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O tratamento adicional com o candesartan a
terapia padrao promove melhora da fungao
cardiaca, status clinico e qualidade de vida em
pacientes com insuficiéncia cardiaca’.

Diversas opc¢Oes de terapia farmacoldgica sao indicadas

para reduzir os sinais e sintomas, melhorar a qualidade
de vida e aumentar a sobrevida dos pacientes com

. . en . ’ 1,6-1
insuficiéncia cardiaca (1C)"°*™.

Confira as propostas terapéuticas que sdao partes
integrantes e indispensaveis do controle da IC e
consistem na adoc¢ao de medidas que preservem e

. . ~ 1,6-15
melhorem a capacidade funcional do coragao™" ™.
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Estudos & Atualidades

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma complicagdo comum em pacientes com doenga cardiovascular e uma sindrome clinica com incontestavel
impacto pelas elevadas taxas de mortalidade e morbidade a que estd associada. A IC é a causa mais frequente de internagdo por doenca
cardiovascular. A principal etiologia da IC no Brasil é a cardiopatia isquémica crénica associada a hipertensdo arterial. Em determinadas regiGes
geograficas do pais, encontram-se formas de |IC associadas a doenga de chagas, endomiocardiofibrose e a cardiopatia valvar reumatica crénica L2

Estudo de coorte compara a hipdtese sobre a utilizagdo do losartan versus candesartan no aumento da

mortalidade de pacientes com insuficiéncia cardiaca®.

Neste estudo, pacientes com idade acima de 45 anos com primeiro episddio de internagdo por insuficiéncia cardiaca no periodo 1998-2008 foram
identificados a partir do registro Danish National Patient Registry. Foram obtidas informagdes socio-demogréficas, prescri¢des, e possiveis fatores de
confusdo. Pacientes sem tratamento com bloqueadores dos receptores da angiotensina Il e que iniciaram uso de losartan ou candesartan nesta primeira
internagdo foram selecionados para inclusdo nessa coorte. Foi utilizada regressdo proporcional de Cox para comparar o risco de todas as causas de
mortalidade em usuarios de losartan e candesartan.

Diferentes doses de losartan (12,5mg, 50mg e 100mg/dia) ou baixas Altas doses de candesartan

doses de candesartan (4 e 8mg/dia). (16 e 32mg/dia)

Resultados:

e  Entre 4397 usudrios de losartan, houve 1.212 mortes durante os dez anos de acompanhamento quando comparado as
330 mortes entre os 2082 usuarios de candesartan;

e Em geral, quando comparado ao tratamento com o candesartan, a utilizagdo do losartan ndo foi associada ao aumento
da mortalidade por causas gerais ou mortalidade associada a riscos cardiovasculares;

e Porém, doses baixas (12,5mg/dia) e médias (50mg) de losartan foram associadas ao maior risco de mortalidade dos
pacientes com insuficiéncia cardiaca quando comparado aos tratamentos com altas doses de candesartan (16-

32mg/dia);
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32mg/dia).

Em pacientes com insuficiéncia cardiaca, o uso de losartan comparado ao candesartan, quando utilizados em
altas doses, ndo foi associado com maior risco de morte. Baixas doses destes estdo associadas ao aumento da

mortalidade quando comparadas as altas doses de candesartan®.

Outro estudo demonstrou que o tratamento adicional com o
candesartan a terapia padrao com inibidores da ECA promove
melhora da fungdo cardiaca, status clinico e qualidade de vida
em pacientes com insuficiéncia cardiaca. Porém, estes pacientes

devem ser monitorados quanto a frequéncia cardiaca, potdassio

sérico e fungdo renal’.
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Review de tratamento para Insuficiéncia Cardiaca™®™.

O propdsito do tratamento (farmacoldgico e ndo farmacoldgico) é a diminuigdo dos sinais e sintomas, melhoria da qualidade de vida e aumento da
sobrevida do paciente. O tratamento farmacoldgico é selecionado de acordo com a condigdo clinica e deve melhorar os sintomas e aumentar a
sobrevidal. Diferentes farmacos (inibidores da enzima conversora da angiotensina |l, bloqueadores de receptores de angiotensina, betabloqueadores
adrenérgicos e digoxina) sdo utilizados e em alguns casos em associa¢do para aumentar a efetividade e reduzir o risco de reagdo adversa a medicamentos.
Alguns medicamentos ainda utilizados no tratamento de IC para melhora dos sintomas ndo aumentam a sobrevida: digitdlicos e diuréticos.
Vasodilatadores (particularmente inibidores da enzima conversora da angiotensina) e betabloqueadores adrenérgicos mostraram ser capazes de
aumentar a sobrevida em diversos ensaios clinicos. A espironolactona, administrada em pacientes graves ja em uso de outros tratamentos, reduz a
mortalidade, mas aumenta o risco de hiperpotassemia™”.

