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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

O infarto agudo do miocardio (IAM) é uma condicdo clinica grave caracterizada pela
interrupcdo do fluxo sanguineo para o coracdo, resultando em dano ao musculo
cardiaco. Entre os principais fdrmacos que podem gerar risco de IAM estdo os anti-
inflamatdrios ndo esteroides (AINEs), especialmente em uso prolongado e em doses
elevadas. Além disso, certos medicamentos para tratar transtornos psiquiatricos,
como antidepressivos e antipsicéticos, tém sido associados a disturbios metabdlicos
gque aumentam a suscetibilidade a doencas cardiovasculares. Os contraceptivos
orais, particularmente aqueles contendo estrogénio, também estdo ligados a um
aumento do risco de trombose e, consequentemente, de IAM, especialmente em
mulheres com predisposicdo a problemas cardiovasculares. Farmacos utilizados
para tratar disturbios hormonais, como algumas terapias de reposi¢cao hormonal,
podem agravar fatores de risco como hipertensdo e dislipidemia. A avaliacdo
cuidadosa da necessidade de uso de tais medicamentos, a escolha de alternativas
mais seguras e o monitoramento rigoroso sdo medidas essenciais para minimizar o
risco de IAM associado ao uso de farmacos. Observando a importancia do tema que
este artigo teve como objetivo Identificar as classes os farmacos que podem
contribuir como fatores de risco para o infarto agudo do miocardio, visando
fornecer informagbes que ajudem na prevencdo e manejo adequado dessas
medicacdes em pacientes com predisposicdo a eventos cardiovasculares, visando
fornecer subsidios para a elaboracao de estratégias preventivas e terapéuticas mais
seguras e eficazes. A metodologia usada foi uma revisdo da literatura com base nas
obras digitais disponiveis em plataformas digitais confidveis. Para tanto concluimos
que o futuro da farmacoterapia cardiovascular deve se concentrar na prevencao e
manejo cuidadoso da cardiotoxicidade, com o objetivo de melhorar os resultados
clinicos e a seguranca dos pacientes.

Palavras-chave: Cardiotoxicidade. Farmacos proé-arritmicos. Risco cardiovascular.
Infarto do miocardio. Efeitos adversos de medicamentos
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CLASSES OF DRUGS THAT MAY CONTRIBUTE AS RISK
FACTORS FOR ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION

ABSTRACT

Acute myocardial infarction (AMI) is a severe clinical condition characterized by the
interruption of blood flow to the heart, resulting in damage to the heart muscle. Among the
main drugs that can increase the risk of AMI are non-steroidal anti-inflammatory drugs
(NSAIDs), especially with prolonged use and at high doses. Additionally, certain medications
used to treat psychiatric disorders, such as antidepressants and antipsychotics, have been
associated with metabolic disorders that increase susceptibility to cardiovascular diseases.
Oral contraceptives, particularly those containing estrogen, are also linked to an increased risk
of thrombosis and, consequently, AMI, especially in women predisposed to cardiovascular
problems. Drugs used to treat hormonal disorders, such as some hormone replacement
therapies, can exacerbate risk factors like hypertension and dyslipidemia. Careful assessment
of the need for such medications, the selection of safer alternatives, and rigorous monitoring
are essential measures to minimize the risk of AMI associated with drug use. Given the
importance of this topic, the objective of this article was to investigate the drugs associated
with an increased risk of acute myocardial infarction, analyzing their mechanisms of action,
pharmacological interactions, and clinical impact, aiming to provide a basis for the
development of safer and more effective preventive and therapeutic strategies. The
methodology used was a literature review based on digital works available on reliable digital
platforms. To this end, we conclude that the future of cardiovascular pharmacotherapy should
focus on the prevention and careful management of cardiotoxicity, with the aim of improving
clinical outcomes and patient safety.

Keywords: Cardiotoxicity. Pro-arrhythmic drugs. Cardiovascular risk. Myocardial infarction.
Adverse drug effects
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INTRODUCAO

O infarto agudo do miocardio (IAM), uma das principais causas de morbidade e
mortalidade em todo o mundo, continua a representar um desafio significativo para os
sistemas de saude e para os profissionais médicos (Gong et al., 2021). Este evento
cardiovascular agudo é muitas vezes desencadeado por uma combinagdo de fatores de
risco, incluindo estilo de vida, genética e uso de medicamentos (Samsky et al., 2021).
Nos ultimos anos, tem havido um crescente interesse na identificacdo e compreensao
dos farmacos que podem contribuir para o aumento do risco de IAM, bem como nos
mecanismos pelos quais esses medicamentos exercem seu efeito nocivo sobre o sistema

cardiovascular (Younis et al., 2020).

