres |
Colesterol Total Homens Mulheres | Sim 2 4 |
< 160 -3 2 | Nso 0 0o |
160-199 0 0 | Fumo|
200-239 1 1 | Sim 2 2 |
240-279 2 1| Nao 0 o |
>280 3 3 |
Passo 3
HDL-C Homens Mulheres | Passo 7: some 08 pontos |
<35 2 5 |

Idade + CT + HDL-C + PAS
35-44 1 2 | ou PAD + DM + Fumo = total
45-49 0 1 | de pontos
50-59 0 0 |
> 60 -1 3|

Prevencao da Aterosclerose — Dislipidemia
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Prevencao Primaéria de Alto Risco e
Prevencao Secundaria Meta: LDL < 100
mg/DE3(A)Y(D).

Perfil cleseja&o: CT <200 mg/dL, HDL-
C > 40 mg/dL. (HDL-C > 45 mg/dL em
Dia]jéticos) e TG< 150 mg/clL (D).

Uso DE ESCORES DE RISCO DE
FRAMINGHAM COMO FERRAMENTA DE
AUXILIO NA ESTRATIFICACAO DO RISCO
DE EVENTOS CLINICOS CORONARIOS

Tabela VIl

Para uma melhor identificagéo do risco
absoluto de eventos clinicos foi adotado o
ERF como guia de avaliagéoﬂ’B(B). O ERF
calcula o risco absoluto de eventos corondrios
(morte, [AM e angina pectoris) em 10 anos
(tal)ela VII). Sio atribuidos pontos para
i(lacle, pressao arterial sistslica (PAS) e
(PAD), CT, HDL-C,

(qualquer cigarro no tltimo més) e presenga

diastélica fumo
ou nio de DM. Apés o céleulo dos pontos
deve-se consultar a tabela VIII para ambos os

SeXos.

Passo 8: veja o risco absoluto nas tabelas |

Homens Homens Risco de Mulheres Mulheres Risco de
Pontos DAC em 10 anos % Pontos DAC em 10 anos % |
<1 2 <-2 1 |
0 3 -1 2 |
1 3 0 2 |
2 4 1 2 |
3 5 2 3 |
4 7 3 3 |
5 8 4 4 |
6 10 5 4 |
7 13 6 5 |
8 16 7 6 |
9 20 8 7 |
10 25 9 8 |
11 31 10 10 |
12 37 1 1 |
13 45 12 13 |
>14 53 13 15 |
14 18 |
15 20 |
16 24 |
17 >27 |

Prevencao da Aterosclerose — Dislipidemia
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Risco de complicagées metabdlicas #(B)

Sexo Aumentado Muito aumentado |
Homem > 94 cm > 102 cm |
Mulher >80 cm > 88 cm

a obesidade em caucasianos*

Medida da cintura, e risco “aumentado” e “muito aumentado” para complicagdes metabdlicas associadas

EXCESsO DE PESO, OBESIDADE E

SINDROME PLURIMETABOLICA

O excesso de peso (in&ice de massa corpdrea
-IMC > 25 12g/m2), principalmente actimulo de
gor&ura na regido abdominal, do tipo central ou
androgénioo, estd associado a um maior risco de
cloenga aterosclerética]b(D). Geralmente, esses
individuos apresentam: (lislipidemia (TG eleva(lo,
HDL-C  haixo, pa&réo tipo B da LDL),
resisténcia 2 insulina e hipertens&o arterial o que
caracteriza a sindrome plurimetabélica. Porta-
dores dessa stndrome apresentam risco elevado de
aterosclerose7(D). A medida da circunferéncia da
cintura nos permite identificar porta(lores de
obesidade anolrogénica (tabela IX). A cintura é
uma medida que se apresenta como um marcador
de risco para alteragées metabélicas in(],epen(lente
do indice de massa corpérea3(A)12(B). Nesses
individuos enfatizamos que a MEV que leve a
per(la de peso é de extrema importancia.

MUDANCA DO EsTiLO DE VIDA (MEV)
NUTRICAO
A terapia nutricional é importante parte da

terapia das dislipidemias.

Hipercolesterolemia
Foi adotada a recomen(],agéo da “Associagdo

Americana do Coragéozs(D) (Tabela X)”.

