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As tabelas de classes de recomendagéo e niveis de evidéncia desta atualizagao foram realizadas conforme a padronizagéao a seguir:

Classes (graus) de recomendagao

Classe | Condiges para as quais ha evidéncias conclusivas, ou, na sua falta, consenso geral de que o procedimento é seguro, e Util/eficaz

Classe lla Condigdes para as quais ha evidéncias conflitantes e/ou divergéncia de opinido sobre seguranga, e utilidade/eficacia do procedimento. Peso ou
evidéncia/opinido a favor do procedimento. A maioria dos estudos/especialistas aprova

Classe b Condicdes para as quais ha evidéncias conflitantes e/ou divergéncia de opinido sobre seguranga, e utilidade/eficacia do procedimento. Seguranga e
utilidade/eficacia menos bem estabelecida, ndo havendo predominio de opiniées a favor

Classe llI Condigdes para as quais ha evidéncias e/ou consenso de que o procedimento néo é Util/eficaz e, em alguns casos, pode ser prejudicial

Niveis de evidéncia
Nivel A Dados obtidos a partir de maltiplos estudos randomizados de bom porte, concordantes e/ou de meta-analise robusta de estudos clinicos
randomizados
Nivel B Dados obtidos a partir de meta-analise menos robusta, a partir de um Unico estudo randomizado ou de estudos n&o randomizados (observacionais)
Nivel C Dados obtidos de opinides consensuais de especialistas
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Introducao

A doenca cardiovascular (DCV) é a principal causa de morte
no Brasil e no mundo, determinando aumento da morbidade e
incapacidade ajustadas pelos anos de vida. Embora as taxas de
mortalidade e disability-adjusted life year (DALY) padronizadas
por idade estejam diminuindo no Brasil, possivelmente como
resultado de politicas de satide bem-sucedidas, o ndmero
total destas estd aumentando principalmente devido ao
envelhecimento e adoecimento da populagao.

A presenca dos fatores de risco classicos (hipertensao,
dislipidemia, obesidade, sedentarismo, tabagismo, diabetes
e histérico familiar) aumenta a probabilidade pré-teste
de DCV - com énfase para a doenca arterial coronariana
(DAC) — e norteia a prevengao primaria e secunddria. Varios
outros fatores, incluindo questoes sociodemograficas, étnicas,
culturais, dietéticas e comportamentais, podem também
explicar as diferencas na carga de DCV entre as populagdes
e suas tendéncias ao longo das décadas. A implementagao
de politicas de satde, entre elas, o estimulo aos hébitos de
vida saudaveis, o acesso a medidas para prevencao primaria
e secunddria de DCV, associados ao tratamento de eventos
cardiovasculares (CV), é essencial para o controle das DCV
em todos os paises, incluindo o Brasil.

A | Diretriz Brasileira de Prevencao da Sociedade Brasileira
de Cardiologia (SBC), publicada em 2013,? procurou auxiliar
a reducao da mortalidade CV estabelecida pela Assembleia
Mundial da Satde, em maio de 2012; a SBC corroborou o
compromisso de reduzir a taxa de mortalidade prematura
por DCV em 25%. Entretanto, a redugao da mortalidade por
DCV atingiu um patamar nos Gltimos cinco anos no Brasil com
importante variagao regional, sugerindo a necessidade de renovar
as estratégias de combate dessas doencas.* Com esse intuito,
a SBC revisitou sua Diretriz de prevengdo CV,? propondo-se a
atualizar os temas da prevengao primaria para DCV e sugerindo
estratégias que poderiam auxiliar o cardiologista brasileiro a
reduzir a morbimortalidade por esses grupos de causas.

A Diretriz Brasileira de Prevencdo da Sociedade Brasileira
de Cardiologia_ 2019, atualiza as estratégias de abordagem
dos fatores de risco classicos, e discute novos conceitos
como a necessidade de agregar o conhecimento de fatores
de risco emergentes — por exemplo, espiritualidade -,
fatores socioecondmicos e ambientais, bem como estratégias
adicionais como o uso de vacinas.

Esperamos contribuir para renovar o compromisso da
SBC com a sociedade brasileira, e com o Plano Estratégico
de Acdo para nfrentar as doencas cronicas nao transmissiveis
(DCNT).* das quais a DCV é o principal componente, com um
instrumento que permitira o acesso sistematizado a literatura
vigente, permitindo a difusdo do conhecimento necessario para
retomar a tendéncia de reducdo da mortalidade CV no Brasil.

1. Estratificacao de Risco

1.1. Estratificacao de Risco Cardiovascular para Prevencao
e Tratamento da Aterosclerose

Um evento coronariano agudo é a primeira manifestagao
da doenca aterosclerética em aproximadamente metade das
pessoas que apresentam essa complicagdo. Dessa forma,
a identificacdo dos individuos assintomaticos com maior
predisposicao é crucial para a prevencao efetiva com a correta
definicdo das metas terapéuticas. Para estimar a gravidade
da DCV, foram criados os chamados escores de risco e
algoritmos baseados em analises de regressao de estudos
populacionais, por meio dos quais a identificacao do risco
global é aprimorada substancialmente. O escore de risco
global (ERC) de Framingham® inclui a estimativa em 10 anos
de eventos coronarianos, cerebrovasculares, doenca arterial
periférica ou insuficiéncia cardiaca (IC) e foi o escore adotado
pelo Departamento de Aterosclerose da Sociedade Brasileira
de Cardiologia (SBC-DA).”

Além disso, individuos que apresentam multiplos fatores
de risco CV, aterosclerose subclinica ou ja tenham tido
manifestagdes da DCV possuem risco elevado para eventos
e podem ser classificados de forma diferenciada.

Assim, a nova estratificagdo de risco CV proposta pelo
SBC-DA, considera quatro niveis de risco CV:

¢ Risco muito alto;
¢ Risco alto;
e Risco intermediario; e

e Risco baixo.
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Com base na caracterizagdo do risco CV, sao propostas
estratégias de prevencao primdria ou secunddria da DCV.

1.2. Risco Muito Alto

Sao classificados nessa categoria os individuos que
apresentam doenga aterosclerética significativa (coronaria,
cerebrovascular ou vascular periférica) com ou sem eventos
clinicos (Quadro 1.1).

1.3. Risco Alto

Sao os pacientes em prevencao primaria que apresentam
ERG > 20% (homens) ou > 10% (mulheres) ou que
apresentam condigoes agravantes de risco com base em dados
clinicos ou de aterosclerose subclinica (Quadro 1.2).

Quadro 1.1 - Individuos de Muito Alto Risco Cardiovascular de
acordo com o Departamento de Aterosclerose da Sociedade
Brasileira de Cardiologia’

Aterosclerose significativa (obstrugéo = 50%) com ou sem eventos
clinicos em territério:

® Coronario
® Cerebrovascular

® Vascular periférico

Quadro 1.2 - Individuos com Alto Risco Cardiovascular de acordo
com o Departamento de Aterosclerose da Sociedade Brasileira de
Cardiologia’

* Homens com escore de risco global > 20%

® Mulheres com escore de risco global > 10%

* Aterosclerose subclinica documentada por:
- Ultrassonografia de carétidas com presenca de placa
-1ITB<0,9
- Escore de CAC > 100 U Agatston

- Placas ateroscleréticas na angiotomografia coronaria
® Aneurisma de aorta abdominal

* DCR definido por Taxa de Filtrag&o Glomerular < 60 mL/min, em fase
néo-dialitica

® Pacientes com LDL-c = 190 mg/dL

® Diabetes tipos 1 ou 2, com LDL-c entre 70 e 189 mg/dL e presenga de ER*
ou DASC**

CAC: célcio arterial coronariano; DASC: doenga aterosclerética subclinica;
DCR: doenga renal cronica; ER: estratificadores de risco; ITB: indice
tornozelo-braquial; LDL-c: lipoproteina de baixa densidade colesterol. *
Idade = 48 anos no homem e = 54 anos na mulher; tempo de diagnéstico
do diabetes > 10 anos; historico familiar de parente de primeiro grau
com DCV prematura (< 55 anos para homem e < 65 anos para mulher);
tabagismo (pelo menos um cigarro no dltimo més); hipertenséo arterial
sistémica; sindrome metabdlica (SM), de acordo com a International
Diabetes Federation; presenga de albuminuria > 30 mg/g de creatinina e/
ou retinopatia; taxa de filtragdo glomerular < 60 mL/min. ** Ultrassonografia
de carétidas com presenga de placa > 1,5 mm; ITB < 0,9; escore de célcio
coronario > 10 unidades Agatston; presenca de placas ateroscleréticas na
angiotomografia de coronarias; LDL-c entre 70 e 189 mg/dL, com escore
de risco global do sexo masculino > 20% e > 10% para o sexo feminino.
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1.4. Risco Intermediario

A estimativa do risco de doenca aterosclerética resulta da
somatdria do risco associado a cada um dos fatores de risco
mais a potenciagdo causada por sinergismos entre alguns
desses fatores. Diante da complexidade dessas interagoes,
a atribuigao intuitiva do risco frequentemente resulta em
sub- ou superestimagdo dos casos de maior ou menor
risco, respectivamente. Dentre os algoritmos criados para a
estratificagao de risco CV, a Gltima Atualizacdo da Diretriz
Brasileira de Dislipidemias e Prevencdo de Aterosclerose
recomenda a utilizacdo do ERG, que estima o risco de
infarto do miocardio, acidente vascular cerebral (AVC),
IC, fatais ou nao fatais, ou insuficiéncia vascular periférica
em 10 anos.

Baseado nesse escore, sao classificados como de risco
intermediario os individuos com ERG entre 5 e 20% no sexo
masculino e entre 5 e 10% no sexo feminino. Também sao
considerados como de risco intermedidrio os portadores de
diabetes mellitus (DM) sem os critérios de doenga DASC
ou a presenca dos estratificadores de risco (ER). Muitos dos
individuos de meia idade pertencem a essa categoria de
risco (Quadro 1.3). Algumas recomendagdes mais recentes
valorizam condicoes inflamatérias e o uso do escore de
célcio corondrio para uma reestratificagdo de pacientes em
risco intermediario.®

1.5. Risco Baixo

Qualquer estimativa de risco CV baseada em achados de
estudos observacionais padece inevitavelmente de limitagoes
vinculadas a calibragao e poder discriminatério: a tentativa
de atribuir um determinado percentual de risco a cada
paciente esbarra em aspectos individuais, nao capturados
pelas equagoes de previsao de risco. A fim de obter algum
tipo de aprimoramento na personalizagao dos algoritmos
criados a partir de grandes amostras populacionais, ganha
forca a ideia de restaurar o conceito dos agravantes de
risco, entendidos como expressoes fenotipicas individuais
causalmente relacionadas a maiores chances de ocorréncia
de um desfecho CV.® Entretanto, no estrato populacional

Quadro 1.3 - Risco Intermediario de acordo com o Departamento de
Aterosclerose da Sociedade Brasileira de Cardiologia

® Pacientes do sexo masculino com escore de risco global de 5 a 20%
® Pacientes do sexo feminino com escore de risco global de 5 a 10%

® Pacientes com diabetes, mas sem fatores ER* ou de DASC**

DASC: doenga aterosclerética subclinica; ER: estratificadores de risco. *
Idade = 48 anos no homem e = 54 anos na mulher; tempo de diagnéstico
do diabetes > 10 anos; histérico familiar de parente de primeiro grau
com DCV prematura (< 55 anos para homem e < 65 anos para mulher);
tabagismo (pelo menos um cigarro no ultimo més); hipertenséo arterial
sistémica; SM, de acordo com a International Diabetes Federation;
presenga de albumindria > 30 mg/g de creatinina e/ou retinopatia, taxa
de filtragdo glomerular < 60 mL/min. ** Ultrassonografia de carctidas
com presenga de placa > 1,5 mm; ITB < 0,9; escore de célcio corondrio
> 10 unidades Agatston; presenca de placas ateroscleréticas na
angiotomografia de coronérias; LDL-c entre 70 e 189 mg/dL, com escore
de risco global do sexo masculino > 20% e > 10% para o sexo feminino.
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de baixo risco, dificilmente a presenga de um agravante
de risco para aqueles com menos de 5% de chances em
10 anos de sofrer um desfecho CV®® exerceria influéncia
decisiva nesse espago de tempo relativamente curto. Em
contrapartida, sendo a idade um dos mais importantes
determinantes de risco para eventos CV, um homem de 62
anos, sem DASC, normotenso, nao tabagista, nao diabético
e com niveis 6timos de lipideos séricos ja seria classificado
pelo ERG como de risco intermedidrio, mesmo sem qualquer
fator agravante.®

Sao, portanto, considerados de baixo risco CV aqueles
adultos entre 30 e 74 anos, de ambos os sexos, cujo risco
de eventos CV em 10 anos calculado pelo ERG é inferior a
5%°7 (Quadro 1.4).

Embora o uso de escore de calcio para pacientes
considerados de baixo risco nao seja recomendado,
pacientes em risco intermedidrio nao diabéticos, sem
histérico familiar de doenga coronariana prematura que
tenham escore de calcio zero poderdo ser considerados
de baixo risco e postergar o inicio da terapia redutora de
colesterol com estatinas.®

Quadro 1.4 - Pacientes de baixo risco cardiovascular de acordo
com o Departamento de Aterosclerose da Sociedade Brasileira de
Cardiologia’

® Homens com escore de risco global < 5%

® Mulheres com escore de risco global < 5%

Nao sdo utilizados fatores agravantes de risco para
pacientes considerados de baixo risco CV. A diretriz norte-
americana de 2018 considera a reestratificagdo de risco
intermedidrio para baixo para os pacientes com escore de
célcio zero (ndo diabéticos e sem histdrico familiar de doencga
corondria prematura).?

O ERG em 10 anos, para homens e mulheres, pode ser
visto nos Quadros 1.5, 1.6, 1.7 e 1.8.

A Tabela 1.1 sumariza as recomendagbes para a
estratificacao do risco CV.

