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Resumo

O acesso seguro a plantas medicinais e fitoterapicos esta garantido no sistema de saide. A RENAME
contempla 12 fitoterapicos, como a Alcachofra (Cynara scolymus) com potencial hipocolesterolémico.
Tratamentos com estatinas podem apresentar efeitos colaterais, e fitoterapicos podem ser uma alternativa.
O estudo avaliou os efeitos apods farmacoterapia, nos perfis lipidico e hepatico de pacientes
hipercolesterolémicos tratados com comprimidos contendo extrato padronizado de Alcachofra (~30 mg/dia
de acido clorogénico) fornecidos pelo Laboratério Catharinense Pharma Ltda. ou comprimidos de
Sinvastatina 20 mg/dia. O estudo clinico, randomizado e duplo-cego, contou com 28 pacientes
hipercolesterolémicos diagnosticados a partir de consultas eletivas em uma UBS do Parana, seguindo
critérios e divididos em dois grupos. O estudo teve duracdo de 90 dias, com consultas farmacéuticas
mensais e determinagdo de perfil lipidico e hepatico, no inicio e no final. A analise estatistica Two-Way
ANOVA em GraphPad 8 revelou resultados significativos nos dois tratamentos propostos, e o tratamento
com Alcachofra n&o diferiu estatisticamente da Sinvastatina. A ades&o dos pacientes e o conhecimento dos
médicos acerca de fitoterapicos sdo pontos destacados. Os resultados podem colaborar com a
consolidagéo do extrato padronizado de alcachofra como alternativa de alcance aos programas da atengéo
bésica em saude para o tratamento de dislipidemias.
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A influéncia de Cynara scolymus e Sinvastatina, sobre os perfis lipidico e hepatico Bento et al
de pacientes hipercolesterolémicos de uma UBS no Parana
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Abstract

Safe access to medicinal plants and phytotherapeutics is guaranteed in the health system. RENAME includes
12 phytotherapeutics, such as Artichoke (Cynara scolymus) with hypocholesterolemic potential. Treatments
with statins can have side effects, and phytotherapeutics can be an alternative. The study evaluated the effects
after pharmacotherapy on the lipid and liver profiles of hypercholesterolemic patients treated with tablets
containing standardized Artichoke extract (~30 mg/day of chlorogenic acid) provided by Laboratério
Catharinense Pharma Ltda. or tablets of Simvastatin 20 mg/day. The clinical, randomized and double-blind
study included 28 hypercholesterolemic patients diagnosed during elective consultations at a UBS in Parana,
following criteria and divided into two groups. The study lasted 90 days, with monthly pharmaceutical
consultations and determination of lipid and liver profiles at the beginning and end. The Two-Way ANOVA
statistical analysis in GraphPad 8 revealed significant results in both proposed treatments, and the treatment
with Artichoke did not differ statistically from Simvastatin. Patient adherence and physicians' knowledge about
herbal medicines are highlighted points. The results may contribute to the consolidation of the standardized

artichoke extract as an alternative to reach primary health care programs for the treatment of dyslipidemias.

Keywords: Dyslipidemias. Pharmaceutical care. Artichoke. Herbal medicine.

Introducgao

As doengas cardiovasculares causam um elevado impacto econdmico no sistema de saude, estando
fortemente ligadas a mais de 17 milhdes de mortes anuais, representando metade de todas as mortes

causadas por doengas n&o transmissiveis, constituindo neste cenario, o maior agravo para a saudel.

Neste contexto estdo as dislipidemias, relacionadas ao consumo de gorduras na alimentagéo, a qual possui
relagéo proporcional a concentragao plasmatica de colesterol e LDL-colesterol, que em altas concentragdes
plasmaticas sdo de grande influéncia para o desenvolvimento da aterosclerose, considerada o principal
fator para o desencadeamento de doengas coronarianas. O tratamento da hipercolesterolemia consiste no
uso de estatinas, substancias inibidoras da enzima HMG-CoAredutase, responsavel pela sintese

intracelular de colesterol no organismol2l,

As estatinas sdo uma classe de substancias de agédo farmacoldgica, das mais utilizadas no mundo, sendo
divididas em: naturais (lovastatina e pravastatina) semissintéticas (sinvastatina) e sintéticas (atorvastatina,
rosuvastatina e fluvastatina). Ainda que tenham resultados significativos, seus efeitos colaterais representam
um fator determinante e seletivo em sua ampla aceitagéo, estando entre os mais graves, a hepatotoxicidade,
com aumento das enzimas aspartato e alanina transaminases, além de miopatias, que embora sejam raras,

sdo efeitos graves devido a possibilidade de evolugéo a rabdomidlises e insuficiéncia renalll,

Assim, ha um grande interesse na utilizagdo de substancias naturais para prevencdo de doencgas
cardiovasculares, apoiado na descoberta e no desenvolvimento de novas substancias, que atuem na
diminuicdo da presséo arterial, nos niveis de colesterol endégeno e de triglicerideos plasmaticos!4 e que

possam ser adotadas também como auxiliar ou como base para o desenvolvimento de novos medicamentos
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como uma alternativa para a insatisfagdo da populagdo quanto ao custo e adesdo a tratamentos

medicamentosos convencionais para as dislipidemias(2.

