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RESUMO: A presente pesquisa objetiva analisar os estudos sobre o uso racional de
sinvastatina no tratamento com medicamentos da farméacia popular, haja visto, que
por ser um medicamento disponibilizado gratuitamente, as pessoas buscam sempre
por ele, e as vezes, ndo reagem positivamente pois em sua composi¢cao existe algum
item que cause efeito adverso no paciente. Para a nossa fundamentacao tedrica
utiizamos e nos embasamos nos estudos referentes aos medicamentos da
Sinvastatina, Farmacia Popular. Nosso estudo € qualificado como sendo uma
pesquisa que tem caracter descritivo com uma abordagem quantitativa e de analise
documental. Os estudos encontrados contribuiram para a caracterizacdo dos
pacientes que utilizam este medicamento, e observou-se também a auséncia de
estudos especificos relacionados ao uso da sinvastatina, foi encontrado estudos com
varios focos e areas que se correlacionavam, mas que avaliasse este medicamento
como tratamento a ser ofertado pela farméacia popular néo, entéao, o trabalho torna-se
importante para abrir discussdes futuras sobre o perfil de utilizacdo da sinvastatina
pelos usuarios.

Palavras-chave: Colesterol. Farmacia Popular. Sinvastatina.

ABSTRACT: The present research aims to analyze the studies on the rational use of
simvastatin in the treatment with medicines from the popular pharmacy, given that, as
it is a medicine available free of charge, people always look for it, and sometimes, they
do not react positively because in its composition there is an item that causes an
adverse effect on the patient. For our theoretical basis, we used and based ourselves
on studies related to Simvastatin drugs, Popular Pharmacy. Our study is qualified as
being a research that has a descriptive character with a quantitative approach and
documental analysis. The studies found contributed to the characterization of patients
who use this medication, and it was also observed the absence of specific studies
related to the use of simvastatin, studies were found with several foci and areas that
were correlated, but that evaluated this medication as a treatment for not be offered by
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the popular pharmacy, so the work becomes important to open future discussions
about the profile of use of simvastatin by users.

Keywords: Cholesterol. Popular Pharmacy. Simvastatin.

1 INTRODUCAO

A mortalidade por doencas cardiovasculares tem apresentado uma taxa de
crescimento atingindo um percentual de 28% do total de 6bitos ocorridos no Brasil nos
ultimos cinco anos e atinge 38% dos Obitos na faixa etaria produtiva (18 a 65 anos),
sendo a principal causa de morte no mundo. Esses problemas cardiovasculares
muitas vezes estdo associados a outros fatores como hipertenséo arterial, diabetes,

tabagismo, colesterol alto no sangue e obesidade (SIQUEIRA et al., 2017).

Para prevenir eventos decorrentes de doencas cardiovasculares devem ser
adotadas medidas como a melhoria do estilo de vida associada ao tratamento
farmacologico com as estatinas, sendo este o grupo de farmacos mais potentes e
eficazes para reduzir o LDL colesterol. De acordo com a Sociedade Brasileira de
Cardiologia, essas drogas reduzem de 15 a 55% os niveis de lipoproteinas de baixa
densidade (LDL), de 7 a 28% os de triglicérides (TG), e ainda elevam entre 2 e 10%
os niveis de lipoproteinas de alta densidade (HDL) (XAVIER et al, 2017).

Considerando-se a utilizacdo da estatinas para o tratamento e prevencao de
eventos cardiovasculares, evidencia-se o beneficio do uso da sinvastatina por sua
acao hipolipemiante. A mesma corresponde a estatina mais prescrita no Brasil devido
a sua ampla disponibilidade no Sistema Unico de Satde (SUS) (RIBEIRO etal., 2015).

A Constituicdo Federal de 1988 e a Lei Organica da Saude (Lei n° 8.080/90)
consagram a saude como um direito de todos e como um dever do Estado no que diz
respeito a manter e proporcionar a garantia desse direito para todos os cidadaos.
Porém, as politicas publicas voltadas a melhorar o acesso aos medicamentos no
Brasil ainda necessita de aperfeicoamento para promover um tratamento com boa
assisténcia aos usuarios do sistema unico de saude. Dessa forma garantir o acesso a
medicamentos basicos e essenciais a todos os individuos deve ser prioridade nas
politicas de saude, mas constitui um desafio para todos os governos (DO
NASCIMENTO et al., 2020).



