nao foi iada com ou
de protrombina.

REAGOES ADVERSAS e ACHADOS DE TESTES LABORATORIAIS
Geralmente, a sinvastatina é bem tolerada; a maioria das
reagdes adversas foi leve e transitoria. Menos de 2% dos

no tempo

exemplo, aferese LDL) ou se tais tratamentos nao estiverem
disponiveis.

Pacientes utilizando ciclosporina - Em pacientes sob uso
concomitante de ciclosporina e SINVASCOR (veja PRECAUGOES
E ADVERTENCIAS Miopatia causada por interagdes
gutica deve ser iniciada com 5mg/dia

pacientes foram retirados dos estudos clinicos
devido a efeitos is atribuiveis a si ina. Em
uma etapa preliminar destes estudos controlados, os efeitos
adversns que ocorreram com fregiiéncia de 1% ou mais

e ndo deve exceder aos 10mg/dia.

Terapia nuncnmllanle SINVASCOR ¢ eficaz isoladamente ou

pelo como

ou definitivamente relamunzdns ao medicamento foram: dor
Outros eventos
adversos que ocorreram em 0 5a0,9% dns pacientes foram
astenia e cefaléia. Miopatia foi relatada raramente.

No estudo 4S (citado em INFORMAGAO TECNICA), os perfis
de seguranca e de tolerabilidade foram comparaveis entre
os grupos de tratamento durante o tempo médio de 5,4 anos
do estudo. Os intes efeitos i foram

em c com os seqiiestrantes de acidos biliares. 0
uso de SINVASCOR com fibratos ou niacina deve, geralmente,
ser evitado. No entanto, se o SINVASCOR for empregado em
combinagdo com fibratos ou niacina, a dose de SINVASCOR
ndo deverd exceder aos 10mg/dia (veja PRECAUGOES E
ADVERTENCIAS).

Insuficiéncia renal - Como SINVASCOR ndo ¢ signifi-

relatados em estudos clinicos nao controlados ou no uso
rotineiro da sinvastatina: nausea, diarréia, erupcdo cutanea,
dispepsia, prurido, alopecia, tontura, caibra muscular
mialgia, pancreatite, parestesia, neuropatia periférica,
vomitos e anemia. Raramente ocorreram rabdomidlise e
hepatite/ictericia.

Umassi dehi ibilidade foi e relatada

excretado pelos rins, as modificagGes posoldgicas
nao devem ser necessrias em pacientes com insuficiéncia
renal moderada. Na insuficiéncia renal grave (depuragdo de
creatinina < 30 ml/min), deve-se iniciar com 5 mg/dia e
monitorar cuidadosamente o0s pacientes.

SUPERDOSAGEM
Tém sido relatados poucos casos de superdosagem; nenhum

e incluiu alguns dos achados: ang
smdrnme do tipo ldpus, polimialgia reumatica, vascullle
ia, eosinofilia, VHS artrite,
artralgia, urticaria, fotossensibilidade, lehre vermelhidao,
dispnéia e mal estar.
Raramente foram r (] ersi e
acentuadas das transaminases séricas. Foram notadas
elevagdes na fosfatase alcalina e na g

apresentou sintomas especificos e todos
renupelaram-se sem sequelas A dose maxima ingerida foi
de 450 mg. Na de

se adotar as medidas habituais.

PACIENTES ID0SO0S
Em paclemgs com idade acima de 65 anos e que receberam

transpeptidase. Alteracdes nos testes de funcao hepatica
foram gelalmente leves e transitérias. Aumentos na
creatina quinase sérica (CK) derivada do misculo
esquelético também foram observados (veja PRECAUCOES
E ADVERTENCIAS).

POSOLOGIA E ADMINISTRAGAO

Ao paciente deve ser prescrita uma dieta-padrao redutora do
colesterol antes de receber SINVASCOR e deve continuar
nesta dieta durante o tratamento com o SINVASCOR.