Algumas substancias auxiliam na redugao de colesterol como as fibras soluveis, que diminuem o tempo de
transito gastrointestinal e, consequentemente a absorgéo de colesterol; os fitosterdis, que competem pela
absorcdo de colesterol, reduzindo os niveis colesterolémicos plasmaticos; e os compostos antioxidantes,
como os flavonoides, compostos fendlicos, associados a inibigdo da oxidagao de LDL-colesterol, diminuindo

riscos de aterosclerose e de doenga arterial coronarianal2,

A Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos, implantada no Brasil, em 2006, tem como um de
seus objetivos, estabelecer diretrizes que garantam o acesso seguro e o uso racional das plantas medicinais
e dos fitoterapicos!®, e foi complementada em 2008, pela Politica Nacional de Praticas Integrativas e
Complementares (PNPIC), pelo Ministério da Saude, incentivando entre varias praticas, a possibilidade de

utilizagdo de medicamentos fitoterapicos no SUS (Sistema Unico de Satide)Z.

Em 2009, outra importante medida criada pelo Ministério da Saude enfatiza e fortalece o interesse na
aplicacao de plantas medicinais, com a publicacdo da RENISUS (Relagéo Nacional de Plantas Medicinais
de Interesse ao SUS), uma lista com espécies vegetais nativas e exéticas, com o objetivo de ampliar a partir
do conhecimento tradicional e popular e dos estudos quimicos e farmacolégicos existentes, a possibilidade
da utilizagdo destas espécies, como fontes de novas substancias e também de novos medicamentos

fitoterapicos utilizados no servigo publicol@l.

Ainda, na perspectiva da utilizagdo de fitoterapicos, o Ministério da Saude publicou em 2014, a RDC
(Resolugao da Diretoria Colegiada) n° 26/2014, que regulamenta o registro de Fitoterapicos e a notificagao
de Produtos Tradicionais Fitoterapicos, referindo-se tanto ao medicamento fitoterapico quanto ao produto
tradicional fitoterapico, ampliando para mais de 64 espécies vegetais, nativas e exoticas, com informagdes
de identificagdo, composigdo quimicas, posologia, toxicidade e seguranga de uso, para o tratamento de

diversas doengas.

Alinhada as diretrizes da Organizagdo Mundial de Saude e com papel estratégico para as politicas de saude,
a RENAME, Relag¢do Nacional de Medicamentos Essenciais, a lista de medicamentos que deve atender as
necessidades de saude prioritarias da populagdo brasileira, a fim de promover o acesso e uso seguro e

racional de medicamentos, atualmente, contempla em seu elenco, 12 medicamentos fitoterapicos%.

Na Relacéo Nacional de medicamentos do componente basico da Assisténcia Farmacéutica estd a Cynara

scolymus, conhecida como alcachofra, padronizada sob a forma de comprimido, capsula, solugdo oral e tintural'd,

Especialidades com alcachofra estavam elencadas na relacdo de medicamentos fitoterapicos de registro
simplificado, de acordo com a instrugao normativa n° 02/2014, bem como, mais recentemente, na segunda
edi¢édo do Formulario Fitoterapico da Farmacopeia Brasileira, determinando as folhas como parte utilizada,
e o extrato padronizando em dose diaria, contendo de 24 a 48 mg de derivados de acido cafeoilquinico

expressos em acido clorogénicol11,
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Lattanzio et al.'l destacaram os polifendis como os mais abundantes, principalmente os derivados de &cido
mono e di-cafeoilquinico, sendo que entre esses, os mais encontrados nos extratos secos de alcachofra
sd0 o acido clorogénico, o acido criptoclorogénico, acido neoclorogénico, a cinarina, e o acido cafeico. A
Comissdo Europeia de Alimentos Funcionais considera a alcachofra como um alimento funcional, com

propriedades medicinais e nutricionais devido a sua composi¢céo quimica.