O governo federal em busca de melhorias langou o decreto n°® 5.090, de 20 de
maio de 2004 para implantar a Farméacia Popular do Brasil, com o objetivo do
fornecimento gratuito e assegurando os medicamentos a populagéo proveniente do
Sistema Unico de Saude (SUS), sendo uma parceria com governos estaduais e
municipais, bem como com instituices da area da Saude e instituicdes de Ensino
Superior (IES) sem fins lucrativos para a instalagdo de unidades do programa em
locais estratégicos no pais, por meio de convénios com a Fiocruz, tendo com
interveniente o Ministério da Saude (BRASIL, 2004).

Segundo o Ministério da Saude (2004), o programa da Farmacia Popular do
Brasil, destina-se ao atendimento igualitario de pessoas usuérias ou ndo dos servicos
publicos de saude, mas principalmente, daquelas que utilizam os servicos privados de
saude, e que tém dificuldades em adquirir medicamentos de que necessitam em
estabelecimentos farmacéuticos comerciais.

Um estudo publicado por Mauskop e Borden (2011) destacou trés diferentes
razdes que podem influenciar a aderéncia dos pacientes ao tratamento com as
estatinas, dentre eles: a condicdo socioecondémica, os efeitos colaterais e fatores a
conduta dos profissionais na aplicacao das recomendacfes quanto ao uso e aquisicao
pelo sistema de saude para melhora de acesso ao tratamento.

Assim, este trabalho tem o objetivo de avaliar os principais fatores que podem
favorecer a aderéncia do tratamento de pacientes que fazem o uso de medicamentos
da sinvastatina com a dispensacéo pelo programa da Farmacia Popular, levando em
consideracao suas dosagens, fornecimento e atencéo farmacéutica nesse processo.

A pesquisa foi realizada através do estudo em artigos digitais e livros virtuais
anexados ao Google académico. Para uma primeira aproximagdo com a tematica
escolhida foram realizadas buscas em bases de referéncias onde foram utilizados os
termos em associacdo com as palavras chave: Colesterol. Farméacia Popular.
Sinvastatina com 0s seguintes limites de busca: periodo 2012 — 2022, artigos em
portugués e com estudo em humanos. Apos isso os dados foram filtrados de acordo
com sua relevancia e se tinham a abordagem pesquisada sendo assim selecionados
artigos de revisao.

A partir da pesquisa com as palavras-chave, foram encontrados 323 artigos,
dos quais 4 foram selecionados aleatoriamente e utilizados nessa revisao de literatura.
Destes foram encontrados 2, onde afirmam que a classe das estatinas a mais utilizada

€ a sinvastatina de 20mg, onde € a mais dispensada pelo o programa Farmacia



Popular no Brasil, também foi verificado que as rea¢des adversas mais frequentes nos

pacientes que fazem o uso da sinvastatina € a rabdomidlise.

2. DESENVOLVIMENTO

2.1Farmacia Popular

De acordo com a Constituicdo de 1988 e com a Lei Organica da Saude (Lei
n.° 8.080/90), consagram a saude como direito de todos e dever do Estado,
reafirmando os principios da universalidade, integralidade e equidade, conjugando-o0s
com a pressuposicdo do carater complementar do setor privado, colabora-se na
adocdo de medidas destinadas a assegurar 0 acesso universal a um elenco de
medicamentos classificados como essenciais, fortalecendo as estruturas dos servigos
publicos de saude.

A Lei n° 10.858, permite a Fundacdo Oswaldo Cruz a distribuir
medicamentos, mediante o ressarcimento de seus custos, com vistas a assegurar a
populacdo o acesso a itens basicos e essenciais com baixo custo, gerando ampliacéo
do acesso a medicamentos por parte da populacao, inclusive atendida hoje por
servicos privados de saude. O ressarcimento de custos previsto por lei, € diferente de
venda comercial, na medida em que néo visa ao lucro para as unidades do programa,
tampouco para 0s que as mantém.