A posologia deve ser individualizada de acordo com os
niveis basais de LDL-colesterol, ao objetivo recomendado
da terapia e da resposta do paciente. A faixa de dosagem é
de 5 a 80 mg/dia, como descrito a seguir.

Hiperlipi ia - A dose inicial T

de 20mg, uma vez ao dia, a noite. Geralmente ela é mlmada
com 10mg uma vez ao dia em pacientes adultos que
requeiram somente uma reducdo moderada do LDL-
colesterol. Pacientes que necessitem uma grande redugdo
do LDL-colesterol (mais do que 45%) podem iniciar com
40mg/dia, a noite. Ajustes posoldgicos devem ser feitos em
intervalos de 4 semanas ou mais. Veja abaixo as
recomendacgdes de dose para pacientes que estejam
recebendo terapia concomitante a ciclosporina, aos fibratos
ou a niacina e para aqueles com insuficiéncia renal grave.

Hi ia familial - Com base nos
resultados de estudos clinicos controlados, realizados com
a sinvastatina, a dosagem recomendada de SINVASCOR € de
40mg/dia, a noite ou de 80mg/dia em 3 doses divididas (uma
de 20mg, outra de 20mg e, & noite, uma dose de 40mg).
Nestes pacientes, SINVASCOR deve ser utilizado como
adjuvante a outros tratamentos redutores de lipidios (por

em estudos clinicos controlados, a eficacia
cunstatada pela redugao dos niveis de colesterol total e de
LDL-colesterol, mostrou-se semelhante aquela encontrada na
populagéo como um todo, no havendo aumento na freqiiéncia
de eventos adversos clinicos ou laboratoriais.

N° DO LOTE, DATA DE FABRICAGAO E PRAZO DE VALIDADE:
Vide cartucho.
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SINVASCOR®
sinvastatina

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTAGAO

SINVASCOR ¢ apresentado na forma farmacéutica de
comprimidos revestidos: de 10 mg de sinvastatina, em caixas
que contém 30 comprimidos cor rosa-escuro, em blister; de 20
mg de sinvastatina, em caixas que contém 30 comprimidos
sulcados cor azul, em blister; de 40 mg de sinvastatina, em
caixas que contém 10 ou 30 comprimidos sulcados cor rosa-
claro, em blister e de 80 mg de sinvastatina, em caixas que
contém 10 ou 30 comprimidos sulcados cor amarelo, em blister.

US0 ADULTO

COMPOSIGAO

Cada comprimido contém 10, 20, 40 e 80 mg de sinvastatina.
Ingredientes inativos q.s.p. 1 comprimido de 10, 20, 40 e 80 mg:
lactose, celulose, amido de milho pré-gelatinizado, estearato de
magnésio, butilhidroxianisol, 4cido ascérbico, 4cido citrico,
didxido de titanio, didxido de silicio coloidal, hidroxi-
propilmetilcelulose/PEG. Corantes em 10 mg: 6xido de ferro
amarelo, 6xido de ferro vermelho; em 20 mg: azul brilhante n® 1
laca; em 40 mg: vermelho n° 40 laca; em 80 mg: 6xido de ferro
amarelo.

INFORMAGOES AO PACIENTE

Ago esperada do medicamento

Redug@o dos niveis elevados de colesterol, quando a dieta
apenas for insuficiente para diminui-los.

Cuidados de armazenamento
Manter a embalagem fechada. Conservar em am-

Contra-indicacdes e precaugdes

SINVASCOR ¢é contra-indicado para pacientes com hipersen-
sibilidade a qualquer componente do produto. Informar seu
médico sobre qualquer medicamento que esteja usando, antes
do inicio ou durante o tratamento. Nao deve ser utilizado
durante a gravidez e amamentacao.

Este medicamento causa malformagao ao bebé durante a gravidez.

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO.
PODE SER PERIGOSO PARA A SAUDE.

