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Forma farmacéutic Eresental;oas
ATORVASTATINAG LCI 10
au a) am 05 0" comprimidas revestidos,
"Embalagsm Fraclonével
Hgg ADULTO E PEDIATRICO* ACIMA DE 10 ANOS DE IDADE

* Para as concentragdes de 10 & 20 mg.

Composigao:

Cada comprimida revestido de 10 mg contém:
rva {na forma de célcica),
5.0,

Tabela 2 ~ Dosa-rasposta em com priméria 1 média a
partir do valor basal}*

[Bass TN 1 LDtL - ides [HDL~caleste | Nao HDI

Total lcolesterol  |na B rol colesterol/
20 img, 40 mg ou 80 mg em embalagens contendo 20, HDL-
oolesterol

Flacebo 21 4 ) 3 10 -3 7
10 22 -28 -39 -32 -8 ] <34
20 20 -33 43 35 28 g a1

40 21 37 50 42 28 5 45,

10 mg
1.com. rev. 80 23 -45 -60 -50 37 5 53

lca).

Gada comprimidg revestido de 20 mg contém:
(na forma de céll 20 mg
q.8.p ' com. rev.

Cada compnmldo rsvsstldo de 40 mg contém:
a (na form céleica) 40 mg
1 com. rev.

Gada comprimida revestido de 88 mg contém:
1a (na forna de célcica) 80 mg
i q.8.P. 1 com, rev,

* celuloss microcristalina, lactose monoidratada, cmsPowdana dioxido de silicio, butilidroxitolusno, estearil
fumarato de sadio, hipro; gnelose - macrogol, &lcool polivinitico, didxido de titanio, talco, lacitina de soja, goma

Frupadas a partir de 2 estudos dosf-res osta,

aclentes com hl eﬂ ipoprateinemia de Fredﬁckson tigos lla o lib, % 305 a pamv de 24 as(udos clinicos
rolados, as mudangas psrcentuals medl percentil o valor basal de HDL-colesterol, para

atorvastatlna 10, 20 40 a B0 mg foram (varlando en!re -1 4 14,0} (v and smrs Oe 17) 7.8 (v iando

entre 16) & {variando enire é 15), respecnvameme Adlfl almente, a5, Hndlion dado

demonstraram um decrasclmo consls!enfe e slgmﬁcan(e no GT, LOU-colesteral, triglicatides, razao colestaro

m trés estudos multicéntricos, dup o-ce oS, em pacientes com hl;?ercolestemlemia. a atorvastatin; (f foi
comparada com outros inibideres da 0A redutase, Apos a ri 0, 08 pacientes recaberam dosaes
diarias de 10 mg de atarvastafina, durante 18 semanas ou doses i xas do agenta ccmparahvo {vide tabela3).

Tahela 3 — Mudanga percentual média do valor basal até o endpoint (estude duplo-cego, randomizado
comparativa)

Xantana, alcoal etlllco e Agua purificada. —
Razdo
entre Nao
INFORMACOES AO PACIENTE HDL-
Agdo esperada do medicamanto: ATORVASTATINA CALCICA ¢é Indicada como adjunte & dieta para o colesterall
tratarnento da pacl sntes ccm niveis alevados de colesterol (atal LDL—coIaslaml apallpupmtsfna B ﬁ 'l;rlegﬂl|'gﬁirl‘;'-l"a‘|sa,l Tratamanto {dose Colestarol- Apolipa- HDL~ HDL-
combinada {mista), nlvels elavados de triglicérides séricos e psr pacientes com dlsbe!allpopvotelnsmla que ndo didria) N Tatal LDL-colesterol | protefna B | Triglicérides | colestaro] | colesterol
respondem de forma adequada a dista. ATORVASTATINA CALCICA lambem 6 Indicada para a redugdo do
total e do LDI m paclent com Familiar quando Estudo |
'ESB%S\;ZST%TI?IR Dc Ia;i;lcekd indicada na prevencdo secundéna {prevel u de recorréncla de eventos
cardlovasctélamS) Epés smdmme ccmnéne aguda, QM;OHVASTA‘I:}?&” “Ea A d embém & dmdxcada! na alovastatina fomg | 707 ord i 28 A kd sz
3 pagiantes sem avi éncia clinica de doenga cardiovascular e
ossuam 'F]“ fatores de risco assonladus.‘;?:o 20 mg 191 -18 s 20 i 7 28
srtsnsac dlabets HDL-colesteroI balxo ou hlsténa amiliar de doenca cardiaca precor
ORVA STATINA GALCICA também & indicada como um adjuvante & dieta de vedugao dus n(vuls de colestera| 95% IG para Dif.! 9.2,-6,5 -10,7; 7.1 -10,0; 6,5 -15.2; 71 1,720 | 11171
total, LDL-colsstero e apollpoproterna B sm meninas pés-menarca e menlhos entre 16 e 17 anos, com
Estudo Il
Culdadns de manter & ambiente (15 a 30°C). Proteger da luz e manter em lugar atorvastating 10 mg 202 ey asb 27 . s a0
Prazo de validade: 0 numero de lote e as datas de 1abncau;:£a e validade estdo Impressos no cartucho do N
com o prazo de validade vencldo. Antes de usar observe o aspecto do pravastatina 20 mg 77 -17 -28 -17 =l 8 -28
medicamento. f
Gravidez e Ianlan;ax Informe ao seu médico a ocorréncia de gravidez duvante ou apés o com 95% G para Dt 14582 Jadita | W07 4816 | 11540
ATORVASTATINA CALCICA. Informe ao seu médico se estlver amamentan Estudo 1M
Guldados de Admlnlsuat;éo' ATORVASTATINA CALCICA pode ser administrada a qualquer hora do dla, com
au sem alimen atoivastatina 10 mg 132 -2a¢ ~37¢ -34¢ -23¢ 7 -3¢
Siga a nnentag o do seit médico respeitando sempre os horanos, as doses e a duragdo do
Néo Interrompd o tratamento sem o conheclmento do seu mi sinvastatina 10 mg 45 -24 -30 -30 ~15 7 -33
E muito importante informar a0 seu médico caso sstela ut;l!zando outros medicamertos antes do infclo ou
durirte o atamario com ATORVASTATINA GALGICA 85% 1G para 1.1 s7:.27 | 0328 BE-1 | 507 | 4zse | see

Reagdes adversas: Informe ao seu médico o aparacimento de gualquer reagdo desagradavel durante o
tratamento com ATOHVASTAT!NA cALcch tais corno; constipagae, gases (fiatuléncia), indigestdo aslm:a
dlspepa!a), dor abdaminal, dor de cahega, nauseas, dor muscular (mialgia), fragleza (asten\ diarela o Insdnia

Adversas'i Informe Imediatamente aa & medlco a ogorréncia Inexpllcéve de dor muscular,

1 O valor negative ara o intervalo de confi anga (IC) de 85% pela diferenca an(re os fratamentos favorece a
aforvastatina em todos os ltans, com excecao do valor de HOL-colesterol, para qual o valor osmvo tavorece a
atgrvastatina. Se o |ntevvalo ndo Inclulr zera, lsto s&vxﬁca uma dl{arem;a esQausucamenta slgnificativa.