Outros compostos importantes identificados na alcachofra s&o os flavonoides, principalmente as flavonas,
entre as quais se destacam alguns derivados da luteolina, podendo ser encontradas ainda, as antocianinas,

pigmento responséavel pela cor roxa da alcachofra, entre elas alguns derivados da cianidinal'2,

Em estudo realizado no Parana, pesquisadores objetivando revisar os fitoterapicos da RENAME,
analisaram o site do Ministério da Saude e artigos cientificos, e observaram que tais medicamentos tém
atraido cada vez mais o interesse de pesquisadores, por ser uma terapia complementar a medicina
tradicional e, também, por ter uma boa aceitacéo pela populagédo. O estudo destaca que é necessario que
os profissionais da area da ateng¢ao primaria a saude tenham maior conhecimento acerca dos fitoterapicos

presentes na RENAME para prescrigdo e oferta a populagaol4l,

Desta forma, a fitoterapia pode ser grande aliada na atenc¢ao basica de saude para tratamento e prevencao
de doengas. Entretanto, para que o conhecimento cientifico acerca dos fitoterapicos seja fortalecido e a
pratica realmente acontega em territério nacional no setor publico, conforme demonstra a Politica Nacional
de Plantas Medicinais e Medicamentos Fitoterapicos, sdo necessarios varios projetos e estudos que

demonstrem tais beneficios e destaquem sua importancials,

Assim, este trabalho teve como objetivo a realizagdo de um estudo com pacientes atendidos pelo sistema
publico de saude no dmbito da atengéo basica, diagnosticados com hipercolesterolemia, a fim de avaliar a
influéncia da administragcdo de comprimidos de alcachofra comparados a sinvastatina, sobre os perfis
lipidico e hepatico dos pacientes, visando também promover entre os profissionais da atengao basica, o
conhecimento sobre a importancia e os beneficios dos medicamentos fitoterapicos, quer seja como primeira
escolha para tratamento e/ou prevencao das dislipidemias ou, ainda, como aliado a farmacoterapia
tradicional, ampliando as perspectivas de interagado na equipe multidisciplinar de saude e incrementando a

assisténcia farmacéutica nos programas de atengéo basica.

O objetivo desse trabalho foi realizar um estudo comparativo dos niveis de colesterol em pacientes tratados
com Alcachofra (extrato padronizado, em comprimidos) ou Sinvastatina; avaliar o efeito do tratamento
utilizando Cynara scolymus (forma farmacéutica contendo extrato padronizado, equivalente a 30 mg de
acido clorogénico/dia) sobre o perfil lipidico e hepatico de um grupo de pacientes, diagnosticados com
hipercolesterolemia, por um periodo de 90 dias; avaliar o efeito do tratamento utilizando Sinvastatina 20 mg
sobre o perfil lipidico e hepatico de um grupo de pacientes diagnosticados hipercolesterolemia, por um
periodo de 90 dias; realizar o acompanhamento farmacoterapéutico dos dois grupos de pacientes, durante
os 90 dias de estudo; promover entre os profissionais da atengdo basica, o conhecimento sobre a

importancia e os beneficios dos medicamentos fitoterapicos.
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Materiais e Métodos

Aspectos éticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa da Universidade Estadual de Maringa, sob o nimero
do parecer 4.755.229 e CAAE 44955421.4.0000.0104, e, também, recebeu o aval da Secretaria Municipal

de Saude de Terra Boa, Parana, para realizagéo.
Tipo de estudo
Estudo de intervencao, longitudinal e prospectivo.
Fonte de dados

Foram selecionados a partir de consultas de rotina juntamente com os médicos da UBS e parceiros do
estudo, no periodo entre outubro de 2021 a abril de 2022, o total de 28 pacientes que atenderam a requisitos
pré-definidos, conforme indicados abaixo, visando assim diminuir ao maximo qualquer risco a saude dos

participantes:

|dade: 30-55 anos;

Sexo: masculino ou feminino;

Colesterol sérico de 200 a 300 mg/dL, comprovado por exame atual na consulta médica;
Nao ser portador de doenga hepatica;

N&o ter caso de obstrugédo de ducto biliar;

Nao ser portador de doenga renal;

Nao usar diuréticos;

Nao ter problemas de coagulagéo sanguinea, tratados com AAS ou Varfarina;

Ter indicagao clinica para uso de Sinvastatina 20 mg/dia;

A U N N U U N N N N N

Ter indicagao clinica para uso de Alcachofra, com forma farmacéutica com extrato padronizado

contendo o equivalente a aproximadamente 30 mg de acido clorogénico/dia.

Procedimentos metodolégicos

O ensaio teve a duragéo de 90 dias, e foi realizado com pacientes selecionados submetidos a consulta
farmacéutica, na qual foram esclarecidos e seguiram com a subsequente assinatura do TCLE (Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido).