INFORMAGOES TECNICAS

CARACTERISTICAS

SINVASCOR é um agente redutor do colesterol derivado
sinteticamente de um produto de fermentacdo do Aspergillus
terreus. Ap6s a ingestao oral, é hidrolisado da forma de lactona
inativa para o seu correspondente B - hidroxidcido. Este é o
principal metabdlito e o inibidor da 3-hidroxi-3-metilglutaril-
coenzima A (HMG-CoA) redutase, uma enzima que catalisa um
passo precoce e limitante na biossintese do colesterol. Como
resultado, em estudos clinicos, a sinvastatina reduziu o colesterol
plasmatico total e o colesterol ligado a lipoproteina de baixa
densmade (LDL) ealipoproteina de densidade muito baixa (VLDL).
oHDL-

coleslerol e reduzm 0s trlgllcendes plasmaticos.

A forma ativa da sinvastatina é um inibidor especifico da HMG-
CoA redutase, a enzima que catalisa a conversao da HMG-CoA
a mevalonato. Em virtude da conversdo da HMG-CoA a
mevalonato ser um passo precoce na biossintese do colesterol,
ndo se espera que a terapia com SINVASCOR cause acimulo
de ester6is potencialmente toxicos. Além disso, a HMG-CoA é
também metabolizada rapidamente de volta para acetil-CoA, que
participa em muitos processos de biossintese no organismo.
Em estudos com animais, apos doses orais, a sinvastatina
demonstrou elevada seletlvwdade pelo ﬂgado onde atingiu

biente (entre 15°C e 30°C). Proteger da luz e umidade.

Prazo de validade
36 meses a partir da data de fabricagao. Atendo: Nao utilizar o

mais altas do que em outros
tecidos nao alvo Asinvastatina é em grande parte extraida na
primeira passagem pelo figado, que é seu local primdrio de
acdo, com subsequente excrecao da droga pela bile. A
ica a forma ativa da sinvastatina é 5% da

produto fora do prazo de validade impresso na Apos
este prazo, o medicamento poderé perder gradativamente a efi-
cécia, ndo se obtendo os resultados terapéuticos esperados.

Gravidez e lactacao

Informar ao médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do
tratamento, ou ap6s seu término. Informar ao médico se esta
amamentando.

Cuidados de administragao
Seguir a orientagao do seu médico, respeitando sempre os ho-
rérios, as doses e a duragdo do tratamento.

Interrupcao do tratamento
Nao interromper o tratamento sem o conhecimento do seu
médico.

Reagdes adversas
Informar ao médico o ap: de reagoes aveis, tais
como: flatuléncia, diarréia, constipagao e nauseas, durante 0 uso.

dose oral; destes, 95% estao ligados a proteinas plasméticas.
A sinvastatina tem sido estudada no tratamento da
hipercolesterolemia priméria, quando apenas a dieta foi
A foi eficaz na reducdo do

colesterol total e do LDL-colesterol, nas formas heterozigéticas
familiares e ndo-familiares de hipercolesterolemia e na
hiperlipidemia mista, quando o colesterol elevado era causa
de preocupacdo. Observou-se resposta importante em um
intervalo de duas semanas e a resposta terapéutica méxima
ucurreu denlru de 4 a 6 semanas. A resposta foi mantida com
do tr Tem sido ado que

quando aterapia com a sinvastatina é interrompida, os niveis
de colesterol total voltam aos valores anteriores ao tratamento.
No estudo 4S (the Scandinavian Simvastatin Survival Study)
foi avaliado o efeito da sinvastatina na mortalidade por todas as
causas, em 4.444 pacientes com doenca arterial corondria (DAC)
e nivel de colesterol total (basal) entre 212-309mg/dL, durante
5,4 anos, em média. Nesse estudo, multicéntrico, randémico,
duplo cego, controlado com p\acebo foi demonstrado que a
reduziu o risco de morte em aproxwmadameme 30%;

Se ocorrerem sensagges ou sintoma

dor muscular, acompanhada ou ndo de febre ou mal estar omédico
deve ser avisado prc SINVASCOR é

tolerado.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO
ALCANCE DAS CRIANCAS.