:ﬂtsraﬁaes‘ da sens!bllldade ou fraqueza muscular de crlg
al-estar ol

Paclentes com dsvram hamorraglca prévia parecem apresentar um flsco malor psla ter este evento
Informe imediatamente SSX médico se vacs Ja errami antes ou durante o tratamento
com ATORVASTATINA CALGICA (vide “Adverténcias e Precaut;uas")

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANGAS.

Ingestéo cuncumhante com outras substam;ias- ATOF\VASTATINA GALCICA deve ser utilizada com
fprecaugdo, seguindo as determinacées do médico, qu de
alcool e/ou apressntam histérico de doenga hepatlca

Contraindicagdes e precaugdes: ATORVASTATINA cALech é
a mula; dosnca hepanca smva ou eleva ss persistentes
inexplicadas de determina as enzlmas hepaucas (transammases) exgedendo em 3 vezes o limite superior da
durard ravidez ou Iac\agao a adolescentes e a mulheres em Idade
féml aue n#o estejam ullllzando medidas cuntracap lvas eficazes,
lsve ser Usado durante a gravidez e lactagao,

NAO USE MEDICAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO. PODE SER PERIGOSO PARA SUA

a Significati diferente da k <008
b Sig diferente da ! AN p<0,08
¢ Sig diferente da ANCOVA 5 £0,05

H|penriglu:grldamla (Fredrlcksnn tpo IV}

A resposta a utiliza em lsolada tratados em vérios
es!ud clir mcoa asti na tabala 4. Para as pacientes tra!ados cnm atorvastating, o valor basal médio (min; max) de
tHglicérides foi de 565 (variendo entre 267 & 1502).

Tabela 4 - com nivels elevados de icé it o médias {mfn., méx.} a partir
dn valur basal
Placeho 10mg 20 mg 80 mg
N=12} =37 W=13) =14
Triglicérides -124(-36,8;82,7){ -41,0(-76,2,49,4) '| -387 (62,7;20,5) -61.8 (82,8, 41,8}

Colesteral Total -2,3 -155:24,4) -28,2 (-44,9; -6,8) -34,9 (-49,6;-15,2) ~44,4 (-63,5; -3,8)

LDL-Colastarol 3.6 (-31,3; 31,8 -26,5 (-57.7,9,8) ~30,4 (-53,9; 0,3} -40,5 (-60,6; -13,8)

'Nrf.,?ﬁ“ ggg%aﬁf&&lﬁgmm“ HBL-Cofasteral 3B {185 134) 13,8 (-9,7; 61,5 11,0 (32,252 7.5 (-10.8.87.3)
Mecanlsmo de Ag:
A atorvastat(na um a ente hlpollpemxante, & um Inibldor seletivo e competitivo da 3-hldroxI-3-metil- g!utaril-
coenzima g\) utase, a ehzima limitante raspunsavel pela conversao da HMG-CoA a mevalonato, VLDL-Colesterol -1,0 (-31,9; 53,2 -48,8 -85,8; 67,3) -44,6 (-62,2; -10,8) -62,0 {-88,2; 37,6}
um pracursur dns es(srols. Inclusive do aoles(evol . P i

ormas e
hlperca[estemlemlasdlsl!pldsmla mista, 2 ats rvas(atlna vedu oG I total), LDL- stera) it Néo HDL-Golesterol | -2,8 (17,6, 30,0) | -33,0 (-52,1;~18,3) 42,7 (-63,7; ~17.4) -51,5 (-72,8, -4,3)

ds balxa densldade) e apolipaproteina- 5] {apolipoprotelna B), A atarvastatina também veduz o VLDL~ colestera|

puprotefnas de densl ad multo bs}xa) & os trglicérides e pruduz aumentos varidveis no HDL-
ipoproteinas de sita densid:
atorvastalina dlmmm 08 niveis de
redutase e da sintese de colesterol no frgado e aumema o nﬂmem de receptores de LDL hepél
da célula, aum anlando a absorgao & o catabolisma d
A atorvastatina reduz a produgaa 6 0 himero de particulas de LDL. Produz um aumenta marcanta e prolongado
na a ﬂvldads do raceptor ds LOL, le promover uma alterac&o benéfica na gualidade das, laartlcu las de L OL

circulantes. O farmaca & eficaz na veduqao de LDL em paclentes com hi arcc!as emlsmla fami
uma popula 30 qus néu rasponde nonmialmente a madicagdo da redu

A atowas(auna @ alguns da seus metabdlitos sdo farmac

0 princlpal sitio de a:;ao da atorvastatlna & o figado, que é o principal jocal da srntsse da culssterol e clearange

e LD, A redug o LDL- cojesteral esta mals relaclonada a dose do medicamento

jcglcamente anvog am h

sls(}emll:t':a dlo larmaca. Aindividualizacdo da dose do msdlcamenm dove ser baseada na rssposta terapéufica
ide |

M Um estu do dose—ves 2 atorvastatina (10 ~ B0 mg) demonstrou reduzlr as concentracdes de CT (3
g LBl coiedte Aol 2, e S L etnglloéndss e b
sao

hlpemo[ee!evolemla 8 hi r{aerllpu:lamua mista, incluinde paclen!ss cum dighetes memo néo

aclantes com hxpe rigliceridemia jsolada, a atorvgtlatlna reduz o G esteml total, o LDL-colesterol, o VL.OL-
120 CX-

através da inibicdo da HMG-CoA Bi i i i tipo 1) . 3 )
Resultados 'de um esu}dn cruzado, absrto em 16 pacientes (gendtipos 14 apolipoproteina-E2/E2 & 2
ﬁos na superficie E3/E2) ia ( B tipo ‘ﬂ) sﬂop apnaptagela 5:
Tabela § - Estudo abenn,ucl:ruzadu, em 16 com di { tipo IH)
l_ Alteragac Média em % (min., max)
Médla (min., max) Basal (mg/dL] 10 mg B mg
Golesterol total 442 (225; 1320) -37 (-85, 17) -58 (-90; -31)
Triglicérides 678 (273; 5990} -39 (-02; -8) -53 (-95; -30)
Estes resuhados
elerozigética, 1armas néOAfaml iares da LDL-colesterol + VLDL -colesterol [215 {111; 613) -32 {-76; 9} 63 (-0; -8)
Nao HDL - colesteral 411 (218; 1272) 43 (-B7, -19) 64 (-92; -30)

& n umenta
reduz a IDL-col 8 den: dads lmermsdléna colesterol).
Em pacientes com hlpsrllpopvotememla de Fredrickson tipos Ila e IIb reunxdos em 24 es\udos conholad

aumenlo percemual médio a partt valor basal no HDL- colssterol para atorvastatina (10 - 80 mg) fof de 5, i
nelra nao vslacmnada A dose, Nem dI Isso, a andlise estes dados demonslruu ma redugdo
sfgnlﬁcauva Fefacionadh & oo CTHDL.- DL teral, variando

& -37 para -55% respec(lvamsnte.
Meroscla rose
No estudo de Reversfio da Ateroscleross com Terapia Hipolipemiante Intenslva (REVERSAL), o efeita da
tina 80 na coronaria foi avaliado pelo ultra-som intravascufar
(USIV) durante a angiografia, em paclentss ‘cam doenga arterial coronariana. Neste gstudo vandomlza duplo-
asal e apds 18 mssss. No
[eritério princi|

juando comparado ao perfodo basal, foi -0,4% (p=0,98) 8, +2,7% (p-l) 001) no
E}mpo da pravastaﬂna (n %
a comparados aos da pravastatina, os efeitos da

foram

n n| g da atnrvgw!avlna n | Nl -enlesteral nd rediizidn para sima média de 78,9 mg/dl w 30 quando
nompara lo 80 pevf basal scLao valor foi de 150 mg/dL + 28), e no grupo da pravastatma o LDL-calastarol toi
reduzido para uma média de pergdu basal (cujo velor foi de 150 mg/dL

