CURSO DE BIOMEDICINA
COMO OS ANTI HIPERTENSIVOS PODEM AFETAR OS

EXAMES BIOQUIMICOS
HOW ANTIHYPERTENSIVES MAY AFFECT BIOCHEMICAL EXAMS

JEESP

Como citar esse artigo:

Vale SCSG, Mendonga EG. COMO OS ANTI HIPERTENSIVOS PODEM AFETAR
0S EXAMES BIOQUIMICOS. Anais do 24° Simpésio de TCC do Centro
Universitdrio ICESP. 2022(24); 165-171.

Sara Cristina Souza Gomes Vale
Eduardo Gomes de Mendoncga

Contato: saracristinasouzavale@gmail.com; eduardo.mendonca@icesp.edu.br
Introducao

Aumento da
pressao

As Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo | ‘arterial
(BARROSO et. al, 2020) definem hipertensao —
como uma patologia crénica ndo transmissivel.
Trata-se de uma condigdo multifatorial que _ @é_ —
depende de diversos fatores, em especifico os nzima
fatores genéticos, ambientais e sociais. Sngiotarama

Retengao de sab

[©]
Aldosterona

angiotensina

\

A sociedade Brasileira de Cardiologia (I
considera hipertensdo quando a presséo arterial —@
feita pela Monitorizacdo Residencial de Pressao Ouodn am
Arterial, essa que é feita pelo paciente em sua eSS
residéncia, passa a considerar hipertensao arterial
guando a pressdo est4d maior ou igual que 130
mmHg por 80 mmHg e para as medi¢bes em
consultério € considerado quando a pressao
arterial sistélica é maior ou igual 140 mmHg por 90
mmHg.

Regulacao da pressao arterial: sistema
renina-angiotensina-aldosterona (MERCK & CO, 2022)

A hipertenséo arterial € considerada a

Frequentemente é associada a alteragdes
fisiologicas, funcionais e/ou estruturais dos 6rgaos
atingidos por esta patologia, como por exemplo, 0s
vasos sanguineos, o coracao, os rins e o encéfalo,
e também as alteragcdes metabdlicas, tendo como
consequéncia o aumento do risco de eventos
cardiovasculares fatais e ndo-fatais.(SOCIEDADE
BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, HIPERTENSAO
E NEFROLOGIA, 2020).

doenca que mais causa mortes no Brasil e no
mundo, tendo um alto indice de pacientes
portadores de HAS, estima-se cerca de 35 a 40
milhées de pessoas acometidas por esta
patologia. A hipertensdo é considerada uma
patologia crénica e deve ser controlada ao longo
da vida, fazendo principalmente o uso de
medicac¢des anti-hipertensivas (Sociedade
Brasileira de Cardiologia, 2020).
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A farmacoterapia para a hipertensdo é
usada amplamente para tratamento de pacientes
acometidos por essa patologia crénica. Os
medicamentos sdo utilizados de forma continua,
fazendo-se necessario uma atengdo maior nos
exames laboratoriais destes pacientes, pois pode
ser possivel que o uso desses medicamentos
anti-hipertensivos interferiram no resultado das
andlises clinicas, alterando possiveis outros
diagnésticos (SOUZA; SANTIAGO; ALMEIDA,
2016).

Os exames laboratoriais tém um papel
importante nas decisGes clinicas, sendo seu
principal objetivo fornecer aos médicos e
pacientes resultados seguros e eficientes acerca
de condi¢cBes normais do corpo ou de patologias .
Entretanto, as analises clinicas estdo sujeitas a
sofrer alteragcdes por diversas razdes, inclusive,
uma delas é o uso de determinadas medicacdes.
Ao realizar exames laboratoriais, é valido informar
ao bioquimico quais medicagbes o paciente esta
tomando, pois muitas das vezes o medicamento
possui componentes capazes de alterar o
diagndstico clinico laboratorial (FLEURY, 2019).

