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s doengas cardiovasculares
representam 30% de todas as
causas de morte no mundo e
de 65% de individuos entre
30 e 69 anos de idade no
Brasil. A doenca cardiaca
isquémica e a doenga cerebrovas-
cular representam 21% de todas
as causas de morte e o nimero de
casos vem aumentando. Seguindo
a mesma tendéncia, o infarto do
miocardio ¢ hoje uma das mais fre-
quentes causas de Obito e a maior
de morte subita. O infarto do mio-
cardio ¢ popularmente conhecido
como ataque cardiaco e é causado
pela reducdo do fluxo sanguineo

do coracdo.

Tratamentos para diminuir o
tamanho do infarto e reduzir as
complicacdes envolvem cuidados
gerais como repouso, monito-
rizagdo intensiva da evolucdo
da doenga, uso de medicagdes e
procedimentos invasivos, como
angioplastia coronaria e cirurgia
cardiaca. O tratamento ¢ diferente
conforme a pessoa, ja que areas
diferentes do cora¢do podem ser
afetadas.

Duas pesquisas do Grupo Bra-
sileiro de Estudo do Coragao,
também conhecido como Coorte
Brasil, liderado pelo médico car-
diologista e professor Andrei Spo-
sito, do Departamento de Clinica
Médica da Faculdade de Ciéncias
Médicas (FCM) da Unicamp, es-
tudaram os efeitos, em pacientes
infartados, das estatinas — lipo-
proteinas empregadas para tratar
os altos niveis de colesterol — na
inflamag¢@o durante e ap6s o infar-
to do miocardio ¢ a agdo do HDL
— lipoproteina conhecida como
colesterol bom capaz de limpar as
artérias de placas de gordura.

Ambos os estudos foram pre-
miados no XXXII Congresso
da Sociedade de Cardiologia do
Estado de Sao Paulo nas catego-
rias pesquisador sénior e jovem
pesquisador e publicados nas re-

0 professor Andrei Sposito (a direita) e o pés-graduando Luiz Sérgio Fernandes

de Carvalho: identificando marcadores de risco

Para atenuar os
efeitos do infarto

vistas Aterosclerose, Trombose e
Biologia Vascular, da Associagdo
Americana do Coragao, ¢ Ateros-
clerose da editora Elsevier. Além
de pesquisadores da Unicamp,
participam da Coorte Brasil pes-
quisadores da Universidade de
Brasilia, da Universidade Federal
do Parana, Universidade Federal
do Rio Grande do Sul e do Insti-
tuto do Corag¢ao de Sao Paulo e de
outros paises.

“Quando o individuo tem um
infarto, o risco de morte ou recor-
réncia no primeiro ano varia de
15% a 30%. No Brasil, nos tltimos
50 anos, copiamos ¢ acompanha-
mos a produgao cientifica feita nos
paises do primeiro mundo. Era a
mesma coisa que vestir um pacien-
te com uma roupa larga demais.
Com a Coorte Brasil, criamos no-
vas linhas de investigac@o a partir
da colaborag@o de especialistas em
trabalhos multicéntricos. Pegamos
individuos brasileiros infartados
atendidos na rede publica e acom-
panhamos esses pacientes por até
quatro anos. Fazemos o tratamento
modelo do que se faz no mundo e
tentamos descobrir o que deu certo
ou errado”, explica Sposito.

Estanina

A primeira pesquisa denomina-
da “Tempo e dose da terapia com
estatina define o impacto sobre a
inflamagdo e resposta endotelial
durante o infarto do miocérdio”
¢ o resultado de uma linha de
investigacdo que Sposito estuda
ha dez anos. A partir da revisao
de estudos internacionais, o pes-
quisador verificou duas lacunas:
a dose de estatinas aplicadas nos
pacientes variou muito entre os
estudos e o tempo de aplicagdo do
medicamento também.