Prevencao da Aterosclerose — Dislipidemia

Colesterol Alimentar e Acidos Graxos:
O consumo do colesterol e dos 4cidos
graxos saturados (AGS) aumenta o LDL-C
26(B). Para reduzir a ingestao de colesterol e
AGS, deve-se restringir o consumo de

alimentos de origem animal (colesterol e AGS)

e de 6leos de dendé e coco (AGS)27(D)

Os 4cidos graxos (AQ) insaturados (AGI)
»(D) sio representados pelas séries dGmega-0 (lino—
lgico e araquiclénico), dmega-9 (oléico) e Omega-3
(a—linolénico, eicosapentaendico-EPA e docosahe-
xaendico-DHA). Os 6mega 6 sio encontrados nos
6leos vegetais, exceto os de coco, cacau e dende. A
substituigéo isocalérica dos AGS por AGI reduz o
LDL-C e 0 HDL-C. Os AG monoinsaturados
(éciclo oléico) reduzem o LDL-C, sem, no
entanto, diminuir o HDL-C. Suas principais
fontes sio os 6leos de oliva e canola, azeitonas,
abacate e oleaginosas (castanhas, nozes, ameén-
doas). Os 6mega-3%(D) (EPA e DHA)

encontrados em peixes de aguas frias. O 4cido

sao

alinolénico encontra-se nos tecidos verdes das
plantas, 6leo de soja e de canola. Os dmega- 3 tétm
como efeito farmacolégico a diminuigéo da
trigliceridemia plasméticaZS(D) , entretanto, se
consumirmos essas gorcluras no 1ugar dos AGS, o
colesterol do sangue ird baixar. Fontes de Omega-

3: cavala, sarclinha, salmio (EPA e DHA) e Sleos

de soja e canola (écido linolénico).
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Tabela X %(D)

Recomendacgées dietéticas para o tratamento das hipercolesterolemias: |

Nutrientes

Ingestao recomendada

Gordura total

25 a 35% das calorias
totais

Acidos Graxos Saturados

Acidos Graxos Polinsaturados

> 10% das calorias totais

Acidos Graxos Monoinsaturados

> 20% das calorias totais

|
< 7% das calorias totais |
|
|
|

Carboidratos 50 a 60% das calorias totais

Proteinas Aproximadamente 15% das
calorias totais

Colesterol <200 mg/dia |

Fibras 20 a 30 g/d |

Calorias Para atingir e manter o ‘

peso desejavel

Acidos graxos trans

Os 4cidos graxos trans sao sintetizados
durante o processo de hidrogenagéo dos sleos
vegetais na proclugéo de margarinas” (B) e ele-
vam o LDL-C e reduzem o HDL-C. As princi-
pais fontes sio: margarinas duras, sleos e gor-
duras hidrogenaclas e gorcluras industriais que

devem ser evitadas.

Fibras:

As fibras solaveis ajudam na eliminagéo do
colesterol. A recomendagéio de ingestao de fibra
alimentar total para adultos ¢ de 20 a 30 g/clia,
sendo em torno de 25% (6g) de fibra solﬁvelza(D).

Fitosteréis

Os fitostersis sio estersides vegetais. A
ingestao de 3 - 4 g/dia de fitostersis promove a
redugio do LDL-C em 10-15% e é opgdo para o

tratamento da hipercolesterolemiazs(D) .

Antioxidantes e dlcool:

Nio hé evidéncia de que a suplementagéo com

Prevencao da Aterosclerose — Dislipidemia

antioxidantes previna a doenga corondria (D).
Nio ha inclicagéo para o consumo de alcool para

a prevengao da ateroscleroch5(D).

Dieta para a Hipertrig’liceridemia:

Pacientes com niveis muito elevados de TG
e que apresentem quilomicronemia, devem re-
duzir a ingestao de gordura total da clie’ca25(D).
Na ]nipertrigliccridcmia secundéria a obesidade
ou clia]aetes, recomenda—se, respectivamente,
dieta hipocalérica, restrigao de carboidratos e
compensagao do diabetes. Recomenda-se res-

trigao total do consumo de 4lcool.