O programa Farmacia Popular foi instituido, por meio do Decreto n.° 5.090, de
20 de maio de 2004, tendo como foco principal a implantacdo da rede Farmacia
Popular do Brasil, em parceria com governos estaduais e municipais, unido também
com as instituicbes da area da Saude e instituicdes de Ensino Superior (IES) sem fins
lucrativos para a instalacdo de unidades do programa em locais estratégicos no Pais,
por meio de convénios com a Fiocruz, tendo com interveniente o Ministério da Saude.

Segundo o Governo Federal (2005), o Programa Farmacia Popular do Brasil,
deve ser visto como uma importante Politica Pablica cujo o objetivo que € a ampliacao
do acesso da populacdo mais vulnerdvel aos medicamentos essenciais. Este
programa se destina ao atendimento igualitario de pessoas usuarias ou ndo dos
servicos publicos de saude, mas principalmente, daquelas que tém uma maior
dificuldade em adquirir os medicamentos de que necessitam em estabelecimentos

farmacéuticos comerciais.



Nesse caso, quando se trata de doencas cronicas como a hipertenséo e
diabetes, a eventual utilizacao irregular de medicamentos compromete os resultados
esperados com o tratamento. De acordo com o Ministério da Saude (2005), a
consequéncia natural, € o agravamento do quadro e o aparecimento de complicacfes
que, em muitos casos, s&o tratadas nos servicos ligados ao Sistema Unico de Saude.
Dessa forma, considera-se que a possibilidade de aquisicao de medicamentos a baixo
custo na Farmécia Popular, repercutira em melhoria das condi¢cdes de saude da
populacéo-alvo

O acesso aos beneficios do Programa é garantido mediante a simples
apresentacao de receituario médico ou odontoldgico, que deve esta prescrito de

acordo com a legislacéo vigente, contendo um ou mais medicamentos disponiveis.

2.2 Sinvastatina

De acordo com o Ministério da Saude, Anvisa (2019) e com a bula do
medicamento, a sinvastatina € um medicamento da classe das estatinas, muito
indicado quando o assunto é reducao do colesterol. Altas concentracdes de colesterol
LDL podem levar a danos nas artérias, potencialmente levando a complicacdes
cardiacas (como infarto) e acidente vascular cerebral (AVC).

Segundo Ineu et al (2016) a sinvastatina é utilizada na diminui¢cdo dos niveis
sanguineos de colesterol total, colesterol ruim (LDL) e triglicerideos, além de aumentar
o colesterol bom (HDL), pois age inibindo uma enzima no figado, responsavel pela
producéo de colesterol.

Assim, este medicamento € utilizado para a prevencéo e a reducao do risco
de doencas cardiovasculares como infarto ou AVC, além de doenca vascular periférica
associadas a diabetes ou doenca coronariana.

Segundo o0 que consta da bula do medicamento e de acordo com a Anvisa
(2019), ao controlar os niveis do mau colesterol (LDL) e dos triglicérides e elevar o
bom colesterol (HDL), o medicamento aumenta a sobrevida em pacientes com alto
risco de doenca coronariana ou que ja possuem alguma condi¢ado cardiovascular.

De acordo com a bula do medicamento, ele deve ser administrado por via oral,
com auxilio de agua, usualmente a noite. Seu uso deve estar associado a uma dieta
adequada. Nao deve ser partido, aberto ou mastigado. Os pacientes com

hiperlipidemia (n&o incluidos nas categorias de risco) devem iniciar e manter uma



dieta-padréo redutora de colesterol antes de receber Sinvastatina, férmula expressa
na figura 1. (Roberto Parise-Filho, 2016).

Figura 1. Férmula estrutural da Sinvastatina
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Fonte: http://quimicanova.sbg.org.br/detalhe_artigo.asp?id=6382

De acordo com Fonseca (2020), as estatinas compdem uma das classes de
farmacos com caracteristicas hipolipemiantes e possuem grandes poténcia e eficacia
na reducédo dos niveis plasmaticos de colesterol total e LDL-c colesterol. As estatinas
gue existem no mercado brasileiro sdo: Lovastatina e Pravastatina que sao de origem
natural, Sinvastatina de origem semi-sintética, Atorvastatina, Rosuvastatina e

Fluvastatina de origem sintética, conforme demostrado no quadro 1.

Quadro 1. Classes das estatinas. Farmacocinética das Estatinas.

Lovastatina « E um pro-farmaco na forma de lactona
- deve ser convertida na sua forma acida
(ativa) e é a mais lipofilica, juntamente
com a sinvastatina.