2. Dislipidemia

2.1. Introducao

As dislipidemias representam importante fator de risco
CV, sendo que a lipoproteina de baixa densidade colesterol
(LDL-c) é o mais relevante fator de risco modificavel para
DAC!" De fato, existe ampla evidéncia advinda de estudos
genéticos'? e clinicos com estatinas e outros hipolipemiantes,
demonstrando que niveis mais baixos de LDL-c se associam a
redugdo proporcional de desfechos CV, incluindo infarto do
miocérdio, AVC e morte CV."314

A Atualizacdo da Diretriz Brasileira de Dislipidemias
de 2017 incorporou algumas mudangas na abordagem
das dislipidemias em relagao a diretriz anterior.” Uma das
mudangas foi a ndo obrigatoriedade do jejum para a realizacao
de colesterol total (CT) e lipoproteina de alta densidade-
colesterol (HDL-c), desde que o laboratério informe no
laudo as diferentes situagdes, sem jejum ou com jejum de 12

Quadro 1.5 - Atribuigao de pontos de acordo com o risco global, para mulheres?

Colesterol Pr_es'sajlo arterial PAS .
Pontos Idade (anos) HDL-C total 5|st~oI|ca (PAS) (tratada) Fumo Diabetes
(ndo tratada)
-3
2 60+
-1 50-59 <120
0 30-34 45-49 <160 120-129 N&o N&o
1 35-44 160-199 130-139
2 35-39 <35 140-149 120-139
3 200-239 130-139 Sim
4 40-44 240-279 150-159 Sim
5 45-49 280+ 140-149
6 150-159
7 50-54 160+
8 55-59
9 60-64
10 65-69
11 70-74
12 75+
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horas. J& para os triglicérides (TG), pode haver incremento na

auséncia de jejurn. QRTINS
com'jejum derT2ihoras® A dosagem das apolipoproteinas

Quadro 1.6 - Risco global em 10 anos, para mulheres?

Pontos Risco (%) Pontos Risco (%)
<2 <1 13 10,0
-1 1,0 14 "7
0 1,2 15 13,7
1 1,5 16 15,9
2 1,7 17 18,5
3 2,0 18 21,6
4 24 19 248
5 2,8 20 28,5
6 33 21+ >30
7 39
8 45
9 53
10 6,3
1" 73
12 8,6

—

ApoAT e ApoB) pode ser realizada em amostra sem jejum
prévio, e os métodos imunoquimicos nao sofrem a influéncia
dos niveis de TG moderadamente elevados. O desempenho
analitico dessa metodologia é bom, e a dosagem pode
ser realizada em plataformas automatizadas com perfil de
imunoturbidimetria ou nefelometria.

Para quantificacao de suas concentragbes
plasmaticas, o padrao-ouro é a dosagem de Apo(a) massa
por turbidimetria, nefelometria ou quimioluminescéncia,
utilizando ensaios isoforma-insensitivos, que sdo pouco
afetados pela heterogeneidade nas isoformas da Apo(a). Ele
dispensa o jejum e fornece dados acurados.

7 Considera-se valor
elevado de Lp(a) acima de 50 mg/dL, equivalente a 80%; se
o resultado for em nmol/L, deve-se multiplicar o resultado por
2,5, sendo considerados elevados valores de Lp(a) superiores
a 125 nmol/L.’

A Tabela 2.1 informa os valores referenciais do perfil
lipidico com e sem jejum, de acordo com a avaliacdo do
risco CV em adultos.

Quadro 1.7 - Atribui¢do de pontos de acordo com o risco global, para homens?

Pontos Idade (anos) HDL-C co':;;TmI PAS (ndo tratada)  PAS (tratada) Fumo Diabetes
2 60+

-1 50-59

0 30-34 45-49 <160 120-129 <120 N&o Néo
1 35-44 160-199 130-139

2 35-39 <35 200-239 140-159 120-139

3 240-279 130-139 Sim
4 280+ 140-159 Sim

5 40-44 160+

6 45-49

7

8 50-54

9

10 55-59

1 60-64

12 65-69

13

14 70-74

15 75+
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As metas terapéuticas primdria (LDL-c) e secundaria
(colesterol nao HDL — nao-HDL-c) a serem atingidas para
o controle lipidico sdo estabelecidas de acordo com a
€stratificacao de'riscordo paciente (abordada no Capitulo
1). Nessa estratificagao, sao consideradas a presenca ou
auséncia de doenca aterosclerética manifesta ou subclinica, a
presenca de diabetes, e o0 ERG, com subsequente classificagao
do risco em quatro categorias possiveis: risco baixo (< 5%),
intermedidrio (5-10% em mulheres e 5-20% em homens),
alto (> 10% em mulheres e > 20% em homens) ou muito
alto (DCV aterosclerética manifesta, > 30%). A estratificacao
de risco completa foi apresentada no Capitulo 1. Metas
especificas para cada categoria foram definidas de acordo
com a Tabela 2.1.7

Quadro 1.8 - Risco global em 10 anos, para homens?

Pontos Risco (%) Pontos Risco (%)
<3 <1 13 15,6
2 1,1 14 184
-1 14 15 216
0 1,6 16 253
1 1,9 17 294
2 23 18+ >30
3 28

4 33

5 39

6 47

7 56

8 6,7

9 79

10 94

11 1,2

12 13,2

Tabela 1.1 - Recomendagoes para estratificagao do risco cardiovascular

A Atualizagao da Diretriz Brasileira de Dislipidemias e
Prevencao da Aterosclerose’” também incorporou mudanga
na estratificagao de risco CV de individuos ja em uso de
estatina. Considerando-se a imprecisao do célculo de
risco nesses pacientes, a diretriz propde o uso de fator
de correcao para CT no calculo do escore de risco nesse
contexto, derivado de estudos que compararam a eficdcia
de varias estatinas nas doses utilizadas e que admitem
reducdo média de LDL-c ~ 30% com o tratamento."” Isso
se aplica a maior parte dos pacientes que usam doses
moderadas de estatinas. Dada a redu¢ao média de 30% do
CT com estatinas, sugere-se multiplicar o CT por 1,43 em
pacientes em uso das mesmas.'” Além disso, nos individuos
sem tratamento hipolipemiante, propds-se como meta a
redugdo percentual no LDL-c e ndo-HDL-c na abordagem
inicial. Naqueles que ja fazem uso de terapéutica
hipolipemiante, a Diretriz recente também estabeleceu
redugdo em valores absolutos para o LDL-c e nao-HDL-c
com o tratamento, conforme Tabela 2.2.

2.1.1. Hipercolesterolemia Familiar

A HF é uma condigao genética caracterizada por niveis
muito elevados de LDL-c e, portanto, risco aumentado de
doenga aterosclerdtica prematura, sobretudo de evento
coronariano. No entanto, apesar de sua importdncia, trata-

se de condigao ainda §ubdiagnosticada’e’subtratada."®

€ssa’possibilidade) Dentre os escores clinicos para HF

disponiveis, destaca-se o escore de Dutch Lipid Clinic
Network, utilizado em nosso meio, e que é apresentado na
Tabela 2.3. Além dos escores clinicos, o teste genético para
HF é uma ferramenta muito atil, porém ndo obrigatéria,
na confirmagao de casos suspeitos e no rastreamento de
familiares dos casos-indice confirmados.

Recomendagéo Classe de recomendagao Nivel de evidéncia Referéncia
Avaliacéo rotineira dos fatores de risco CV para adultos de 40 a 75 anos de idade, | B 2910
segundo ERG para 10 anos (Quadros 1.5, 1.6, 1.7, 1.8; Figura 1.1) s
Avaliagéo periddica dos fatores de risco CV para adultos de 20 a 39 anos de idade,

segundo escore de risco global a cada 4 a 6 anos (Quadros 1.5, 1.6, 1.7, 1.8; lla B 29,10
Figura 1.1)
Adulto com risco limitrofe (5 a < 7,5%/10 anos) ou

Intermedidrio (= 7,5 a < 20%/10 anos), sugere-se acrescentar fatores agravantes para lla B 2,9,10
orientar decisdes terapéuticas
Adulto com risco limitrofe (5% a < 7,5%/10anos) ou

Intermediério (= 7,5% a < 20%/10 anos), pode-se avaliar o escore de célcio para lla B 2,9,10
orientar decises terapéuticas

Para adultos de 20 a 59 anos de idade com estimativa de risco < 7,5% /10 anos, a b B 2010

estimativa do risco de vida ou para 30 anos pode ser considerado
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ERG < 5% em
homens ou
mulheres

ERG 5a<20% em
homens
ERG5a<10% em
mulheres
Pacientes com diabetes
sem DASC ou ER

ERG > 20% em homens
ERG > 10% em mulheres
Aterosclerose subclinica
Aneurisma de aorta
abdominal
DRC
LDL elevado

Aterosclerose significativa
(> 50% obstrugéo)
Com ou sem sintomas
clinicos
coronaria
cerebrovascular
Vascular periférica

| Risco intermediario

Risco baixo

| Risco muito alto

Figura 1.1 - Estratificagdo do risco cardiovascular. DASC: doenga aterosclerética subclinica; DRC: doenga renal crénica (taxa de filtragdo glomerular < 60 ml/mn/m?,

néo dialitica); ER: estratificadores de risco; ERG: escore de risco global.

Tabela 2.1 - Valores referenciais, conforme avaliagao do risco
cardiovascular estimado, para adultos acima de 20 anos

- Com jejum Sem jejum Categoria de
Lipides (mg/dL) (mg/dL) risco
Colesterol total <190 <190 Desejavel
HDL-c > 40 >40 Desejavel
Triglicérides <150 <175 Desejavel

<130 <130 Baixo

<100 <100 Intermediario
LDL-c*

<70 <70 Alto

<50 <50 Muito alto

<160 <160 Baixo

<130 <130 Intermediario
Nao-HDL-c

<100 <100 Alto

<80 <80 Muito alto

LDL-c: colesterol da lipoproteina de baixa densidade; Né&o-HDL-c:
colesterol ndo HDL. * Valores para LDL-c calculado pela formula de
Martin.”?> Adaptado da Atualizagdo da Diretriz de Dislipidemias e
Prevengéo da Aterosclerose.”

2.2. Tratamento das Dislipidemias

2.2.1. Terapia Nao-Farmacolégica

A terapia nutricional, a perda de peso e a pratica de
atividade fisica devem ser recomendadas a todos os pacientes.
As recomendacoes dietéticas para tratamento estdo descritas
na Tabela 2.4.
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Tabela 2.2 - Redugao percentual e metas terapéuticas absolutas do
LDL-c e do colesterol ndo-HDL para pacientes sem ou com uso de
hipolipemiantes

Sem

hipolipemiantes Com hipolipemiante

Risco

Reduszo ("L ol (mgl)
Muito alto >50 <50 <80
Alto >50 <70 <100
Intermediario 30-50 <100 <130
Baixo >30 <130 <160

LDL-c: colesterol da lipoproteina de baixa densidade; Né&o-HDL-c:
colesterol ndo HDL. Adaptado da Atualizagéo da Diretriz de Dislipidemias
e Prevengdo da Aterosclerose.”

2.2.2. Tratamento Medicamentoso com Foco na
Hipercolesterolemia

As estatinas sdo as medicagbes de primeira escolha para
o tratamento da hipercolesterolemia por apresentarem
evidéncias na redugdo de mortalidade por todas as causas,
de eventos isquémicos corondrios, da necessidade de
revascularizagao e de AVC. A redugdo do LDL-c varia entre as
estatinas, e essa diferenca estd fundamentalmente relacionada
a dose inicial, conforme a Tabela 2.5.

As recomendacdes para o manejo dos lipides e as
evidéncias que apoiam tais recomendacbes sao apresentadas
no Quadro 2.1.

Efeitos colaterais sao raros no tratamento com estatinas,
dentre os quais os efeitos musculares sdo os mais comuns,
e podem surgir em semanas ou anos ap6s o inicio do
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Tabela 2.3 - Critérios diagnésticos da Hipercolesterolemia Familiar (baseado nos critérios da Dutch Lipid Clinic Network [Dutch MEDPED])

Parametro Pontos
Histdrico familiar

Parente de 1° grau portador de doenga vascular/coronaria prematura (homem < 55 anos, mulher < 60 anos) OU

Parente adulto de 1° ou 2° grau com CT > 290 mg/dL* 1

Parente de 1° grau portador de xantoma tendinoso e/ou arco corneano OU

Parente de 1° grau < 16 anos com CT > 260 mg/dL* 2
Histdrico clinico

Paciente portador de doenca arterial coronaria prematura (homem < 55 anos, mulher < 60 anos) 2

Paciente portador de doenca arterial cerebral ou periférica prematura (homem < 55 anos, mulher < 60 anos) 1
Exame fisico

Xantoma tendinoso 6

Arco corneano < 45 anos 4
Nivel de LDL-c (mg/dL)

> 330 mg/dL 8

250 - 329 mg/dL 5

190 - 249 mg/dL 3

155 - 189 mg/dL 1
Andlise do DNA

Presenca de mutagao funcional do gene do receptor de LDL, da apoB100 ou da PCSK9* 8
Diagnéstico de HF

Certeza se > 8 pontos

Provéavel se 6 - 8 pontos

Possivel se 3 - 5 pontos

Néo é HF < 3 pontos

CT: colesterol total. HF: hipercolesterolemia familiar; LDL-c: colesterol da lipoproteina de baixa densidade. * Modificado do Dutch MEDPED, adotando um critério
presente na proposta do Simon Broome Register Group. Adaptado da Atualizagdo da Diretriz de Dislipidemias e Prevengao da Aterosclerose (5) e da | Diretriz

Brasileira de Hipercolesterolemia Familiar.”