O infarto agudo do miocardio é uma sindrome coronariana aguda que ocorre
devido a obstrugdo do fluxo sanguineo para o musculo cardiaco, resultando em lesdo
miocardica (Chi et al., 2020). Embora os fatores de risco tradicionais, como hipertensao,
dislipidemia e tabagismo, sejam bem reconhecidos, a influéncia dos farmacos na
predisposicdo ao IAM ainda ndo é totalmente compreendida. Alguns medicamentos,
apesar de seus beneficios terapéuticos em outras condi¢des, podem desencadear
efeitos adversos cardiovasculares, aumentando o risco de IAM (Jortveit et al., 2020)
Portanto, é crucial investigar essa relagdo para orientar a prescricao de medicamentos

e melhorar a seguranca dos pacientes.

O uso generalizado de medicamentos em diferentes popula¢des, para uma
variedade de condic¢des clinicas, ressalta a importancia de compreender os potenciais
efeitos adversos desses agentes farmacoldgicos (Yang et al., 2020). Embora muitos
medicamentos sejam prescritos para tratar condicées ndo relacionadas ao coracdo,
alguns deles tém sido associados a um aumento do risco de eventos cardiovasculares,
incluindo o IAM (Sagris et al., 2020). Identificar esses farmacos e compreender os
mecanismos subjacentes é fundamental para orientar praticas clinicas mais seguras e
para minimizar o risco cardiovascular em pacientes em uso desses medicamentos

(Alanazi et al., 2020).

Entre os farmacos com potencial para gerar fatores de risco para o IAM estdo os
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anti-inflamatdrios ndo esteroides (AINEs), opioides, antidepressivos triciclicos,
anticoncepcionais hormonais e corticosteroides (Yang et al, 2020). Estes
medicamentos, amplamente utilizados na pratica clinica diaria, podem ter efeitos
adversos sobre o sistema cardiovascular, aumentando a suscetibilidade a eventos

tromboticos, arritmias cardiacas e disfuncdo endotelial, entre outros (Fathima, 2021).

E essencial entender os mecanismos pelos quais esses farmacos podem
influenciar o desenvolvimento do IAM, a fim de implementar estratégias de prevencao
eficazes e garantir um uso racional e seguro desses medicamentos (Boarescu et al.,
2021). Além disso, uma revisdo abrangente da literatura sobre esse tema pode fornecer
insights valiosos sobre as interagbes farmacoldgicas e os potenciais riscos

cardiovasculares associados a diferentes classes de medicamentos.

Portanto, estd revisdo visa examinar criticamente a literatura atual sobre os
farmacos que podem gerar fatores de risco para o IAM explorando os mecanismos de
acdo envolvidos e destacando a importancia da vigilancia clinica e do gerenciamento
adequado do risco cardiovascular em pacientes sob tratamento farmacolégico.
Avaliando a importancia do trabalho para a sociedade, que o objetivo geral foi investigar
os farmacos associados ao aumento dos fatores de risco para o infarto agudo do
miocardio, analisando seus mecanismos de ac¢ado, intera¢des farmacoldgicas e impacto
clinico, visando fornecer subsidios para a elaboracdo de estratégias preventivas e

terapéuticas mais seguras e eficazes.

REVISAO DA LITERATURA

O coracgdo é um orgdo vital do sistema cardiovascular, responsavel por bombear
sangue rico em oxigénio e nutrientes para todas as partes do corpo. Composto por
guatro camaras - duas atrias e dois ventriculos - o coracdo funciona através de
contra¢des coordenadas e ritmadas, garantindo o fluxo sanguineo adequado para
manter as func¢des corporais essenciais (Rajagopalan & Landrigan, 2021).

No entanto, o coracdo estda sujeito a uma série de condicbes que podem
comprometer sua fungdo, sendo o infarto agudo do miocardio (IAM) uma das mais
graves e potencialmente fatais. O infarto agudo do miocardio ocorre quando ha uma

interrupcao repentina do suprimento sanguineo para uma parte do musculo cardiaco,
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resultando em danos irreversiveis ao tecido muscular (miocardio) devido a falta de
oxigénio e nutrientes (McDonagh et al., 2021).

A principal causa do infarto agudo do miocdardio é a obstrucdo das artérias
coronarias, responsaveis por fornecer sangue ao musculo cardiaco. Isso geralmente
ocorre devido a formacdo de placas de ateroma (aterosclerose) nas paredes das artérias
coronarias, que podem se romper e desencadear a formagao de um codgulo sanguineo
(trombo). Quando um trombo bloqueia completamente o fluxo sanguineo em uma
artéria coronaria, ocorre o infarto (Kumar et al., 2022).