L L L L L L L L L L L L L oot
Ativo C ¢do de Uso e Posologia Coment
. o A espironolactona é usada geralmente em associagdo com medicamentos espoliadores de
Espironolactona Dose inicial: 12,5 a 25 mg. ,p . & . . ¢ S p.
. R . potdssio, contrapondo-se a essa agdo. Diferente dos outros diuréticos, a espironolactona
(antagonista de Faixa de dose: 25-200mg/dia. - ) ) .
16,7 . . diminui a mortalidade e deve ser usada em pacientes com IC classe funcional IlI/IV com
aldosterona) (max. 400mg/dia). T .
potdssio sérico inferior a 5 mEq/L.
. . . Utilizada tanto na IC aguda quanto na IC crénica. Em ambos os casos deve se comegar com
Furosemida® Faixa de dose 20-40mg/dia. & q i

doses menores e ir aumentando-as conforme necessario para obter a diurese requerida.

Edema: 25-100mg/dia em dose

19 Unica ou dividida. Tem acdo natiurética modesta em relagdo a furosemida, devendo ser utilizada em paciente
Hipertensdo: 12,5mg e titulagdo com IC classe funcional Il e filtragdo glomerular a 30mL/min.
até chegar a dose ideal.

Hidroclorotiazida

E um agente anti-hipertensivo e diurético que aumenta a excregio de sédio e cloreto.
Embora estruturalmente diferente de diuréticos de tiazida, a clortalidona parece produzir o
seu efeito diurético de uma forma semelhante e com um efeito maximo também semelhante.
O efeito diurético da indapamida é o de inibir a reabsor¢do de agua e eletrdlitos,
principalmente como resultado da agdo sobre o segmento cortical de diluigdo do tubulo
distal.

Nota: A refratariedade aos diuréticos pode representar ndo adesdo do paciente ao tratamento, um efeito direto no rim com o uso do diurético, ou progressdo da causa basal da disfungdo cardiaca®.

Dose inicial: 12,5 a 25mg/dia.

. 8,10
R Dose maxima: 100mg/dia.

811 Dose inicial: 2,5mg uma vez/dia.

Indapamida Dose maxima: 5mg/dia.

Nota 2: A importancia desses agentes é decorrente do papel central dos rins como drgdo-alvo para muitas das alteragées hemodinamicas, hormonais e do sistema nervoso auténomo que ocorrem em resposta
Py . s 4: 12
a piora do miocérdio™.

BETABLOQUEADORES
Ativo Concentragdo de Uso e Posologia Comentarios
Dose inicial: 3,125mg duas E um bloqueador de receptores alfa e beta adrenérgicos podendo ser usado nas classes
Carvedilol™® vezes/dia. funcionais 11/111/IV da IC, em conjunto com IECA, digoxina e diuréticos, e pode ainda ser usado
Dose alvo: 25 mg duas vezes/dia. como monoterapia. Em associagdo ou ndo, a dose inicial deve ser a menor possivel.

Dose usual: 30meg/dia. Efetivo quando em combinagdo com inibidores da ECA e diuréticos.

Para criangas pode-se ajustar a dose até 2 a 3 mg/kg/dia via oral em trés administragdes
didrias.

13,14

Propranolol Dose pediatrica: 0.5 a 1 mg/kg/dia
via oral divididos em 3 doses.

Nota: Uso de betabloqueadores em criangas: enquanto os dois estudos menores mostraram melhora da insuficiéncia cardiaca com betabloqueadores, o ensaio com 161 participantes ndo mostraram efeito

significativo sobre o placebo. Nenhum dos estudos relatou qualquer efeito grave em relagdo aos betabloqueadores. Ndo ha dados suficientes para recomendar ou desencorajar o uso de betabloqueadores em

criangas com insuficiéncia cardiaca congestiva. Novos estudos sdo necessdrios para estabelecer diretrizes para a terapials

INIBIDORES DA ECA
Ativo Concentragao de Uso e Posologia Comentarios
Prescrever para todos os pacientes com sintomas atuais ou anteriores de insuficiéncia cardiaca
e diminui¢do da fragdo de eje¢do do ventriculo esquerdo, a menos que contraindicado ou ndo
tolerado.