Os anti-hipertensivos estdo classificados
entre os que mais causam alteragbes em exames
bioquimicos, tais como lipidograma, sddio,
potassio entre outros (BARBOSA; GONZALEZ;
SOUZA, 2015).

7

A importancia desse artigo é alertar
profissionais que atuam na area de analises
clinicas sobre as possiveis alteracbes que o uso
de medicacdo continua feita por pacientes
hipertensos, podem gerar nos exames
laboratoriais de rotina.

O bioquimico deve saber identificar
possiveis interferéncias nos exames e como
relata-las, e diferenciar se os resultados fora do
padrdo normal sdo devido a alteracdes
metabdlicas ou causadas por estes medicamentos
anti-hipertensivos, sendo esses medicamentos o
Captopril, Enalapril, Hidroclorotiazida e
Propranolol. O objetivo geral deste trabalho foi
mostrar que estes anti-hipertensivos podem alterar
exames laboratoriais bioquimicos.

Metodologia

O presente estudo foi do tipo transversal e
qualitativo, realizado através de uma revisdo da
literatura pela analise de trabalhos selecionados
entre 2009 e 2022. Foi realizada uma busca
eletrbnica por publicagbes utilizando as bases de
dados SciELO - Scientific Eletronic Library,
Periddico CAPES e Google académico. Os
descritores  utilizados  foram: interferéncia
medicamentosa, exames bioguimicos,

anti-hipertensivos, em portugués, e em inglés os
descritores: drug interference, biochemical tests,
antihypertensive drugs em buscas isoladas ou
combinadas utilizando o operador booleano
“AND”, de acordo com a necessidade.

Foram incluidos artigos escritos em
portugués e inglés, publicados entre (2009 e
2022), sobre a interferéncia de anti-hipertensivos
em exames bioquimicos. Somente artigos com
acesso completo ao contetdo foram selecionados.
Os trabalhos que ndo se enquadraram no periodo
selecionado e ndo abordaram o objetivo principal
do presente estudo foram excluidos.

Os artigos encontrados na busca inicial
foram “filtrados” através da andlise do titulo e do
resumo de acordo com a adequacdo ou ndo ao
objetivo do estudo, e os que se adequaram foram
selecionados para leitura na integra.

Referencial teérico

Principais medicamentos anti-hipertensivos
utilizados

Segundo Souza, Santiago e Almeida
(2002) a farmacoterapia para a hipertensdo €
usada amplamente para tratamento de pacientes
acometidos por essa patologia cronica. Os
medicamentos devem ser utilizados de forma
continua, sendo necessario, assim, rastrear se
tem presenca de situacdes de risco, como por
exemplo a realizacdo de exames laboratoriais de
rotina, em que o constante uso das medicacdes
podem causar alteracdes no organismo e assim
podendo interferir no resultado das analises
clinicas alterando o diagnéstico.

As classes de anti-hipertensivos ja se
mostraram eficazes para reduzir riscos de eventos
cardiovasculares indesejaveis associados a
condicdo de hipertensdo, algumas classes ndo
podem ser administradas sozinhos, e devem ser
associadas a outro farmaco que possui 0
mecanismo de acéo diferente. Além de possuir
beneficio clinico, a escolha do anti-hipertensivo
deve ser considerada e avaliada a condicdo de
cada paciente, como a interacdo medicamentosa,
comorbidades, efeitos adversos e até mesmo o
custo beneficio deste medicamento no mercado.
(LONGO; MARTELLI; ZIMMERMANN, 2011).

Dentre 0os medicamentos mais utilizados
por pacientes que possuem esta patologia,
podemos citar os diuréticos tiazidicos, inibidores
adrenérgicos, betabloqueadores, vasodilatadores
periféricos, bloqueadores do canal de calcio,
inibidores de enzima conversora de angiotensina,
bloqueadores dos receptores de ATl da
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angiotensina. Dos citados acima, o0s mais
indicados para portadores desta patologia e que
ndo possuem complicacbes, destacam-se o0s
betabloqueadores e os diuréticos (SANTOS;
BALZANELLI; D’ANDRADE, 2009).