Varios fatores de risco estdo associados ao desenvolvimento do infarto agudo do
miocdardio, incluindo hipertensdao arterial, diabetes mellitus, tabagismo, colesterol
elevado, obesidade, sedentarismo e histdria familiar de doenga cardiaca (Dai et al.,
2022). Estudos recentes tém identificado varios fadrmacos associados a um aumento do
risco de IAM. Por exemplo, alguns anti-inflamatdrios ndo esteroidais (AINEs) foram
associados a um aumento do risco de eventos cardiovasculares, incluindo IAM, devido
aos seus efeitos pré-inflamatdrios e de retencdo de liquidos (Moore et al., 2020). Os
farmacos podem influenciar o risco de infarto agudo do miocardio (IAM) de varias
maneiras, seja aumentando diretamente o risco cardiovascular, afetando
negativamente os fatores de risco existentes ou interagindo com outros medicamentos
(Algdwah-Fattouh et al., 2020). Abaixo estdo alguns farmacos que podem estar
associados ao aumento do risco de IAM e seus mecanismos de acdo dentro do

organismo:

Tabela 1. Relacgdo do mecanismo farmacos que podem causar infarto agudo do
miocardio

Risco de . =
F4rmaco Classe aumento de Mecanismo de Agao no Infarto
. Agudo do Miocardio (IAM)
infarto
N3o indicado diretamente para IAM.
Anti-inflamatdrio Nao Pode aliviar dor e inflamag¢do, mas
Ibuprofeno . Alto . .
Esteroidal (AINE) aumenta risco cardiovascular com

uso prolongado.

. e Ndo indicado no IAM. Aumenta o
. Anti-inflamatério Nao . .
Diclofenaco . Alto risco cardiovascular e de eventos
Esteroidal (AINE) s .

tromboticos, devendo ser evitado.
Ndo indicados para IAM. Podem

. Moderado a .
Contraceptivos aumentar o risco de trombose
. . Hormonal Alto .
Orais Combinados venosa e arterial em mulheres com

fatores de risco.
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Antidepressivo

Inibidores Seletivos da
Recaptacgdo de
Serotonina (SSRIs)

Baixo

Podem ser usados em pacientes com
IAM que desenvolvem depressdo,
auxiliando no bem-estar psicolégico
e na recuperagao.

Fluoxetina

Inibidor Seletivo da
Recaptacgdo de
Serotonina (SSRI)

Baixo

Similar aos SSRIs, pode ser usado
para tratar depressdo em pacientes
pos-IAM.

Olanzapina

Antipsicético Atipico

Moderado a
Alto

N3o é indicada diretamente para
IAM. Seu uso pode aumentar o risco
de complicagGes cardiovasculares.

Risperidona

Antipsicdtico Atipico

Moderado a
Alto

N3do indicada para IAM. Pode causar
efeitos adversos cardiovasculares,
como arritmias e aumento de risco
de eventos trombaticos.

Rosiglitazona

Antidiabético
(Tiazolidinediona)

Alto

Contraindicada no |IAM devido ao
aumento do risco de insuficiéncia
cardiaca e eventos cardiovasculares.

Morfina

Opioide Analgésico

Baixo

Usada no IAM para aliviar dor
intensa e ansiedade, reduzindo a
demanda de oxigénio pelo
miocdrdio.

Codeina

Opioide Analgésico

Baixo

Menos utilizada que a morfina no
IAM, mas pode aliviar a dor, embora
menos potente.

Efedrina

Simpaticomimético

Alto

N3o indicada no IAM devido ao
aumento da frequéncia cardiaca e
pressao arterial, o que pode agravar
o quadro.

Pseudoefedrina

Descongestionante

Moderado a
Alto

Contraindicada no IAM, pois pode
causar aumento da pressdo arterial e
frequéncia cardiaca.

Doxorrubicina

Quimioterapico
(Antraciclina)

Alto

Ndo usada para IAM. Na verdade,
pode causar toxicidade -cardiaca,
aumentando o risco de insuficiéncia
cardiaca.

Trastuzumabe

Anticorpo Monoclonal

Moderado a
Alto

Ndo wusado para IAM. Pode,
entretanto, causar disfuncdo
cardiaca e insuficiéncia cardiaca em
pacientes com cancer.

Ritonavir

Antirretroviral (Inibidor
de Protease)

Moderado

Ndo indicado para IAM. Pode
interagir com outros medicamentos
usados no tratamento
cardiovascular, exigindo ajuste de
doses.

Lopinavir

Antirretroviral (Inibidor
de Protease)

Moderado

Sem indicagdo direta para IAM, mas
seu uso em pacientes com HIV pode
complicar o tratamento devido a
interagdes medicamentosas.