Ingestao i com outras i
SINVASCOR ndo deve ser utilizado quando houver ingestao de
alcool.

de morte por doenga coronéria, em 42%; e de ocorréncia de
infarto do miocérdio nao-fatal, comprovado, em 37%. Além
disso, o risco de izagdo do a
(bypass ou ACTP) foi reduzido em 37% com a sinvastatina.
Em um estudo multicéntrico controlado com placebo, em 404
pacientes utilizando angiografia corondria quantitativa, a
sinvastatina retardou a progressao da aterosclerose coronaria
e reduziu o desenvolvimento de novas lesdes e de novas
oclusdes, enquanto que em pacientes que recebiam tratamento




padrdo, as lesdes ateroscleréticas corondrias pioraram de

forma constante em um periodo de 4 anos.

INDICAGOES

Doenga corondria: Em pacientes com doenca corondria,

SINVASCOR ¢ indicado para:

« reduzir o risco de morte;

« reduzir o risco de morte por doenga corondria e de infarto

do miocérdio ndo-fatal;

reduzir o risco de acidente vascular cerebral (AVC) e de

ataques isquémicos transitorios (AIT);

reduzir o risco de realizagdo de procedimentos de revascu-

larizagdo do miocdrdio (bypass da artéria coronaria ou

ia corondria p [ACTP);

« retardar a progressao da aterosclerose corondria, inclusive
reduzindo o desenvolvimento de novas lesdes e de novas
oclusoes totais.

€ outros antifiingicos azélicos, antibiéticos macrolideos como
e

ina e/ou

hepatica, antes da terapia com a
i i iai cool.

a [ D
Reduzindo o risco de miopatia:
1. Medidas gerais:pacientes que iniciam o uso da sinvastatina
devem ser informados sobre o risco de miopatia e orientados
a que prontamente relatem dores musculares inexplicadas,
dolorimento ou lraqueza Niveis 10 vezes acima do limite
superior de de CK, em paci com sif
musculares inexplicados, indicam miopatia. Deve-se suspender
o0 emprego da sinvastatina, se diagnosticada ou houver suspeita
de miopatia. Na maioria dos casos, a suspensdo imediata da
ina produz o p dos si
musculares e dos aumentos de CK.
Pacientes com rabdomiélise, na maioria dos casos, exibiam
histérico médico nnmpllcadn Alguns desses pacientes,
como conseqiiéncia de diabetes ;I‘e longa data, tinham
essas

Hiperlipidemia: SINVASCOR ¢ indicado como adj
dieta, para reduzir os niveis elevados de colesterol tmal LDL-

enal
aumentos de dose _exigem cuidado. Como néo sao
ias adversas decorrentes da

colesterol, apolipoproteina B e triglicérides em com
hipercolesterolemia primaria, hipercolesterolemia familial
heterozigdtica ou hiperlipidemia combinada (mista) quando
a resposta a dieta e a outras medidas nao farmacoldgicas,
forem inadequadas. SINVASCOR eleva o HDL-colesterol e,
portanto, reduz as relagdes LDL/HDL e colesterol total/HDL.
SINVASCOR também ¢é indicado como adjuvante a dieta e
outras medidas ndo relacionadas a dieta para reduzir os niveis
elevados de colesterol total, LDL-colesterol e apolipoproteina
B em pacientes com hipercolesterolemia familial homozigética,
quando a resposta a essas medidas tenha sido inadequada.