:t 28,

Q crﬁl de sequmnga @ tolsrabilidade dos 2 grupos de tratamento foram comparévels.
recorrente

No estudo de F'revenﬁéo do AVC pela Redu?o Agressiva nos Niveis de cnlesterol (SPARGL — Siroke Prevention

by Aggressive Reduction m Cholssraml Levels), os efeitos da atorvastatina ciarios au acebo sobrs o VC

faram avs.llsdos om 4] s que apresentavam ou a(aqua ls u mico tran: ‘(Alp

eriodo de 6 meses e sem lstorico de doenca arterlal coronaria (DAG). O LOL-colesterol méd(o e 73 mg/dL

1,9 mmol/L) durante o tratamento com, atovvasmtma e 129 mg/dl.' (3,3 mmol/l) durants o tratamento com
placebo, O acompanhamento madio foi de 4,9

ol mg.reduziu.o riseo de. erufpomt pnméno de AVC fatal e nio-fatal am 15% (HR 0,85; 1G.85%,
0,72-1,00; p=0,05 oli 0,84; IC 95%; 0,71-0,99; p=0,03 apds aluste para fatores basa:s) parado gom o
' uabo A atorvastatina 80 mg ulu sigl niﬁca\lvamenta o vlsco de eventos coronarianos. nnmpals (HR 0,67;

651-0,89; p_o 005 n1ual%uer event de DAC H 0; IC 95%, 0,48-0,74; p<0,001), & procedimeritod
de revascula |za§a A44-0,74; p<0,

m Ul sa 08t hoc & a(mvastahna B0 mg edunu & incidéncia de AVC | udmico (218/2365, 9,2% vs.
274/2356 11 6 cldsncla da AVC h movr%lco {55 5 2,3% vs. 33/2366 1,4%,
p=0,02) comparado a e AVG hi al ol slmllar entre 08 rupos. (1 de
atovva,s!atina vs. 18 ds P! acsba) ‘A rsdugan do rlsco de sventos cardlovasculares com atorvastatina 80 mg fof
demonstrada em todos rupos de pacientes exceto nos paclentes que entraram no estudo com
hemornragico e apresant hemorra n?lco recotiente (7 de atorvastatina vs. 2 de placeho), onde o nimero

de eVentos fol muito pagueno para discernit Hsco & ba
va cuuos cases de AVGC de qualguer tipp (265 de

mg/dL + 28 quando comparado ao

Em paclentes tratados com atorvastatina 80 m
atorvastatina vs. 311 de placebo) e poucos ever n(os s ‘ 23 de atorvastatina, vs. /?I
mortalldads total foi similar nos rupns de tratamento {216, de atorvastatina vs, 211 de placebo). Inuldencla
total de eventos adversos & eventos adversos sétios fol similar emre 0s grupos de tratamento,
léllpercolestemlelm]:a Famillar Heterozigética em Pacientes Pediatri

m -um

'm um estudo sem grupo contrale, 29 pacientss com ldades variando entre 6 e 37 anos cam hlpercolestemlemla

famlliar homozigética recebaram larias de 20 a 80 mg de atorvastanna‘ A media de reducan

colss erol no estudo foi de 18%. ane & ¢inco paclentes esentsram uma redugdo média de LDL-colestem e
‘ ﬁrl zndo entre 7 e 53%, média de 24%); os 4 pacientes restantes tiveram alimentos de 7% a 24% no L

CO lestarol.

Usa emn Sihdrome Isquémica
No esiudu clinlco "Reg G20 da?éaquamla Miocérdica através da Redugéo | Intanslva sios
vels de Colesterol”, mals conhecido como estudo

Cholesteral Lawemh;). foram as\udados os efeitas da terapia com

mortalidad md utticéntrice, randomizado, d F

3088 paclsntss com sl arias agudas, angina |ns(ave au In Tr dio ndg-fransmural (i nfano
Q) Os paclentes 1or ata m_procedimentos com encmnals. lnc vindo dieta alimentar mais

atovvastat na a9 mg L bo, admmlstrado dlaﬂarnen lpor um perfodo medlo de tratamento de 18 semanas.

g L ssterol, CT, HDL- colesiero‘ [ tﬂg Icétides, Ioram 72; 147, 48 o 130 m IdL

respecl wan'lente. ng grupo 1ratado c m a( rvastalma e 135; 21 46 e 1 7 mg/dL, vaﬁpsctlvamente o

utilizando plac 0 i Mo @ eventos isqué s (i ur

1696, O rises d ra-hospitalizagdy nln al ngh 1a W peilu s svidé Ib|d§ duwmunladas Jy laguqmld mig sxdu.a rol

redyzi em reduziu g risg gds morte e gventos isquémicos de forma igual

[ canslsteﬂa em todos os valores d ]:DL-aolastero basa:s. Além disso, reduziu o 1isco de morte & eventos

Isquamicos tanto em pacientes com Inlarto do miocardio transmural nfarlo sem onda Qg comc em paclentes

com angina instavel, em homens e em mulheres e em pnclentes com idade < 65 anos e > 65 ano

Bmicos 6 sobre &
o—ca plauabomommlado foram avajlad

Pcsbe o

atoevaststing

- n e
Tempo apbe randomitoglo (semanos)
Figura 1. Tempo até o primeiro evento isquémico ou morte.
Prevengdoc de Gompllcaques Gardjovasculare
No estudo Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial L Dpld Lcwerin%‘Arm (ASCOT-LLA),

ga deenca ccrqnaria {atal & nfo-fatal fo| avaliada em 10305 paclentes hipsrtensos de 40 a
e 63 anos), sem |stonlcu de infarto do m!gfoévdln e zr;'am nivels de tﬂg[ll icérides < 6,5 mmoVL (251 mg/d

o efeita da atorvastatina
80 anos de ldadt)(m dia

i o dberege Hiche sl S o Ui o o oo ot v, (o el SRS S RS R T et el el e
enines, com ida s (media i an . 4 g =
i ercolesterglsmla Familar helorozigotioa o0 hi ercolesl oleria grave, foram fandomisados ara atorvastatina diabélioas o < 130/80 mmHig para diabéticos) o alacades para recebet atorvastatina 10mg/dla n = 5768) ou
ode do ser aumentad até 20 mg) ( ? eho (n=47) chy [rame 26 Semanas, us s 658 p period placebo [l 7 "-’:|1§ d 7"rf|gsanc?° Queo rasultalcliﬂ tli:tvﬁrt‘arr&erggiggm a atgrrvastg‘ Ina em com| rgaq e nlaasgo
todus receberam atorvastatina durante 26 lt ara Inclusao no estudo fol r bas; U o 2 5 S G 8, Ise Intetina do! 108, O orago de iGa0 Iipidica fal encerrado
de LDL-colesterol 2 ;su ImgldL ou; um valor basal de LB coloaiarl = 160 mg/dl e Fiotorice fariliar posmvo P precr>k=emt3gtsses C ne LLA com SG% anos. gg S gllmento ac lnves de 5 angs, 8omo orig onumalmenle planelado. ';&Igm
amili; em 8
rimeira ou segundo grau. A atorvastatina dlmlnulu 's) nlﬁcantemama%s niveis plasmaticos de colgstsvol total, placeno, Estas te’;f’-’es persistiram durante todo o perioda Ge lrat
i XEI ::l:ste;% %I;zj: r::ggs e apocllpapmtefna-B dural f 28 ss'r{a\angs Si‘a fgss dlﬂgl?r-‘fega do tratamento A atorvastatina redu; os indiges relacionados aos segu!ntes eventos:
a0 en <ol I
merings 6 maninas, adolassentas com hlprercolestsrolamm Tamiiar Retoros goﬂca ou h,!fercolsstemlemla gave Evento Redugda do risco (%) |N° de avantos (atorvastatina ve, Valor-p
q:lg% eho EE"}Z \ﬁaﬁcg\;ﬁ!ﬂ!lns n—M 1 f% B L 7—;::] 8%. H Flacebo)
Vs 5 rotefnas VS