Fonte: Construido pelos autores

A maioria dos farmacos listados ndo é indicada para o tratamento do Infarto
Agudo do Miocdrdio, e alguns podem até aumentar o risco cardiovascular. Apenas a

morfina, dos mencionados, é diretamente utilizada no manejo de IAM para controle da
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dor e ansiedade. Na tabela 1 mostra como a associagao de certos farmacos pode elevar
significativamente o risco de infarto, especialmente em pacientes predispostos a
problemas cardiovasculares. Da mesma forma, certos medicamentos para o tratamento
de disturbios psiquidtricos, como antidepressivos triciclicos e antipsicdticos atipicos,
podem aumentar o risco de IAM devido aos seus efeitos sobre a pressao arterial, ritmo
cardiaco e metabolismo lipidico (Fuggle et al., 2020). Além disso, alguns medicamentos
para o tratamento da hipertensdo, como os betabloqueadores, podem ter efeitos
adversos no sistema cardiovascular, potencialmente aumentando o risco de IAM em

certos pacientes (Kalyani et al., 2021).

2.1 Mecanismos de a¢do dos farmacos usados para o tratamento de infarto agudo do

miocardio.

O mecanismo de acdo de um farmaco descreve as interacdes bioquimicas
especificas que permitem que ele exerca seus efeitos terapéuticos no organismo. Em
esséncia, ele detalha como o farmaco interage com componentes celulares, teciduais ou
organicos, desencadeando uma série de eventos que resultam na alteracgdo fisioldgica
desejada (Ahmad et al., 2020).

Essa alteracdao pode se manifestar como o alivio de sintomas, a cura de uma
patologia ou a prevencdo de um quadro clinico. Compreender o mecanismo de acdo é
essencial para o desenvolvimento racional de farmacos, a otimizacao de terapias e a
minimizacdo de efeitos adversos (Khan et al, 2021). A seguir, sdo apresentados

exemplos de como alguns farmacos atuam no organismo (Tabela 2).

Tabela 2. Relagdo do mecanismo de a¢ao dos farmacos mais usados contra o infarto
agudo do miocardio.

Farmaco Tipo de inibi¢do do farmaco

Inibe a ciclooxigenase-1 (COX-1), reduzindo a sintese de tromboxano A2,

Aspirina (Acido diminuindo a agregacdo plaquetdria e a formagdo de trombos (Trapali,

Acetilsalicilico)

2023).
Inibidores da Bloqueiam o receptor de glicoproteina Ilb/Illa nas plaquetas, impedindo
Glicoproteina llb/Illa a formacgao de pontes de fibrinogénio e prevenindo trombos (Zhu, 2020).

S3o convertidos em éxido nitrico, promovendo vasodilatagdo e reduzindo
a demanda de oxigénio do miocardio e aumentando o fluxo sanguineo
(2020).

Nitratos (e.g.,
Nitroglicerina)
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Antagonizam receptores beta-adrenérgicos, reduzindo frequéncia
cardiaca, contratilidade e pressdo arterial, diminuindo a demanda de
oxigénio (2022).

Inibem a conversdo de angiotensina | em angiotensina Il, promovendo
vasodilatacdo e diminuindo a pressdo arterial e pds-carga (Bryniarski,
2022).

Bloqueiam os receptores AT1 de angiotensina Il, promovendo
vasodilatagdo e redugdo da pressdo arterial (Salim; Jones, 2022).

Inibem a HMG-CoA redutase, reduzindo os niveis de colesterol LDL,
estabilizando placas aterosclerdticas e reduzindo o risco de eventos
cardiacos (2020).

Betabloqueadores (e.g.,
Metoprolol)

Inibidores da ECA (e.g.,
Enalapril)

ARA Il (e.g., Losartana)

Estatinas (e.g.,
Atorvastatina)

Anticoagulantes (e.g., Potencializam a antitrombina lll, inibindo a trombina e o fator Xa,
Heparina) prevenindo a formagdo de novos codgulos (Beurskens et al., 2020).
Inibidores de P2Y12 (e.g., | Bloqueiam irreversivelmente o receptor P2Y12, inibindo a ativagdo
Clopidogrel) plaquetdria e reduzindo a formagdo de trombos (Baldetti et al., 2020).

Promovem a conversdo de plasminogénio em plasmina, que degrada a
fibrina e dissolve codgulos, restaurando o fluxo sanguineo (Yang; Gu; Xu,
2023).

