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FÁRMACOS ANTIANGINOSOS

A angina de peito é o principal sintoma da cardiopatia isquêmica. Manifesta-se usualmente como dor retroesternal súbita, intensa e opressiva, freqüentemente irradiada para o ombro e face medial do membro superior esquerdo. Costuma ser desencadeada por esforço físico ou estresse emocional, mas pode surgir mesmo em condições de repouso. Decorre da isquemia temporária do miocárdio, ou seja, do insuficiente fluxo sangüíneo para manter adequada oxigenação, nutrição e remoção de metabólitos do miocárdio. 

A principal causa da angina é a arteriosclerose das artérias coronárias. Outro fator desencadeante da angina é o espasmo das coronárias. 

A estratégia para o alívio farmacológico da angina de peito é baseada no aumento da oferta ou na redução da utilização de oxigênio pelo miocárdio. Os antianginosos fornecem apenas alívio sintomático, não tendo efeito sobre a doença de base.

1- Beta- Bloqueadores: propranolol, atenolol, metoprolol, nadolol, sotalol
Seus efeitos sobre o sistema cardiovascular são obtidos através de bloqueio dos receptores beta-1 do músculo cardíaco, reduzindo o trabalho cardíaco e o consumo de oxigênio pelo miocárdio.

Efeitos adversos comuns são broncoespasmo, sonolência, bradicardia, hipotensão. 
São a principal terapêutica na profilaxia das crises anginosas, não sendo empregados apenas quando há contra-indicação ou efeitos adversos graves com seu uso. 
Não são eficazes na angina por vasoespasmo (não alteram o calibre das coronárias). 

Suas características farmacológicas devem ser revisadas no módulo "Bloqueadores Adrenérgicos". 

Apresentações comerciais

Atenolol - Ablok, Angipress, Atenol, Neotenol

Metoprolol - Seloken, Lopressor

Nadolol - Corgard
Propranolol - Inderal



Sotalol - Sotacor
2- Nitratos: nitroglicerina, dinitrato de isossorbida, mononitrato de isossorbida, propatilnitrato
Ações farmacológicas

Sua ação fundamental é o relaxamento dos músculos lisos, por ação direta, independente de neurotransmissores. Seu efeito parece estar relacionado à ação direta do óxido nítrico, produto do metabolismo dos nitratos que estimula a guanilato-ciclase, gerando monofosfato de guanosina (GMPc), que promove relaxamento da musculatura lisa.
O efeito antianginoso decorre de ações centrais (coronarianas) e periféricas. 

As principais ações centrais são: dilatação das artérias coronárias e das arteríolas (doses elevadas), aumento do fluxo sangüíneo colateral, reversão e prevenção da vasoconstrição e do espasmo coronarianos e redistribuição do fluxo para a região subendocárdica isquêmica.

As ações periféricas mais importantes ocorrem no território venoso: produzem venodilatação importante, com desvio de sangue para esse sistema de capacitância, com conseqüente redução do retorno venoso, do volume ventricular, da distensão das fibras miocárdicas e do consumo de oxigênio pelo miocárdio (redução da pré-carga). Promovem também dilatação arterial e, em altas doses, arteriolar, com redução da resistência periférica e da pressão arterial e, dessa forma, do trabalho cardíaco e do consumo de oxigênio pelo miocárdio (redução da pós-carga).

Reflexamente à redução da pressão arterial pode ocorrer aumento da freqüência cardíaca e redução do fluxo coronariano, com conseqüente maior consumo e menor oferta relativa de oxigênio ao miocárdio. Esses efeitos, no entanto, são menos importantes que os acima descritos. 

Outros efeitos dos nitratos são: dilatação dos vasos cerebrais (aumento da pressão intracraniana e cefaléia); dilatação dos vasos da pele (especialmente na área do rubor); relaxamento dos músculos lisos dos brônquios, do trato biliar e do tubo digestivo (principalmente do esôfago). 