Segundo Sposito, a fase aguda
do infarto dura 48 horas. Em 24
horas apds o inicio do infarto, a
atividade inflamatoria aumenta 30
vezes e pode deixar sequelas, ci-
catrizes no musculo cardiaco, que
ndo sdo reparadas. Em pacientes
cronicos, as estatinas reduzem de
2% para 1% o risco anual de infarto
e deve ser dada até 12 horas apos
o inicio dos sintomas. Com base
em estudos clinicos, as sociedades
norte-americanas, europeias e bra-
sileiras dizem que ndo se deve dar
estatinas até dez dias apds o infarto
ou pré-alta.

“As estatinas foram criadas
para reduzir o colesterol e um dos
paraefeitos ¢ diminuir a formagéo
de trombos e a atividade inflama-
toria do coragdo. Alguns estudos
mostravam que havia beneficio,
outros ndo, mas a metodologia
nao era padronizada. Resolvemos,

entdo, refazer os estudos em 125
pacientes com infarto do miocar-
dio”, explica Sposito.

Os pacientes foram divididos
em quatro grupos. Nas primeiras
horas apds os sintomas da crise de
infarto do miocardio, um grupo
ndo tomou estatinas € 0s outros
tomaram, respectivamente, 20,
40 ¢ 80 miligramas do medica-
mento. Depois de sete dias, todos
0s pacientes receberam uma dose
equivalente de 20 miligramas de
estatinas e foram avaliados 30
dias depois.

De acordo com a pesquisa, nos
primeiros sete dias, os pacientes
que ndo usaram estatinas tiveram
um aumento da atividade inflama-
toria do coracdo, e essa inflamacao
foi cada vez menor conforme o
aumento da dose do medicamen-
to. Nos pacientes que receberam
80 miligramas de estatina, essa
inflamag@o quase ndo aconteceu.
Apos 30 dias, foi avaliada a fungdo
vasomotora do coracdo dos pacien-
tes e os que ndo foram tratados
intensamente na fase aguda tinham
pior fun¢do vasomotora.

Essa pesquisa responde duas
questdes: primeiro, quanto mais
intenso o tratamento, maior a ate-
nuacdo da inflamagdo; segundo, a
reducdo da atividade inflamatoria
tem impacto a médio prazo, inde-
pendentemente do que o paciente
fizer depois da alta.

“O ideal ¢ introduzir a dose
mais alta de estatinas quando o
paciente chega e ndo como orien-
tam as diretrizes mundo afora, na
pré-alta. Se vocé ndo tratar bem
no inicio, ele vai carregar uma se-
quela. Aquilo que vocé faz na fase
aguda, fica”, alerta Sposito.

HDL e hiperglicemia

As lipoproteinas de alta den-
sidade (HDL) sdo uma familia
de particulas heterogéneas que
variam de tamanho, densidade
e composi¢do quimica. O HDL
apresenta agdes bem descritas
sobre mecanismos protetores
contra a aterosclerose — placas de
gordura que se formam nas paredes
dos vasos sanguineos. No infarto
do miocardio, elevados niveis de
radicais livres sdo produzidos logo
apos o rompimento da artéria. Es-
tudos internacionais mostram que
o estresse oxidativo no pos-infarto
contribui direta e indiretamente
para resisténcia a insulina e res-
posta inflamatoria.

A pesquisa “Nivel plasmatico
elevado de HDL-C atenua a hiper-
glicemia de estresse durante a fase
aguda do infarto do miocardio”,
desenvolvida pelo médico e pos-
graduando Luiz Sérgio Fernandes

de Carvalho, avaliou 183 pacientes
infartados nao-diabéticos atendi-
dos no Hospital Base de Brasilia.
Os niveis de glicose, colesterol
total, triglicérides, HDL, proteina
C reativa e insulina dos pacientes
foram medidos nas primeiras 24
horas e no quinto dia apds infarto.
As analises bioquimicas foram fei-
tas no laboratorio do Departamento
de Patologia Clinica da FCM da
Unicamp pela professora Eliana
da Cotta Faria.