Fonte: Construido pelos autores

Tromboliticos (e.g.,
Alteplase)

Os farmacos ja possuem seu potencial de atuagao e isso potencializa quando sao
associados a outros medicamentos, sendo assim a abaixo apontamos as associa¢des que
mais aumentam o risco de infarto:

a) lbuprofeno + Contraceptivos Orais Combinados: Aumento no risco de
trombose e eventos cardiacos.

b) Diclofenaco + Pseudoefedrina: Elevado risco devido ao aumento da pressao
arterial e efeitos trombogénicos.

c) Olanzapina + Rosiglitazona: Ganho de peso, resisténcia a insulina e riscos
cardiovasculares elevados.

d) Doxorrubicina + Trastuzumabe: Alta toxicidade cardiaca, aumentando
significativamente o risco de infarto em pacientes oncolégicos.

Essas combinagdes sdao especialmente perigosas em pacientes com fatores de
risco cardiovascular e devem ser evitadas ou monitoradas de perto. Dessa forma com o
intuito de minimizar essas fatores o manejo do infarto agudo do miocérdio (IAM), para
cada farmaco possui um papel fundamental, sendo sua selecio e combinacao
individualizadas de acordo com o quadro clinico especifico do paciente. Fatores como
tempo decorrido desde o inicio dos sintomas, presenca de complicacdes e resposta ao
tratamento inicial sdo determinantes na escolha da terapia medicamentosa mais

adequada (Yang; Gu; Xu, 2023).
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2.2 Medicamentos com potencial de agravar o infarto agudo do miocardio

Fatores de risco sdo caracteristicas, condicdes ou comportamentos que
aumentam a probabilidade de uma pessoa desenvolver uma doenga ou condigdo
médica. Eles ndo sdo causas diretas da doenca, mas podem contribuir para o seu
surgimento ou agravar o quadro clinico. A presenca de multiplos fatores de risco pode
elevar significativamente a chance de desenvolvimento de uma condicdo especifica
(Minzel et al., 2022).

Farmacos, em geral, sdo desenvolvidos para tratar ou prevenir condicdes
médicas, e ndo para aumentar o risco de doengas como o infarto agudo do miocardio
(IAM) (Mortensen; Nordestgaard, 2020). No entanto, alguns medicamentos podem ter
efeitos adversos que, em certos casos, podem aumentar o risco de IAM, especialmente
quando usados incorretamente (tabela 3), em doses inadequadas, ou em pacientes com

predisposicdo a doencas cardiovasculares (Delbaere et al., 2023).

Tabela 3. Fdrmacos, sua a¢do no organismo e seu potencial de aumento do risco de
infarto agudo do miocdrdio (IAM):

Potencial de aumento do risco

Farmaco A¢ao no organismo de IAM
Inibe as enzimas COX-1 e COX-2, Aumenta o risco de .IAM em
. . N torno de 20-50%, especialmente
Ibuprofeno reduzindo a inflamacdo, dor e
febre com uso prolongado (Moore,
) 2020).
Inibe COX-1 e COX-2, reduzindo a | Maior risco de IAM entre os
Diclofenaco sintese  de  prostaglandinas, | AINEs, com aumento de 20-50%
aliviando a inflamacao. (Moore, 2020).
Aumenta o risco de IAM em
Inibe COX-1 e COX-2, com efeitos | torno de 20-50% dependendo
Naproxeno

anti-inflamatérios e analgésicos.

da dose e duracdo (Moore,
2020).

Anticoncepcionais
Orais Combinados

Inibem a ovulagdo e alteram o
muco cervical.

Aumentam o risco de IAM em
20-40%, especialmente em
fumantes e pacientes com
fatores de risco (Ornello et al.,
2020).

Prednisona

Corticosteroide que suprime a
inflamagdo, mas pode causar
hipertensdo, hiperlipidemia e
resisténcia a insulina.

Aumenta o risco de IAM em até
20% com uso prolongado
(Dzherieva et al., 2022).

Anfetaminas

Estimulam o sistema nervoso,
aumentando a frequéncia
cardiaca e pressao arterial.

Podem aumentar o risco de IAM
em até 40-50% com uso regular
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ou abusivo (Gagnon et al.,
2022).
Aumentam o risco de IAM em
até 40-50%, especialmente com
uso prolongado (Gagnon et al.,
2022).

Agonistas  adrenérgicos que
Descongestionantes | promovem vasoconstricdo e
aumento da pressao arterial.

Antipsicotico atipico ue .
P P q Aumenta o risco de IAM em

bloqueia receptores de .
. 9 ) P . torno de 15-30%, especialmente
Olanzapina dopamina e serotonina, . . .
o em pacientes idosos (Akinola,
promovendo sedagdo e controle
. 2023).
de psicose.

Aumenta o risco de IAM em
torno de 15-30%,
especialmente em pacientes
com sindrome metabdlica
(Akinola, 2023).

Antipsicético atipico que
bloqueia receptores de
dopamina e serotonina,

controlando sintomas psicoticos.