* Nao possui interagao com alimentos.

Sinvastatina « E um pro-farmaco na forma de lactona
- deve ser convertida na sua forma &cida
(ativa) e é a mais lipofilica, juntamente

com a lovastatina.




Pravastatina

*Eo grupo de estatinas mais hidrofilico,
junto com a rosuvastatina.

* E a menos hepatotdxica das estatinas
* N&o é metabolizada de forma
significativa pela

via da CYP.

« E contraindicada durante a gravidez.

Rosuvastatina

« E o0 grupo de estatinas mais hidrofilico,
junto com a pravastatina

* Possui meia-vida de 22 horas

« Nao ¢é metabolizada de forma
significativa pela

via da CYP.

Atorvastatina

* Possui meia-vida de 14 horas
» Sofre metabolismo do CYP450 3A4.

Fluvastatina

« E metabolizada pela via 2C9 do
CYP450.

Pitavastatina

2.3 Os beneficios da Sinvastatina

* Metabolizada pelo CYP2C9 e em
menor extensdo pelo CYP2C8. O
principal metabalito no plasma humano é
a lactona, que é formado através de um
conjugado glucuronida da pitavastatina
tipo éster pela uridina 5'-difosfato (UDP)
glucuronosiltransferase (UGT1A3 e
UGT2B7).

Fonte: Adaptado de Santos (2010).

No Estudo Escandinavo de Sobrevida com Sinvastatina (4S), o efeito do

tratamento com sinvastatina na mortalidade por todas as causas foi avaliado em 4.444

pacientes com doencga coronariana (DAC) e colesterol total no periodo basal entre

212-309 mg/dL (5,5-8,0 mmol/L) durante um periodo mediano de 5,4 anos. Nesse

estudo multicéntrico, randémico, duplo-cego e controlado com placebo, sinvastatina



reduziu em 30% o risco de morte; em 42% o risco de morte por DAC; e em 37% o
risco de infarto do miocérdio ndo-fatal comprovado no hospital. Além disso,
sinvastatina reduziu em 37% o0 risco de procedimentos para revascularizacdo do
miocéardio (bypass da artéria coronariana ou angioplastia coronariana transluminal
percutanea), dados coletados a partir da bula do medicamento autorizada pela Anvisa
em 2021.

Em pacientes com diabetes mellitus, o risco de um evento coronariano
importante foi reduzido em 55%. Além disso, sinvastatina reduziu significativamente o
risco de eventos vasculares cerebrais fatais e ndo fatais (AVC e ataques isquémicos
transitérios) em 28%. No Estudo de Protecdo do Coracdo (HPS - Heart Protection
Study), os efeitos do tratamento com sinvastatina durante um periodo de
acompanhamento de 5 anos, em média, foram avaliados em 20.536 pacientes com
ou sem hiperlipidemia e alto risco de eventos coronarianos, em decorréncia de
diabetes, antecedentes de acidente vascular cerebral (AVC) ou outra doenca vascular
cerebral, doenca vascular periférica ou doenca coronariana. No periodo basal, 33%
apresentavam niveis de LDL inferiores a 116 mg/dL; 25%, entre 116 mg/dL e 135
mg/dL e 42%, superiores a 135 mg/dL, dados coletados a partir da bula do

medicamento autorizada pela Anvisa em 2021.

2.4 Contra Indicacdes da Sinvastatina

Segundo consta na bula do medicamento, autorizado pela Anvisa (2019), a
sinvastatina ndo deve ser usada por mulheres gravidas, lactantes, pessoas que
tenham doenca no figado ou alergia a mesma. Também esta contraindicada nos
casos de hipersensibilidade a qualquer componente da féormula, em pacientes com
hepatopatias ativas ou elevacdes persistentes e inexplicadas das transaminases
séricas e durante a gravidez e a lactacdo. O médico do paciente deve ser informado
se ele consome quantidades consideraveis de bebidas alcodlicas ou ja teve doenca(s)
do figado.

O médico deve ser informado sobre todos os medicamentos utilizados pela
pessoa, assim como suplementos alimentares, fitoterapicos e remédios caseiros, pois
podem interferir na acdo da sinvastatina, aumentando ou diminuindo sua eficacia.