G valor médio EDL-colastemi alcan;:adu fol de. 135 7P e, 70 0 e 242,0 mg/dL) no grupo da Eventos coronarios (doenga ~ 136% 100 vs. 154 0,0005
g's rvastatina :m comparagio a 228,56 mg/dL (variando en rs 15 0 @ 385,0 mg/dL’ no grupo plgaceba durante as coronania fatal + Infarto do miocérdio

semanas, u) nig-fat

sse estudo con(volaé)c'n IIm o ndo  fol observadc qualquer efeito na crescimente ou matura; gan sexual el o tatal)
reninos ou alteracdo na duracia ne ciclo menstrual em meninas. A atorvastatina nao 10I avallada em es(udos Total de eventos cardiovasculares @ |20% 389 vs, 483 0.0008
clinlcos controlados envolvendo paclantes g:rs'pubsres au paclentes menores de g idade, A seguranca racedimentos de revascularizagi .
g effeac 1? fas dosos supanoras a 20 my o foram tavt?llad‘:?s em esluld;:és" clon!rolados r%alggdos gom criancas. Pracedimento: sculariagio

eficacia de longo p ia com atorvastatina durante a infancia para a redugdo d:
mortalidade na Idada adu"a T fo,l’es‘abe, P Total de eventos corondrios 29% 178 vs. 247 6,0008
LF ercofestera 7 Ilh) lar dtica e nao-'amlllar) 3 Dlsllpldemla Mista Acidente vascular cerebral fatal o 26% 89 vs. 119 0,0332

redrickson tipos [la e néo-fatal

reduz o e

aumenta o HDL-colestero! em aclentes com hl erccleslamlemla 8 dls|l Idemls mista, A res) \ é & i
observada dentro da duas sem%nas ea resposFa méxima ocorre hormamente em quatyo sepn?gnas, mantendo- lo\hservada uma ‘endéncla avcyavsl néo foram de forma apasar de ter sido

se duvanta 4 terapi
A atarvastalina 6 eﬁ caz em uma grands de m pacientes com ou
sem hpemlgllceﬁdamla. 0s50as da ambos os sexos 6 xdosos Os as(udus em paclsntss pediatricos foram
Ilérnr:tddos a clsm es com hipevcolss’tsrclamla familiar humozig

, em s GOM

oS est
atorvastauna 101 admiristratda Uma vez ao dia por § ‘semanas, I i e o to!aJ,
LDL- Be {vide tabela 2)

No Estudo Colaborativo A|nrvas(ahnq Diabstes (CAHDS), o ofeito da atorvastatina na doenga cardlovasgular tatal
ou ndo-fatal Tol avaliada em 2838 pacientes com dlabstes tipo 2, om |dade entre 40 & 08, sem Nistoria pre
de doenga cardluvascular e com LDL < 4,14 mmol/L. 160 g/dl) e Mgllceﬂdss < 6,78 mmoI/L (600 mg/dl), Ném
disso, tados o8 Rpaclentes tinhan pelo menos mals 1 fator de Tisca cardiovascular. Neste estldo randoriizado,
duplo-ce 0, multicéntrico, pscebu-comroludo, 08 pac[entes foram tvatados cum alorvastatlna 10 mg uma vez ao
438) ou com placel = 1410} & acompanhados, em média, por 3,
ms vez que o efaito do lvatamemu com atorvastatina svbre o endpoint prlmano prsencheu as regras pré-definidas

088796




de eficacia para a interry fgéo do estudo, o CARDS Tol terminado 2 anos antes do esperado. O efelto da
atorvastatina na redugdo dos riscos absaluta e relativo fai o seguinte:

Eventos Risco refatve de | N° de eventos (atorvastatina Valor-p
redugdo {%) vs. Placebo)
[Principais aventos cardiovasculares TAM 3% 83 va. 137 0,0010

fata} e nda-fatal, IM silencioss, morte por
doenga coronatia cardlaca aguda,
anglna Instével, GRM, AGTP,
revagoularizagio, AVG)

M {fatal & nao-fatal, IM silenciosc) 42% 3Bvs. 64 0,0070
AVC {fatal e ndo-fatal} 48% 21vs. 39 0,0163

|AM= {nfario agudo do rnlocardlo, CHM clrurqla de revascularizagdo do miocardio; DCC= doenga cardiaca
coronaria; IM= infarto do miocérdi Q lastia corandria transluminal percutanea,
Nao houve ewdéncla da dx!erem;as efetlvas no amenm dos paciehtes em relacéo ao saxc Idade ou nfvel de

LDL-coIes(sz no periado risco da morte de 27% (82 morte E lacebo
compatado a 61 mortes no brago tratado) foi obsarvada com uma sn?nlﬁcancla sstaﬁstma ||mftro e ,0502),
A mcldéncla geral dos eventos adversos ou eventos adversas sérios fal similar entre os grupos sob tratarnento,

Propriedades Farmacocinéticas
Farmacocm!uca e Metaholismo

oral & a Icas
maximas sao almgldas demra de 1 a 2 horas. A sﬂ;nsau da absc fGRO 8 a,s concent, ﬁg a8
aumentam em p se. A atorvastatina em comprimidos apresenta blodls omb dada entre 95%
€99% em col o Ablcd|spomh1lldadsabsn!utaedeapmmmadame adisy #’ombmdade
sistémica da atlv de Inlb aHa sobrs a HMG-S -CoA reduf tase de apro; xlmadamante
disponibitidade sistémica é atribuida a MUCOSa
hepético de. pr{melm ‘gassag%am Embora ) alxmemo dImInus L) taxa & a extensdo da ahsor :,: o do farmaco em
Cma A G, a reduggo no LDL-
sem a]lm oS, AS concentragdes
G) apds a adminlstraggo
stragdo pela manha. Entreianla, a veduqao no LDL-
GO 9

na ‘for ou
plasméticas do atorvastanna sao mals baixas {aj proxlmadsmente 30% para Cr
do medicamento a noite,

& aproximadaments 381 litros. A atorvastatina
apresenta Uma an dg gaqao as pro!elnss plasmallcas igual ou superior a 88%. Uma proporgao globulo
vermelho do de 0,25 Indica baixa penetragdo do farmaco nos glébulos
vermelhos do sana%ue (eritrécltos). )