DIURETICOS

Esta classe de farmacos anti-hipertensivos
é considerada a mais utlizada, em virtude da
eficacia e baixo custo (LONGO, MARTELLI,
ZIMMERMANN, 2011). Inicialmente, o principal
mecanismo de acao deste medicamento é diminuir
o volume de liquido extracelular, dando énfase a
patologia crénica citada neste artigo — hipertenséo
— também como edemas, inibindo a reabsorcao
tubular em locais diferentes ao longo do néfron
(ALMEIDA et. al, 2017). O mecanismo de agéo
dos diuréticos se relaciona aos efeitos diurético e
natriuréticos.(SILVA, 2010). Sdo substancias com
acao diurética, e atuam para aumentar o volume
urinario, fazendo com que ocorra excre¢ao urinaria
de solutos, como o sédio e o cloreto. Inicialmente,
os diuréticos diminuem a reabsorcdo de sédio
pelos tdbulos renais, causando uma natriurese e
consequentemente uma  diurese  (LONGO,
MARTELLI, ZIMMERMANN, 2011). Um exemplo
de diurético bastante utilizado é a hidroclorotiazida

Em pacientes com insuficiéncia cardiaca e
renal, o uso associado de diurético de al¢ca e
tiazidico pode ser benéfico tanto para controle do
edema quanto da pressado arterial (RIBEIRO, et.
al, 2010).

INIBIDORES ADRENERGICOS

O seu mecanismo de acgdo consiste em
estimular os receptores de alfa-2 adrenérgicos
pré-sinapticos no sistema nervoso central.
(RIBEIRO et al, 2010), ou seja, eles agem
bloqgueando 0s neurotransmissores que enviam
sinais de contracdo para o0s mausculos lisos
(COLMENARES, 2021) isso faz com que o uso
como terapia singular ndo seja eficaz, pois ele
deve ser associado com medicamentos de outro
grupo (KOHLMANN et al, 2010).

Pela auséncia de tratamentos especificos
para a infeccdo por coronavirus, tornou-se
necessario a busca por uma vacina que
preparasse o organismo do individuo para um
possivel contato com o virus. Desta forma,
indmeras  instituicbes ao redor do mundo
comecaram a pesquisar e desenvolver vacinas em
tempo recorde, sendo a principal estratégia de
saude publica. Todas elas apresentaram
tecnologias em comum que baseiam-se na
nanotecnologia (Tabela 1) (QUINTELLA et al,
2020).

BETABLOQUEADORES

Os betabloqueadores fazem parte da
classe de anti-hipertensivos mais eficazes para o
tratamento da patologia, como o propranolol
(RIBEIRO et al 2010). S&o drogas que
antagonizam competitividade as respostas a
catecolaminas. Esse bloqueio é responsavel pela
sua capacidade de baixar a pressédo sanguinea
(SILVA, 2010)

Os betabloqueadores atuam bloqueando
os efeitos da adrenalina no corpo, por essa razéo
a frequéncia cardiaca diminui, resultando em uma
reducdo da pressdo arterial (COLMENARES,
2021).

VASODILATADORES PERIFERICOS

0] mecanismo de acéo dos
vasodilatadores consiste em relaxar a musculatura
da parede vascular, promovendo o relaxamento
muscular e dessa maneira colaborando para a
reducdo da resisténcia vascular periférica. Eles
podem ser associados e utilizados com diuréticos
e/ou betabloqueadores. (RIBEIRO, et al. 2010).
Devido a sua vasodilatacdo der direta, os
vasodilatadores promovem a taquicardia reflexa e
a retencdo de liquidos e ndo é indicado como
monoterapia, devem ser associados ao uso de
outras medicacbes de outras classes
(KOHLMANN et al., 2010). Dentre os
medicamentos vasodilatadores podemos citar a
hidrazilina como o mais recomendado.