Dose inicial: 6,25mg trés vezes/dia.

Captopril®® L A .
ptopri Dose méxima: 50mg trés vezes/dia.

A terapia com inibidores da ECA deve ser iniciada com doses baixas e, se for bem tolerada, a
dose deve ser aumentada gradualmente, avaliando niveis séricos de potassio e fungdo renal
apos 1 a 2 semanas e regularmente depois disso. Diuréticos adequados devem ser assegurados
antes e durante a terapia com inibidor da ECA, pois a reten¢do de liquidos reduz os efeitos
68 Dose inicial: 2,5-5mg/dia. terapéuticos.

Dose méxima: 20mg/dia.

Dose inicial: 2,5mg duas vezes/dia.

Enalapril®®
P Dose maxima: 10mg duas vezes/dia.

Lisinopri

A resposta clinica aos inibidores da ECA pode levar varias semanas ou meses. A terapia deve ser
Ramiprils’8 Dose inicial: 1,25-2,5mg/dia. continuada, mesmo se ndo for observada melhora sintomatica, porque em longo prazo, o
Dose méxima: 10mg/dia. tratamento ainda pode reduzir o risco de hospitalizagdo e morte.
Nota: O uso de inibidores da ECA em pacientes com insuficiéncia cardiaca com disfungdo na fragdo de ejecdo ventricular esquerda (FEVE) parece estar associado a redugdo na mortalidade cardiovascular e
hospitalizagdo, e deve ser especialmente considerada em pacientes com doenga aterosclerética sintomatica cardiovascular ou diabetes e fator de risco cardiovascular adicional. Inibidores da ECA também sdo
recomendados para todos os pacientes ap6s um infarto do miocardio (IM), independentemente do seu estatuto FEVE®.
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Cont. - Review de tratamento para Insuficiéncia Cardiaca™®™.

ANTAGONISTAS DE RECEPTOR DE ANGIOTENSINA |1
Ativo Concentragdo de Uso e Posologia Comentarios

Dose inicial: 12,5-25mg/dia. Prescrever um bloqueador do receptor de angiotensina Il para todos os pacientes com sintomas

68 . ) : A . Lo . s .
Losartana Dose méxima: 150mg/dia’ atuais ou anteriores de insuficiéncia cardiaca e diminuicdo da fungdo sistdlica do ventriculo
) ' esquerdo, que sdo intolerantes de inibidores da ECA por outros motivos que hiperpotassemia ou
Candesartana®® Dose inicial: 4-8mg/dia. insuficiéncia renal (ou seja, tosse, angioedema entre outros).

Dose méaxima:32mg/dia’.

A terapéutica deve ser iniciada com dose baixa, e a dose geralmente deve ser duplicada
Dose inicial: 40mg duas vezes/dia. sequencialmente ao longo do tempo. Betabloqueadores podem ser iniciados antes da dose alvo
Dose maxima: 160mg duas completa do ARA Il seja alcangada. Tal como acontece com os inibidores da ECA, pressdo arterial
vezes/dia’. (incluindo alteragdes posturais), potassio sérico e fungdo renal devem ser avaliadas dentro de 1 a
2 semanas iniciais e depois regularmente, especialmente ap06s as alteragdes de dose.
Nota: O uso rotineiro da combinagdo de antagonistas de receptor de angiotensina, inibidores da ECA e antagonistas da aldosterona deve ser evitada em pacientes com IC. Ndo ha dados que indiqguem uma

68
Valsartana

. . ~ ;. . ~ . . = 8
melhora dos resultados clinicos com esta combinag&o, e os riscos de disfungdo renal e hipercalemia sdo aumentados".

DIGITALICOS
Ativo Concentragao de Uso e Posologia Comentarios
A dose inicial e de manutengdo da
digoxina no tratamento da
insuficiéncia cardiaca é menor do

que a utilizada tradicionalmente.

A digoxina tem efeito inotrdpico positivo por meio da inibigdo da enzima sédio-potassio ATPase
que fornece energia para a bomba de sddio, além disso, aumenta o tonus parassimpatico,
diminui a frequéncia sinusal, prolonga a condugdo atrioventricular e melhora a perfusdo renal
(favorece excregdo de sddio e dgua).

Digoxinal’ﬁ’8 Dose inicial: 0,125mg/dia.