Ilsm orvastatina & amplam véfios
eta-oxidagio. A inibiggo da HMG—CoA redutase pslos mstabohtos orto ) para-hldroxﬂados invitro

s equlvalsnte aggsla observada cam a atorvastatina, Aproximadamente 70% da atividade inibitéria glrculante
A redutase & atribulda aos metabdlitos atives, Estudos in vitro sugerem a Importancia do

mstabohsmo da atorvastating pe(o citocromo hspamcc P450 3Ad4, de acordo com a ocorréncia de elevadas
conceniragtes plasmaticas de atorvastatina em humangs apds coadmlnls!rar;ao com eritromicina, um Inibldor
conhacido dasta isaenzima. Estudos in Itro também indicar: atorvastatina & um ln"lbld ¥ fraca do

@ ds atorvastaUna vs. 2 de plagebo). Enlrelam

Farmacodinémicas —
Uso durante a Gravi

lez &
ATORVASTATINA C. Lcch [ contra!ndlcada urants a gravidez. Mulheres em idade fértil devem uﬂllzav medidas
'ORVASTATINA C LCICA deve ser admlnlsﬂsda a mutheres em Idade fértil somente

cantraueptlvss eficazes, Al
ando a gravidez se venﬁcar altamente im) K g desds estas

p tenclms riscos ao feto. ATDRVASTATINA C, Lcch é comralndlcada durante a |actagit 0 se sabe se a

atorvastatina é excretada no lsite Davldo ao potencial de cconsncla de reagoes adversas em lactentes,

mulheres utlllzandu TORVA ,TATINA Lcch ndo devem am.

ATORVA TINA CICA & edlcamento classificado na cat u joria X de Hsco de gravide;

onan!o, aste medmamentu nau deve ser utilizado por mulheres gravidas ou que possam ﬂcar grévidas

durante o tlatamento.

Uso em Crian
segurani zia e eﬁcécla em paclentes com familiar foram avalladas em um estudo
clfnlco controlado de 6 meses de duragZa sm meninas pés-menarca e meninos, corm |dade variando entre 10 e 17

anos. Os pacientes tratados com atorvastatina calclca apresentaram um
observados em individuos do grupo placebp. Os eventos advarsos mals comumente observados nos 2 grupos,
fnde pendanta da avaliagao de causalidade, foram as Infec
a0 foram estudadas doses supanoras a 26 mg nesta popula;ao g'e pacientes. Nesta estudo controlado
xual em azes ol

imitada ndo houye efeito 0 ¢ J:rola gamentg do

clclo menstrual das adolescentes, As ser sobre o5 meta 08 contrace) tlvos
opvlados enguanto emlverem submeudas a (erapla ucm célcica (vide

“Adverténcias e Pracaucs:

Atorvastatina calcica ndo’ fol avaliada em estudos clfhicos il pré-

adolescentes ou pacientes com Idads Infennra 10 anos. da ld d
A eficacia clinica foi avaliad: mg/dia durante 1 ano em um estudo néo-controlado em
Eaclentes com hipercolesterol amla 13m||lar hcmozlqéuca, |nclulndo 8 paclentes pediatricos.
feltos ha Habilidade de Dirigir ou Opsrar M
Néo hd evidéncias de que atorvastatina calcica possa afetar a habilidade do pagiente de dirigir ou operar méguinas,

INTEH gﬁES MEDICAMENTOSAS
O risco de miopatia durante o tratamento cem Inlbldores da HMG-CoA redutase se apresanta aymentado com a
administragdo concomitante de ciclosporina, fibratos, niacina em doses gue alteram 6 perft lipldico ou inibideres
do citecromo P450 3A4, por exemplo, erltromlcms e anlifinglcos azélu:,os (vlds a seguir & "Pesalog gla -
ccmblnado com ou(ros medlcamen{os“ a “Ad\l nclas e Precaugaes — Efeltos na Musculatura Esqueléfica’
tau & metaholizada pelo citocromo P450 3A4. Admlmshagao
concom| an a do atorva atina com n[bldores do cl!ocmmo P450 3A4 pode |

plasmatica de atorvastating. Aexlensao da Interagao & dos efeitos

efeitos sobre o gitocromo P460 L

eritromicinalclatitromicina: a ¢os d de 3 N {500 m& cada 6 horas) ou
clarlttomiclna (560 mg 2 cada 12 horas), foi asgoclada a
concentragies plasm: s mals elavsdss da atorvastatina (vxds “Advenenclas s Precaugé ~ Efeitos na

Musculaturs Est guele(lca '), )mbxdcre © 05 metabélitos de alorvastatina
substratos do transpartador OATP1E1 Osinibldores de 0ATP1B1 (por exempla cu:lus cvlna) podem aurnantar
a blndxapomb lidade da tina 10 m Ic osporlna 5,2 mg/ka/c
resuttou em aumento de 7 7 vezes na exposlgao de aforvastatina (vide “Posoloy g medc com outvos
medicamentos"); eritromicina/claritromicina: & coadministray agdo de atorvastating e entrornlclna (500 mg, a cada 6
hovas) ou claritromicina (500 m%] cada 12 horas), inibidores canhecidas do citocromo P45D dA4, fol assocladan a

c|tocromo P450 A4 A coadministragdo de alorvastatina e lenenadma nao produzlu umn efe

Blav: d adas da atorvaste!lna {vide "Advenénclas ) Precaucées

ignificante nas concen(va bes plasmaticas

s oc cltocromo P450 anto, & imj vovavel
substratos do c|tamomn P45

atina alte
olifros dMgS “In(ersqoes Medlcaman osas') Em amma]s o me!abomo
onn-hxdroxvlado softe posterigrmenta ag{lcumm
racdo: & atorvastatina e ssus met

rotea:
romo F-ﬁ% aAA fol asgociada ao aumentc nas concentra?ges plasmatlcas de

atorvastatina; cloridratu da dﬂnazem a coadm\n istragio de atorvas(aﬂna (40 mg) com em (240 mg) fol
assoclado com concentragoes, plasméaticas maiores de al statina; cimetidina: um esluda de m(evaqao de
atorvastatina gom clmehdma fol rsallzadn e nao tol obssrvada Imera;éo clinicamente significativa; l!raconazol a
mg) e itraconazol (200 mg) fol associada ao aumento e

3 e ha blle aeos hepén-:o
ou a ra-hspétlco, entretanto, o armaco gareca naq sofrer ) 1
o plasmatica média em hum: roximadarnente 14 ﬁuras mas a meia-vida da atividads
!nlbltoﬂa para a HMG-CoA redutase é ds 20230 horas, devido a contribuicao dos metabdlitos ativos. Menos
Pe 29|ﬁ de Ix:_a dosa de alorvamatlna 6 recuperada na urina apds administragao oral.
'opulagoes Especial
do 5 gas concgmragvﬁes glasmatlcas da atorvastatina se sgpresentam mals elevadas {aproximadamente 40%
%ar MAX & éaara AUC) em Individuos idosos sadios (85 anos de idade ou mals) do que em adultos jovens,
estudo AGCES aspecificamente paclentes lduscs com refacso 20 alcance da meta
? %ama Naclanal de Colesteral dos EUA g\l — National Cholesterol Education Program). O
estuda In7clulu 1087 pac(entss com menos de 65 anos, 81 paclsntes com mais de 65 anos e 185 paclentes com
dade,

e tratamento

Nao fcram obsevvadas diferencas entre pacientes idosos € a ulagdo em geral com relagdo & seguranga,
eficécla au alcance do ob}eﬂvoggg tratamgnto de If populag ¢ cdl gurang
ins de farmacacinética %