Tabela 2.4 - Recomendagdes dietéticas para o tratamento das dislipidemias

Recomendagdes

LDL-c

Dentro da meta e sem
comorbidades * (%)

Perda de peso
Carboidrato (%VCT)

Manter peso saudavel
50-60

Aclcares de adigdo
(%VCT)

Proteina (%VCT) 15
Gordura (%VCT)

<10

Acidos graxos trans
(%VCT)

Acidos graxos saturados
(%VCT)

Acidos graxos

monoinsaturados (%VCT) 15

Acidos graxos poli- 510
insaturados (%VCT)

Acido linolenico, g/dia 1,1-1,6
EPAeDHA, g -

Fibras

Acima da meta
ou presenca de
comorbidades* (%)

Limitrofe
150-199 mg/dL (%)

5-10 Até 5
45-60 50-60
<10 <10
15 15
25-35 25-35

Excluir da dieta

<7 <7
15 10-20

5-10 10-20
- 0,5-1,0

25 g, sendo 6 g de fibra soluvel

Triglicérides
Elevados Muito elevadost
200-499 mg/dL (%) > 500 mg/dL (%)
5-10 5-10
50-55 45-50
5-10 <5
15-20 20
30-35 30-35
<5 <5
10-20 10-20
10-20 10-20
>20 >2,0

DHA: écido docosahexaendico; EPA: &cido eicosapentaenoico; LDL-c: colesterol da lipoproteina de baixa densidade; VCT: valor calérico total. O tempo de
reavaliagdo apds a implantagéo das medidas de modificagbes do estilo de vida deve ser de 3 a 6 meses. Adaptado da Atualizagéo da Diretriz de Dislipidemias e

Prevencdo da Aterosclerose.”
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Tabela 2.5 - Intensidade do tratamento hipolipemiante

Baixa Moderada Alta
Redugao de LDL-c esperada com dose diaria, % <30 30-50 =50
Lovastatina 40
Lovastatina 20 Sinvastatina 20-40

Sinvastatina 10
Pravastatina 10-20
Fluvastatina 20-40

Pitavastatina 1

Exemplos, doses diérias em mg

Atorvastatina 40-80
Rosuvastatina 20-40
Sinvastatina 40/
ezetimiba 10

Pravastatina 40-80
Fluvastatina 80
Pitavastatina 2-4
Atorvastatina 10-20
Rosuvastatina 5-10

LDL-c: colesterol da lipoproteina de baixa densidade. Obs: o uso de ezetimiba isolado reduz entre 18-20% o LDL-c. LDL-c: colesterol da lipoproteina de baixa
densidade. Adaptado da Atualizagéo da Diretriz de Dislipidemias e Prevengéo da Aterosclerose.”

Quadro 2.1 - Recomendagdes para o manejo dos lipides sanguineos, grau de recomendagéo e nivel de evidéncia

Recomendagéo Classe de recomendagdo  Nivel de evidéncia  Referéncia
Individuos de muito alto risco cardiovascular: o LDL-c deve ser reduzido para < 50 mg/dL e o néo

| B 7
HDL-c para < 80 mg/dL
Individuos de alto risco cardiovascular: o LDL-c deve ser reduzido para < 70 mg/dL e o ndo HDL-c | A 7
para < 100 mg/dL
Individuos de alto e muito alto risco cardiovascular: sempre que possivel e tolerado, deve-se
dar preferéncia para o uso de estatina de alta intensidade ou ezetimiba associada a estatina | A 7
(sinvastatina 40 mg ou outra estatina com poténcia pelo menos equivalente)
Individuos de risco cardiovascular intermediario: o LDL-c deve ser reduzido para < 100 mg/dL e o | A 7
néo HDL-c para < 130 mg/dL
Individuos de risco cardiovascular intermediario: sempre que possivel e tolerado, deve-se dar | A 7
preferéncia para o uso de estatina de intensidade pelo menos moderada
Individuos de baixo risco cardiovascular: a meta de LDL-c deve ser < 130 mg/dL e o n&o HDL-c < | A 7
160 mg/dL
Nao ¢é recomendado tratamento medicamentoso visando a elevagéo dos niveis de HDL-c Il A 7
Individuos com niveis de triglicérides > 500 mg/dL devem receber terapia apropriada para redugéo | A 7
do risco de pancreatite
Individuos com niveis de triglicérides entre 150 e 499 mg/dL devem receber terapia com base no lla B 7

risco cardiovascular e nas condigdes associadas

HDL-c: colesterol da lipoproteina de alta densidade; LDL-c: colesterol da lipoproteina de baixa densidade. O tempo de reavaliagao apés o tratamento medicamentoso
deve ser de pelo menos um més. Adaptado da Atualizagéo da Diretriz de Dislipidemias e Prevengéo da Aterosclerose.”

tratamento. Variam desde mialgia, com ou sem elevagao
da Creatinoquinase (CK), até a rabdomidlise. A dosagem de
CK deve ser avaliada no inicio do tratamento ou quando a
elevagao da dose é necessaria, na ocorréncia de sintomas
musculares (dor, sensibilidade, rigidez, caimbras, fraqueza e
fadiga localizada ou generalizada) e na introducao de farmacos
que possam interagir com estatina (Grau de Recomendagao:
lla; Nivel de Evidéncia: B). J4 a avaliagao basal das enzimas
hepaticas (ALT e AST) deve ser realizada antes do inicio da
terapia com estatina. Durante o tratamento, deve-se avaliar
a funcdo hepatica quando ocorrerem sintomas ou sinais
sugerindo hepatotoxicidade (fadiga ou fraqueza, perda de
apetite, dor abdominal, urina escura ou aparecimento de
ictericia) (Grau de Recomendacao: lla; Nivel de Evidéncia:
B).” A realizagao de analise de repetidas amostras de enzimas
em pacientes assintomaticos incorre em custos adicionais sem
beneficios aos pacientes.
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As indicagdes para associagao de outros hipolipemiantes
estao descritas na Tabela 2.6.

2.2.3. Tratamento Medicamentoso com Foco em
Hipertrigliceridemia

A hipertrigliceridemia é fator de risco independente
para a DCV, em especial a DAC.?" Entretanto, nao esta
claro se a hipertrigliceridemia é a causa da aterosclerose,
ja que os TG pouco se acumulam nas paredes arteriais,
ou se as anormalidades a ela associadas, como baixo
HDL-c,?2* particulas LDL pequenas e densas*>2° resisténcia
insulinica?”?® e aumento da coagulabilidade e hiperviscosidade
sanguinea®*3' predispdem a aterosclerose. Apos excluidas
as causas secundarias para aumento de TG, como diabetes,
insuficiéncia renal, ingestao excessiva de élcool e uso de certos
medicamentos e, ap6s ajustadas as medidas comportamentais,
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Tabela 2.6 - Indicagdes para associagao de outros hipolipemiantes (ndo-estatinas)

Recomendagao

Classe de recomendagéo

Nivel de evidéncia  Referéncia

Ezetimiba

Quando a meta do LDL-c ndo for atingida com o tratamento com estatinas na dose méaxima
tolerada em pacientes de muito alto risco

Quando a meta do LDL-c n&o for atingida com o tratamento com estatinas na dose maxima
tolerada em pacientes em prevencéo primaria

Isolada ou associada a estatinas, constitui opcéo terapéutica em pacientes que néo toleram doses
recomendadas de estatinas

Pode ser empregada na esteatose hepética
Resinas

Adigao de colestiramina ao tratamento com estatinas pode ser recomendada quando a meta de
LDL-c n&o é obtida apesar do uso de estatinas potentes em doses efetivas

Inibidores de PCSK9

Indicado para pacientes com risco cardiovascular elevado, em tratamento otimizado com estatinas
na maior dose tolerada, associado ou ndo a ezetimiba, e que ndo tenham alcangado as metas de
LDL-c ou ndo HDL-c recomendadas®

IIb

lla

IIb

lla

lla

B 7
C 7
C 7
C 7
C 7
A 7

HDL-c: colesterol da lipoproteina de alta densidade; LDL-c: colesterol da lipoproteina de baixa densidade. Nos pacientes de muito alto risco e em algumas situagbes
de alto risco, quando j& houver o uso de estatina na dose maxima tolerada e ezetimiba, a adicdo de um inibidor de PCSK9 é razoavel, embora a seguranga no longo
prazo (> 3 anos) ainda néo esteja estabelecida e a custo-efetividade seja baixa de acordo com dados disponiveis até o momento.?’ Adaptado da Atualizagéo da

Diretriz de Dislipidemias e Prevengdo da Aterosclerose.”

deve-se considerar o tratamento medicamentoso da 3. Diabetes e Sindrome Metabodlica

hipertrigliceridemia, segundo a Tabela 2.7.

As doses recomendadas dos fibratos disponiveis em nosso 3.1. Risco Miocardico

pais e seus efeitos sobre o perfil lipidico sdo apresentados na O diagnéstico de DM2 impde um risco de IC 2 a 5 vezes
Tabela 2.8. maior em comparagdo com individuos sem diabetes.*

Tabela 2.7 - Indicagédo de farmacos para o tratamento da hipertrigliceridemia

Recomendagao

Classe de recomendagéo

Nivel de evidéncia ~ Referéncia

Fibratos
Triglicérides acima de 500 mg/dL
Dislipidemia mista com predominio de hipertrigliceridemia

Em paciente com diabetes e com TG > 200 mg/dL e HDL-c < 35 mg/dI, a combinagéo de
fenofibrato e estatina pode ser considerada quando as modificagdes do estilo de vida falharam
Acido nicotinico (niacina)

Nao ha evidéncia de beneficio do farmaco em individuos com LDL-c controlado

Pode, excepcionalmente, ser utilizado em pacientes com HDL-c baixo isolado e como

alternativa aos fibratos e estatinas, ou em associagdo com esses farmacos em portadores de
hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia ou dislipidemia mista resistente

Acidos graxos 6mega-3

Acidos graxos 6mega 3 em altas doses (4 a 10 g ao dia) podem ser usados associados a outros
hipolipemiantes em portadores de hipertrigliceridemia grave que ndo atingiram niveis desejaveis
com o tratamento

Pode ser recomendada suplementagao com formulagéo a base de EPA (icosapenta-etil, 4 g/dia)
em pacientes de alto risco com TG elevados, em uso de estatinas, uma vez que parece reduzir o
risco de eventos isquémicos, incluindo morte cardiovascular*

lla

lla

lla

A 32,33
B 32,33
B 32,33
A 32,33
A 32,33
A 32,33
B 32,33

EPA: é4cido eicosapentaenoico; HDL-c: colesterol da lipoproteina de alta densidade; LDL-c: colesterol da lipoproteina de baixa densidade; TG: triglicérides. * Tal
formulagéo néo existe comercialmente em nosso pais. Adaptado de | Diretriz Brasileira sobre Consumo de Gorduras e Satde Cardiovascular.®
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Tabela 2.8 - Doses dos fibratos e alteragoes lipidicas (porcentagens
médias)*

Farmacos Dosagem Redugédo TG Aumento Redugao
(mg/dia) (%) HDL-c (%) LDL-c (%)
Bezafibrato 200-600 30-60 7-11 Variavel
Bezafibrato 400 30-60 711 Variavel
retard
Gemfibrozila 600-1200 30-60 7-11 Variavel
Gemiibrozila 500 30-60 711 Variavel
retard
Etofibrato 500 30-60 7-11 Variavel
Fenofibrato 160-250 30-60 7-1 Variavel
Ciprofibrato 100 30-60 7-1 Variavel

HDL-c: colesterol da lipoproteina de alta densidade; LDL-c: colesterol da
lipoproteina de baixa densidade, TG: triglicérides. * Efeitos dependentes
da dose utilizada e do valor basal inicial de TG. Adaptado da Atualizagao
da Diretriz de Dislipidemias e Prevengdo da Aterosclerose.”

Na medida em que sdo excluidos pacientes com DAC,
a incidéncia de IC na populacdo diabética é reduzida,
mantendo-se significativamente maior do que aquela
composta por individuos nao diabéticos. No diabetes tipo
1, cada incremento de 1% acima de 7% na hemoglobina
glicosilada (HbA1¢) foi associado a um aumento de 30% no
risco de 1C,* enquanto o diabetes tipo 2 foi associado a um
aumento de 16% no risco, independente de outros fatores
de risco, incluindo obesidade, tabagismo, hipertensao,
dislipidemia e doenga coronariana.*®3’

A cardiomiopatia diabética caracteriza-se por fibrose
miocdrdica e hipertrofia com disfuncdo diastélica do
ventriculo esquerdo (VE), inicialmente assintomatica e que
progride lentamente para disfungdo diastélica ou sistdlica,
seguida de IC com repercussao clinica.*®

Eventualmente, a miocardiopatia diabética pode se
manifestar por meio de arritmias e morte stibita. Mecanismos

como disfuncao mitocondrial, estresse oxidativo, inflamacao,
disfungdo no manejo mitocondrial de Ca**, ativagao do
sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) e sistema
nervoso simpdtico (SNS), neuropatia autonémica cardiaca,
estresse do reticulo endoplasmatico, disfuncao microvascular
e distdrbios do metabolismo energético cardiaco estao
envolvidos no processo fisiopatologico.?#!

3.1.1. Estimativa do Risco Miocardico

Embora ndo haja método universalmente aceito para
estimar o risco de IC especificamente em individuos
diabéticos, métodos como a medida do peptideo natriurético
cerebral (BNP) plasmatico, a avaliagdo ecocardiografica de
disfuncao diastélica e o uso de calculadoras de risco como o
Health ABC Heart Failure Score e o Framingham Heart Failure
Risk Score sao os mais utilizados para estimar o risco futuro
de IC sintomatica.

Pode ser dificil desenvolver uma estratégia padronizada
para rastrear e intervir em pacientes com risco de IC devido
as diferentes definigoes deste, a heterogeneidade da
prevaléncia em diferentes populagoes, a duragao variavel
até que a IC clinica ou a disfuncao ventricular esquerda se
desenvolva, e as intervengdes varidveis para modificagao
ou tratamento de fatores de risco. Como veremos a seguir,
o Health ABC Heart Failure Score é o mecanismo de maior
sensibilidade e especificidade e deve ser recomendado
como estratégia primordial na estratificagdo do risco para
IC sintomética. Apesar disso, o BNP pode ser utilizado
concomitantemente para reclassificar individuos em alto
risco para IC.

A evidéncia que suporta o uso do BNP em diabéticos para
prever o risco de IC é baseada em dois ensaios randomizados
controlados. Como demonstrado na Tabela 3.1, esses
programas recrutaram 1.674 pacientes sem IC a randomizagao
e capturaram um total de 29 eventos subsequentes de
hospitalizagao por IC. O poder estatistico para esses estudos
somados é limitado, mas abre a perspectiva para o potencial
beneficio da triagem baseada em biomarcadores como o BNP.