Exercicio Fisico

O sedentarismo constitui fator de risco para a
aterosclerose3'(B). O exercicio previne a doenga
ateroscleréticaaz(A). Tanto a implementagéo de
exercicios de alta como de baixa intensi&ade,
realizatlos em faixas de 85 a 90% e em torno de
50 a 70% do consumo maximo de oxigénio, res-

pectivamente, podem reduzir os ’crighcérides e au-

mentar o HDL-C. Além clisso, ha melhora da




condig&o cardiorrespiratéria melhora da compo-
sigdo corporal, redugéo da obesi(la(le, do estresse,
do nivel de catecolaminas e também do efeito be-
néfico na pressao arteria133(D). Devem ser adota-
das, com freqﬁéncia de trés a seis vezes por semana,
sesses de em média 40 min, de atividade fisica ae-
rébia. A zona alvo do exercicio aeréhio deve ficar
na faixa de 60 a 80% da freqiiéncia cardfaca
maxima, observada em teste ergométrico, realizado

na vigéncia dos medicamentos de uso corrente.

TABAGISMO

@) tabagismo deve ser combatido de forma
agressiva. O tratamento do tabagismo passa
por duas etapas: a]oorclagem cognitivo compor-
tamental e farmacoterapia com nicotina ou bu-
propiona, segundo o consenso sobre a aborda-
gem e tratamento do fumante promoviclo pelo
Ministério da Satde e pelo Instituto Nacional
do Cancer em 2001, que pode ser visitado no
enclerego da internet Www.saﬁde.gov.hr (D).

TRATAMENTO MEDICAMENTOSO DAS
DISLIPIDEMIAS

VASTATINAS OU ESTATINAS OU

INIBIDORES DA HMG-COA REDUTASE

Sio os medicamentos de escolha para
reduzir o LDL-C em adultos (18-55% em
méclia). Elevam também o HDL-C de 5-15%
e reduzem os TG de 7-30%. As vastatinas
diminuem eventos isquémicos corondrios,
necessidade de revascularizagéo do miocérdio,
mortalidade cardfaca e total e AVC (nos
estudos  de prevengao secun&éria)l'5’34(A).
Consideramos que o beneficio do uso das
vastatinas é decorrente de um efeito de classe
secunddrio a redugéo do LDL-C, embora
alguns mecanismos possam diferenciar os
diversos férmacosaS(D). Dessa maneira, para o
tratamento aclequaclo devem ser atingi(las as
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metas de LDL-C propostas utilizando-se as
doses necessarias (Lovastatina 20-80 mg,
Sinvastatina 10-80 mg, Pravastatina 20-
40mg, Fluvastatina 10-80 mg, Atorvastatina
10-80 mg). Uma vez estabelecido o trata-
mento, este deverd ser seguiclo por tempo

As

suspensas caso haja aumento das amino-

indeterminado. vastatinas devem ser
transferases > 3 vezes os valores normais, ou se
hi dor muscular ou aumento da creatino-

quinase > 10 vezes o valor normal.

COLESTIRAMINA

A colestiramina nas doses 16-24 g/clia re-
duz o LDL-C (15—39%) e o risco de eventos
coronériosY(D)aé(A). E farmaco de escolha em
criangas e como adjuvante as vastatinas. Néo
deve ser usada na hiper’crigliceridemia.

FIBRATOS

Sio indicados no tratamento da hiper-
triglicericlemia endégena quando houver falha das
MEVY(D) ou quan&o esta for muito elevada
(>500mg/dL). As alterag()es hpiclicas com as
doses habituais de fibratos (Genﬁbrosila 600-
1200 mg, Bezafibrato 400-600 mg/c[ia, Eto-
fibrato 500 mg/clia, Fenofibrato 200 (micro-
nisado)-250 mg/dia, Ciprofil)rato 100 mg/clia),
em média sio: re&ug&o dos TG 30-60%, aumen-
to do HDL-C 10-30% e climinuig&o do LDL-C
5-20%. No estudo VA-HIT*(A), a Genfibrosila
diminuiu em 22% o risco de eventos coronérios
em homens com LDL-C < 140 mg/dL (média
111 mg/dL), HDL-C < 40 (média 32 mg/dL) e
TG < 300 mg/dL (média 160 mg/dL). Nesse
estudo, mais de 70% dos individuos apresentavam
resisténcia a insulina e 256% eram diabéticos tipo
II. Os efeitos foram atribuidos ao aumento do
HDL-C. Dessa forma, os fibratos poclem ser uteis
na prevengao secundéria em individuos com as

caracterfsticas descritas.
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Acmo Nicorinico

O 4cido nicotinico diminui o LDL-C de 5%-
25%, aumenta o HDL-C 10-35% e diminui os
TG 20%-50%"(D). Na forma tradicional, uti-
liza-se a dose de 2.2 6 g/dia ajustadas conforme
o efeito ou a tolerancia. A limitagéo ao uso do
4cido nicotinico sdo freqﬁentes efeitos colaterais
que sao rubor facial, hiperglicemia, hiperu—
ricemia e alteragc')es do transito intestinal. Deve
ser utilizado com cuidado em diabéticos. No
estudo de prevengao secundéria “Coronary
Drug Project”, houve diminuigéo de 27% de

reclugéo nos eventos corondrios’’(A).