Risperidona

Fonte: Construido pelos autores

Na tabela 3 sdo apresentados as principais agcdes de cada farmaco no organismo
e o impacto potencial que eles podem ter no aumento do risco de infarto agudo do
miocardio, particularmente em pacientes com fatores de risco ou em uso prolongado.
O aumento do risco de IAM associado ao uso desses farmacos nao significa que todos
os usuarios desenvolverdao a condi¢do, mas sim que hd um risco adicional em certos
contextos, especialmente quando os medicamentos sdao usados por longos periodos ou

em pacientes com predisposicdo a doencas cardiovasculares (Kang et al., 2020).

METODOLOGIA

O estudo, conduzido sob a abordagem da Revisdo Integrativa da Literatura,
conforme descrito por Vosgerau e Romanowski (2014), tem como objetivo organizar,
esclarecer e resumir as principais obras existentes, destacando citacGes relevantes que
compdem a revisdo de literatura em areas especificas de cada abordagem. A andlise
critica das publicacdes desempenha um papel crucial na evolugao histdrica do didlogo

académico, proporcionando insights e inovacdes tedricas.

A coleta de dados foi realizada por meio de artigos cientificos provenientes de
fontes renomadas, como a Scientific Electronic Library Online (SCIELO), a Literatura
Latino-Americana em Ciéncias da Saude (LILACS) e a Biblioteca Virtual em Saude (BVS).

Os descritores utilizados foram “Farmacos; Infarto agudo do miocardio; Riscos
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cardiovasculares; Efeitos adversos; Seguranca farmacoldgica”. Foram incluidos na
pesquisa periddicos e artigos originais produzidos no Brasil, em lingua portuguesa e
inglesa, publicados no periodo de 2015 a 2024, e legislacbes. A inclusdo exigia que os
estudos contivessem pelo menos dois descritores e estivessem alinhados com os

objetivos delineados no escopo do estudo.

Excluiram-se estudos com desenhos do tipo coorte, caso-controle, relatos de
experiéncia e estudos de caso. Além disso, foram excluidos aqueles publicados antes de
2016, a menos que estivessem relacionados a legislagdes, e os que ndao apresentavam
claramente o objetivo da pesquisa. A andlise dos dados concentrou-se nos resultados e
conclusdes principais que estivessem alinhados com os objetivos propostos,
promovendo uma comparacao critica entre diversas fontes literarias. Os procedimentos
metodoldgicos adotados para este estudo incluiram um levantamento bibliografico e

uma analise de conteldo de artigos cientificos.

RESULTADOS

Um total de 48 obras foi identificado, distribuido entre as seguintes plataformas:
Scielo (16), Pubmed (12) e BVS (20). Os critérios de exclusao foram aplicados mediante
a analise dos titulos, resumos, identificacdao de duplicatas e elegibilidade. Com base
nessa triagem, foram selecionados 10 artigos para a revisdo e compilacdo dos dados,

visando atender aos objetivos especificos delineados neste estudo.
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Artigos encontrados em buscas (426)

Scielo =16
Pubmed = 12
BWS =20

Artigo selecionados apds a leitura do titulo
M7 39

l

Artigos excluidos pela leitura do
titulo
MNP 9

I
Artigos selecionados para leitura na integra

N® 26

Artigos excluidos pela leitura do
resumo
MNE 13

I
Artigos selecionados para revisdo

NE 10

Artigos excluidos:

+ Por duplicidade (n=8)
* Mao adequados aos critérios
de elegibilidade (n=8)

Figura 1. Fluxograma do numero de artigos encontrados e selecionados apds aplicagao dos critérios de
inclusdo e exclusdo. Fonte: Construido pelos autores

Quadro 1. Dados dos artigos selecionados

Autor Ano de Titulo Objetivo
publicagao

Metodologia Conclusao

Efeitos cardiotdxicos
e lesdo miocardica: a
busca por uma
Cardinale et al. 2021 defini¢do mais
precisa de
cardiotoxicidade

medicamentosa.

Relacionar as lesdes
causadas por
cardiotoxicidade
medicamentosa

grandes ensaios clinicos
randomizados sdo
necessarios para avaliar
a relagdo
custo/beneficio de
protocolos padronizados
para a detecgdo precoce
de cardiotoxicidade
usando o ensaio de hs-
ctn em pacientes
recebendo
quimioterapia para
doengas malignas.