Tabela 3.1 — Screening com BNP para guiar estratégia de prevengéao primaria no DM

Hospitalizagoes Efeito na Efeito sobre eventos
. = = NsemIC S .
Desenho do estudo e intervengao Populagéo do estudo révia por IC/tempo de hospitalizagao cardiovasculares
P seguimento poriC maiores*®
Ensaio randomizado e controlado Ildg (rJ:a: 2232?;9? (irgsr;lgl’gze OR, 0,60 (intervalo
STOP-HF* de triagem de BNP versus . ¢ 1.374 21/4,2 anos ) N de confianga 95%,
s ) cardiovascular ou fatores confianga 95%,
tratamento primario habitual . ) 0,45-0,81)
de risco cardiovascular 0,20-1,20)
Estudo controlado, randomizado
de tratamento em ambulatério
d‘iﬁ;ﬁ:ﬁggfﬁfg?&ﬂﬁg DM2 sem doenga HR, 0,14 (intervalo  HR, 0,35 (intervalo
PONTIAC® bloqueadores associado ao cuidado cardiovascular conhecida 300 8/2 anos de confianga 95%, de confianga 95%,
g e NT-proBNP > 125 pg/mL 0,02-1,14) 0,13-0,97)

em uma unidade de tratamento de
DM versus cuidados em unidade de
cuidado de DM isolado

BNP: peptideo natriurético cerebral; DM: diabetes mellitus; IC: insuficiéncia cardiaca; HR: hazard ratio; NT-proBNP: fragmento N-terminal do peptideo natriurético
tipo B. * Eventos cardiovasculares maiores definidos como hospitalizagbes néo planejadas por causas cardiovasculares e mortes.
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Disfuncgao diastdlica ao ecocardiograma — Especialistas
historicamente divergem sobre as recomendagoes para o
diagnostico ecocardiogréfico de disfuncao diastdlica; as
diretrizes de 2009 da American Society of Echocardiography
e da European Association of Cardiovascular Imaging (ASE/
EACVI) e o Canberra Study Criteria (CSC).***> Com base
nessas recomendagdes, estudos epidemiolégicos e uma
metanalise***” sugerem que a disfungao diastélica pré-clinica
(IC Estadio B), definida como disfuncao diastélica com fungao
sistélica normal e sem sintomas de IC, é comum no DM,
sendo que a sua presenga aumenta em 61 a 70% o risco
para desenvolvimento de IC sintomdtica (Estagios C e D).
Apesar da detecgao ecocardiogréafica de pacientes sob maior
risco de IC ser simples e ndo invasiva,***” aparentemente
nao é tao custo-efetiva quanto a medida do BNP***° embora
esses dados nao estejam disponiveis especificamente para a
populacao brasileira.

Com a diretriz de 2016 da ASE/EACVI,**5" apesar da
simplificacdo, os critérios diagndsticos passaram a ser
mais especificos e menos sensiveis. Com esses critérios, a
prevaléncia da disfuncao diastélica na populagao geral é de
1 a 7%. Entretanto, ainda nao ha estudos desenhados para a
abordagem intensiva em prevengao primaria com base nesse
critério diagnostico.

Escores de risco para IC futura — O risco de IC em
pacientes com DM e sindrome metabdlica (SM) pode ser
antecipado por meio de escores clinicos. Embora nenhum
dos escores tenha sido desenvolvido especificamente para
pacientes com DM ou SM, diversos estudos tém demonstrado
boa performance nessas populagoes. Entre os escores mais
utilizados estao o

()  Health ABC Heart Failure Score;** o
(ii) Framingham Heart Failure Risk Score;** e o

(ili) Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) Heart Failure
Risk Score.>

As varidveis incluidas no escore de risco de Framingham
Heart Failure Risk Score sao idade, sexo, DAC, diabetes,
hipertrofia ventricular esquerda baseada em eletrocardiograma
(ECG), doenga valvar, frequéncia cardiaca e pressao arterial
sistélica (PAS). O Health ABC Heart Failure Score inclui as
variaveis do Framingham com as seguintes diferencas: adigao
de albumina sérica, creatinina sérica e tabagismo; substituicao
de glicose por diabetes; e remogao de doenga valvular. O
ARIC Heart Failure Risk Score inclui idade, raga, sexo, DAC,
diabetes, PAS, uso de medicamentos para pressao arterial
(PA), frequéncia cardiaca, tabagismo e indice de massa
corporal (IMC).

Desenhado para uma populacao comunitaria de idosos, o
Health ABC Heart Failure Score atingiu poder preditivo positivo
e negativo superiores em 10 e 15% em comparagao com o
Framingham Heart Failure Risk Score®? e 2 a 4% superiores
ao ARIC Heart Failure Risk.>* Por ser validado em estudos
observacionais e de intervencdo, o Health ABC Heart Failure
Score é tido como referéncia para estimar o risco futuro de IC
em pacientes com DM e SM (descrigao detalhada na Figura 3.1).

Embora todos os escores sejam desenhados apenas com
as variaveis listadas acima, a adigdo do BNP ou do fragmento
N-terminal do peptideo natriurético tipo B (NT-proBNP) como

varidveis lineares aumenta significativamente o poder preditivo
de todos os escores.**** Com base nos limiares utilizados nos
estudos PONTIAC* e STOP-HFE** sugerimos que a presenga
de BNP = 50 pg/mL ou NT-proBNP = 125 pg/mL reclassifique
os individuos em um patamar de risco acima.

3.1.2. Terapias Preventivas para Individuos de Alto e
Muito Alto Risco para insuficiéncia cardiaca em 5 Anos
e Prevencao Secunddria para aqueles com insuficiéncia
cardiaca Manifesta

Terapias medicamentosas para DM2 com impacto na
IC - Conforme exposto previamente, para cada 1% acima de
7% na HbA1c o risco de IC aumenta em 8%, enquanto que
a reducao de 1% diminui o risco em 16%. Embora, diversos
ensaios clinicos tenham buscado o efeito da metformina
sobre o sistema CV baseados na fisiopatologia da resisténcia
insulinica, o efeito dessa classe diretamente na IC permanece
inconclusivo. Os estudos com insulina e sulfoniluréias
mostraram atuagdo neutra sobre a IC, assim como agonistas/
analogos de GLP-1° e acarbose® se mostraram neutros sobre
o risco de hospitalizagbes e mortalidade por IC.

Mais recentemente, trés grandes estudos, EMPA-REG,
CANVAS e DECLARE, mostraram que os inibidores de SGLT2
reduziram desfechos CV, incluindo hospitalizagoes por
IC.57%8 Individuos em uso de empagliflozina apresentaram
mortalidade por IC significativamente menor do que os em uso
de placebo. O risco do uso dessas drogas esteve relacionado
a uma maior taxa de infecgbes genitais no grupo em uso
de empagliflozina e dapagliflozina, nos estudos EMPA-REG
e DECLARE, enquanto no CANVAS houve um maior risco
de amputagdes nos membros inferiores.”* Em conjunto,
todos os trés farmacos inibidores de SGLT2 disponiveis
(empagliflozina, canagliflozina e dapagliflozina) reduzem
o risco de hospitalizagao por IC, mesmo em pacientes
assintomaéticos no inicio do tratamento. Por isso, recomenda-se
o uso de um desses farmacos em pacientes com DM ou SM
sob elevado ou muito elevado risco de IC.

Dentre as drogas hipoglicemiantes que aumentam a chance
de IC, destacam-se as tiazolinedionas (estudo RECORD —
rosiglitazona; e PROactive — pioglitazona)**®® e uma das
drogas iDPP4, a saxagliptina (SAVOR-TIMI 53).°" Nos estudos
RECORD e SAVOR-TIMI, os pacientes que apresentaram IC
também tiveram maior mortalidade subsequente. Assim,
rosiglitazona, pioglitazona e saxagliptina sdo contraindicadas
em pacientes com ou com elevado risco de IC.

3.1.3. Terapias com Foco no Remodelamento Cardiaco

Embora haja apenas 2 ensaios clinicos para consubstanciar
as recomendagoes, pacientes com DM e SM sob alto e muito
alto risco de IC parecem se beneficiar da introducao precoce
de terapias anti-remodelamento como inibidores do SRAA e
beta-bloqueadores. Por meio dessas estratégias farmacolégicas
deflagradas por niveis de BNP ou NT-proBNP acima do limiar
de risco, os estudos PONTIAC* e STOP-HF*? sugeriram
redugao no risco de hospitalizagao por IC e na mortalidade.

Em pacientes com IC manifesta, ensaios clinicos demonstraram
que as terapias farmacoldgicas testadas obtiveram igual eficacia,
independente da presenca de DM e SM.
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Bloqueadores de Angiotensina — O CHARM Trial
(candesartana),®® o Val-HeFT (valsartana)®® e o ATLAS
(Lisinopril)** demonstraram beneficio no uso de inibidores da
enzima conversora da angiotensina (IECA) ou bloqueadores
dos receptores de aldosterona (BRA) na redugdo de
mortalidade e hospitalizagao em pacientes com IC com fragao
de ejecdo reduzida, na presenca ou nao de DM2 ou SM.

Antagonistas Mineralocorticoides — Em pacientes com
DM2 e sem DM2, houve reducdo da mortalidade, tanto com
o uso de espironolactona (RALES trial)** quanto de eplerenone
(EMPHASIS-HF).% E necessario atentar-se para o risco de
hipercalemia, que pode ocorrer principalmente em pacientes
com deterioracao da funcao renal e ja em uso de IECA ou BRA.

Beta-bloqueadores — Em pacientes com DM e IC, é
recomendado uso de succinato de metoprolol (MERIT-HF),
bisoprolol (CIBIS 1I) e carvedilol (COPERNICUS). Houve igual
eficacia em pacientes com e sem DM. Uma metandlise que
incluiu seis trials demonstrou reducao de todas as causas de
mortalidade em pacientes com DM2, assim como na auséncia
de Diabetes.*”

Nitratos e Hidralazina — Cerca de 40% dos pacientes
randomizados no trial A-HeFT tinham DM2. Nessa
subpopulagdo, a combinagdo de dose fixa de hidralazina e
nitrato reduziu significativamente a mortalidade por todas
as causas.®®

Ivabradina — Demonstrou reducao de mortalidade e
internagoes hospitalares em pacientes com e sem DM2 no
estudo SHIFT, que envolveu 6.558 pacientes.*

A combinacdo sacubitril-valsartana ndo esta ainda bem
estabelecida em pacientes com fragao de ejecao preservada
ou elevado risco para IC; mesmo para os pacientes com
fracdo de ejecao reduzida, ainda nao ha estudo especifico
ou subanalise com foco na populagao diabética.

3.2. Risco Aterosclerotico

3.2.1. Sindrome Metabdlica, Diabetes Mellitus e o Corolario
Continuo da Doenca Arterial Coronaria

A SM e o DM compdem um espectro de doengas
multissistémicas, em particular do endotélio vascular, e que
contribuem dramaticamente para a progressao dos substratos
fisiopatolégicos da DAC. Evidéncias robustas sugerem que
o risco CV aumenta ainda em estdgios que precedem o
diagnéstico clinico de DM em 10 a 20 anos, com base
nos critérios atuais. Sendo a SM um dos principais fatores
de risco para DM, é razoavel considera-la dentro de um
mesmo continuum de alteracoes metabdlicas relacionadas a
aterotrombose corondria.”®”"

De fato, estima-se que as alteragoes do metabolismo
glicidico precedam o diagnéstico de diabetes em 4 a 12 anos™
(Figura 3.2). Enquanto em estdgios mais precoces a resisténcia a
insulina pode ser compensada com hiperprodugao de insulina,
a partir de certo ponto, a reserva funcional pancredtica se
esgota e a produgao de insulina passa a ndo compensar a
resisténcia a mesma. A partir desse momento, o diagndstico
serd percebido pela hiperglicemia, mas as modificagdes CV
adaptativas a resisténcia a insulina e estresse oxidativo celular
ja ndo sao mais reversiveis.
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Outro mecanismo que parece ocorrer mesmo em estagios
precoces (pré-hiperglicemia) é o actimulo de acidos graxos
em diversos tecidos como pancreas, coracao e figado,
acelerando a disfungao na produgao de insulina, na produgao
hepdtica de glicose e na diastole do VE.”* Dessa forma,
mesmo remotamente antes do periodo de hiperglicemia,
diversos mecanismos celulares cooperam para determinar
disfuncao endotelial, mudangas fenotipicas em lipides com
hipertrigliceridemia, e LDL pequena e densa, compondo o
cendrio ideal para aterogénese acelerada.” Em conjunto, esses
dados sugerem que a DAC é acelerada mesmo muitos anos
antes do aparecimento da hiperglicemia.

3.2.2. Estratégias em Prevencao Primaria para Doenca
Arterial Coronaria nos Individuos com Sindrome Metabdlica
e Diabetes Mellitus

Corroborando com evidéncias fisiopatoldgicas, estratégias
de controle de peso com atividade fisica e orientagao dietética
intensivas tém sido demonstradas como as melhores formas
disponiveis para reduzir o risco de um paciente com SM
e pré-DM desenvolver o diagnéstico clinico de DM.757
A intervencdo no estilo de vida reduziu o risco de DM em
45% (p = 0,001), o risco de morte CV em 41% (p = 0,033)
e a mortalidade por todas as causas em 29% (p = 0,049).

Ja em pacientes com DM estabelecido e microalbumindria,
o ensaio clinico randomizado STENO-277 demonstrou que
uma abordagem multifatorial sobre estilo de vida diminuiu
significativamente a morbi-mortalidade CV em comparacao
ao tratamento convencional.

3.2.3. Predicao do Risco Individual de Doenca Arterial
Coronaria em Pacientes com Sindrome Metabolica e
Diabetes Mellitus

Pelo menos 68 % dos diabéticos com 65 anos ou mais
morrem de doenga cardiaca, sendo a maior parte por DAC,
seguida de IC congestiva.”® O DM é considerado fator de risco
CV independente tanto em homens quanto em mulheres,
elevando em cerca de duas a quatro vezes a probabilidade de
manifestar DAC, comparativamente aqueles individuos sem
DM.” Outrossim, com base em uma metandlise com quase
1 milhao de individuos de 87 estudos, a SM se associa a um
aumento de duas vezes nos desfechos CV e a um aumento
de 1,5 vezes na mortalidade por todas as causas, excedendo
o risco isolado de seus componentes.®

O risco de DAC na populagao com DM ou SM, entretanto,
nao é uniformemente distribuido. Diversas estratégias de
rastreamento para DAC foram implementadas nas dltimas
décadas, porém a maioria delas se mostrou infrutifera
dado se tratar de grupos de alto risco para DAC. Estratégias
de revascularizagao guiadas por cintilografia de perfusao
miocdrdica ou angiotomografia de coronarias em diabéticos
assintométicos nao demonstraram superioridade em
comparagao com o manejo clinico, guiado apenas por fatores
de risco tradicionais.