OMEGA 3

Qs 6mega-3 reduzem os TG. A dose mini-
ma recomendada ¢ de 4 gramas/dia. O estudo
GISSI demonstrou que a suplementagéo de
lg/clia de dmega-3 reduziu em 10% os eventos
cardiovasculares em portac].ores de c].oenga

arterial coronéria®(A).

FARMACOS ADJUVANTES PARA A
PREVENCAO DA ATEROSCLEROSE CLINICA

Sio medicamentos que diminuem a morbi-
mortalidade de individuos de alto risco e que
devem ser prescritos na auséncia de contra in-

dicag(”)es.

AcIDO ACETIL SALICILICO (AAS)

O AAS nas closes acima de 100 mg/clia de-
ve ser prescrito para individuos que se encon-
trem sob alto risco de eventos cardiovasculares.

Individuos hiper’censos devem ter a pressao
controlada**? (A).

INIBIDORES DA ENZIMA DE CONVERSAO

(IECA)

Os TECA devem ser prescritos para indi-
viduos em prevengao secundéria, principalmen—

te os que apresentem disfungéo ventricular es-

quer(la ou para diabéticos que apresentem al-

gum outro FR associado ou nefropatia“"ﬁ(A).

BETABLOQUEADORES (BB)

Qs BB devem ser prescritos para individuos
que sofreram IAM, principalmente 0s que apre-
sentam dis{:ungéo Ventricularﬁ‘é(A).

DISLIPIDEMIAS EM GRUPOS ESPECIAIS

DOENCA RENAL

A dislipidemia no nefropata aumenta a pre-
valéncia de cloengas cardiovasculares e favorece
a evolugéo para insuficiéncia renal termi-
nalM(B). As vastatinas sio as clrogas de escolha,
reduzir o LDL-C. Fibratos sio recomendados
para o controle da hiper’criglioeridemia, mas
suas doses precisam ser ajustaolas para o nivel
de fungéio renal, pois podem determinar mio-

site e rabdomidlise.

SIDA E INIBIDORES DE PROTEASE

Pacientes com SIDA apresentam aumento
nos TG e redugio do HDL-C*¥(D). A dislipi-
demia ¢ agrava.cla pelos inibidores de protease
(IP). Os fibratos e os dmega-3 poclem ser utili-
zados nestes pacientes. As vastatinas poclem
modificar os niveis séricos e eficdcia dos IP por
compartilharem os mesmos sitios de metabo-
hzagéo hepética.

SINDROMES ISQUEMICAS AGUDAS (SIA)

@) perﬁl lipidico deverd ser determinado em
todos os por’caclores de SIA, preferencialmente
nas primeiras 24 horas apbs o evento. Apés
esse perioclo, o LDL-C diminui. As vastatinas
estdo indicadas para os individuos no IAM ou an-
gina instavel se o LDL-C > 130 mg/(],L HA)*
5O(B). Para 0s com LDL-C 100-129 mg/dL o
uso fica a critério do médico e se LDL-C <100
mg/dL nio ha in(licagéo nesse momento. QO
LDL-C deverd ser reavaliado 2 meses apés o
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evento aguclo e seguiclas as recomenclag()es do

item I11 (D).

IDosos (> 70 ANOS)

Nessa faixa etdria, deve ser dada especial
atengao ao afastamento de causas secundarias
de dislipidemias, principalmen’te hipotireoi&is—
mo, diabetes melito e IRC. Os estudos de pre-
vengao secundaria com vastatinas mostram alta
eficdcia nessa faixa etaria® (D). Na prevengao
primaria, os dados clisponiveis sdo ainda limita-
dos, com beneficio sugericlo no estudo

AFCAPS/TexCAPS*(A).