Os grupos foram identificados como A e B, sendo que um grupo seguiu tratamento farmacoldgico com
comprimidos industrializados de Alcachofra 335 mg (FIGURA 1), contendo extrato seco padronizado em
6,20 mg de acido clorogénico por comprimido, fornecidos pelo Laboratério Catharinense Pharma Ltda., com
posologia diaria de 5 comprimidos, a fim de administrar aproximadamente 30 mg de acido clorogénico ao
dia, por 90 dias, enquanto o outro grupo recebeu comprimidos de Sinvastatina 20 mg (FIGURA 2),

provenientes da farmacia da UBS, seguindo a posologia de 1 comprimido a noite, também por 90 dias.
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FIGURA 1. Especialidade de alcachofra utilizada para o estudo.

Fonte: arquivo pessoal.

FIGURA 2. Especialidade de sinvastatina utilizada para o estudo.

RICAD MEDICA

Fonte: arquivo pessoal.

A dosagem e posologia de tratamento definidos seguiram premissas, com adaptacdes, do estudo realizado
por Bundy et al.l8],

Para permitir a realizacdo de estudo do tipo duplo cego, a apresentagéo das formulagdes foi padronizada
em kits personalizados com embalagens iguais identificadas pelo cédigo A ou B, organizadas por
profissional parceiro do ensaio, para ndo sugerir ou influenciar os pacientes e pesquisadores durante o
tratamento, sendo que cada kit continha 3 frascos com conteudo para 30 dias de tratamento, um deles
identificado por “Manha — tomar 2 comprimidos de manh&”, outro por “Almogo — tomar 2 comprimidos apés
o almogo” e outro por “Noite — tomar 1 comprimido a noite”. O kit correspondente a Sinvastatina era
composto por comprimidos de placebo nos frascos “Manha” e “Almogo” e comprimidos de Sinvastatina 20
mg no frasco “Noite”, enquanto o kit correspondente a Alcachofra continha comprimidos de Alcachofrax 335
mg em todos os frascos do respectivo kit, conforme demonstrado na FIGURA 3.
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FIGURA 3. Amostras preparadas e identificadas conforme os grupos de tratamento.

Fonte: arquivo pessoal.

Dessa forma, durante a primeira consulta farmacéutica de cada paciente, foi aleatoriamente definido o grupo
referente ao codigo da medicagéo do seu tratamento farmacologico.

O acompanhamento farmacoterapéutico foi feito individual e mensalmente, por meio de consultas
farmacéuticas, previamente agendadas, seguindo premissas de estudo de Zubioli'7, e a cada consulta era
dispensado ao paciente o kit com a medicagao para os proximos 30 dias de tratamento, referente ao seu
grupo de tratamento.

Apos 90 dias de tratamento, foram realizadas as dosagens séricas dos lipidios e das enzimas hepaticas,
em laboratério conveniado a Secretaria Municipal de Saude, da cidade de Terra Boa — PR, seguindo
metodologia padronizada.

Cenario do estudo

O municipio de Terra Boa, conta atualmente com 8 ESF’s (Equipes de Saude da Familia), distribuidas em
5 UBS’s (Unidades Basicas de Saude), sendo entre elas, a UBS Emilia Fagundes, sede do estudo.

Esta UBS possui uma farmacia com um profissional farmacéutico em periodo integral e conta com 2 Equipes
de Saude da Familia, sendo cada uma composta por 1 médico clinico-geral, 1 enfermeiro, 1 técnico de
enfermagem, 1 dentista, 1 auxiliar de saude bucal, 5 agentes comunitarios de saude e 2 agentes

comunitarios de endemias.
Andlise dos dados

Os resultados obtidos foram submetidos a analise estatistica em Software GraphPad Prisma 8, sendo
aplicada anadlise estatistica Two-Way ANOVA para a média das analises.

Os dados coletados na pesquisa ficardo arquivados com o pesquisador responsavel por um periodo de
cinco anos, de acordo com a legislagao vigente, com padrdes profissionais de sigilo, atendendo a legislagao
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brasileira (Resolugdo N° 466/12 do Conselho Nacional de Saude), utilizando as informag¢des somente para

os fins académicos e cientificos.

Resultados e Discussao

O estudo transcorreu no periodo de 6 meses, entre outubro de 2021 a margo de 2022. Entre os grupos de
pacientes selecionados, estavam 21 mulheres e 7 homens, com idades entre 30 e 55 anos, seguindo todos

os critérios de inclusdo pré-definidos.