CONTRA-INDICAGOES

interrupgdo do tratamento por periodos curtos, o emprego
da sinvastatina deve ser interrompido alguns dias antes de
procedimento cirdrgico eletivo e quando qualquer condigao
médica ou cirirgica aguda ou grave, sobrevier.
2. Medidas para redugao do risco de miopatia causada por
interagoes medicamentosas (leia acima): a intengao de
combinar a sinvastatina com qualquer droga que interaja
com ela deve ser bem avaliada pelos médicos, pesando os
riscos e i
os pacientes na busca de sinais e sintomas de dor,
ou fraqueza nos
pnmelrns meses da terapia e durante qualquer periodo de
de da de cada droga.

Doenca hepética ativa ou elevagdes persi e
inexplicadas das transaminases séricas. Nao deve ser
usado durante a gravidez e lactaco (veja PRECAUGOES E
ADVERTENCIAS). SINVASCOR é contra-indicado para
pacientes com hipersensibilidade a qualquer componente
do produto.

PRECAUGOES E ADVERTENCIAS
Efeitos musculares: A sinvastatina e outros inibidores da HMG-
CoA redutase, causam que se
manifesta como dor muscular ou fraqueza associada a grandes
elevagdes de creatina quinase [CK] (> 10 vezes o limite superior
danormalidade). Rahdnmiﬁlise, com ou sem insuficiéncia renal
aguda secundaria a mioglubindria, foi relatada raramente. No
estudo 48 houve relato de um caso de miopatia entre os 1.399
que iam 20mg de si ina e nenhum caso
entre os 822 pacientes recebendo 40mg/dia, durante 5,4 anos,
em média. Em dois estudos clinicos controlados lamhos com
6 meses de duragdo), houve um caso de miopatia entre os 436
pacientes que recebiam 40mg e 5 casos entre os 669 pacientes
que recebiam 80mg. O risco de miopatia é aumentado pelo
uso concomitante com certas drogas, algumas das quais foram
excluidas desses estudos.
Miopatia causada por interagdes medicamentosas: A gravidade
eaincidéncia de miopatia sao aumentadas pela administragao
concomitante de inibidores da HMG-CoA redutase com drogas
que, dadas isoladamente, podem causar miopatia, tais como o
genfibrozil e outros fibratos, e doses hipolipemiantes (> 1g/
dia) de niacina (4cido nicotinico). Mais ainda, o risco de
miopatia parece aumentar com niveis elevados de atlvmade
inibitdria da HMG-CoA redutase no plasma. A si

Determinagdes periddicas de CK devem ser feitas em tais
situagdes, 0 que nao garante, no entanto, de que podera
prevenir a miopatia.

0 uso combinado da sinvastatina com fibratos ou niacina deve
ser evitado, a menos que os beneficios de alteragdes adicionais
nos niveis de lipidios superem os altos riscos dessas
combinacdes de drogas. Em estudos clinicos pequenos, de curta
duragdo e bem monitorados, combinagdes de fibratos ou
niacina com baixas doses de sinvastatina tém sido usadas,

sem relatos de miopatia. Tipicamente, a adigao dessas dmgas

ibi

adicional no LDL-colesterol, mas podem ser obtidas redugoes

de a

Durante o estudo 4S (veja INFORMAGAO TECNICA) o niimero
de pacientes com mais de um aumento de transaminases
(> 3 vezes o limite superior da normalidade) nao foi
significativamente diferente entre o grupo da sinvastatina
e o do placebo (14 [0,7%] vs. 12 [0,6%]). A fregiiéncia dos
aumentos isolados de TGP (ALT), em 3 vezes o limite
superior da normalil foi significati maior no
grupo sinvastatina no 12 ano do estudo (20 vs. 8, p=0,023),
mas ndo posteriormente.
Transaminases elevadas resultaram na suspensao da terapia
em 8 pacil do grupo da si ina (n=2.221) e 5 do
grupo placebo (n=2.223). Dos 1.986 pacientes do 4S tratados
com sinvastatina e com testes normais de funcao hepatica,
somente 8 (0,4%) apresentaram aumentos nesses testes > 3
vezes o limite superior da normalidade e/ou foram