No estudo FACTOR-64, um ensaio clinico randomizado
em que 900 pacientes com DM1 ou DM2 hd pelo menos 3
anos e sem sintomas de DAC, a estratégia de revascularizagao
guiada por angiotomografia de corondrias nao reduziu o risco
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de sindrome coronariana aguda (SCA) ou mortalidade CV.*'
De maneira semelhante, nos estudos DIAD® e DYNAMIT,® a
estratégia de revascularizagao guiada por teste ergométrico com
cintilografia comparada ao tratamento médico convencional
em 1.900 diabéticos assintométicos nao produziu qualquer
melhora em relagao a desfechos CV e nao-CV.

Dessa forma, os recursos mais eficientes e praticos até o
momento para a determinacao do risco CV em diabéticos tém
sido o controle isolado dos fatores de risco CV. Subanalises dos
estudos Diabetes Heart Study® e FACTOR-64°" demonstraram
que os fatores com maior poder preditivo para o risco de
SCA foram o uso de estatinas e os niveis de LDL colesterol,
seguidos da taxa de filtracao glomerular, microalbuminria e
proteina C reativa (PCR).

O tratamento dos fatores de risco CV associados ao diabetes
de forma agressiva é, de fato, a maneira mais robustamente
associada a redugao de morbidade CV e mortalidade por SCA
em diabéticos, conforme demonstrado no estudo STENO-2.77
Porém, como detalharemos a seguir, a forma mais eficiente
de prever o risco e dirigir metas mais ou menos intensivas
em prevengao primaria deve combinar escores de risco e do
célcio corondrio.

3.2.4. Calculadoras de Risco

Os escores de risco estao entre as estratégias mais utilizadas e
consistem na estimativa do risco com base em dados prospectivos
coletados em coortes de pacientes diabéticos como o UKPDS, o
DECODE, o DARTS, o ADVANCE, o Swedish National Diabetes
Register e o DCS.*® Outras calculadoras desenvolvidas para
populacbes mistas (diabéticos e nao diabéticos) também sdo
largamente utilizadas: ERG/SBC, Framinghan, Equagao de
coortes agrupadas (ASCVD), REYNOLDS, SCORE, PROCAM e
outras.”* A grande vantagem de tais métodos reside na sua facil
aplicagao em pratica clinica, pois levam em conta dados clinicos
usuais como idade, valores de exames laboratoriais e dados
antropométricos. A calculadora UKPDS é mais recomendada
entre diabéticos (diretrizes da IDF21, NICE, Canadian Diabetes
Association, Australian National Vascular Disease Prevention
Alliance e outras) e a ERG é a mais utilizada para a populagao
brasileira diabética e nao diabética.

Entretanto, essas e outras estratégias para estimar a progressao
da doenca vascular ainda sdo limitadas, subestimando o risco
em pacientes jovens com DM ou pacientes de diagnéstico
recente, mas também superestimando o risco em individuos
com diagnéstico hd > 10 anos ou HbATc > 9.0%.57%% Além
disso, os escores ndo consideraram os avancos dos Gltimos 5
a 10 anos, como novas drogas e novos métodos diagndsticos
e apresentam performance preditiva relativamente baixa
(estatistica C entre 0.54-0.70), considerando queo risco
intermedidrio é identificado em 30 a 60% dos individuos.®”
Dessa forma, a adigdo do escore de calcio coronario aos de
riscos clinicos tem figurado como a alternativa mais eficiente
e custo-efetiva na atualidade para estimar o risco de DAC em
pacientes com risco intermediario.

3.2.5. Escore de Calcio Coronario

O célcio arterial coronariano (CAC) é uma caracteristica
altamente especifica da aterosclerose coronariana. O escore

de CAC (CACS) emergiu como método disponivel, consistente
e reprodutivel de avaliar o risco de eventos coronarianos
futuros, essencialmente por guiar estratégias de prevengao
primdria.”® O CACS em populagoes assintomaticas é custo-
efetivo entre pacientes de risco intermedidrio,” e tem
mostrado impacto positivo na adesao ao tratamento.”’

Uma ferramenta valiosa e (til de apoio ao CACS para
predigao de risco foi desenvolvida no Estudo Multi-Etnico da
Aterosclerose (MESA), no qual o CACS foi incorporado a um
modelo clinico usando dados de acompanhamento em 10
anos até a primeira manifestacao de DAC.”? O escore MESA
incorpora idades entre 45 e 85 anos, fornecendo o risco de
DAC em 10 anos com e sem o CACS. O escore foi validado no
estudo HNR (Heinz Nixdorf Recall) e no Dallas Heart Study.*?
A maior limitagdo observada é que o algoritmo do escore
MESA nao inclui todas as formas de doenca aterosclerdtica,
o que a diferencia do EGR/SBC.*?

Em uma andlise do estudo MESA** de pacientes com uma
estimativa de ASCVD de 5 a 7,5% em 10 anos, um CACS
= 0 foi associado a uma taxa ASCVD observada de 1,5%,
enquanto qualquer escore de calcio > 0 foi associado a uma
taxa real de eventos de pelo menos 7,5%. Em individuos do
MESA com um risco ASCVD de 7,5 a 20%, um CACS = 0 foi
associado a uma taxa de eventos de cerca de 4,5%, enquanto
um CACS > 0 foi associado a um beneficio liquido da terapia
com estatinas em cerca de 10,5%.

O CACS deve representar uma forma de segregar individuos
diabéticos com maior carga aterosclerética e provavelmente
aqueles que foram submetidos por tempo mais prolongado
aos efeitos vasculares da resisténcia a insulina em conjunto
com a endoteliopatia, que se inicia nos estagios mais precoces
do pré-diabetes.”

Conforme ja exposto, fisiopatologicamente, a doenca
vascular e sobretudo a doenca corondria do diabetes se
iniciam muito antes de seu diagnéstico clinico. Entretanto,
as estratégias para mapear a progressao da doenga vascular
em estagios mais precoces ainda sao limitadas e ha poucas
ferramentas vidveis para a pratica clinica. Dessa forma, a
combinacdo de um escore clinico — como o EGR/SBC — com
o CACS em pacientes de risco intermediario é a maneira mais
eficiente de prever o risco de DAC.

3.2.6. Metas Lipidicas em Prevencao Primaria para
Individuos com Sindrome Metabélica e Diabetes Mellitus

As estatinas estdo entre as drogas mais prescritas em todo
o mundo, refletindo seu papel fundamental na prevencao
primdria e secundaria da doenca aterosclerética e a elevada
prevaléncia das dislipidemias. A indicagdo das estatinas
encontra-se solidificada com base em diversos ensaios clinicos
randomizados (ECR) e metanalises como o Cholesterol
Treatment Trialists Collaboration (CTT)." Entre 21 ECR
comparando estatina e placebo, com um total de 129.526
individuos acompanhados por 4,8 anos, a reducao de cada
40 mg/dL no LDL-c atenuou em 12% a incidéncia de eventos
CV e em 20% as mortes por DAC. Além disso, as andlises do
CTT ainda demonstraram que a redugao adicional do LDL-c
com o uso de estatinas mais potentes apresenta efeito aditivo
na prevencao de eventos CV. A redugao de mais 20 mg/dL
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nos niveis de LDL-c com o tratamento hipolipemiante mais
intensivo foi capaz de diminuir em 19% a incidéncia de infarto
do miocardio nao-fatal, 31% de AVC isquémico e em 28%
a incidéncia de eventos CV maiores, combinados em 5 ECR
com mais de 39.000 individuos.

De forma concordante, o uso de estatinas em pacientes
com DAC parece estabilizar placas ateroscleréticas, podendo
até produzir sua regressao volumétrica,® com uma relagao
aproximadamente linear ndo apenas entre a reducdo do
LDL-c e a taxa de eventos CV, mas também entre o nivel de
LDL-c e a progressao do volume de ateroma em carétidas.
Em paralelo, ndo somente a dose de estatina e a redugao
do LDL-c reduzem o risco CV, mas o tempo de uso das
estatinas parece também ter papel central na redugao
do risco de morte por causas CV e infarto do miocardio
nao-fatal. No estudo WOSCOPS, por exemplo, o niimero
necessdrio a tratar (NNT) com pravastatina apds 4 anos de
acompanhamento foi de 40:1, enquanto que, ap6s 16 anos,
o NNT passou a ser 27:1.%

Quanto as metas lipidicas em pacientes em prevencao
secundaria, o cendrio foi redesenhado apés as publicagbes
do estudo IMPROVE-IT?” (com sinvastatina e ezetimiba), cujo
LDL-c foi de 50 mg/dL, e do estudo FOURIER® (alirocumab,
um inibidor de PCSK9), que atingiu niveis médios de LDL-c
tao baixos quanto 38 mg/dL. Baseado na significativa e
consistente reducao de eventos corondrios nos dois ensaios
clinicos, hoje a meta de LDL-c é de < 50 mg/dL; nao ha
razbes, no entanto, em termos de seguranga, para buscar
alvos ainda menores, seja por meio de dieta, estatinas,
ezetimiba e inibidores de PCSK9.

Em um cenario de prevencao primaria, a redugido de
eventos vasculares é comparativamente menor do que na
prevengao secundaria, mas ainda assim robustamente custo-
efetiva em pacientes diabéticos e ndo-diabéticos com risco
CV > 7,5% em 10 anos.” Conforme observado na metandlise
do CTT, uma redugao do LDL-c em 80 mg/dL (com LDL-c
de partida médio de 130 a 160 mg/dL) com um regime
efetivo de estatina por cerca de 5 anos em 10.000 pacientes
em prevencao primaria tipicamente previne 500 eventos
vasculares (5% dos pacientes)."

Embora o horizonte dos estudos clinicos com estatinas seja
relativamente curto (3 a 7 anos), os pacientes com DM e SM
estardo sujeitos a um ambiente metabolicamente desfavoravel
durante o restante de suas vidas (10 a 30 anos). Assumindo que
68% das causas de morte em diabéticos sdo CV,”® é razoavel
pensar que, uma vez identificado elevado risco vascular (com
base no ERG com ou sem CACS), metas terapéuticas mais
agressivas devam sem consideradas.

N&o ha ECR que tenha investigado meta de LDL-C inferior
a 70 mg/dL (JUPITER)'™ em prevengdo primaria. Porém,
estudos de randomizagdo mendeliana consistentemente
suportam que niveis mais baixos de LDL-C (incluindo a faixa
de 30-50 mg/dL) se associam a menor morbimortalidade
CV.'9" Além disso, subanélise do estudo JUPITER demonstrou
que quanto menor o nivel de colesterol LDL atingido (<
50 mg/dL), maior a redugdo do risco tanto em diabéticos
como em nao diabéticos.*
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3.2.7. Aspirina em Prevencao Primaria

O uso de acido acetil-salicilico (AAS) em prevengao
primdria € um tema controverso, mas que parece ter chegado
recentemente a um denominador comum. Em 2018, trés ECR
forneceram uma resposta a essa questdao: o ASCEND,'® em
diabéticos; o ARRIVE,'* em pacientes ndo diabéticos e com
risco CV calculado moderado (risco mediano de 15% em 10
anos); e o ASPREE,"™ em pacientes com 70 anos ou mais.
Todos os trés estudos compararam aspirina em baixas doses
(100 mg por dia) e placebo durante 5 (ARRIVE e ASPREE) a
7,5 anos (ASCEND), e encontraram coletivamente:

1) nenhuma diferenca nas taxas de infarto do miocérdio e
infarto agudo do miocardio (IAM);

2) nenhuma diferenca na mortalidade CV;

3) nenhuma diferenga na mortalidade por todas as causas no
ASCEND e ARRIVE, e um pequeno aumento no risco com
aspirina em ASPREE; e

4) maior risco de malignidade gastrointestinal entre os
usudrios de aspirina no estudo ASPREE (provavelmente
por diagnéstico antecipado).

Esses dados sao consistentes com uma revisao sistematica
do Antithrombotic Trialists” Collaboration,' que incluiu
95.000 individuos de seis ECR. A reducao de risco de
eventos vasculares foi de 0,57 para 0,51% ao ano (placebo
vs. aspirina), enquanto sangramentos gastrointestinais
maiores e extracranianos aumentaram em 0,03% ao ano
(0,10 para 0,07%).

Apesar de estudos observacionais sugerirem beneficio para
o uso de aspirina na prevengao primdria em pacientes com
elevado risco CV,' isso nao foi confirmado em subanalises do
ASCEND e do ARRIVE. Mesmo em pacientes sob maior risco
estimado de eventos CV, a aspirina nao trouxe beneficio liquido,
uma vez que induziu mais sangramento nessa subpopulagao e
a redugao proporcional dos eventos vasculares foi discreta em
comparagao a individuos de menor risco.'%31%

3.2.8. Hipoglicemiantes em Pacientes com Diabetes
Mellitus

Apesar do robusto efeito do controle glicémico sobre as
complicagdes microvasculares em diabéticos, o beneficio
sobre a doenga macrovascular permanecia como paradigma
até recentemente. Drogas como sulfoniluréia e insulina,
apesar de muito efetivas no controle glicémico, tém
limitagdes ao induzirem ganho ponderal e aumentarem
o risco de hipoglicemia, dois fatores de risco de primeira
grandeza para a piora de sintomas e prognostico na IC e na
DAC. Essas drogas em conjunto com a metformina foram
testadas em diversos ECR comparando controle glicémico
intensivo vs. metas menos agressivas. Em uma metanalise
com 13 ECR e 34.533 diabéticos, a despeito do risco de
infarto do miocardio nao-fatal ser reduzido com o controle
intensivo da glicemia (risco relativo — RR, 0,85; intervalo
de confianga de 95%, 0,74-0,96, p < 0,001), ndo houve
mudanca significativa da mortalidade por todas as causas
(RR, 1,04; IC de 99%, 0,91-1,19) ou da mortalidade CV
(RR, 1,11; intervalo de confianga de 95%, 0,86-1,43).1%
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Por outro lado, com o advento de novas drogas, que permitem
controle glicémico eficaz associado a reducdo de peso e risco
minimo de hipoglicemia, o paradigma do controle glicémico
sobre a DCV foi quebrado. Em uma metandlise recente,
os andlogos de glucagon-like peptide-1 (GLP-1) reduziram
consistentemente a incidéncia de mortes CV e de infarto nao-fatal,
na ordem de 14 e 18%, respectivamente.'” Dados dos estudos
LEADER (liraglutida),"® SUSTAIN-6 (semaglutida),”> HARMONY
(albiglutida)'" e REWIND (dulaglutida) demonstraram seguranca
e eficicia em pacientes diabéticos em prevencao secunddria e
em pacientes em prevencao primaria com risco CV elevado ou
muito elevado. As indicagbes para o0 manejo da DM e SM estao
descritas no Quadro 3.1.