O paciente deve também informar ao médico que |he prescrever um novo

medicamento que esta tomando sinvastatina ou ja se faz o uso Ciclosporinas; -



Antifangicos (como o itraconazol ou o cetoconazol); - Derivados do acido fibrico (como
a genfibrozila e o benzafibrato); - Os antibidticos eritromicina e claritromicina, pois o
risco de problemas musculares nessa situacédo € maior, segundo a Anvisa (2019).

E necessario que o paciente atende para o uso demasiado do medicamento,
como também a forma que esta sendo ingerida, e mediante a isso, ver as contra
indicacOes e efeitos colaterais que o medicamento pode apresentar, e em caso, se
algum desconforto no tratamento com o remédio € necessario que o paciente retorne
a unidade de saude e diga ao médico o que esta sentindo para que ele possa trocar
0 medicamento ou aumentar/diminuir a dosagem dele, partir da orientacéo da Anvisa
(2019).

De acordo com Okino (2018) Rabdomidlise € definida como uma leséo direta
ou indireta do muasculo esquelético, que leva a liberacdo de componentes
intracelulares na circulacdo, como eletrdlitos, mioglobina e proteinas

sarcoplasmaticas.

2.5 Dislipidemias

Segundo Ministério da Saude (2010) a dislipidemia € um fator de risco
cardiovascular relevante, pelo desenvolvimento da aterosclerose. Na aterogénese, o
papel do colesterol total, particularmente o contido nas particulas de lipoproteinas de
baja densidade (LDL, do Inglés low density lipoproteins), o LDL-C, foi constatado em
uma série de estudos observacionais e experimentais das ultimas décadas, passando
por estudos pré-clinicos, patolégicos, clinicos e genéticos, em diferentes populacdes.

Segundo dados do Ministério da Saude (2010), o diagndstico de dislipidemia
baseia-se na dosagem dos lipidios séricos: colesterol total, HDL-C e triglicerideos. A
dosagem direta do LDL-C né&o é necessaria, podendo o calculo ser feito por meio da
féormula de Friedewald [LDL-C = (colesterol total [CT] — HDL-C) — (trigliceridios
[TG]/5)], quando o valor dos triglicerideos for inferior a 400 mg/dL. Para os casos em
gue o nivel dos triglicerideos for superior a 400 mg/dL, utiliza-se como critério o
colesterol ndo HDL [ndo HDL-C = CT — HDL-C], cujo alvo é 30 mg/dL acima do alvo
de LDL-C (isto é, para pacientes cujo LDL-C alvo for 100 mg/dL, o alvo de ndo HDL-
C sera 130 mg/dL).
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3. CONSIDERACOES FINAIS

A sinvastatina € um dos medicamentos mais utilizados no tratamento das
dislipidemias devido sua ampla disponibilidade no sistema de salude, entretanto
embora a mesma seja bem tolerada, néo estd isenta de eventos adversos e cautela
guanto ao seu uso, necessitando de monitoramento a fim de garantir sucesso na
farmacoterapia do paciente e 0 seu bem-estar.

Na classe das estatinas a mais utilizada € a sinvastatina de 20mg, onde é a
mais dispensada pelo o programa Farmacia Popular no Brasil, também foi verificado
gue as reacdes adversas mais frequentes nos pacientes que fazem o uso da
sinvastatina é a rabdomiolise.

Os estudos encontrados enfatizam o uso das estatinas na prevencéo destes
eventos, bem como justifica o uso da sinvastatina como medicamento de primeira
escolha para o tratamento devido a sua disponibilidade no sistema Unico de saude e
facilidade ao seu acesso.

Evidencia-se nos estudos publicados que a estatina mais utilizada no
tratamento de dislipidemias é a sinvastatina e a dose mais utilizada pelos portadores
de dislipidemias € a de 20mg, também constata-se a reacédo adversa mais frequente
como sendo a rabdomiolise.

E importante o monitoramento do tratamento dos usuarios que fazem uso
desse medicamento, uma vez que a sinvastatina ndo esta isenta de riscos ao paciente,
levando a eventos adversos que podem ser raros e graves como por exemplo,
rabdomidlise, miopatia que podem levar a danos renais fatais, além da possivel
ocorréncia de interacfes medicamentosas, uma vez que grande parte destes
pacientes sdo poli medicamentados e praticam ainda a automedicacdo quando
apresentam alguma desordem no seu organismo.