Farmacocinética
São bem absorvidos pelas mucosas em geral. A via SL é a preferida, mas as vias oral, EV e transdérmica também podem ser empregadas. Têm baixa biodisponibilidade com uso VO, pois sofrem rápida biotransformação hepática, originando vários metabólitos inativos. São eliminados pelos rins. 
Efeitos adversos
Apresentam poucos efeitos adversos, relacionados as suas ações cardiovasculares. 

Cefaléia é comum nas primeiras administrações, tendendo a reduzir com o uso continuado. 

Tolerância ao efeito antianginoso não costuma ser significativa, exceto quando há uso prolongado por via EV ou transdérmica ou quando utilizados compostos de ação prolongada (mononitrato de isossorbida). 

Taquicardia, rubor facial, tonturas e lipotímia podem ocorrer devido à hipotensão postural. 

Doses elevadas podem induzir meta-hemoglobinemia.
Usos terapêuticos
Sua principal indicação é o tratamento da crise de angina de qualquer etiologia (uso sublingual). 

A utilização de nitratos por VO ou transdérmica reduz a freqüência e a intensidade das crises anginosas. 

A administração EV - especialmente da nitroglicerina - tem sido indicada nas síndromes isquêmicas agudas, em emergências hipertensivas e na insuficiência cardíaca aguda. 

O uso para relaxar músculos lisos de outros órgãos (esôfago, útero, trato biliar) tem sido investigado.
Apresentações comerciais
Nitroglicerina - Nitradisc, Nitroderm TTS, Tridil

Dinitrato de isosorbida - Isordil, Isocord    
Mononitrato de isosorbida - Monocordil


Propatilnitrato - Sustrate

3- Bloqueadores dos Canais de Cálcio: verapamil, nifedipina, diltiazem, amlodipina, lacidipina, 
                                                                               nitrendipina, nimodipina, isradipina, felodipina
Atuam inibindo o influxo de cálcio nas células do músculo cardíaco e do músculo liso vascular. 

Ações farmacológicas
As principais ações centrais são aumento do fluxo sangüíneo e redução da resistência vascular coronariana. Inibem a vasoconstrição e impedem os espasmos coronarianos. Conseqüentemente aumentam a oferta de oxigênio ao miocárdio. 

Efeitos periféricos: dilatam arteríolas, reduzem a resistência periférica e a pressão arterial; a nifedipina é a mais potente nesse sentido, mas pode provocar aumento reflexo da freqüência cardíaca e da contratilidade miocárdica, com aumento do consumo de O2 pelo miocárdio - o que não ocorre com verapamil e diltiazem, devido às suas ações cronotrópicas negativas (redução da freqüência cardíaca). 

Farmacocinética
São bem absorvidos por VO. A nifedipina é também rapidamente absorvida por via SL. Ligam-se intensamente às proteínas plasmáticas. Sofrem biotransformação hepática e seus metabólitos são excretados por via renal (diltiazem por via biliar).
Efeitos adversos
Os efeitos adversos geralmente são leves, como tontura e edema periférico. 

Com o verapamil são mais freqüentes constipação, redução da força de contração do miocárdio e bradiarritmias. 

Com a nifedipina observa-se hipotensão, cefaléia, taquicardia e edema. 

Interações Medicamentosas 


Deve-se evitar a associação de verapamil com beta-bloqueadores, pelo risco de bloqueio av e insuficiência cardíaca. 


O verapamil aumenta os níveis séricos de digoxina. 

Usos terapêuticos
- Profilaxia das crises anginosas;

- Tratamento da HAS; 

- Taquiarritmias supraventriculares (verapamil EV);

- Profilaxia da enxaqueca (nifedipina);

- Síndrome de Raynaud (nifedipina);

- Controle do vasoespasmo cerebral decorrente de hemorragia subaracnóidea (nimodipina).

Apresentações comerciais
Amlodipina - Norvasc, Cordipina, Pressat
Diltiazem - Balcor, Cardizem, Angiolong
Felodipina - Splendil

Isradipina - Lomir


Lacidipina - Lacipil, Midotens 

Nifedipina - Adalat, Oxcord

Nimodipina - Nimotop, Oxigen, Norton 
Nitrendipina - Caltren, Nitrencord

Verapamil - Dilacoron, Cronovera