MULHERES NO PERIODO CLIMATERICO
POS-MENOPAUSAL

Prevengao primaria

A TRH melhora o perfﬂ 1ipic1ico das mulheres
apds a menopausa e a maioria dos estudos obser-
vacionais revela que esta promove redugio da
morbi-mortalidade por cloenga cardiovascu-
1ar52(D). Entretanto, resultados de estudos pros-
pectivos e controlados ainda néo estao clisponiveis.
Nio h4 indicagéo no momento da TRH para se

prevenir a aterosclerose. A u’cilizagéo de vastatinas

é eficaz em mulheres com HDL-C Laixo7(D).

Tabela XI

AMmaiC=I4
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Prevencao secundéria

Apesar da evidéncia de estudos observacio-
nais *(D), nao hé evidéncia de estudos prospec-
tivos controlados de que a TRH traga beneficio
na prevengao secundaria da aterosclerose, logo
nao estd recomendaclaﬁ'M(A). As vastatinas di-
minuem a morbi-mortalidade em mulheres
portadoras de aterosclerose]'%(A).

GESTACAO

Mulheres dislipidémieas em idade fértil e
sem contracepgao aclequacla devem seguir
orientagao dietética e, se necessdario, utilizar a
colestiramina. Os fibratos devem ser conside-

rados em casos de hipertrighcericlemia muito

grave (TG > 1000 mg/clL)Y(D).

MULHERES 20-45 ANOS

E HOMENS 20-35 ANOS

Nessas faixas etarias, a doenga aterosclerética ¢
rara, exceto para os portaclores de stndromes genéticas,
fumantes importantes ou diabéticos. A MBV deve ser
enfatizada em adultos jovens com LDL = 130.
Entretanto, deve-se considerar terapia hipolipemiante
para individuos com LDL-C entre 160-189 mg/Dl,
principalmente em fumantes. Aqueles com LDL-C >
190 mg/ clL devem receher terapia hipolipemiante
como os adultos mais Veulos7(D).

Valores de referéncia para os lipides entre 2 e 19 anos *(D) |

Lipides Idade (anos) Valores (mg/dL) |
Desejaveis Limitrofes  Aumentados |

CT <170 170-199 >200 |
LDL-C <110 110-129 >130 |
HDL-C <10 >40 - - |
10-19 >35 - - |

TG <10 <100 - >100 |
10-19 <130 - >130 |

Prevencao da Aterosclerose — Dislipidemia
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CRIANCAS E ADOLESCENTES

Os 1ipicles devem ser dosados em criangas
com parentes de 1° grau com aterosclerose pre-
coce, parentes de 1° grau com dislipidemias
graves (CT=300mg/dL. ou TG= 400mg/dL);

presenga de pancreatite aguda, xantomatose,

obesidade ou outros FR6’55(D) (Tabela XI).

Dieta(D)

Confirmada a dislipidemia, o tratamento
dietético devers ser iniciado apds 2 anos de ida-
de, priorizanclo as necessidades energéticas e
vitaminicas préprias da idade. Deve-se enco-
rajar a ingestao de fibras e desestimular a de ali-

mentos ricos em colesterol e gorclura saturada.

Havendo refratariedade a dieta, o uso de dro-
gas hipolipemiantes para criangas acima de 10
anos pocle ser considerado nas seguintes situagoes:
(lislipidemia familiar ‘com LDL-C>190mg/c1L;
antecedentes familiares de doenga aterosclerstica
prematura; 2 ou mais FR com LDL-C>160mg/

clL; na vigéncia de aterosclerose manifesta, com

LDL-C>130mg/dL.

A colestiramina ¢ a clroga recomendavel por
nao apresentar efeitos sistémicos na dose de
2mg/dia com dose méxima de Smg/dia. As
vastatinas, devido a pequena experiéncia atual,
podem ser usadas em casos de HF grave
(CT>300mg/c1L) e/ou aterosclerose manifesta,
nos quais o uso das resinas foi insatisfatério. A
quilomicronemia requer somente tratamento
dietético.

Em situagdes excepcionais, considerag(”)es
sobre outras formas de tratamento incluem a
plasmaferese, LDL a£érese, anastomose ileal
parcial e transplante hepa’.tico.

TRANSPLANTE CARDIACO (TC)

A presenga de dislipidemia apés TC estd
associada a maior incidéncia de cloenga vascular
do enxerto. Por outro 1ac10, o uso de pravasta-
tinas pocle reduzir a progressao da Vasculopatia,
independente de redugéo do colesterol e também

d . . .d,\ . (1 S -~ 5()A
parece reduzir a incidéncia de rejeigao *'(A).