As consultas farmacéuticas mensais executadas seguindo agendamento prévio de data e hora, em
consultério reservado para recebimento da medicagéo para os proximos 30 dias de tratamento juntamente
com as demais orientagbes referentes ao tratamento proposto, fortaleceram o vinculo farmacéutico-

paciente, bem como colaborou para a adesao ao tratamento proposto.

Decorrido o periodo de estudo, os resultados das dosagens do perfil lipidico e das enzimas hepaticas
obtidos, estdo demonstrados nas TABELAS 1 e 2.

TABELA 1. Resultados das dosagens iniciais e finais de perfil lipidico e enzimas hepaticas dos pacientes do Grupo A,
tratados com comprimidos de Alcachofra.

PACIENTES COITI_EOST&ELROL HDL LDL TE:EIE-IC()::- TGO TGP
GRUPO A

I F* I F* I* F* I F* I* F* I* F*
01 234,2 226 58 51 153,6 152 113 115 26,8 17 23,5 12
03 203,7 212,7 76 68 99,1 117,3 143 137 21,9 171 15,4 18,4
05 209,3 155 59 41 127,3 82 115 162 19,3 11 16,4 12
07 2227 219 57 46 126,9 136 194 185 26,1 19 30,7 23
09 2274 2071 98,1 84 117,65 108,1 59 75 22,1 20,1 16,6 14,7
11 212,2 168 62 42 129,8 98 102 141 44,2 21 25,3 24
13 265,8 208 50,1 49,2 174,7 122,1 205 183,1 | 354 30,6 38,1 24,8
15 220,7 198 74 60 0131,9 120 74 89 21,7 20 19,4 16
17 263 174 66 45 171 100 130 142 19 30 18 46
19 283,7 262,4 75 69 1731 161,6 178 159 22,7 33,2 171 36,9
21 223,3 238,1 42 51 114,7 141,5 333 228 22,3 22,7 14,7 21,6
23 212,7 158 68 53 125,5 86 96 95 19,3 10 1,4 7
25 269,2 181,2 46,9 40,4 187,6 85,5 173,2 | 276,2 | 24,6 22,3 20,6 20,9
27 209,2 207 50 44 136 113 116 249 18,2 10 17,9 15

*I: dosagem inicial. *F: dosagem final. Valores referenciais do perfil lipidico em jejum, de acordo com a Diretriz Brasileira
de Dislipidemias e Prevencao de Aterosclerose: colesterol total < 190 mg/dL, HDL > 40 mg/dL, LDL < 150 mg/dL,
triglicerideos< 150 mg/dL. TGO: 5 a 40 mg/dL, TGP: 7 a 56 mg/dL.
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TABELA 2. Resultados das dosagens iniciais e finais de perfil lipidico e enzimas hepaticas dos pacientes do Grupo B,
tratados com comprimidos de Sinvastatina.

PACIENTES COITIE)S_I_TFOL HDL LDL T:::gIE'g:SE- TGO TGP
GRUPO B

I* F* I* F* I* F* I* F* I* F* I* F*
02 240 187 62 46 209 98 158 212 22 29 16 25
04 203,9 190,7 60 61 127,7 | 1151 81 73 26,1 27,4 18,7 30,2
06 201 227 46 44 105 144 252 194 12 13 11 12
08 221,6 151,8 58,3 51,3 1427 81,5 102,6 95,0 156 | 20,6 14,1 13,7
10 283 247 51 56 202 163 152 141 24 25 17 20
12 250,3 147,5 71,2 51,4 137,4 68,3 208,5 138,9 | 23,2 18,6 | 20,1 16,9
14 252 180,3 68,8 53,8 154,8 94,7 142,0 148,8 | 296 | 242 | 283 28,0
16 200,3 150 36 48 139,7 78 123 118 32,1 16 25,9 15
18 278 248 81 84 175 143 111 105 36 15 19 17
20 2351 193 48 39 166,9 119 101 174 25,1 22 171 23
22 233,7 238,1 55 50 139,7 | 163,9 195 121 26,3 241 19,7 20,7
24 242 171 45 32 120 89 384 249 10 9 9 1"
26 258,6 220 57,2 52 172,2 142 145,9 130 16,2 18 9,7 12
28 266 232 79 57 134 160 63 75 27 29 20 18

*I: dosagem inicial. *F: dosagem final. Valores referenciais do perfil lipidico em jejum, de acordo com a Diretriz Brasileira
de Dislipidemias e Prevencao de Aterosclerose: colesterol total < 190 mg/dL, HDL > 40 mg/dL, LDL < 150 mg/dL,
triglicerideos< 150 mg/dL. TGO: 5 a 40 mg/dL, TGP: 7 a 56 mg/dL.