. . Atualmente tém *uso restrito na IC aguda acompanhada de fibrilagdo atrial e com fragdo de
Dose de manutengdo: 0,25mg/dia. 8 P ¢ ¢

ejecdo inferior a 45%, pois, como os diuréticos, aliviam os sintomas e reduzem internagdo, mas
ndo aumentam a sobrevida. Outro fator restritivo ao uso da digoxina é a necessidade de
monitoria sérica do farmaco e de potassio, em razdo de estreita margem terapéutica e risco de

cardiotoxicidade.

Doses maiores com o objetivo do
controle do ritmo cardiaco ndo sdo
recomendadas.

Nota: A dose ideal estd relacionada a um nivel de digoxina sérica de 0,5 a 1 nanograma/mlL, e a toxicidade da digoxina geralmente é observada com niveis séricos acima de 2 nanogramas/mL. A toxicidade também

. N . . . . . . N P ) . " . e s Py ~ 8
aparece devido a hipocalemia, hipomagnesemia ou hipotireoidismo. O nivel sérico de digoxina deve ser avaliado no minimo 6 horas apds a administragdo da dose”.

Diversas opg¢Oes de terapia farmacolégica sao indicadas para reduzir os sinais e sintomas, melhorar a qualidade

de vida e aumentar a sobrevida do pacientes com insuficiéncia cardiaca™®™*.

Propostas Terapéuticas Baseadas em Evidéncias Cientificas

CAPSULAS DE ESPIRONOLACTONA®”

CAPSULA DE FUROSEMIDA®

Espironolactona Dose inicial: 12,5-25mg

Faixa de dose: 25-200mg

Furosemida 20-40mg

Excipiente gsp Uma unidade

Excipiente qsp Uma unidade

Administrar uma unidade ao dia.

Administrar uma capsula ao dia. Dose maxima de 400mg/dia.

CAPSULAS DE CLORTALIDONA®

Clortalidona 12,5-25mg

CAPsuULAS DE HIDROCLOROTIAZIDA®

Hidroclorotiazida Edema: 25-100mg Excipiente gsp Uma unidade

Hipertensdo: 12,5mg Administrar uma unidade ao dia. Dose maxima de 100mg/dia.

Excipiente gsp Uma unidade

" ) } CAPSULAS DE CARVEDILOL®
Edema: Administrar uma unidade ao dia.

Hipertensdo: Administrar uma unidade ao dia. Titular até chegar a dose Carvedilol

ideal.

3,125-25mg

Excipiente qsp Uma unidade

CAPSULAS DE INDAPAMIDA®**

Administrar uma unidade, duas vezes ao dia. *A dose do carvedilol deve ser titulada,
iniciando com a dosagem de 3,125mg, depois 6,25mg, 12,5mg e 25mg/duas vezes ao dia a cada 3 a

5 dias, caso a dose anterior tenha sido bem tolerada

Indapamida 25mg

CAPSULA DE PROPANOLOL™

Excipiente gsp Uma unidade

Administrar uma unidade ao dia. Dose maxima de 5mg/dia. Propanolol 30mg

Excipiente qsp Uma unidade

Administrar uma unidade ao dia.
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Propostas Terapéuticas Baseadas em Evidéncias Cientificas

CAPSULAS INIBIDORES DA ECA®

CAPSULAS INIBIDORES DA ECA’

Captopril 6,25-50mg Captopril 50mg
Enalapril 2,5-10mg Enalapril 10mg
Lisinopril 2,5-20mg Lisinopril 10mg
Ramipril 1,25-10mg Ramipril 5mg
Excipientes gsp Uma unidade Excipientes gsp Uma unidade
Capsulas captopril: Administrar uma unidade, trés vezes ao dia ou; Administrar uma cdpsula ao dia. Definir um dos inibidores da ECA, de

Capsulas enalapril: Administrar uma unidade, trés vezes ao dia ou; acordo com cada paciente.

Capsulas lisinopril: Administrar uma unidade ao diaou ;

Capsulas ramipril: Administrar uma unidade ao dia.

CAPSULA DE LOSARTANA®

Losartana 12,5-25mg

Excipiente qsp Uma unidade

Administrar uma unidade ao dia. Dose maxima 150mg/dia.

CAPSULA DE VALSARTANA®

Valsartana 40mg

Excipiente gsp Uma unidade

Administrar uma unidade, duas vezes ao dia. Dose maxima 160mg, duas
vezes ao dia.
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