pidos face as des das i durante
0s 5,4 anos (acompanhamento mediano) do estudo. Todos os
pacientes receberam dose inicial de 20 mg de sinvastatina;
37% foram titulados a 40mg. Em dois esludus nllnlnos

para o fetal,
asintese de dides e de

Face a capacidade dos inibidores da HMG-CoA redutase,
tais como o SINVASCOR, de diminuir a sintese do colesterol
e, possivelmente, de outros produtos de sua biossintese, o
SINVASCOR é contra-indicado durante a gravidez.
SINVASCOR deve ser administrado em mulheres na idade
fértil apenas quando essas pacientes tiverem muito pouca
possibilidade de engravidar. Se isto ocorrer, no entanto,
durante o uso da droga, SINVASCOR deve ser suspenso
imediatamente e a paciente informada dos possiveis riscos
para o feto.
Poucos relatérios registros de
congénitas em bebés cujas maes receberam inibidores da
HMG-CoA redutase durante a gravidez (veja CONTRA-
INDICAGOES). Em uma rewsau de cerca de 100 gestacdes

j de ina ou a outro
inibidor da HMG CoA redutase (relacmnadu eslruturalmente)
as incidé de a abortos
espontaneos e mortes fetais ou natimortos nao excederam
ao esperado na populagdo geral. Como a seguranga em

e que 1.105 paci ai
de 0i] i de hepaticas, aos
6 meses e consideradas relacionadas a droga, foi de 0,7% e
1,8% nas doses de 40 e 80 mg, respectivamente.
E recomendada a realizagao de testes de fungao hepatica
antes de iniciar a terapia e periodicamente (de 6 em 6

no foi endoha io na terapia
com SINVASCOR durante a gravidez, tao logo esta seja
diagnosticada, a droga devera ser prontamente suspensa.
Lactantes: Nao se sabe se a sinvastatina ou seus
metabdlitos sdo excretados no leite humano. Dado que
muitas drogas sdo excretadas no leite materno e devido

meses, por exemplo), durante o 12ano do ou até
1ano apés o iltimo aumento da dose, em todos os pacientes.
Pacientes que tenham sido titulados para doses de 80mg
devem realizar teste adicional aos 3 meses. Atengao
especial deve ser dada aqueles panlemes que venham a

niveis de séricas, nos
quais as devem ser repeti pr e
realizadas com fregiiéncia malnr
Se os niveis de idéncia de

progressao, a droga deve ser suspensa, particularmente se
aumentaram acima de 3 vezes o limite superior da
i e de forma persistente.

adicionais de triglicérides e do HDL.

Havendo a necessidade de utilizar-se uma dessas drogas com
asinvastatina, a experiéncia clinica sugere que com a niacina,
o risco de miopatia € menor do que com os fibratos.
Em_pacientes que recebam concomitantemente a
ciclosporina, os fibratos ou a niacina, a dose de sinvastatina
geralmente ndo deve exceder 10mg (veja POSOLOGIA E
ADMINISTRAGAO, TERAPIA CONCOMITANTE), ja que o risco
de miopatia aumenta substancialmente com doses mais altas.
Deve-se considerar a suspensdo do uso da sinvastatina
durante o tratamento com antifiingico sistémico azélico ou
com um antibiético macrolideo. 0 uso de mibefradil. junto
com a sinvastatina, deve ser evitado. 0 uso concomitante
com outros medicamentos conhecidos por possuir efeito
inibitdrio significativo na isoforma 3A4 do citocromo P450
em doses terapéuticas, deve ser evitado, a menos que os
heneficios desta combinacao superem os elevados riscos.
Efeitos hepallcns Em estudos clinicos, os aumentos