A analise estatistica dos resultados dos parametros séricos realizados para os grupos tratados permitiu a

elaboragéo dos graficos 1 a 6, como seguem.

GRAFICO 1. Andlise estatistica Two-Way ANOVA da média das dosagens de colesterol total, a partir da diferenga entre os
valores iniciais e finais expressos em miligramas por decilitro, referentes aos grupos tratados com comprimidos de Cynara
scolymus (Alcachofra) ou de Sinvastatina. Os resultados foram expressos em média * erro padrao. * p< 0,05; *** p<0,01.

* ¥k

I I
inicial final

Il Alcachofra
3 Sinvastatina
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GRAFICO 2. Analise estatistica Two-Way ANOVA da média das dosagens de HDL (lipoproteinas de alta densidade), a
partir da diferenca entre os valores iniciais e finais dos grupos, expressos em miligramas por decilitro, referentes aos

grupos tratados com comprimidos de Cynara scolymus (Alcachofra) ou de Sinvastatina. Os resultados foram expressos
em meédia * erro padréo.

HDL
80._
Bl Alcachofra

60 T =3 Sinvastatina
3
2“7

20

0- T T

inicial final

GRAFICO 3. Andlise estatistica Two-Way ANOVA da média das dosagens de LDL-colesterol, a partir da diferenga entre os
valores iniciais e finais expressos em miligramas por decilitro, referentes aos grupos tratados com comprimidos de Cynara
scolymus (Alcachofra) ou de Sinvastatina. Os resultados foram expressos em média * erro padrao. * p< 0,05; ** p<0,01.

LDL
200+ * %
* Bl Alcachofra
150 - I = Sinvastatina
)
Ea 100-
.5.0_
0= T T
inicial final

GRAFICO 4. Analise estatistica Two-Way ANOVA da média das dosagens de triglicerideos, a partir da diferenca entre
os valores iniciais e finais expressos em miligramas por decilitro, referentes aos grupos tratados com comprimidos de
Cynara scolymus (Alcachofra) ou de Sinvastatina. Os resultados foram expressos em média * erro padréo.

Triglicerideos

200+
B Alcachofra

150 l 3 Sinvastatina

L

1004

mg/di

504

I I
inicial Final
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GRAFICO 5. Andlise estatistica Two-Way ANOVA da média das dosagens de TGO (transaminase oxalacética), a partir da
diferenga entre os valores iniciais e finais expressos em miligramas por decilitro, referentes aos grupos tratados com
comprimidos de Cynara scolymus (Alcachofra) ou de Sinvastatina. Os resultados foram expressos em média + erro padréo.

TGO
304
Bl Alcachofra
T =3 Sinvastatina
20 —
3
104
0= T T
inicial final

GRAFICO 6. Analise estatistica Two-Way ANOVA da média das dosagens de TGP (transaminase pirtvica), a partir da
diferenca entre os valores iniciais e finais expressos em miligramas por decilitro, apés o tratamento com comprimidos de
Cynara scolymus (Alcachofra) ou de Sinvastatina. Os resultados foram expressos em média + erro padréo.

TGP

25+
Bl Alcachofra

204 T 3 Sinvastatina

) !
inicial final

A pandemia da COVID-19 e a epidemia de Dengue no Parana impactaram de forma negativa no decorrer do
estudo, visto que em alguns momentos houve suspensdo de atividades eletivas da UBS para dedicagao a

atendimentos direcionados, prejudicando questdes relacionadas a sele¢édo de pacientes, conforme planejado.

No grupo tratado com comprimidos de alcachofra, foi observada a redugéo de 13,6% na concentragéo de
colesterol total, 15,9% no HDL, 17,6% no LDL e aumento de 10% nos niveis de triglicerideos, sendo que
no grupo tratado com sinvastatina, a redugéo dos niveis de colesterol foi de 17,3%, de HDL 11,3%, de LDL

21,9% e de triglicerideos a redugéo foi de 11%.

As analises estatisticas dos resultados revelaram que em ambos os tratamentos, ou seja, com os
comprimidos de alcachofra e com sinvastatina houve reducéo significativa dos indices de colesterol total
(GRAFICO 1) e de LDL-colesterol (GRAFICO 3), conforme preconiza a diretriz brasileira sobre dislipidemias

e prevengao da aterosclerose como necessarios para tratamento efetivo de hipercolesterolemia.