5t

0 estdo disponivels,
tra es plasmaticas de atorva

a(lna em mulheres sdo dl!erentes das observadas nus hcmens

aicrvasla(lna, SUGO de Vapefrull comém 1 o majs componemes que inibem a CYP 3A4 e gode aume tar
concentracoe L, O CONSUMO excessivo da suco de grapefrult (> 1 2

Indutores do ¢i P450 3A: a com indutores do gltocromo
P4! A4 {par ex.. efavirenz, m‘amp!cma) pode levar & redugées varlévels nas concentvag es plasméticas de
ido aq mecanismo de Interacéo dubla de rifampicina, {indugao e inibigio do clitocromo P450 3A4
e hepatdcito Iranspovtador de caplaq,ao [ TP1E ), & rscomendsd's a cuadmInlstraqéo de atorvastatina com
rifsmpicina, porque s apds com uma
requ gao slgnlﬁcatlva das o
icidos: coadmlnls(raﬁsu da af orvastalma com um ¢ anllacldo na forma de suspensau oral contendo hldréxldo
de magnesio e dg_aluminlo provacou uma diminuigdo
aproximadamente 35%; enlretaniu a radus g:a no LDL-cnlas!eml  ndo ?fresentou alterag
antipirina: uma vez que. afeta a antiplrina, néo sso esperadas interagdes
com oulros farmacos metabolizedcs através das mesmas lso?nzlmas

cen
|mad 0% inajs altas para Cm 10% mais banxes ar

10X
cllmcaman!e slgnlﬂcauvas do efelta nos lrpldas entre homens e mul
ao renal ndo apresenta Influsncia nas cuncentr §ues plasméticas ou no efeito da
Va‘{ Portanto, néo & uste de dose em pacientes com disfungéo
ran (vlde "Posologla

Hemodidlise: apssar de nio terem sldo reali estudos em i com éncia renal em estaglo

erminal, néo se espera que & hemodidise aumente k o 18, Uma vez due

este farmauo s8 ||gauamplamame s protefnas
atica:

acentuadamente
F 2 Cmax e 11 vezes na AUC) ern pacientes com hepatapatia aicodlica cronica
classs B de Chlld-PugJ rSnde "Cnnlvaﬂndlcagoss')
ados de Seguranca
Carelnogénass, Mutagé 659 e Dlshirbms da Fertilldade
A gtorvastatina hac e mostroy carclnogemca em ratos. A dose méxima ulilizada foi 63 vezes major, em mg/kg
poret a 8 maxima recomendada para humanos (80 mg/dia) e de 8 a 16 vezes malor
baseada nos valoves de Al c(n 24) Em um estudo de 2 anos reslizado com camundangos, as incidancias de
ocelularas ma ede camlnomas hepatcce!ulares em fémeas $e mostraram aumanta
na dosea maxima ull lzada, que fol 250 vezes supetior, em ql g de O do m
recomend da para humanos. A exposlc.an slstémica fol do 6 a 11 Vezes superlor baseada na AUG(0-24). Todos
outros farmacas qu»mlcsm-nls sem hantﬁ desta classe induziram tumores em ratos & camundon jos com
doses de 12 a 125 vezes superiore! Adosa clinfca maxima recomendada, b da em mg,
A atorvastatina ndo demonslmu pote cial muta%enlco au clastogemco em 4 testes in vitrg, um oy sem alivacdo
metahdlica, nem em 1 estudo in viva, Apressntoli-se negativa para o teste de Ames com Sa monalla tygh:munum
e Escherichia coll o o ensa)o in vitro de HGPRT ; arward mutarlun em células Fulmnnar X
Nan produziu aurnantos s|gniﬂcamss em aberra % SSOMicH
ds hamster chinés e se apresantou negativa no este In Vivo de mause m ro W
Néo fol abservadg efelto adverso na fertilidade ou reprodugdc em ratos maci os qua raceberam doses de
alorvas«auna de até 175 mg/kg, /dla ou em 1 eas que recebaram doses de até 225 mg, é;ldla. Estas doses sag
de 100 a 140 vezes superiores, le pgso corporao, 2 dose maxima recamen a humanos. A
alorvastatina nao causou efelto’ advarso nos payamal 0S5 g!e 8sparma oU sémem, oU na h|s'lopatologla do drgde
reprodtivo am Gaes que recebéram doses de 10, 40 ou 120 mg/kg por 2 ahos.

DIGAGOE:
ATORG?STATINA CALGICA ¢ indigado como um adjunio & dieta para o tvatamemo de Padentss com nlvels
ol vadns de colsterol total, LDL-colesterol, apalipoptoteina-B e triglicérides, para a ntar os nivels HDL-
1 em C primaria If:erco!esterolemla hateroz‘ljgéhca Tamij llar
(mls15) i tipos fla @ Ilb), niveis elevsdus e triglicérides sém:os
o [} que n o respondem de

@ S
Fab
5

om,
Fredrlc)ﬁscn tlpo IV) Y para |

lorma adeq_uada a RL

ATORVASTATINA CALCICA (ambém e Indicado para a redugio du colesterol tolal & do LDL-colesterol em
pacientes com miliar quando & resposta a dieta e outras medidas
Em paclentes com dcen cardiovascular e/ou dislipidemia, ATORVASTATINA CALCICA esté indicado na
sindroms coronaria aguda (angina instavel & infarto do miocardia ndo-transmural — sem onda Q) para a
revencdo secundara do risco camblnado de morte, infarto do mlm:ardm nAn-fataJ parada cardiaca e re-

0 en izagdo de pacientes cant angina do peito.

PreVencgao de Complicagdes Cardmvascu ares

Em paciantss sem evidéncia elinica de dos) porém com multiplos
fatores de risco para doenca coronariana cumo |absRTsmo hij enensao Hlabetes, bajxo nlvel de HDL-golesterol
qu histéria familiar de dosnga coronariana precoce, ATORVASTATINA GALGICA ssta indicado para reduiao do
rlsco de doenga coronart Iana fatal e infarto do mlocardio ndo-fatal, acldents vascular eerebral, procediment

arizacéo e angina do ? I!o.
Paclentas P«dlatvk:xL 10 a 7 a

os de

ATGRVASTATINA C, ambém é indicado como um adjuvante & dleta de redugéio dos nl\/els de colesterol
al, LDE-colestero] polipopr ate[na~B am enI pos-menarca & meninos, entre 10 e 17 ar com
ﬁsrcolesterolemla famlher heterozigs a’)é r |zaq§o de um teste adeguado de. taraf:)la dleténca. os
LDL- ol contlnuarsm 2 190 mg/dl ou = 160 m a?/dL e houver um h\sténco ¥ ar positivo para

5 fatores de risto cardlovaseular no paclenta

doen%a cardlovasculay prematura, ou presan¢a de 2 ou m;
pediatrico.