4. Obesidade e Sobrepeso

4.1. Introducao

Nas Gltimas décadas, o Brasil apresentou um processo
chamado de transi¢ao nutricional,' um conceito que
se refere a mudangas seculares nos padrées de nutricao
e estado nutricional, e modificagbes importantes da
ingestdao alimentar e dos padrées de atividade fisica como
consequéncia de transformacdes econdmicas, sociais,
demogréficas e sanitarias.'” A obesidade e o sobrepeso sao
condigbes complexas e cronicas, cuja prevaléncia cresceu
inexoravelmente nas ultimas 4 a 5 décadas.”™ O percentual

Quadro 3.1 - Recomendagdes para o manejo da diabetes mellitus e sidrome metabélica

Recomendagao

Classe de recomendagdo  Nivel de evidéncia ~ Referéncia

O Health ABC Heart Failure Score deve ser recomendado para pacientes com SM ou DM como
estratégia primordial na estratificagéo do risco para IC

Valores de BNP = 50 pg/mL ou NT-proBNP = 125 pg/mL devem ser utilizados em conjunto para
reclassificar os individuos com risco para IC moderado em IC de alto risco

Aos individuos de alto e muito alto risco, deve-se oferecer uma abordagem intensiva em termos de
prevengao primaria

Alidentificagdo ecocardiografica de disfungdo diastolica em pacientes com DM ou SM sem sintomas
clinicos de IC deve sugerir risco aumentado para o desenvolvimento de IC. Porém, ndo hé dados
suficientes para recomendar seu uso rotineiro para estimar o risco futuro de IC sintomatica

Recomenda-se o uso de um farmaco inibidor de SGLT2 em pacientes com DM ou SM sem
sintomas clinicos de IC, mas sob elevado ou muito elevado risco de IC com base no Health ABC
Heart Failure Score e nos niveis de BNP

Contraindica-se a prescricéo de rosiglitazona, pioglitazona ou saxagliptina em pacientes com DM
ou SM sem sintomas clinicos de IC, mas sob elevado ou muito elevado risco de IC com base no
Health ABC Heart Failure Score e nos niveis de BNP

As estratégias de controle de peso, atividade fisica, orientagéo dietética e cessacao do tabagismo
devem ser oferecidas a todos os pacientes com intolerancia a glicose, SM ou DM, de maneira a
mitigar a progresséo da DAC

Nao é recomendavel estratificar o risco de eventos coronarios por meio de métodos anatémicos ou
funcionais em pacientes assintomaticos com SM ou DM

Recomenda-se o uso de CACS em pacientes com DM ou SM e risco cardiovascular intermediario
(5-20% pelo ERG). Com CACS = 0, em geral, recomenda-se nao iniciar estatina

0 CACS nao deve ser solicitado para pacientes com DM ou SM e risco cardiovascular baixo (< 5%
pelo ERG) ou muito elevado (> 20% em 10 anos)

Em preveng&o priméria, pacientes diabéticos ou com SM cuja terapia com estatina esta indicada
devem receber doses de alta poténcia destas e/ou de ezetimiba, com alvo de LDL-c < 70 mg/dL
Alternativamente, em individuos com DM ou SM de risco elevado ou muito elevado, uma meta de
LDL-c < 50 mg/dL deve ser buscada

Em preveng&o priméria para pacientes com HF com ou sem DM ou SM, uma meta de LDL-C < 50
mg/dL deve ser buscada, indicando-se o uso de estatina de alta poténcia, ezetimiba e inibidores de
PCSK9 até que a meta seja atingida

0 uso de AAS nao é recomendado como estratégia de prevencéo priméaria em pacientes com SM
ou DM, independentemente do risco cardiovascular

Recomenda-se a introdugdo de um analogo de GLP-1 em pacientes diabéticos com historia de
doenga cardiovascular ou sem doenga cardiovascular, mas com risco ASCVD elevado ou muito
elevado

| B 52-54
lla A 52-54
1A B 50,51

| B 57,58
1l A 59-61

1 A 75-T7
i A 78-84

| B 89-94
1l B 14,95-97

| A

14,95-97

| B

| A 14,95-97
Ml A 103,104

| A 55,108-111

AAS: écido acetil-salicilico; ASCVD: atherosclerotic cardiovascular disease; BNP: peptideo natriurético tipo B; CACS: escore de célcio coronério; DAC: doenga
arterial coronariana; DM: diabetes mellitus;, ERG: escore de risco global; HF: hipercolesterolemia familiar; GLP1: glucagon-like peptide-1;, LDL-c: colesterol da
lipoproteina de baixa densidade; NT-ProBNP: fragmento N-terminal do peptideo natriurético tipo B; PCSK9: proprotein convertase subtilisin/kexin type 9; SGLT2:

inibidores do cotransportador de sédio-glucose 2; SM: sindrome metabdlica.
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Idade Pontos mmHg Pontos bpm Pontos g/dL Pontos mg/dL Pontos
<71 -1 <90 -4 <50 -2 24,8 -3 <07 -2
72-75 0 95-100 -3 55-60 -1 4,5-4,7 -2 0,8-0,9 -1
76-78 1 105-115 -2 65-70 0 4,2-4,4 -1 1,0-1,1 0
279 2 120-125 -1 75-80 1 3,9-4,1 0 1,2-1,4 1

130-140 0 85-90 2 3,6-3,8 1 1,5-1,8 2
Doenca arterial
coronariana 145-150 1 295 3 3,3-3,5 2 1,9-2,3 3

Status Pontos 155-165 2 <32 3 >23 6

Nao 0 170175 3

Possivel 2 180-190 4 Status Pontos PAS - 5 mmHg mais proximo Glicemia de jejum

. - FC - 5 bpm mais préximo
Definida 5 195-200 5 Nao 0 o o mg/dL Pontos
Glicemia - 5 mg/dL mais préximo
< -
> 200 6 Passado 1 <80 1

Hipertrofia do VE
P Presente 4 85-125 0

Status Pontos 130-170 1

No 0 Health ABC Risk Score Risco para IC Risco para IC em 5 anos

3 175-220 2
< 2 pontos Baixo <5%

Sim 2 3-5 pontos Moderado 5-10% 225-265 3

| - 0,
6-9 pontos Elevado 10-20% > 270 5
= 10 pontos Muito elevado > 20%

Figura 3.1 - Escore ABC para insuficiéncia cardiaca (Health ABC Heart Failure Score).

mundial de individuos com IMC = 25 kg/m? subiu, entre
1980 e 2013, de 28,8 para 36,9% nos homens e de 29,8
para 38,0% nas mulheres."* No Brasil, 52,4% da populagao
encontrava-se com sobrepeso em 2014, sendo que 17,9%
destes eram obesos."'® Segundo dados da Vigilancia de Fatores
de Risco e Protecao para Doengas Cronicas por Inquérito
Telefonico (VIGITEL) de 2018, a incidéncia atingiu 55,8%
de sobrepeso e 18,7% para obesidade entre homens a partir
dos 20 anos de idade e 53,9% e 20,7% para o sexo feminino,
respectivamente.”” Em um periodo de 34 anos, a prevaléncia
de obesidade aumentou em mais de quatro vezes para os
homens (de 2,8 para 12,4%) e em mais de duas vezes para as
mulheres (de 8 para 16,9%)."%"" Atualmente o Brasil ocupa
o quarto lugar entre os paises com maior prevaléncia de
obesidade e o niimero de adultos com sobrepeso ultrapassara
o de baixo peso."'® Observa-se uma importante ascensao
do sobrepeso e obesidade entre criangas e adolescentes,
independente do sexo e das classes sociais, das quais uma
proporcao significativa tornar-se-ao adultos obesos.

De natureza multifatorial, a obesidade é um dos fatores
preponderantes para explicar o aumento da carga de DCNT,
uma vez que esta associada frequentemente a enfermidades
CV como hipertensao arterial (HA), AVC, IC,"® dislipidemias,

Arq Bras Cardiol. 2019; 113(4):787-891

diabetes tipo 2 e fibrilagdo atrial,'?"'?? osteoartrites e certos
tipos de cancer, sendo também apontada como importante
condicdo que predispoe a mortalidade.'8'"

Soma-se a isso, a relagdo entre o ganho de peso ao longo
do tempo com SM, risco aumentado de AVC e morte em fases
tardias da vida.'*'* Muitos pacientes que se apresentam com
alguma destas alteragoes tém hipertrigliceridemia e aumento dos
niveis plasmaticos de acidos graxos, que sao armazenados em
forma de goticulas lipidicas no coracao. Lipides intramiocérdicos
que excedam a capacidade de armazenamento e oxidagao
podem tornar-se téxicos e levar a cardiomiopatia nao isquémica
e ndo hipertensiva conhecida como cardiomiopatia diabética
ou lipotdxica.™® A perda de peso significativa (= 5% do peso
inicial) apresenta melhora nos niveis de PA, LDL-c, TG e glicose,
retardando o aparecimento do diabetes tipo 2.'%

para mortalidade precoce ao redor do mundo."* Dessa

forma, uma nutricao saudavel é recomendada para todos,
e correlacoes benéficas sao observadas entre a habilidade
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Figura 3.2 - Evolug&o da doenga micro e macrovascular no diabetes tipo 2 e sua relagdo com a reserva funcional das células beta pancreaticas e hiperglicemia.

de preparar alimentos saudaveis e o consumo de escolhas
alimentares igualmente saudaveis.'” No entanto, pesquisas
vém mostrando uma redugdo no habito de cozinhar em alguns
paises, o que tem incentivado especialistas da area de satide a
pensarem em estratégias de educagao nutricional focadas nos
nutrientes e em ferramentas como compra e armazenamento
adequados de alimentos, planejamento e preparacao de
refeicdbes em domicilio."°

Deve-se observar também o momento bioldgico
passivel de prevenir o ganho de peso é de fundamental
importancia. No sexo feminino o momento de maior
risco parece ser a idade reprodutiva, especificamente
a gestacdo e os dois primeiros anos pés-parto e pés
menopausa.’""3? Entre criangas e adolescentes, era
esperada uma prevengao do ganho excessivo de peso
justamente porque a fase de crescimento necessita de
energia extra a0 mesmo tempo em que a possibilidade
de gasto de energia é maior em relagdo as outras fases
da vida. Esses possiveis facilitadores, porém, parecem
ndo suplantar os fatores associados a obesidade e aos
responsaveis pelo crescimento dessa epidemia também
nessas faixas etdrias e fases de vida."** Nesse sentido, é
importante destacar o chamado “ambiente obesogénico”,
ou seja: o papel da inddstria de alimentos, das cadeias de
fast food, das propagandas e programacoes de TV, filmes,
videogames, enfim, situagbes que mantém as criangas mais

sedentarias e submetidas ao consumo calérico excessivo.
As intervengdes mais adequadas devem combinar
mudancgas ambientais e comportamentais.'>#13¢

Um estudo realizado com 422 adolescentes, idade média
de 12,5 anos, comparou alunos com atividade fisica de
competicao didria de 2 horas com os de uma escola padrao
que tem apenas uma hora semanal de atividade fisica. O
percentual de sobrepeso/obesidade nos primeiros foi de
49,8%, e o segundo grupo 37,3%, o que revela a grande
prevaléncia dessa alteragao nos dois grupos.”” Um grupo
semelhante submetido a um programa multidisciplinar de
moderada intensidade, factivel de ser facilmente incorporado
no dia a dia, mostrou avangos positivos nos fatores de risco
quando comparados ao grupo controle.'?®

Entre adultos, estudos evidenciam o declinio do consumo
de arroz e feijao, aumento da ingestao de produtos
industrializados (principalmente biscoitos e refrigerantes),
consumo excessivo de aglcar, mais gorduras saturadas
e ingestao insuficiente de frutas, legumes e verduras,
configurando um quadro de tendéncias desfavoraveis a
um padrao alimentar saudavel e diretamente associado ao
aumento das DCNT, em que se destaca a obesidade."142

Uma recomendagao do Guia Alimentar para a populagao
brasileira em 2014, propde 10 passos para uma alimentacao
saudavel:

Arq Bras Cardiol. 2019; 113(4):787-891
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. Priorize alimentos in natura ou minimamente processados;
. Utilize éleo, sal e agticar com moderacao;

. Limite o consumo de alimentos processados;

. Evite o consumo de alimentos ultraprocessados;

. Coma com regularidade e atengao;

. Compre alimentos na feira;

. Cozinhe;

. Planeje as compras e o preparo das refeigoes;

. Evite fast food,;

0. Seja critico com a publicidade de alimentos.

= © 0 N O Ul A W N =

Além disto, outros conselhos (teis sao: 3144

* Fazer refeigoes regulares ao longo do dia e em hordrios
semelhantes todos os dias, procurando estabelecer um
padrao alimentar saudavel;

* Ficar atento aos rétulos dos alimentos e escolher aqueles
sem gorduras trans e hidrogenadas;

* Evitar refrigerantes e sucos industrializados, bolos, biscoitos
doces e recheados, sobremesas doces;

* Dar preferéncia ao consumo de 4gua nos intervalos das
refeigdes;

* Fazer pelo menos 30 minutos de atividade fisica vigorosa
na maioria dos dias da semana ou 40 minutos de exercicios
menos intensos;

* Porém, aqueles com tendéncia a obesidade ou com perfil
familiar, devem fazer 45-60 minutos de atividade fisica
de intensidade moderada por dia; os que foram obesos
e perderam peso devem fazer 60-90 minutos para evitar
recuperar o peso perdido;

* Mesmo em idosos a prética de atividades fisicas e exercicios
pode prevenir o ganho de peso e a obesidade.