14 J‘- . Prevencéo da Aterosclerose — Dislipidemia
i



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

L. oL - —
ATAAN-
Projeto Diretrizes
Associagdo Médica Brasileira e Conselbo Federal de Medicina

. Randomized trial of cholesterol lowering in
4444 patients with coronary heart disease:
The Scandinavian Simvastatin Survival

S’cu&y. Lancet 19945; 344:1383-9.

. Sacks EM, Pfeffer MA, Moye LA, et al. The
effects of pravastatin on coronary events after
myocardial infarction in patients with average
cholesterol levels. Cholesterol and recurrent
events trial investigators. N Engl J Med
1996; 335:1001-9.

. Prevention of cardiovascular events and death
with pravastatin in patients with coronary
heart disease and a broad range of cholesterol
levels. The long term intervention with pra-
vastatin in ischaemic disease (LIPID) stucly
group. N Engl ] Med 1998; 339:1349-57.

i Shepherd ], Cobbe SM, Ford I, et al.
Prevention of coronary heart disease with pra-
vastatin in men with hypercholesterolemia.
West of scotland coronary prevention stucly

group. N Engl J Med 1995; 333:1301-7.

. Downs JR, Clearfield M, Weis S, et al.
Primary prevention of acute coronary events
with lovastatin in men and women with ave-
rage cholesterol levels. Results of the
AFCAPS/TEXCAPS. Air Force/Texas coro-

nary atherosclerosis prevention stucly. JAMA
1998; 279:1615-22.

. 1T Consenso Brasileiro sobre dislipi&emias:
cletecgéo, avaliagéo e tratamento. Arq Bras de

Cardiol 1996; 67:1-16.

. Executive Summary of the Third Report of
the National Cholesterol Education Program
(NCEP) Expert Panel on Detection,

Prevencao da Aterosclerose — Dislipidemia

Evaluation, and Treatment of High Blood
Cholesterol in Adults (Adults Treatment
Panel I1T). JAMA 2001; 285:2486-97.

8. Report from the La]oora.’cory Standardization
Panel of the National Cholesterol Education
Program — Recommendations for [mproving
Cholesterol Measurement. NIH n° 93-2964,
1993.

9. Danesh J, Collins R, Peto R. Lipoprotein(a)

and coronary heart disease. Meta-analysis of
prospective studies. Circulation 2000;
102:1082-5.

10. Marcovina SM, Albers JJ, Scanu AM, et al.
Use of a reference material propose(l 1)y the
International Federation of Clinical
Chemis’cry and La]soratory Medicine to
evaluate analytical methods for the
determination of plasma Lipoprotein(a). Clin

Chem 2000; 46:1956-67.

11. Nygar(], O, Nor(lrehaug JE, Fe£sum H, et al.

Plasma homocysteine levels and mortality in

patients with coronary artery disease. N Engl
] Med 1997; 337:230-6.

12. Yarnell ]W, Baker IA, Sweetnam PM, et al.
Fibrinogen, viscosity, and white blood cell
count are major risk factors for ischemic
heart disease. The Caerphiuy and Speedweﬂ
Collaborative Heart Disease Studies.
Circulation 1991, 83:830-44.

13. Thompson SG, Kienast J, Pylze SD, et al.
Hemostatic factors and the risk of myocar-
dial infarction or sudden death in patients
with angina pectoris. European Concerted
Action on Thrombosis and Disabilities




TN -_—
TR
Projeto Diretrizes
Associagdo Médica Brasileira e Conselho Federal de Medicina

Angina Pectoris Study Group. N Engl J Med
1995; 332:635-41.

14. Danesh ], W}lincup P Walker M, et al. Low

grade inflammation and coronary heart dise-

ase: prospective stu&y and up&ated meta-
analysis. BMJ 2000; 321:199-204.

15. Ridker PM. High-sensitivity C-reactive
protein: potential a(ljunct for g]ol)al risk
assessment in the primary prevention of
cardiovascular disease. Circulation 2001;

103:1813-8.

16. Grun(ly SM, Balady GJ, Criqui MH, et al.

Primary prevention of coronary heart disease:
guidance from Framingham: a statement for
healthcare professionals from the AHA Task
Force on risk reduction. American Heart

Association. Circulation 1998; 07:1876-87.

17. Castelli WP, Cholesterol and lipids in the
risk of coronary artery disease. The
Framingham Heart Stucly. Can J Cardiol
1988; 4:5A-10A.