Revisdo da
literatura

Rumo a uma visdo
Mamoshina; mais ampla dos
Rodriguez; 2021 mecanismos de
Bueno-Orovio cardiotoxicidade de
drogas

Identificar os
mecanismos de
cardiotoxicidade de
drogas

A compreensdo dos
mecanismos de
toxicidade induzida por
drogas e das diferengas
nos perfis de seguranca
cardiaca das terapias é
importante para o
desenvolvimento de
novos compostos e de
Revisdo da ensaios de segurancga
literatura para testes pré-clinicos.
No cenario clinico, os
mecanismos  induzidos
por drogas que levam a
eventos cardiacos
adversos sdo geralmente
considerados de origem
multifatorial e, muitas
vezes, permanecem
pouco compreendidos.
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Terapia contra o

Resumir e discutir as
evidéncias
disponiveis sobre a
toxicidade
cardiovascular das
terapias sistémicas

Apesar de sua eficdcia, o
bevacizumabe tem sido
associado a um risco
significativo de

Economopoulou cancer e risco . . Revisdo da L
2015 K anticancerigenas, R complicagdes
etal. cardiovascular: foco - literatura .
) com atengdo cardiovasculares, como
no bevacizumabe ) . ) . . R
especial aos efeitos hipertensao, isquemia
adversos cardiaca e insuficiéncia
recentemente cardiaca congestiva.
reconhecidos do
bevacizumabe.
O relato de caso a seguir
utilizou pela primeira vez
. . a Escala de Naranjo para
Bradicardia jop
. i documentar uma
sintomatica Relatar sobre a associacio  de  alta
Wayangankar et induzida por bradicardia devido <; =
2015 . - Relato de caso probabilidade  (reagdo
al. citosina ao uso de citosina N
S L adversa  definitiva a
arabinosideo em arabinosideo R
medicamentos) de
altas doses . .
citarabina com
bradicardia sinusal
sintomatica.
Pacientes com epilepsia
grave apresentam
aumento do risco de
doenga cardiovascular e
arritmias. Embora os
medicamentos
Efeitos adversos anticonvulsivantes
Zaccara; Lattanzi; , Verificar o efeito e (ASMs) possam  ter
. cardiacos dos Revisdo da .
Brigo 2022 ) dos ) efeitos protetores
medicamentos . . literatura .
. . anticonvulsivantes indiretos contra eventos
anticonvulsivantes .
cardiovasculares,
reduzindo a frequéncia
de convulsbes e,
portanto, a morte subita
na epilepsia, alguns
deles exercem efeitos
cardiotodxicos.
A toxicidade para os
musculos cardiacos e o
sistema vascular pode
ser  induzida pelos
efeitos  colaterais de
Descrever a doses terapéuticas ou
Nair 2020 Drogas cardiacas toxicidade de Relato de caso overdose de muitos
drogas cardiacas medicamentos
terapéuticos
(oncolégicos ou ndo
oncoldgicos), drogas
ilicitas, alcool ou outros
agentes.
comparar o risco de
fraturas, infarto
agudo do miocardio, A rometazina
Risco de fraturas, fibrilagdo atrial e P . .
) - . apresentou maior risco
infarto agudo do arritmia ventricular R
TR A de hospitalizagdo por
miocardio, fibrilagdo entre cidadaos W .
. . . fibrilagdo atrial do que a
atrial e arritmia dinamarqueses com . .
Sessa et al. 2020 ventricular em idade > 65 anos ue Estudo de caso loratadina e a betaistina
acientes er;m novosq (OR 1,58; IC 95% 1,07
P " 2,63 e OR 3,22; IC 95%
geriatricos expostos usuarios de 1.69-7 14
a prometazina prometazina ou ! o
. respectivamente).
domperidona,
triazolam,
loratadina
Reagdes adversas a Avaliar as reagdes A maioria dos AADs pode
Do 2023 medicamentos adversas de Estudo de caso ter multiplos efeitos nos

antiarritmicos

medicamentos

canais, receptores e
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usados para tratar
arritmias

bombas e também
alterar a hemodinamica
e o sistema nervoso
auténomo. As multiplas
acOes eletrofisiolégicas
dos AADs interagindo
com  os  substratos
subjacentes variaveis
presentes em cada
paciente determinam se
o efeito clinico sera pro-
arritmico ou
antiarritmico.

Efeitos adversos
cardiovasculares

Existe um risco marginal
de infarto do miocardio
durante a terapia
antidepressiva, mas o
risco de efeitos adversos

. que podem ocorrer cardiovasculares  com
Efeitos adversos durante o antidepressivos ndo
Pugliese et al. 2020 cardiovasculares de Estudo de caso L .p .
drogas psicotrépicas tratamento com as triciclicos é
gasp P diferentes notavelmente baixo e
categorias de praticamente
psicotrépico inexistente  para  os
modificadores de
humor, exceto litio e
ansioliticos.
A maioria da populagdo
. . com SADS teve um
Medicamentos pro- i,
. P resultado positivo na
arritmicos, niveis de ] . s
X Descrever o perfil triagem toxicologica,
medicamentos e R =
. . toxicolégico de com uma proporgdo
polifarmacia em o
L ) vitimas de SADS, notavelmente  grande
vitimas da sindrome . .
Palsge et al. 2024 com foco em drogas Estudo de caso com medicamentos pro-

da morte subita
arritmica: um
estudo baseado em
autdpsia da
Dinamarca

pré-arritmicas,
niveis de drogas e
polifarmacia.

arritmicos e
polifarmécia. Isso
destaca a necessidade de
foco futuro nas drogas
como um fator de risco
para SADS.