As recomendagbes para abordagem dos adultos com
sobrepeso e obesidade encontram-se listadas na tabela 4.1.

5. Hipertensao Arterial

5.1. Introducao

A HA é a doenga crénica mais prevalente em todo o
mundo, afetando aproximadamente um tergo da populagao
adulta. A PA é mantida por diversos fatores que incluem
principalmente o volume intravascular, o débito cardfaco, a

resisténcia vascular periférica e a capacidade elastica dos vasos
arteriais. Entre os diversos mecanismos regulatorios o SRAA,
envolvendo o sistema renal, tem participagdo significante; um
desbalango nesse complexo sistema regulador, no entanto,
pode resultar em elevagao cronica dos niveis pressoricos,
o que chamamos de HA. A HA é um dos mais importantes
fatores de risco CV, onde o individuo apresenta muito
mais aterosclerose levando ao AVC, IC, doenga corondria,
insuficiéncia vascular periférica e doenga renal.'*

Apesar de termos medicamentos eficientes e com poucos
efeitos adversos, o controle dessa condicao em todo o mundo
ainda deixa muito a desejar, pois estamos lidando com uma
doenga absolutamente assintomética, fato que dificulta muito
a adesdo a cuidados.

Segundo a 72 Diretriz Brasileira de Hipertensao, é
considerado hipertensao valores de PAS e pressao arterial
diastélica (PAD) igual ou acima de 140 por 90 mmHg
(Tabela 5.1)."® A Figura 5.1 demonstra o fluxograma para
o diagnéstico de hipertensao.

A génese da HA primdria é multifatorial, com influéncias
genéticas e do meio ambiente. Os mecanismos genéticos
envolvidos ainda permanecem obscuros e sabe-se que filhos
de hipertensos apresentam uma chance maior de hipertensao.
Entretanto o meio ambiente apresenta um importante papel
para o seu desenvolvimento. A medida que o individuo
envelhece a prevaléncia da HA aumenta de forma expressiva,

Tabela 5.1 - Classificagdo da pressao arterial de acordo com a
medicéo casual ou no consultério a partir de 18 anos de idade'*

Classificagao PAS (mmHg) PAD (mmHg)
Normal <120 <80
Pré-hipertensao 121-139 81-89
Hipertenséo estagio 1 140-159 90-99
Hipertenséo estagio 2 160-179 100-109
Hipertenséo estagio 3 =180 =110

Quando a PAS e a PAD situam-se em categorias diferentes, a maior deve ser
utilizada para a classificagéo da PA

Considera-se a hipertens&o sistélica isolada se a PAS = 140 mmHg e a
PAD < 90 mmHg, devendo a mesma ser classificada em estéagios 1, 2 ou 3

PA: presséo arterial; PAS: presséo arterial sistolica; PAD: pressdo arterial
diastolica.

Tabela 4.1 - Recomendagdes para abordagem dos adultos com sobrepeso e obesidade

Recomendagao Classe de recomendagdo  Nivel de evidéncia ~ Referéncia
Em individuos com sobrepeso e obesidade, a perda de peso é recomendada para melhorar o perfil | B 20128
de risco cardiovascular "
Aconselhamento e intervencdes abrangentes no estilo de vida, incluindo restrigéo calérica, sdo
. | B 29,128

recomendados para alcancar e manter a perda de peso em adultos com sobrepeso e obesidade
Calcular o indice de massa corporal e realizar medidas antropométricas em consultas médicas

N . o ; ~ | C 2,9,128
para identificar adultos com sobrepeso e obesidade com objetivo de intervengdo
Avaliar a circunferéncia da cintura para identificar aqueles com maior risco cardiometabélico lla B 29,128
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por isso € importante detectar os fatores predisponentes para
uma prevengao adequada deste importante fator de risco CV.
Além do histérico familiar, a idade, a raga e a resisténcia a
insulina, temos também fatores ambientais relacionados ao
desenvolvimento da HA e que podem ser modificaveis tais
como a obesidade, aspectos psicossociais, dieta, ingestao de
sodio, sedentarismo e consumo de alcool.

5.2. Atividade Fisica e Hipertensao

Estudos epidemiolégicos sugerem que a atividade fisica
aerdbica regular pode ser benéfica tanto para a prevengao
e tratamento da hipertensdo, quanto para diminuir o risco
CV e a mortalidade. Uma metandlise com 93 artigos e
5.223 individuos, mostrou que o treinamento aerébico,
resisténcia dindmica e resisténcia isométrica reduzem a PAS
e PAD em repouso em 3,5/2,5, 1,8/3,2 e 10,9/6,2 mmHg,
respectivamente, em populagdes gerais.

O treinamento de resisténcia, mas nao outros tipos
de treinamento, reduz mais a PA em hipertensos (8,3/5,2
mmHg). A atividade fisica regular de menor intensidade e
duragao reduz a PA menos que o treinamento de intensidade
moderada ou alta, mas esta associada a uma redugao de pelo
menos 15% na mortalidade em estudos de coorte."'4

Essa evidéncia sugere que pacientes hipertensos devem ser
aconselhados a praticar pelo menos 30 minutos de exercicio

aerdbico dinamico de intensidade moderada (caminhada,
corrida, ciclismo ou natagdo) em 5 a 7 dias por semana.
O desempenho de exercicios resistidos em 2 a 3 dias por
semana também pode ser recomendado. Para beneficio
adicional em adultos sauddveis, recomenda-se um aumento
gradual da atividade fisica aerdbica para 300 minutos por
semana de intensidade moderada ou 150 minutos por
semana de atividade fisica aerébica de intensidade vigorosa,
ou uma combinagdo equivalente dos mesmos, idealmente
com exercicio didrio supervisionado.®® O impacto de
exercicios isométricos sobre a PA e o risco CV estd menos
bem estabelecido.

A Tabela 5.2 exemplifica a classificagao da intensidade da
atividade fisica e os niveis de intensidade absoluta e relativa.
A Tabela 5.3 demonstra os objetivos da atividade fisica para
a prevencao e tratamento da HA.

5.3. Fatores Psicossociais

Alguns fatores psicossociais como o estresse no trabalho
e na vida familiar, depressao, ansiedade, hostilidade e
personalidade tipo D, assim como o baixo nivel sécio
econémico e cultural, aumentam o risco para HA e
consequentemente as DCV e diminuem a adesao ao estilo de
vida saudavel e ao tratamento medicamentoso. Por outro lado,
a presenca da DCV também aumenta o risco da manifestagao

Tabela 5.2 - Classificagdo da intensidade da atividade fisica e exemplos de niveis de intensidade absoluta e relativa®

Classificagao Intensidade absoluta

Intensidade relativa

Intensidade MET Exemplos % FCmax Teste de conversa
Leve 1,1-29 Andar (< 4,7 km/h), trabalho doméstico leve 50 - 63
Andar rapidamente (4.8-6.5 km/h), ciclismo lento (15 A resniracio & mais rénida. mas compativel com
Moderada 3,0-59 km/h), decoragéo, aspirar, jardinagem, golfe, ténis (em 64-76 pirag pida, P
PR frases completas
dupla), danga de saldo, hidroginastica
Intensa >6,0 Corrida, ciclismo (> 15 km/h), jardinagem pesada, 77_93 Arespiragdo é mais intensa, incompativel com uma

natago, ténis

conversa confortavel

FC: frequéncia cardiaca; MET (equivalente metabdlico) é o gasto energético de uma atividade dividida pelo gasto energético em repouso: 1 MET = 3,5mL O, kg’
min consumo de oxigénio (VO,). % FCmax, percentagem da frequéncia cardiaca méxima medida ou estimada (220-idade). Adaptado do 2016 European Guidelines

On Cardiovascular Disease Prevention In Clinical Practice.’

Tabela 5.3 - Atividade fisica para a prevengao e tratamento de hipertensao!151%

Impacto aproximado da PAS

Intervengao Objetivo
Hipertensao Normotensao

-~ +90 a 150 min/sem

Aerébico « 65 a 75% da FC de reserva -5/8 mmHg -2/4 mmHg
+ 90 a 150 min/sem
Resisténcia dindmica +50 a 80% 1 rep maxima -4 mmHg -2 mmHg
+ 6 exercicios, 3 séries/exercicio, 10 repeticdes/conjunto
+ 4x 2min (aperto de mao), 1min de descanso entre os exercicios,

Resisténcia isométrica 30 a 40% de contragéo voluntaria maxima, 3 sessbes/semana -5 mmHg -4 mmHg

+8a 10 semanas
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desses fatores psicossociais, 0 que demonstra uma relagao
forte e bidirecional.™*

Ainda, a prevaléncia das DCV e da HA é maior em paises em
desenvolvimento e a taxa de controle dessas doengas costuma
ser ruim, o que diminui a expectativa de vida e aumenta e as
patologias e fragilidades relacionadas ao envelhecimento.'>
A condicao sécioecondmica ja foi abordada em diversos
estudos prospectivos e revisdes sistematicas demonstrando
que ter escolaridade e renda baixas, emprego de pouco
status, assim como morar em areas residenciais pobres
estd associados ao aumento dos niveis pressoricos e
consequentemente do risco CV.'5¢157

Nos transtornos do humor e disttrbios de personalidade,
existe aumento na incidéncia e piora no prognéstico das DCV,
principalmente naqueles com depressao ou ansiedade.’”
Da mesma maneira, tragos de personalidade associados a
hostilidade ou angtstia também pioram o prognéstico.'s®

O controle do estresse psicossocial pelas diversas técnicas
existente, entre elas a meditagcdo, musicoterapia, yoga e
respiracao lenta pode ser importante na prevengao e no controle
pressorico. Em geral, tais técnincas apresentam capacidade de
reducao discreta dos niveis tensionais dos hipertensos.'>%'%

5.4. Dietas que Favorecem a Prevencao e o Controle da
Hipertensao Arterial

O “Global Burden of Disease Group” em 2017, considerou
a dieta nao saudavel como um dos principais fatores de risco
para morte prematura e incapacidade.’®' Em individuos em
normotensao (NT) ou pré-hipertensao (PH), adequagoes na
dieta tém o potencial de reduzir a PA e prevenir a HA."®?
Diretrizes nacionais e internacionais preconizam que todos os
pacientes com PH ou HA devem reduzir o consumo de sédio
e manter adequado consumo de frutas frescas, hortalicas e
produtos lacteos com baixo teor de gordura.'®® Além disso, tais
documentos enfatizam a importancia da manutengao do peso
corpéreo e da medida da cintura dentro da normalidade.'®*

Muitos padroes dietéticos tém sido propostos para a
prevengao e controle da HA, assim como para a manutengao da
satide CV e global. Entre os modelos dietéticos propostos, com
diferentes graus de evidéncia e efetividade, para a prevencao
e o controle da HA destacam-se a dieta DASH (Dietary
Approaches to Stop Hypertension), a de baixo teor de gordura, a
hiperprotéica, a de baixo teor de carboidratos, a moderada em
carboidratos, a de baixo indice glicémico/baixa carga glicémica,
a de baixo teor de sédio, a vegetariana/vegana, a mediterranea,
a paleolitica, a nérdica e a tibetana'® (Quadro 5.1).

Os efeitos desses modelos dietéticos em pacientes com
PHA e HA foram comparados em uma metandlise de 67
estudos publicados entre 1981 e 2016. As abordagens
DASH, mediterranea, baixo teor de carboidrato, paleolitica,
hiperprotéica, com baixo indice glicémico, baixo teor de sédio
e baixo teor de gordura foram significativamente mais eficazes
naredugao da PAS (-8,73 a-2,32 mmHg) e PAD (-4,85 a-1,27
mmHg) em relagdo a dieta controle.'®

Em relacdo aos suplementos alimentares, diversas
metanalises tém avaliado os potenciais efeitos aditivos na
redugdo da PA com a suplementacao de algumas substancias
em populagées de individuos com NT, PH e HA."® Os efeitos
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de redugao da PA com essas suplementagdes sao em geral
discretos, heterogéneos, e de dificil avaliagao da significancia
estatistica. As substancias cuja suplementagao tem evidéncias
de significativa redugdo da PA sdo: potassio, vitamina C,
peptideos bioativos derivados de alimentos, alho, fibras
dietéticas, linhaga, chocolate amargo (cacau), soja, nitratos
organicos e dmega 3."” O Quadro 5.2 revela as quantidades
médias didrias preconizadas, o potencial impacto sobre a PA,
assim como o nivel de evidéncia e o grau de recomendagao
de cada um desses suplementos, assim como de outras
intervengoes alimentares. As suplementagoes de calcio,
magnésio, vitaminas combinadas, chd e coezima Q10 nao
demonstraram reducao significativa da PA.'*®

5.5. Alcool e Hipertensao

A relagao do uso de alcool e hipertensao ja é conhecido
desde 1915 com uma publicacdo pioneira relatando essa
associagdo.'® Diversos estudos epidemiolégicos comprovam
esta relacao quase linear e dose dependente entre o alcool
eaHA.™?