18. Gould AL, Rossouw JE, Santanello NC,
et al. Cholesterol reduction yields clinical
benefit: impact of statin trials. Circulation

1998; 97:946-52.

19. Prevention of coronary heart clisease in clini-
cal practice. Recommendations of the
Second Joint Task Force of the European
and other Societies on Coronary Prevention.

Eur Heart ] 1998; 19:1434-503.

20. West of Scotland Coronary Prevention
Stu(ly: identification of high-rislz groups and

comparison with other cardiovascular inter-

vention trials. Lancet 1996; 348:1339-42.

21. Haffner SM, Lehto S, Ronnemaa T, et al.
Mortali’cy from coronary heart disease in
subjects with type 2 diabetes and in nondia-
betic subjects with and without prior

myocar(lial infarc’cion. N Engl ] Med 1998;
339:229-34 .

22. Wilson PW, D’ Agostino RB, Levy D, et al.
Prediction of coronary heart disease using risk

1[ac’cor categories. Circulation 19()8; 07:1837-47.

23. D’Agos’cino RB, Grundy S, Sullivan LM, et
al. Validation of the Framingham heart dise-
ase pre&iction scores: results of a multiple
ethnic groups investigation. JAMA 2001;
286:180-7.

24. Han TS, van Leer EM, Seidell ]C, et al.
Waist circumference action levels in the iden-
tification of cardiovascular risk factors: pre-
valence stucly in a random sample. BMJ

1995; 311:1401-5.

25. Krauss RM, Eckel RH, Howard B. AHA
Dietary Guidelines: revision 2000: a statement
for healthcare professionals from the Nutrition
Committee of the American Heart Association.
Circulation 2000; 102:2284-99.

26. Beynen AC, Katan MB. Reproducil)ility of

the variations between humans in response of

serum cholesterol to cessation of egg con-

sumption. Atherosclerosis 1985; 57:19-31.

27. USDA- United States Department of
Agriculture, Composition of Foods.
Handbooks number 8-5 (1979), 8-10
(1983), 8-13 (1986) - ac],ap’cado.

28. Schmidt EB, Dyerl)erg J. Omega 3 fatty
acids. Current status in cardiovascular medi-

cine. Drugs 1994; 47:405-24.

16 J‘- . Prevencéo da Aterosclerose — Dislipidemia
i



29. Lichtenstein AH, Ausman LM, ]a”oert SM,
et al. Effects of different forms of (lietary
hydrogenated fats on serum choles’cerol levels.

N Engl ] Med 1999; 340:1933-40.

30. Steinberg D. Is there a poten’cial therapeutic
role for vitamin E or other antioxidants in
atherosclerosis 7 Curr Opin Lipi(lol 2000;
11; 603-7.

31. Kannel WB. Belanger A. D’Agos’cino R, et
al. Physical activity and physical demand on
the jol) and risk of cardiovascular disease and

death: the Framingham Stu(ly. Am Heart |
1086:112:820-5.

32. Ornish D, Scherwitz LW, Biuings JH, et al.
Intensive li{estyle changes for reversal of coro-

nary heart (lisease. ]AMA 1998; 280:2001-7.

33. Després JB Lamarche B . Low-intensity
endurance exercise training, plasma lipopro-

teins and risk of coronary Heart disease. ]

Intern Med 1994; 236:7-22.

34. Schwartz GG, Olsson AG, Ezakowitz MD, et

al. Effects of atorvastatin on early recurrent
ischemic events in acute coronary synclromes:

the MIRACL stu(ly: a randomized controlled
trial. JAMA 2001; 285:1711-8.

35. Vaughan CI ’ Murphy MB, Bucleley BM.
Statins do more than just lower cholesterol.

Lancet 1996; 348:1079-82.

36. The 1ipid research clinics coronary primary

prevention trial results. I. Reduction in inci-

dence of coronary heart disease. JAMA
1984; 251:351-64.