Assim a pesquisa ajuda a identificar o perfil de utilizacao da sinvastatina pelos
usuarios faz-se um instrumento necessario como ferramenta auxiliadora aos
profissionais de salde no direcionamento ao paciente, bem como nas possiveis
intervencfes com a equipe de saude.

Contudo pode-se concluir que os fatores que mais contribuem para 0 acesso
ao uso correto da sinvastatina € a disponibilidade do medicamento nas farmacias

populares, visto que grande parte dos usuarios relatam baixas condi¢des financeiras,
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e a orientacao correta por um profissional, que pode ser o profissional farmacéutico,

j& que o isso correto diminui as rea¢des adversas como a rabdomidlise.
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ANEXO 1
SINVASTATINA
Medicamento genérico, Lei n® 9.787, de 1999
APRESENTACOES
sinvastatina 10 mg. Embalagem contendo 30 comprimidos revestidos.
sinvastatina 20 mg. Embalagem contendo 30 ou 150 comprimidos revestidos.
sinvastatina 40 mg. Embalagem contendo 30 comprimidos revestidos.

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido de 10 mg contém:

SINVASTALING ... 10 mg

(o] o1 T=T ] (=S o IR 1 comprimido revestido
(lactose monoidratada, celulose microcristalina, amido, butil-hidroxianisol, acido
ascorbico, acido citrico monoidratado, estearato de magnésio, hipromelose, dioxido

de titanio, talco, 6xido de ferro amarelo e 6xido de ferro vermelho)

Cada comprimido revestido de 20 mg contém:

RS}z 51 = i - U 20 mg

(o] o1 T=T ] (=S o TR 1 comprimido revestido
(lactose monoidratada, celulose microcristalina, amido, butil-hidroxianisol, acido
ascorbico, acido citrico monoidratado, estearato de magnésio, hipromelose, dioxido

de titanio, talco, 6xido de ferro amarelo e 6xido de ferro vermelho)

Cada comprimido revestido de 40 mg contém:
SINVASTALING ... 40 mg
EXCIPIENTES .S wrrrrurrruiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeee e et e e e e e e aeeeeeas 1 comprimido revestido
(lactose monoidratada, celulose microcristalina, amido, butil-hidroxianisol, acido
ascorbico, acido citrico monoidratado, estearato de magnésio, hipromelose, di6xido
de titanio, talco e 6xido de ferro vermelho)

A sinvastatina é um agente redutor do colesterol derivado sinteticamente de

um produto de fermentacdo de Aspergillus terreus. ApOs a ingestéo, a sinvastatina,
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uma lactona inativa, é hidrolisado ao B-hidroxiacido correspondente. Esse € o principal
metabdlito e é um inibidor da 3-hidroxi-3-metilglutaril-coenzima A (HMG-CoA)
redutase, uma enzima que catalisa um passo precoce e limitante da taxa de
biossintese do colesterol.

Estudos clinicos mostram que a sinvastatina € altamente eficaz para reduzir
as concentracdes plasmaticas do colesterol total, do LDL-colesterol, dos triglicérides
e do VLDL-colesterol e para aumentar o HDL-colesterol nas formas familiar
heterozigética e ndo familiar de hipercolesterolemia e na hiperlipidemia mista, quando
o colesterol elevado for preocupante e a dieta apenas for insuficiente. Observam-se
respostas acentuadas em duas semanas e respostas terapéuticas maximas ocorrem
em 4 a 6 semanas. A resposta mantém-se com a continuidade do tratamento. Quando
o tratamento com a sinvastatina é interrompido, os niveis de colesterol e lipides voltam
aos niveis anteriores ao tratamento.

A forma ativa da sinvastatina € um inibidor especifico da HMG-CoA redutase,
enzima que catalisa a conversdo da HMG-CoA a mevalonato. Em virtude de essa
conversdo ser um passo inicial da biossintese do colesterol, ndo se espera que o
tratamento com a sinvastatina provoque acumulo de esterdis potencialmente toxicos.
Além disso, a HMG-CoA é também rapidamente metabolizada de volta a acetil-CoA,

a qual participa de muitos processos de biossintese no organismo.