A dificuldade de estabelecer o efeito do alcool no
desenvolvimento da HA é a diferenca na quantificacao do
padrao de consumo, e a concentragao alcodlica variavel nas
diversas bebidas. Os resultados heterogéneos ocorrem devido
a influéncia do tipo de bebida ingerida, volume da ingesta,
estilo de vida, padrao de consumo e nivel socioeconémico
da populagao estudada.'”’'72

Quadro 5.1 — Modalidades e caracteristicas de intervengoes
dietéticas propostas para a prevengao e controle da hipertenséo
arterial

a. DASH: alta ingestéo de hortaligas e frutas, laticinios com baixo teor de
gordura, gréos inteiros e baixo teor de sodio

b. Mediterranea: alto consumo de frutas, legumes, azeite, leguminosas, cereais,
peixe e ingestdo moderada de vinho tinto durante as refei¢bes

c. Baixo carboidrato: < 25% de carboidratos da ingestéo total de energia; alta
ingestdo de proteina animal e/ou vegetal; muitas vezes alta ingestao de gordura

d. Paleolitica: carne magra, peixe, fruta, vegetais folhosos e cruciferos,
tubérculos, ovos e nozes, excluindo produtos lacteos, gréos de cereais, feijdo e
gorduras refinadas, agucar, doces, refrigerantes, cerveja e adigao extra de sal

e. Moderada em carboidratos: 25 a 45% de carboidratos do total de energia
ingerida; 10 a 20% de ingestao proteica

f. Hiperproteica: > 20% de ingestao proteica de energia total ingerida; alta
ingestéo de proteina animal e/ou vegetal; < 35% de gordura

g. Nérdica: produtos integrais, uso abundante de frutas e hortalicas, dleo de
colza, trés refeicdes de peixe por semana, produtos lacteos com baixo teor de
gordura, sem produtos agucarados

h. Tibetana: alimentos ricos em proteinas e ricos em vitaminas,
preferencialmente alimentos cozidos e quentes

i. Baixo teor de gordura: < 30% de gordura na ingestéo total de energia; alta
ingestdo de cereais e gréos; 10-15% de proteina

j. Baixo indice glicémico: baixa carga glicémica
k. Vegetariana / vegana: sem carne e peixe / sem produtos de origem animal.

|. Hipossédica: menos de 2 g de sddio/dia

Adaptado de referéncia.’®®
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Quadro 5.2 — Suplementos dietéticos e intervengdes alimentares com evidéncias de potencial efeito redutor da pressao arterial

Recomendagao Classe de recomendagéo Nivel de evidéncia Referéncia
Potassio: 90-120 mmol/dia
PASIPAD = -5,3/-3,1 mmHg lla A 166
Vitamina C: 500 mg/dia
PASIPAD = -4,91-1,7 mmHg lla A 166
Peptideos bioativos: 2,6-1500 mg/dia | A 166
PAS/PAD = -5,3/-2,4 mmHg
Alho: 12,3- 2400 mg/dia | A 166
PAS/PAD -4,6/-2,4 mmHg
Fibra dietética: 11,5 g/dia
PASIPAD= -2,4/-1.8 mmHg ' A 166
Linhaga: 28-60 g/dia (moida)
PAS/PAD= -2,9 /-2,4 mmHg flo B 166
Chocolate amargo: 46-100 g/dia | B 166
PAS/PAD= -2,9/-2,4 mmHg
Soja: substituindo 25 g de proteina dietética la B 166
PAS -10%, PAD -7%
Nitratos organicos: 15,5 + 9,2 mmol +140-500mL suco beterraba/dia b B 166
PAS/PAD= -4,4/-1,1 mmHg
Omega 3: 3a4 g/dia
PAS/PAD= -4,5/-3,1 mmHg ! A 166
Redugao do peso corporal: - 5,8% / | A 166
PAS/PAD = -4,4/-3,6 mmHg

« S
Redug&o consumo alcodlico: - 67% / la B 166

PAS/PAD = 3,9/2,4 mmHg

PAD: presséo arterial diastolica; PAS: presséo arterial sistdlica. Adaptado de referéncia.’®

O Estudo INTERSALT avaliou o consumo de 300ml
de etanol semanalmente (34 g, 3 ou 4 drinques/dia), e
ocorreu aumento da PA nos bebedores em relagdo aos
ndo bebedores.'”® Estima-se que o consumo excessivo
de alcool seja responsavel por cerca de 10-30% dos
casos de HA."7* No estudo ARIC, 8.834 individuos foram
acompanhados por 8 anos e ao final do estudo os pacientes
que apresentavam elevado consumo de dlcool tiveram
maior incidéncia de HA, independente do tipo de bebida,
género ou etnia. Nao s6 em afro-americanos, como também
na populagao brasileira, o consumo moderado esteve
associado ao risco de desenvolver HA.'”* E atribuido ao
alcool, aproximadamente 6% da mortalidade de todas as
causas no mundo."”® O &lcool quando ingerido em dose
Gnica tem um efeito bifasico dose-dependente caraterizado
por redugao da PA, vasodilatagao e aumento da frequéncia
cardiaca com posterior aumento da PA."”’

Em um estudo utilizando a monitoragdo ambulatorial da
pressao arterial (MAPA) em mulheres na pré menopausa, o
grupo que utilizava 20-300 ml de vinho tinto/dia (146-218 g
de élcool/semana apresentou aumento significante da PA."78
O mesmo ocorreu em homens normotensos que ingeriram
em média 40 g/dia de etanol, comparado com o grupo que
ficou abstinente por quatro semanas.'”

Metandlise com 15 ECR, envolvendo 2.234 participantes,

avaliou os efeitos da reducdo do consumo de etanol na PA, e
projetou que reducao de 2mmHg na PAD poderia diminuir

17% a prevaléncia de HA, 6% risco de DAC, e 15% AVC
isquémico e ataque isquémico transitério.'®

5.6. Reducao do Peso e Prevencao da Hipertensao Arterial

O excesso de peso é reconhecidamente um fator
relacionado a elevagao da PA, e quanto maior o IMC, maior
o risco de HA."®" A obesidade central e o ganho de peso ao
longo do tempo tém se destacado como importantes fatores
para o desenvolvimento de HA. O Nurses’ Health Study
mostrou que mulheres que ganharam de 5,0a 9,9 Kg e as que
ganharam mais de 25 kg em 18 anos de acompanhamento,
tiveram risco maior de HA, de 1,7 e 5,2, respectivamente.
Entretanto, estima-se que apenas 26 a 40% dos casos de HA
possam ser atribuiveis ao excesso de peso, chamando atengao
para o carater multifatorial da HA."®2

A perda de peso como medida nao medicamentosas reduz
PA em normotensos e pode prevenir o desenvolvimento de
HA. Mudangas no estilo de vida sao fundamentais para a perda
de peso e concentram-se na adogao de uma dieta hipocalérica
e atividade fisica regular. A redugao da ingestao calérica é mais
importante que a adogao de dietas especificas.'®

A atividade fisica regular isolada, sem a abordagem
dietética concomitante com dietas ricas em frutas, vegetais,
graos, sementes, nozes, peixe, laticinios e pobre em carnes,
aclcares e alcool em geral, nao é suficiente para uma perda
de peso significativa.'®

Arq Bras Cardiol. 2019; 113(4):787-891

815



816

Atualizagao da Diretriz de Prevencao Cardiovascular da Sociedade Brasileira de Cardiologia — 2019

Atualizacao

Uma metandlise de estudos controlados com 4.184
individuos demonstrou redugao da PAS e PAD de 1,05 e
de 0,92 mmHg, respectivamente, para cada 1 kg de peso
perdido. Em obesos saudaveis, a associagdo de uma dieta
hipocalérica e reducao do IMC associou-se, respectivamente,
auma reducao média de 4,73/2,75 mmHg para PAS e PAD."®

A revisao sistematica de estudos com hipertensos
demonstrou que a magnitude de redugao da PA com a perda
de peso foi em média de 4,5/3,2 mmHg para PAS e PAD,
respectivamente, ressaltando-se que quanto maior a perda
de peso, maior a reducao da PA."8

O Estudo de Framingham demonstrou que a perda de
peso mantida de 6,8 kg se acompanhou de redugao do risco
de desenvolver HA em 22 a 26% para individuos de 30-49
e 50-65 anos, respectivamente, em um prazo de 8 anos.
Nesse contexto, a atividade fisica regular se destaca como
medida de grande importancia na manutengao da perda de
peso alcangada.'®’

5.7. Dieta Hipossddica na Prevencao da Hipertensao
Arterial

Estudos de coorte prospectivos demonstraram um aumento
geral do risco de morte e eventos CV com uma alta ingestao
de sédio. Esses estudos também relataram que a redugdo
da ingestao de sédio abaixo de certo valor (cerca de 3 g de
sédio por dia) reduziu ainda mais a PA. Paradoxalmente,
foi associada a um aumento do risco de mortalidade por
todas as causas e CV na populagao geral e em hipertensos,
sugerindo um fenémeno da curva J. O mecanismo desse
aparente aumento do risco com baixa ingestao de sédio estd,
provavelmente associado a maior atividade do sistema renina
angiotensina sob uma restricio muito grande de sal na dieta.
Nao ha evidéncias de estudos epidemioldgicos em que a
ingestdo muito baixa de sédio pode causar danos.

Ha evidéncias de uma relagdo causal entre a ingestao de
sédio e o aumento da PA. O consumo excessivo de sédio
(> 5 g de sédio por dia) mostrou ter efeito de aumento
pressérico e esta associado a uma maior prevaléncia de HA
sistolica com o avancar da idade.'8®

A restricao de s6dio mostrou ter um efeito redutor da PA em
muitos estudos. Uma metanalise mostrou que uma redugao
de 1,75 g de sédio por dia (4,4 g de sal/dia) estd associada
a uma redugao média de 4,2 e 2,1 mmHg na PAS e PAD,
respectivamente, com um efeito mais pronunciado de 5,4 e
2.8 mmHg em individuos hipertensos. O efeito redutor na PA
com arestrigao de s6dio é maior em negros, idosos, diabéticos,
na SM e na doenca renal cronica (DRC)."*

Estima-se que em populagoes ocidentais, como a brasileira,
a ingestao habitual de sédio esteja entre 3,5 a 5,5 g/dia (o
que corresponde a 9 a 12 g de sal por dia), com diferengas
marcantes entre paises e até mesmo entre regioes.

E recomendado que a ingestio de sédio seja limitada a
aproximadamente 2,0 g/dia (equivalente a aproximadamente
5,0 gde sal por dia) na populagao em geral, mas principalmente
nos hipertensos.

Aredugdo eficaz do sal nao é facil e, muitas vezes, ha pouca
valorizagdo de quais alimentos contém altos niveis de sal.
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Recomendagoes devem ser dadas para se ter muito cuidado
com a quantidade de sal adicionado e com os alimentos com
alto teor de sal (produtos e processados). Uma redugao no
consumo de sal na populagao continua sendo uma prioridade
de satde pablica, mas requer um esforco combinado entre a
industria de alimentos, governos e o ptblico em geral, ja que
80% do consumo de sal envolve sal contido nos alimentos
processados. O consumo adequado de frutas e vegetais
potencializa o efeito benéfico da dieta com baixo teor de s6dio
sobre a PA devido, principalmente, ao aumento no consumo
de potéssio que sabidamente reduz a PA.

A HA pode ser prevenida ou postergada por meio de
mudangas no estilo de vida, capazes de efetivamente promover
a prevencao primdria da hipertensdo arterial sistémica (HAS),
notadamente em individuos com PA limitrofe.'® Hébitos
saudaveis de vida devem ser adotados desde a infancia e
a adolescéncia, respeitando-se as caracteristicas regionais,
culturais, sociais e econdmicas dos individuos (Quadro 5.3).

5.8. Controle Anti-Hipertensivo em Prevencao Primaria na
Sindrome Metabdélica e Diabetes Mellitus

O controle da PA é uma das ferramentas mais robustas
para reducao do risco CV. A redugao de 20 mmHg na PAS é
capaz de reduzir em 40% a mortalidade por DAC, em 50% a
mortalidade por AVC, em 47% as mortes por IC. Entretanto, a
HA persiste como o fator de risco mais comum e potente para
perda de expectativa de vida, devido ao controle populacional
subo6timo da condigao. 0192

Com base na medida de consultério ndo automatizada,
a meta pressorica < 130/80 mmHg é recomendada para
hipertensos estagios 1 e 2 com risco CV baixo e intermediario,
e para hipertensos estagio 3 com risco CV baixo, intermediario
ou elevado.™® A base fundamental desta recomendacao sao
metanalises de estudos randomizados,'*>"%* que demonstraram
superioridade desta meta pressérica em comparagao com
valores acima de 150 x 90 mmHg. A reducao desta meta
para 130 x 80 mmHg parece ser segura nessa populagao de
menor risco, sendo suportada por estudos observacionais' e
alguns estudos randomizados, "% mas o beneficio adicional
é relativamente pequeno e contrabalanceado com o risco
de hipotensao sintomética e efeitos adversos dos farmacos.

Por outro lado, nos individuos hipertensos estdgio 1 e 2
com risco CV elevado, muito elevado, ou com trés ou mais
fatores de risco e/ou SM, e/ou lesao de 6rgao alvo devem
ter os niveis tensionais < que 130/80 mmHg."*® No estudo
SPRINT,™ dos 9.361 individuos ndo diabéticos e de alto
risco CV (mediana de 24,8% em 10 anos), 39% preenchiam
critérios para SM. A populagao do estudo foi randomizada
para redugao mais intensa (< 120 mmHg) e menos intensa
(< 140 mmHg) da PAS — medida de PA automatizada (na
média, T0mmHg menor que a PAS medida em consultério
por método ndo automatizado). Entre os pacientes com SM,
o desfecho primario, composto de sindromes coronarianas
agudas, AVC, IC ou morte CV, se reduziu de maneira
semelhante aos pacientes sem SM apés 3,26 anos de
seguimento. O brago de tratamento mais intenso da PAS
apresentou redugdo de 25% no risco do desfecho primario
comparado aquele com reducdo menos intensa (hazard
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ratio — HR 0,75; intervalo de confianga 95%: 0,57-0,96;
p < 0,00‘]).198,199

Entre pacientes com doenga coronariana, sugere-se que
a meta pressorica esteja entre 130 x 80 e 120 x 70 mmHg,
evitando particularmente PAD abaixo de 60 mmHg pelo
risco de hipoperfusao coronariana, lesao miocardica e
eventos CV."® Nesta populagao, uma curva em J tem sido
consistentemente demonstrada, onde valores de PAS < 120
mmHge PAD < 70 mmHg se associam a maior mortalidade.?®

6. Vitaminas e Acidos Graxos Omega-3

6.1. Introducao

Diversos estudos observacionais encontraram forte
associagao entre o consumo de graos, frutas e hortaligas,
alimentos ricos em vitaminas e minerais, com baixa
mortalidade CV**' e menor risco para infarto do miocardio.?%?
Em funcdo dessas fortes evidéncias, diversos estudos de
intervencao foram conduzidos com o objetivo de testar o

PA elevada 2 120-129/ < 80 mmHg
(pelo menos em 2 ocasides)
Iniciar medidas nao farr Ogi

TT
¥

PA elevada 2 180/110 mm