37. Tikkanen MJ. Fibric acid derivatives Curr
Opin Lipidol 1992; 3:29-33.

Prevencao da Aterosclerose — Dislipidemia

L. oL - —
ATAAN-
Projeto Diretrizes
Associagdo Médica Brasileira e Conselbo Federal de Medicina

38. Rubins HB, Robins SJ, Collins D, et al.
Gemfibrozil for the secondary prevention of
coronary heart disease in men with low levels
of high-density lipoprotein cholesterol.
Veterans Affairs High-Density Lipoprotein
Cholesterol Intervention Trial S’cucly Group.
N Engl J Med 1999; 341:410-8,

30. Cloﬁ]orate and niacin in coronary heart (lise-
ase. JAMA 1975; 231:360 -81.

40. Dietary supplementation with n-3 polyunsa-
turated fatty acids and vitamin E after myo-
cardial infarction: results of the GISSI-
Prevenzione trial. Gruppo [taliano per lo
Studio della Sopravvivenza nell Tnfarto mio-

cardico. Lancet 1999; 354.:447-55.

41. Collaborative Group of the Primary
Prevention Project (PPP). Low-dose aspirin
and vitamin E in people at cardiovascular
risk: a randomised trial in general practice.

Lancet 2001; 357:89-95.

42. Meade TW, Brennan PJ. Determination of

who may derive most benefit from aspirin in

primary prevention: su]ogroup results from a

randomised controlled trial. BMJ 2000;
321:13-7.

43. Hansson L, Zanchetti A, Carruthers G, et
al. Effects of intensive Mood-pressure lowe-
ring and low dose aspirin in patients with
hypertension: principal results of the
Hypertension Optimal Treatment (HOT)
randomised trial. HOT stu(ly group. Lancet
1998; 351:1755-62.

44 Egects of ramipril on cardiovascular and
microvascular outcomes in people with diabe-

tes meuitus: results of the HOPE stucly and
MICRO-HOPE substudy. Heart Outcomes




TN -_—
TR
Projeto Diretrizes
Associagdo Médica Brasileira e Conselho Federal de Medicina

Prevention Evaluation (HOPE) Stucty
Investigators. Lancet 2000; 355:253-59,

45. Yusuf S, Sleigtlt P Pogue J, et al. Effects of
an angiotensin-converting-enzyme intlit)itor,
ramiprﬂ, on cardiovascular events in tligtl-
risk patients. The Heart Outcomes
Prevention Evaluation Stu(ty Investigators.

N Engl ] Med 2000; 342:145-53.

46. Yusuf S, Peto R, Lewis J, et al. Beta bloc-

kade during and after myocar&ial infarction:
an overview of the randomized trials. Prog

Cardiovase Dis 1985; 27:335-71.

47. Ctleung AK, Sarnak MJ, Yan G, et al.

Atherosclerotic cardiovascular disease risks in
chronic tlemoctiatysis patients. Ki&ney Int

2000; 58:353-62.

48. Geletko SM, ZuWallack AR. Treatment of
tlypertipi(temia in HIV-infected patients. Am
J Health Syst Pharm 2001; 58:607-14.

49, Stenestrand U, Wallentin L. Swedish
Registry of Cardiac Intensive Care (RIKS-
HIA). Earty statin treatment tollowing acute

myocarctiat infarction and 1-year survival.

JAMA 2001; 285:430-6.

50. Aronow HD, Topol EJ,Roe MT et al. Effect
of lipict—lowering ttlerapy on earty mortatity

after acute coronary syndrornes: an observati-

onal stu(ty. Lancet 2001; 357:1063-8.

51. Carlsson CM, Carnes M, McBride PE, et
al. Managing ctystipi(lemia in older adults. J
Am Geriatr Soc 1999; 47:1458-65.

52. Gra(ty D, Rubin SM, Petitti DB, et al.
Hormone ttlerapy to prevent disease and pro-
10ng life in postmenopausal women. Ann

Intern Me& 1992; 117:1016-37.

53. Huttey S, Grady D, Bush T, et al
Randomized trial of estrogen ptus progestin
for secon&ary prevention of coronary heart
disease in postmenopausat women. Heart and
estrogen/progestin replacement study

(HERS) research group. JAMA 1998;
280:605-13.

54. Herrington DM, Reboussin DM, Brosnihan
B, et al. Effects of estrogen replacement on
the progression of coronary-artery atheroscle-

rosis. N Engl ] Med 2000; 343:522-9.

55. American Aca(temy of Pediatrics. National

cholesterol education program: report of the

expert panet on blood cholesterol levels in
children and adotescents. Pectiatrics 1992;
89:625-84.

56. Kotjastligawa JA, Katznelson S, Laks H, et
al. Effect of pravastatin on outcomes after
cardiac transplantation. N Engl ] Med 1995;
333:621-5.

18 J‘- . Prevencéo da Aterosclerose — Dislipidemia
i