CONTRAINDICAGOES N N

ATORVASTATINA O LCICA é que 5 It a gualquer

componente da_formula; doenca hepahca ativa ou

{ransaminases seri:ns, exXc endo em 3 vezes o limite superior da normalidads; durante a gvavldez u

lactagao ou a mul :r 3 em ldada févlll que nag oslejam unllxanda medidas contraceplivas oficazes,

ATOl ASTATINA CALGICA dev em idade fertil somente
uando a gravidez se verifi ear ahamente impmvével e desde qua estss pacientes tenham sido infoymadas

os potencmls riscos ao fet

ADVERTENCIAS E PREGAUQEES
Em_individuos em a_s

o de escolha Iniclal para a

Armg cos a0 abs idos, como a colestiramina ou

o colestipal. A assocla?ao desses agentes com atorvas(atlna célcica pode ser utlllzada para que doses mals
elevadas de atgrvastatina nao sa;am nhacessdrias para atmg\v a§ metas de tratamento, Foram conduzidos

estudos de eﬁcécxa e §
eﬁo anto, recomenda -se desses

CE,? ?‘dmlﬁlstragao de a(orvastatma ‘cAleita for superior a 1 ano.
eitos He

im cumo ocoire cam autvos agentes redutores de I[pides da mesma classe, elevaé:ues maoderadas (> 3 vezes
olimite supsrior da normalid ases saricas foram relatadas apus tratamento com atorvastatina.
A 1un§én epatica fol monltora la tanto durante estudos clinicos de atcrvss atina pré-comerdlallzagdo quanto
em estudos pos—camsmlahzag:éo, admmlshando-se as doses de 10, 20,

>3 vezss o fimité supeﬂur da normalidads em duas ou mals

ocasites) ocorreram em % dos p: clentas qus recebsram tcrvaslauna nestes estudos clfnlz:os‘ As
incidéncias dessas ano all'dades mram 0,2%, 0,2%, 0,6% e % para doses de 10, 20, 40 e 80 mg,
respectivamente. Em geral, os aumentos na "astavam assoczados é icter(cia o a outros sinais e sln(umas
clinicos, Quando a dose de atorvastatina 10! reduzrda ou o tratamento fof mtermmp!do ou descontinuado, os
nivels de transaminases retornaram 20s n A malot
tra(amamo com uma dose reduz«da de a\urvastatma ssm sequelas,

tamiliar por um perjodo
o quan: I ando o gerfodo

t as am_menores (ameumadamsnte 25%) quando o

lestipol fot / X 08 efexlas nos lipides foram malores quando a

a!orvastatma ) colestlpcl !oram em isolada de qualquer um dos
|acos.

digoxina: quando foram coadministradas doses multiplas de digoxina e )%
plasmatlcas no estadu de equillrio ndo foram afetadas, Entretanto, as concentvaﬁaes de dl ha aumentaram em
dprv.»dmad te 20% apos a admlnlstmqao diaria de digoxina com storvastatina 80 mg. Pacientes utilizando

igoxing devam ssr manitoradas adequadamante.
a de 0 mg, 1 vez ao dia) & azitromicina (500 mg, 1 vez o dia) hdo
alterou as concentragoes plasmaticas da alorvastatina,
cantrageptivos orais: a coadministragio com um conlﬁcs tivo oral contendo noretindrona e etinilestradiol
aumantou = valores de AUC da noretindrona e do etinllestradicl em ro)qmadamen(s 0% e 20%. Estas
slevagdes davem ser conslderadas na escolta do contrateptivo oral em mulhere utllizahdo, atorvam tina,
arfarina: fm realizado um es1udo de interagao de atarvastatina com vsrisnns € ndo foi observada qua!quer

interacao clinlcaments s(gnlﬁ N
anlcd pino; num estudo amtsra\;éo medicamentosa em paclsntes i a I A orvastatin:
n a‘enlo lipina 10 mg resultoll em Um aumento de 18% n: 30 de qus ndo Iol
signiticativa
gtms tratamentos cuncomnantes' ern ssludos clfnlcos a 3 ina fol utilizada

com
agentes anti-hipertensivos_e g sem o adversas
clinicamente significantes. Esludos de |memg 0 com agentes especificos ndo foram realizados.

REAGOES ADVEHS&
ATORVASTATINA C, Lcch {atorvastatina calclca% geralmsnte bem tolerado. As reagGes adversas foram
eralmente de natureza lave e tr: . Me % tos pacientes foram descontinuados dos estudos clinlcos
ido a efeltos colaterals alnbu(dns a atorvasta(ma Os efeltos adversos mals frequentes (1% ou mals) assaciados
ao tratamento com , em de estudos clfnlcos controlados, foram:
Disturbios pslqu:élncfas insonia.

Sisterna nervoso: cel . L
Sistema gaslnnlssima nausea. dlarrela. dar ab dli e

Sistel m\anla

Geml

Qs segulntas efeitos adversos adicionals foram relatados em estudos clinicos com atorvastatina:
Metabolismo e nutncén hlpaglxcemla. h|pevgl|cemla @ anorexia,
Sistema nervoso: neuropatia periféric: parest sia.
Sistema gastrlntsstmal pancr tlt vb
Distirbios hepa atite a lctsrfcla colestatica,
Pale & ecldos subcutansas alopecia, prurido e rash,
Sistom: s tacido miosite, miopatla e calmbra muscular.
Slsrsma rspmdu!or Impaténci . N
m todos os efeitos Ils(ados acima tiveram, necessariamente, uma relagiio de causalidade associada ac
{rat amento com atorvastatina.
Paclentes Pedistricos (idade entre 10 @ 17 anns)
Em um estudo clinico controlado de 26 seman: om meninas pos-menarca e meninas (n—140) o portll de
gsguran; a o tolerabilidade de atorvastatina de 10 a 20 mg/dia fol, de modo geral, semelhante ao do placebo (Vi
iverténcias e Precaucties — Uso em Crlancas”), Os eventos adversos mals comuns observados nos 2 gvupns
{ndependente da avaliagdo de causahdade, tcram as Infecges,
Experigncia Pés-Comarcializagdo N o
o perlcdo pés-con lizacdo do ! os sfeitos

is foram relatados:

& linfatico.
Slsrerna imunoldgico: reagoes slerglnas ( (incluindo anafitaxia).
0, envenenatmento e complicagées do procedimente: ruptura do tendso,
Metabalisma a nutn;:An aumento Fe
Sistema nerveso: hipoestesia, amnés a, tantura e disgeusta.
Dlslurbms ng ouvido e labirinto: zumbick . .
le & tecidos subcutnaos: sfndmme de Stavens-Johnson, necrélise epldémica téxica, eritema muliiforme,
evupqao cutdnea bolhosa e Urticaria,
Sistema misculg-esquelstico e tecido conjuntivo: rs.bdomlollse. artralgia e dor nas costas.
Geral: dor no peito, ederna periférico, mal-estar e fadiga.

POSCLOGIA
Antes de ser instituida a terapia com ATORVASTATINA CALCICA, deve ser reahzada uma tentativa de cantralar a
hipercolesterolemia com dieta apropriada, exercicios e redugio de pese m paclentes obesos, e tratar outros
problemas médicos subjacentes. 0 Eac fn ] deve continuar com a diata padvéo para redugdo do colesterol durante
9 tratamento com ATORVASTATIN

lose pode variar ds 10 a 80 mg, em dosa unlca didria, As doses podem ser administradas a qualquer hora do
dla, com ou sem alimentos, As d s inicial @ de manutengao devem ser individualizadas de acordo com os niveis
basals de LDL-coIestemI ameta do tratamento e a resposta do paciente. Apds o infcio dg tratamento e/ou durante
o gjuste de dose de atorvastating, os nivels lipldicas davem ser analisados dentro de 2 a 4 semanas, e a dose deve
ser ajustada adequadamem

so {: Priméria sta): a maloria dos
paclemes é conholada com 0 mg de dose unu:a dlarla A respcsta terapaullca é evidente dentro
semanas, e a rosposta maxima & gera]menta atmg[da em 4 semanas, A resposta é mantida durante tratamento

cr&nmo

amllfar Homozlqutlna. adultos: am um estudo de usc por
ccmgalxao em paclentes com hlparcoles!emlsmla familiar Eo ozIF ica, a malorla dos pacientes respondeu a 8
o atorvastatina com Uma redugo malor que 15% no LDL-colesterol (18% — 45%).