Apds o infarto do miocéardio,
a atividade inflamatoria eleva-se
progressivamente. O pico da ativi-
dade inflamatéria correlaciona-se,
temporalmente, com a incidéncia
de complicagdes, como a extensao
e expansdo da area infartada, que
promove precocemente arritmias,
formagao de aneurisma ventricular
esquerdo e rotura cardiaca. A hiper-
glicemia é o aumento da glicose no
sangue e ocorre em situacdes de
estresse ou quando o organismo
fica doente. Ela é determinada por
um desequilibrio entre a produgao
hepatica de glicose, a redugdo na
sensibilidade a insulina e a incapa-
cidade de compensar tais eventos.

“A pesquisa focou nos baixos
niveis de HDL — colesterol bom
— como fator de desenvolvimento
de hiperglicemia na fase aguda. A
hiperglicemia tem sido relacionada
amaiores chances de 6bito e outras
complicagdes no primeiro ano apos
o infarto. Ao mesmo tempo, em
modelos animais em condi¢des
estaveis, o HDL ¢ capaz de reduzir
a hiperglicemia. Entretanto, esse
dado jamais havia sido testado
em humanos sob estresse agudo”,
explica Luiz Sérgio.

Segundo Sposito, orientador
da pesquisa, existem trabalhos
que provam conceitos e outros
que criam novas linhas de inves-
tigagdo. E o caso dessa pesquisa,
pois mostra pela primeira vez que
individuos infartados com HDL
baixo desenvolvem hiperglicemia
de estresse e resisténcia a insulina
mais facilmente, abrindo novas
possibilidades para o tratamento
clinico desses pacientes.

“No6s demonstramos pela pri-
meira vez que niveis mais elevados
de HDL se relacionam a uma acele-
rada recuperagdo da hiperglicemia
e sugerimos alguns dos mecanis-
mos. Isso se deve a uma acelerada
recuperagdo da sensibilidade a
insulina e da capacidade de secre-
¢ao pelo pancreas promovidas pelo
HDL. Este trabalho representa,
por um lado, uma compreensao
mais detalhada sobre o HDL baixo
como um fator de piora do infarto
e, por outro, o entendimento de
mecanismos para a relagdo entre

o HDL e a hiperglicemia de es-
tresse em pacientes infartados.
Resumindo: pacientes infartados
com HDL baixo tém mais chance
de desenvolver hiperglicemia e re-
sisténcia a insulina, o0 que aumenta
0s riscos de morte no primeiro ano
da doenga”, explica Luiz Sérgio.

De acordo com Sposito, ha
ainda uma relevancia social, mé-
dica, bioldgica e econdmica em
identificar alteragdes bioquimicas
nas fases mais precoces do infar-
to. Qualquer pessoa que atender
um paciente infartado, com HDL
baixo, saberd que esse individuo
tem um risco maior de ter hiper-
glicemia. O médico deve, entao,
redobrar a aten¢do e ponderar se
deve usar a¢des mais invasivas
ou nao.

“Cateterismo tem risco de
complicagdo. Cirurgia tem risco
de complicacdo. Identificando
marcadores de risco, o médico
pode escolhe o melhor tratamento
para o paciente”, explica Sposito.

A pesquisa abre a perspectiva
do HDL como alvo-terapéutico,
mas suscita perguntas como: sera
que vale a pena aumentar o HDL
do paciente infartado uma vez
que o HDL baixo ¢é pior para o
paciente?

“Para se provar uma evidéncia
cientifica, é preciso que varias pes-
soas ou grupos testem. A partir do
alerta deste estudo, isso sera pes-
quisado. Daqui a pouco, alguém
vai juntar tudo isso e teremos um
panorama completo da glicemia
na fase agudo do infarto”, explica
Sposito.

A pesquisa foi apresentada no
Congresso Europeu de Cardio-
logia, em Paris, e no Congresso
da Associagdo Cardiaca Norte-
Americana, em Orlando.

“O proximo passo da pesquisa
sera estudar mais profundamente
as fun¢des do HDL no infarto,
com foco em suas capacidades
antioxidantes, anti-inflamatorias
e protegdo do endotélio vascular”,
revela Carvalho.
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