A diferenca entre as médias dos valores dos par&dmetros bioquimicos de perfil lipidico encontrado entre os
dois tratamentos n&o foi estatisticamente significativa, confirmando o potencial terapéutico da alcachofra na

hipercolesterolemia em alternativa a sinvastatina, como observado em estudos levantados.
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Gebhardt!8 verificou inibigdo da biossintese do colesterol em estudos envolvendo cultura de hepatocitos
de ratos com o extrato aquoso de folhas de alcachofra, observando a luteolina como principal responsavel
por esse efeito seguido do cinarosideo, do acido clorogénico, do acido cafeico e da cinarina, visto ainda

que, segundo o autor, a inibigdo ocorre ao nivel da enzima hidroximetilglutarico-CoA-redutase.

Englisch et all® em estudo realizado com 143 pacientes adultos, demonstraram a eficacia e a
tolerabilidade do extrato seco de alcachofra no tratamento de hipercolesterolemia, observando uma
alteragao significativa do colesterol total e do LDL (18,5% e 20,2%) sobre o placebo (8,6% e 7,2%) apos 6

semanas de tratamento.

Zapolska-Downar et al.l2%, apos avaliarem a eficacia e a tolerabilidade do exirato seco e extrato aquoso de
alcachofra em tabletes no tratamento de hipercolesterolemia em comparagdo com placebo, em 145
individuos, verificaram uma mudanca significativa no colesterol total, demonstrando uma diminuicdo de
18,5% no grupo tratado com alcachofra em comparagédo com o grupo placebo (8,6%). O LDL do grupo
tratado com tabletes contendo extrato de alcachofra apresentou uma diminuigéo de 22,9% comparado com
6,3% do grupo placebo, evidenciando que os tabletes contendo extrato da alcachofra podem ser usados no

tratamento da hipercolesterolemia, como forma de prevencao da aterosclerose e doengas coronarianas.

Lupatteti et al.l2!l ao avaliarem 18 individuos de ambos os sexos relativamente hiperlipémicos (130 < LDL
colesterol <200 mg/dL e/ou 150 < triglicerideos < 250 mg/ dL), utilizaram 20 mL do extrato da alcachofra
por dia durante seis semanas de tratamento e obtiveram como resultado, uma redugéo do colesterol total e
do LDL, contudo registraram ainda uma pequena diminuicdo do HDL-colesterol e um aumento de 6% nos
triglicerideos, fato também observado no presente trabalho, conforme demonstra o Grafico 4, no qual

observa-se um aumento de 10% nos triglicerideos do grupo tratado com comprimidos de Alcachofra.

Em estudo randomizado e duplo-cego, Bundy et al.l'l avaliaram 131 pacientes de ambos os sexos,
divididos em 2 grupos, no qual um grupo recebeu extrato aquoso de alcachofra e o outro grupo recebeu
apenas placebo, diariamente por um periodo de 12 semanas, e demonstraram que houve redugdo
estatisticamente significativa de 4,2% na dosagem de colesterol total dos pacientes tratados com o

fitoterapico, e aumento de 1,9% no grupo no grupo controle.

Rondaneli et al.l24 realizaram uma meta-analise que avaliou 9 estudos sobre a influéncia de extratos de
alcachofra sobre as taxas de lipidios séricos em seres humanos, e verificaram resultados significativos de

redugao dos niveis de colesterol, LDL e triglicerideos.

Entre as principais op¢cbes medicamentosas para o tratamento da hipercolesterolemia estao as estatinas,
representadas por sinvastatina, rosuvastatina, atorvastatina e pitavastatina, entre outros, farmacos com
mecanismo de agdo baseado principalmente na inibicdo da sintese do colesterol por agdo na enzima
hidroximetilglutarico-CoA-redutase, e potente acdo na diminui¢cdo de LDL. Entretanto, podem apresentar
eventos adversos, tais como: cefaleia, nauseas, insénia, perda de meméaria, visédo turva e alteragdo do
paladar, entre outros. Ha, porém uma preocupagéo maior com relagédo aos efeitos que podem causar sobre

a musculatura e toxicidade hepatical23,
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Com relagao as alteragbes hepaticas avaliadas no presente estudo, verificadas pelas dosagens de TGO e
TGP (GRAFICOS 5 e 6) entre os pacientes tratados, nao foram observadas diferencas estatisticamente
significativas, indicando que ndo houve danos hepaticos decorrentes dos tratamentos farmacoldgicos no

periodo proposto.

Entretanto, a sinvastatina, estatina padronizada pela RENAME, é alvo de varios estudos que destacam
seus efeitos adversos, principalmente no nivel hepatico, como foi demonstrado recentemente em dados
publicados por Costa et al.24, a partir de estudos com pacientes idosos polimedicados de uma Unidade
Basica de Saude, sugerindo a necessidade da existéncia de outras drogas para tratamento de
hipercolesterolemia, visto que seus efeitos colaterais, principalmente os hepaticos, e interagbes
medicamentosas, sao significativos, o que corrobora a relevancia dos dados obtidos neste estudo com

relacdo ao potencial da alcachofra como uma alternativa para o tratamento.

