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QUESTÃO
A terapia com estatinas é segura em pacientes com doença hepáti-
ca pré-existente?

ESCOPO DA REVISÃO
Os estudos incluídos avaliaram a segurança das estatinas disponí-
veis nos EUA em pacientes com doença hepática pré-existente. Os
desfechos foram elevações das concentrações da alanina aminotrans-
ferase (ALT) ou aspartato aminotransferase (AST) ou testes de fun-
ção hepática ou sobrevivência.

MÉTODOS DA REVISÃO
Procurou-se por ensaios clínicos, meta-análises e estudos de valida-
ção em inglês na Medline (2007), nos resumos para os principais
encontros médicos e nas referências. 19 estudos (n = 1563 que
receberam estatinas) preencheram os critérios de seleção. A dura-
ção do seguimento variou de 1 mês a 6 anos (mediana 9 meses).
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*ALT = alanina aminotransferase; AST = aspartato aminotransferase; EAC = ensaio aleatorizado controlado; FA = fosfatase
alcalina; GGT = ã-glutamil transferase; LSN = limite superior normal; TFH = teste de função hepática;

odas as estatinas causam elevações assintomáti-
cas das transaminases séricas. Estas elevações se
resolvem espontaneamente em 70% dos casos com

manutenção da terapia ou quando a terapia é interrompi-
da, sem seqüelas adversas. Não está estabelecido que as
estatinas causem falência hepática, mas se elas o fazem,
o risco seria de aproximadamente 1 em 1 milhão de pres-
crições de estatinas.1 Contudo, a rotulagem do US Food
and Drug Administration (FDA) lista a doença hepática ati-
va ou a elevação persistente não explicada das concentra-
ções de transaminases séricas como contra-indicações para o
uso de estatinas. Ela recomenda testes de função hepática
antes e após 12 semanas do início da terapia e após qualquer
elevação da dose e a cada seis meses daí em diante.

Onofrei et al revisaram a literatura publicada sobre a
terapia com estatinas em pacientes com doença hepática

RESULTADOS PRINCIPAIS
Os resultados são resumidos na tabela.

CONCLUSÕES
Poucas evidências de alta qualidade estão disponíveis sobre a segu-
rança do uso de estatinas em pacientes com doença hepática. Não
existem evidências de que as estatinas façam a doença hepática
avançar e algumas evidências indicam que as estatinas podem me-
lhorar a doença hepática ou aumentar a sobrevida.
O resumo e o comentário também apareceram no ‘‘ACP Journal
Club: The Best Evidence for Patient Care’’ no Annals of Internal Medici-
ne.
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� Escores de impacto clínico: Atenção primária/CG/CF 6/7; CG/
CF/Saúde mental 6/7; Gastroenterologia 6/7; MI/Atenção
ambulatorial 6/7; Cardiologia 5/7; Endócrino 5/7

Segurança da terapia com estatinas em pacientes com doença hepática pré-existente*
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não cegos e não controlados e não forneciam seguimento
de longo prazo. A revisão não mostrou evidências de risco
aumentado de eventos adversos, que geralmente ocorrem
logo após o início da medicação. Embora a necessidade
de prevenção para complicações ateroscleróticas possa
ser questionada em pacientes com carcinoma hepatoce-
lular, os outros diagnósticos englobam um grande número
de pacientes que poderiam se beneficiar de uma terapia
de redução de lipídeos, mas que podem não estar rece-
bendo tratamento devido a questões regulatórias ou mé-
dico-legais. As conclusões desta revisão sugerem que a
rotulagem do FDA pode ser seguramente revista.

Pode ser argumentado que o monitoramento das con-
centrações de transaminases séricas na população geral
que toma estatinas não é útil ou custo-efetivo e que ele

pode privar muitos pacientes dos benefícios da terapia
com estatinas. Entretanto, se o tratamento com estati-
nas for iniciado em pacientes com doença hepática pré-
existente, o monitoramento de testes de função hepática
parece prudente até que estudos aleatorizados confirmem
a segurança.
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