outros inibidores da HMG-CoA redutase sao i pela

isoforma 3A4 do citocromo P450.
Algumas drogas que possuem efeito inibitdrio em doses
terapéuticas, nesta via metabdlica, podem elevar substan-
cialmente os niveis plasmaticos dos inibidores da HMG-CoA
redutase e, assim, aumentar o nsnn de miopatia. Dentre essas
drogas incluem-se a ci (um

dos canais de calcio da classe lelralnl)

p (>3 vezes 0 limite superior da
llas séricas, em
poucos paci adultos que i
geral, com a interrupcao ou suspensdo da droga nesses
0s niveis de cairam

para os niveis prévios ao tratamento. Os aumentos nao foram
associados a ictericia ou a outros sinais ou sintomas
clinicos. Nao houve evidéncia de hipersensibilidade. Dentre

esses paci alguns exibiam testes anormais de fungéo

A droga deve ser utilizada com cautela em pacientes que
consumam guantidades substanciais de dlcool e/ou tenham

|stur|cn de doenca hepética. Contra-indicacdes ao emprego
ina sdo as ias ativas ou

mexpllnadas das lransammases Cumu ocorre com outros
agentes hipoli (< 3 vezes
o limite superior da normalidade) das transaminases séricas
foram relatadas apds o emprego da sinvastatina. Estas
alteracdes surgiram logo apés o inicio da terapia, sendo
geralmeme transitérias e ndo acompanhadas por quaisquer
nao foi necessaria.

vallagnes nﬂalmolnglcas Com o passar do tempo e na
auséncia de qualquer terapia medicamentosa, € esperado que
ocorra aumento da prevaléncia de opacidade do cristalino,
como resultado do envelhecimento. Dados atuais nhlldos de

a0 ial para reagdes graves, as mulheres

que tomam SINVASCOR nao devem amamentar seus filhos

(veja CONTRA-INDICAGOES).

Uso pediatrico: Em criangas ainda nao foram estabelecidas

a seguranga e eficcia da droga. SINVASCOR ainda ndo é
para uso pediatrico.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

0 risco de rabdomidlise aumenta pelo uso concomitante de
SINVASCOR e drogas com significativo efeito inibitério na
isoforma 3A4 do citocromo P450 em doses terapéuticas (tais
como a ciclosporina, 1
er clar i ou com deri

do acido fibrico ou nlacma (veja PRECAUGOES, Efeitos
musculares).

Derivados cumarinicos: Em dois estudos clinicos, um com
voluntarios normais e outro em pacientes hipercoles-
terolémicos, 20 a 40 mg/dia de sinvastatina potencializaram
de modo discreto o efeito de anticoagulantes cumarinicos;
o tempo de protrombina, expresso como Relagéo
Internacional Normal (INR), aumentou dos valores do
periodo basal de 1,7 a 1,8 e de 2,6 a 3,4 nos estudos
realizados em voluntarios e pacientes, respectivamente. Em
cumarinicos, o tempo
de protrombina (TP) deve ser determinado antes do
tratamento com a sinvastatina e de modo freqiiente durante
as fases iniciais do tratamento, a fim de assegurar que néo

estudos clinicos de longo prazo nao indicam que a si
promova efeito adverso no cristalino em seres humanos.
Gravuiez SINVASCOR é contra-indicado durante a gravidez.

ocorra 30 sig ativa no TP. Uma vez que
este se tenha estabilizado, a monitoragao podera realizar-
se nos intervalos que sdo em geral recomendados aos

cumarinicos. Havendo

éum cronico e a de sob uso de
dmgas redutoras de lipidios, durante a gravidez, deve alleragao na dose de sinvastatina ou caso tenha sido
produzir pequeno impacto sobre o do a

de longo prazo da hipercolesterolemia primaria. Além disso,
o colesterol e outros produtos da sua biossintese sdo

a deve-se repetir o mesmo
procedimento descrito. Em pacientes que ndo estavam
utilizando anti e a ina, esta
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