Uso em Criangas (idade entre 10 e 17 anos) com H) evcolesteralsrxla Famiflar

Heiemzxgébca. lose inicial recomendada de ATO IVASTATINA CALCIGA € de 10 mg/dla. a dosa méxima.
recomendada é ds 20 mg/dm {ndo foram estudadas doses superiores a 20 mg nesta populagao de pacientes). As

doses devem ser Individuzlizadas de agorda com a meta recomendada para a terapia (vide % ndlcagass“ °

“Propriedades Farmacadinamicas"). Os gjustes devem ser feitos em Intervalos de 4 semanas ou m:

Ingio hepdtica devem sar realizados antes do Infclo e periodicamente dur

Paulentss gue dssenvolverem qualquer sinal ou sintoma sugestivo de danos hepaticos devem reallzar testes de
lung.eo apénca. Os que desenyolverem niveis de transaminases elevados devem ser monitorados afé que afs)
idade(s) se resolyam). Se um aumento de AST e ALT (TGO e TGP) maior que 3 vsdzes o limite supsﬂcr

Usa em Pagi com Hepética: vide “C i e e Ges”,
Uso em com gncia Renal: a i i8ncia renal néo influéncia nas congentragdes
i d; ou na redugo de LDL-calestero) com atarvastatina. Portanto, o ajuste de dose nio &
necassario.
Uso em Idosos; nao foram enire idosos o a populacio em ﬂeral com refagio &
ou alcance do objenvo do !ratamento da lipides (vide "Propriedades Farmacoclnéticas —

rmalidade pe‘rflstln recomenda-se a redugdo da dose ou
ATORVASTATINA CALCICA.
A atorvastatina pode causar elava;éo dos nfveis de transaminases {vide “Real ss Adversas”) A atorvastatina
deve ser utl;‘z;da £om precaucdc sm paclentes que consomsm quantidades anclals de Alcool e/ou

apresentam histérico de doenga hepatica, Doanga hepatica ativa qit elsvaqoes persusientes @ inesperadas das
tvansamlnases s8o conf vamdlcaz;oes 80 uso de {vide “Cx

as nta Musculatura Esguelétic:
Mialgla fol refatada em paclentes \‘ralados com a(ovvastahna {vide “Reagbes Adversas”), M)upaﬂa definlda como
dor ou fraqyeza muscular em conjunto com aumen! valores de creatina fosfoguinese (CPK) maiores que
10 vezes o limlte superior da normalidads, deve ser ccnsldevada em qualquer pac!enta com mlalglas difusas,
al(sra 0es da sensibilidade ou fraqueza muscular e/ou elevaqdes consideravels de CPK, Os pacisntes devem
a relatar ai" scular, alleragoss da sensibilidade ou

fraaueza muscular.Afanlcularmenle se for acompanhada ds mal-estar ou 1eb tratamento com

RVASTATINA [of deve ser descontinuado no caso
¥ oU de dlagnose ou suspeita de miopatia. O risco de miopatia durame o tratamento com
cos d a classs 6 aymentaco com a administrag o concomllante de ciclosporina, fibratos, eritromicina,
niacina ou antifingicos azéhous. Muitos destes farmacos Inlbem o metaholism du clt cromo P450 3A4 efou &
transporte do fArmaco. 'YP3A4 & a princlpal [scenzima hepatica conh ¢ estar ehvolvida na
blulransforma?ﬁo da slarvastanna. Os médlcus que conslderarem o tratamento concomltante de atorvastatina
fibratos, erfromicina, medlcamentos Imungssuprassares, antifingicos azélicos ou nlacma am doses qus
altaram o perfil lipidico, devam avaliar culdadosame ite os patencials beneficios e riscos & devem monitorar
cuidadosamente os pacientes para gualquer sinal e sintoma de dor muscular, alteragoes da sensibilidade au
fraqueza muscular, par([culsrmeme urante os meses iniciais de tratamento ‘e durante qualquer perfodo de
aumento de dosa & um dos medlcamentcs Par isso, doses de atovvas!atlna menoves (inlcial @ de manutencio)
lambém deve cb entos citados (Vide
“Interagt ﬁes Msdlcamentosas "} stevmlnagaes penédlcas de creanna icsioquln 5o (CPK) podem ser
consldsrad m tais sltuagoes, mas ndo ha qualquer gaxanha de que tal mq onnoraFAQ ira reven ra cnonencra
de miopatia grava A atorvastatina pade caUsar elevacdo dos nivels de creatina fosfoquinase {vide “Reay
Adversas”), Assim como gcorre com outros férmacos déssa classe, foram relatados raros casos de vabdomlullse
f anhada de insuficiéncia renal aguda decorrente de mioglobintra, O tratamento cam ATORVASTATINA
L cA deve ser Intetrompido temporariamente ou descontifivado em q ualquera:adem com uma condige
raye e 2guda sugestiva de mlopatl ou 3”6 apresente um ratur ds 1isco que o sponha ao dﬁenvclvumemo
e msuﬁmén cia renal decorrente de rabdomiolise (por exemplo, |nfecc,-ao egud‘a grave, hipotensao, cirurgia de
gvanrr{:‘ porte, politraumatismos, distirblos metabdlicos, enddcrinos e elefroliticos graves e convulsdes nao
AVG Hem n’é oo
Uma ana!lss pgst hoc de um estudo elinico com 4731 pacientes sem DAG qua tiveram AVGC ou AT no perfodo
da 6 meses & foram Inlclados com atorvastatina 80 mg, apresentaram uma Inc(déncra malor da AVG hemorragico
rupo com atorvastatina 80 mg comparado ao griipo com plagebo (55 da atorvastatina vs. 33 do placebo).
Paz; entes com AVC hemorragico prévio parecem apresentar um risco maior para AVG hemorrégico recarrente

icacia
Papulagies Especla!s‘)

Use ina e ciclosporina §
necessafia, a dose de atorvastanna ndo deve axcsdsr 10 mg Mde “Advenénclas 8 Precaugbes - Efeitos na

SUPERDDSAGEM
paciente deve

. No caso de
rscsbar tratamento si mcmat(co [ devem ser Insmmdas medidas da supone conforms a necessldads, Devido & alta
ligagio &s proteinas plasmaticas, a hemodidlise ndo dave aumentar o da

PACIENTES IDOSOS
r\:’ao constam na literatura relatos sobre adverténcias ou recomendacées especiais do uso adequado per paclentes
idosos,
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&m pacientes tratados com atorvastina 80 mg ocorreram poucos
gventos de AVG de alquar npo 265 11 & poucos eventos de DAC (123 vs, 204) {vide “Propriedades
AV Too

s pacientes tenham sld'g Informadas dos
0. N

erfil de eventos adversos similar aquales

avar a aumantos ha concen(ragao
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