Os profissionais prescritores parceiros do estudo demonstraram interesse em oferecer tratamento
farmacolégico com medicamentos fitoterapicos, mas, ao mesmo tempo, reconheceram a sua falta de
conhecimento sobre o assunto, o que influencia diretamente na auséncia de prescrigéo de fitoterapicos na
rotina, situagdo também observada no estudo de Matos et al.28, em Blumenau-SC, onde 96,2% dos
profissionais de saude acreditam no efeito terapéutico das plantas medicinais e seus derivados, mas nao
as prescrevem, e 98,7% dos participantes concordam com a iniciativa da oferta desta pratica integrativa e
complementar no SUS, ap6s capacitacao profissional. Da mesma forma que este autor, o contexto em que
foi desenvolvido o presente estudo é muito semelhante, o que permite afirmar que a adogéo da pratica da
utilizacdo de medicamentos fitoterapicos, ampliaria opgdes referentes a prevengdo e tratamento de

doencas, com segurancga, eficacia e qualidade, na perspectiva da integralidade da atencdo a saude.

Andradel’! destacou que, mesmo os fitoterapicos sendo recomendados em publicagbes oficiais do
Ministério da Saude, e também estando presentes em inumeros artigos cientificos, demonstrando assim a
confiabilidade e a credibilidade desses medicamentos, muitos profissionais da saude, ndo utilizam esse
potencial terapéutico na rotina clinica, sendo necessario que os profissionais da area saude tenham maior

conhecimento das indicagdes dos fitoterapicos da RENAME, a fim de fortalecera inclusdo destes no SUS.

Os pacientes selecionados para esse estudo mostraram adeséo ao tratamento farmacoldégico proposto, fato
observado pelo comparecimento as consultas farmacéuticas agendadas, bem como pelos resultados
obtidos nos exames clinicos. Embora o contato, via telefone, para cobranga ao comparecimento, tenha sido
necessaria algumas vezes para evitar prejuizos a continuidade do estudo, valem ser destacadas a gratidao

e a satisfacdo demonstradas por parte dos pacientes pelo sucesso do tratamento farmacoldgico oferecido.

Silval2®l em estudo que avaliou a ades&o de pacientes portadores da sindrome metabolica, obteve também
alta adesao, e levantou a hipétese de que os pacientes, ao terem o compromisso de serem avaliados pelo
pesquisador, modificam a sua rotina de cuidado, fato que corrobora a importancia do envolvimento da

equipe multidisciplinar no tratamento dos pacientes, para um maior e melhor resultado terapéutico.

Neste contexto, estudo realizado por Veira et al.2] destaca o fato de a consulta farmacéutica ser uma

intervencéo eficiente e que proporciona otimizagédo no tratamento farmacoterapéutico.
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Ha estudos que demonstram os esforgos no sentido de ampliar a utilizagdo de medicamentos fitoterapicos
como alternativa para o tratamento de doengas crbnicas, como a hipercolesterolemia, porém ha varios

fatores que dificultam a obtengao e disponibilizagédo de fitoterapicos no ambito da saude publica.

Estudos de Silva et al.l28l destacaram que adquirir fitoterapicos da RENAME exige planejamento,
monitoramento e avaliagdo dos custos e beneficios, e enfatizam alguns entraves neste processo, como
necessidade de pactuagéo e contribuigao financeira das 3 esferas (municipal, estadual e federal) para obter
autorizagdo de compra, necessidade de qualificagdo de fornecedores, avaliagdo da adeséo da populagéo
atendida pelo SUS local ao tratamento, descontinuidade diante dos poucos fornecedores e de seus pregos,

desestimulando a aquisi¢ao por parte dos gestores.

Conclusao

O tratamento realizado no presente estudo com comprimidos de Alcachofra, possui potencial
hipocolesterolémico tdo eficiente quanto o tratamento com Sinvastatina, no modelo proposto,

estatisticamente comprovado.

Embora ndo tenham sido observadas alteragdes hepaticas estatisticamente significativas entre os
grupos, os estudos levantados corroboram para a busca de alternativas a Sinvastatina para tratamentos

de hipercolesterolemia.

Desta forma, os comprimidos de Alcachofra demonstraram ser uma alternativa segura, eficiente e de
interesse para tratamento de hipercolesterolemia no SUS, com possibilidades legais para futuras
discussdes para sua inclusdo na RENAME do municipio, e/ou extrapolados para outros municipios de

interesse, como opg¢éo de tratamento farmacoldgico da hipercolesterolemia.
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