Fonte: Construido pelos autores

A discussdao sobre os dados apresentados revela um panorama abrangente e

complexo dos efeitos adversos cardiovasculares associados a diferentes classes de

farmacos. A literatura revisada evidencia a importancia crescente de compreender e

mitigar os riscos cardiotoxicos, especialmente em contextos onde os medicamentos sdo

usados de forma crbénica ou em populagdes vulnerdveis, como pacientes com cancer,

individuos geriatricos, e aqueles com disturbios psiquidtricos ou neurolégicos.

Cardinale et al. (2021), destacam a necessidade de ensaios clinicos robustos para

avaliar protocolos de deteccdo precoce de cardiotoxicidade em pacientes submetidos a

guimioterapia. Este estudo sublinha a urgéncia em estabelecer medidas preventivas,

dada a gravidade das lesdes cardiacas induzidas por agentes quimioterapicos, onde o

uso do ensaio de hs-ctn surge como uma ferramenta promissora.

Mamoshina, Rodriguez e Bueno-Orovio (2021), focam na importancia de uma

compreensao mais profunda dos mecanismos de cardiotoxicidade de drogas,
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fundamental para o desenvolvimento de novos compostos e ensaios de seguranga. A
identificacdo de mecanismos multifatoriais que conduzem a eventos cardiacos adversos
revela a complexidade intrinseca da cardiotoxicidade, frequentemente subestimada no

desenvolvimento de novos farmacos.

Economopoulou et al. (2015), discutem especificamente o bevacizumabe, um
medicamento anticancerigeno eficaz, mas associado a significativos riscos
cardiovasculares, como hipertensao e insuficiéncia cardiaca. A revisdo reflete um dilema
clinico comum: o balangco entre a eficicia terapéutica e os riscos adversos,

especialmente em terapias de longo prazo.

Wayangankar et al. (2015), apresentam um relato de caso que ilustra a
bradicardia induzida pela citosina arabinosideo, destacando a importancia do uso da
Escala de Naranjo para documentar a causalidade de reagdes adversas a medicamentos.
Este caso enfatiza a necessidade de vigilancia clinica e documentacdo rigorosa para a

gestdo de reagdes adversas inesperadas.

Zaccara, Llattanzi e Brigo (2022), exploram os efeitos adversos dos
anticonvulsivantes, identificando um aumento no risco de doengas cardiovasculares e
arritmias em pacientes com epilepsia. A discussdo ressalta a dualidade dos
anticonvulsivantes, que embora oferegcam protecao contra convulsdes e morte subita,
podem também provocar efeitos cardiotéxicos, exigindo uma avaliacdo cuidadosa dos

riscos e beneficios em cada paciente.

Outros estudos, como o de Sessa et al. (2020) e Do (2023), reforcam a
complexidade das interacdes farmacoldgicas e seus impactos cardiovasculares,
especialmente em populacdes geriatricas e em pacientes tratados com antiarritmicos.
Estes estudos evidenciam a necessidade de uma abordagem personalizada na escolha e

monitoramento de terapias, visando minimizar os riscos de eventos adversos graves

CONSIDERACOES FINAIS

A revisdo da literatura sublinha a importancia critica de compreender e mitigar
os riscos de cardiotoxicidade, especialmente em populacdes vulnerdveis, como
pacientes oncoldgicos, idosos e individuos com condicdes psiquidtricas ou neurolégicas.

Os estudos discutidos ressaltam a necessidade de ensaios clinicos robustos para a
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deteccdo precoce e da compreensao aprofundada dos mecanismos subjacentes aos
efeitos adversos induzidos por drogas usadas para o tratamento de doencgas do coragao.
Além disso, a documentacdo rigorosa de reacOes adversas e a personalizacdo das
terapias emergem como estratégias essenciais para equilibrar os beneficios
terapéuticos com a minimizacdo de riscos, especialmente em tratamentos de longo
prazo. Portanto, o futuro da farmacoterapia cardiovascular deve se concentrar na
prevencdao e manejo cuidadoso da cardiotoxicidade, com o objetivo de melhorar os

resultados clinicos e a seguranca dos pacientes
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