INIBIDORES DE ENZIMA CONVERSORA DA
ANGIOTENSINA

Consiste em inibir a enzima conversora de
angiotensina (ECA), ou seja, bloqueiam a
transformag&o de angiotensina | em Il no sangue e
nos tecidos, inibindo a producdo da enzima
angiotensina. Esse hormdnio possui propriedades
vasoconstritoras, de modo que o0s vasos
sanguineos se dilatam e, assim, reduz a pressao
arterial (COLMENARES, 2021). Esta classe de
anti-hipertensivos se mostrou eficaz no tratamento
da hipertenséo (RIBEIRO et al, 2010).

Os medicamentos captopril e o enalapril,
sdo os mais indicados desta classe para pacientes
com risco de infarto agudo do miocardio, e para a
prevencao de acidente vascular encefalico. Caso a
sua administracdo seja realizada por um longo
periodo, podem retardar as complicagdes que
levam a diminuicdo da fung&o renal em pacientes
portadores de diabetes. Em pacientes com débito
renal, pode causar um aumento significativo de
30% nos niveis de creatinina (KOHLMANN et al.,
2010).
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BLOQUEADORES DO CANAL DE CALCIO

Os blogueadores do canal de calcio,
consiste em controlar a passagem do caélcio
extracelular por meio da citoplasmatica, impedindo
que o0 célcio seja liberado do reticulo
endoplasmético, promovendo o aumento da saida
de calcio da célula miometrial (BITTA; ZUGAIB,
2009). Evitam que o calcio penetre nas paredes
musculares lisas do coracdo e das artérias.
Geralmente, quando tem penetracdo do calcio,
ocorre tanto a contracdo cardiaca, quanto a
vasoconstricdo, fendmenos que aumentam a
pressédo arterial (COLMENARES, 2021), portanto
0os blogueadores do canal de calcio causam
dilatacdo na musculatura lisa e a diminuicdo de
sua resisténcia, reduzindo a pressao arterial.
Dentre o0s medicamentos podemos citar 0
anlodipino como o mais recomendado.

BLOQUEADORES DOS RECEPTORES DE AT1
DA ANGIOTENSINA

Segundo Golan (2009), os bloqueadores do
receptor de angiotensina, sdo anti-hipertensivos
gue competem com a ligacdo de angiotensina Il a
seus receptores AT1 cognatos. Os bloqueadores
dos receptores de AT1 da angiotensina mostram
semelhanca na reducdo da presséao arterial, e por
sua vez, podem substituir os uso de inibidores da
ECA.

Interferéncia  dos
exames bioquimicos

anti-hipertensivos em

E valido ressaltar que o medicamento
pode alterar um analito para cada metodologia, e
ndo necessariamente afeta os resultados de um
teste realizado para o mesmo analito em um
método diferente. (SANTOS et. al. 2013).

No tratamento de hipertensdo arterial
existem diversos medicamentos que podem ser
prescritos de acordo com cada paciente, dentre os
mais usados, temos quatro:

CAPTOPRIL

Este farmaco pode proporcionar um
resultado falso positivo para investigacdo de
cetonas na urina (ANVISA, 2004/2005). Pode
promover uma elevagdo transitoria dos niveis de
uréia e creatinina sérica (ANVISA, 2004/2005).
Pode elevar também os niveis de TGO, Fosfatase
Alcalina, amilase, sodio e o potassio (ARAUJO,
BESERRA, PAIVA 2020).

ENALAPRIL

De acordo com a ANVISA, 2004/2005 com
a administracdo do enalapril foram observados
aumento nos niveis de uréia e creatinina sérica,

elevacgdo nos niveis de sodio e potassio na urina E
ainda pode provocar um aumento fisiolégico nos
exames de amilase no soro e dosagens de acido
urico (ARAUJO, BESERRA, PAIVA, 2020).

PROPRANOLOL

O propranolol é mais uma das classes
desses medicamentos que pode promover
elevacao dos niveis de bilirrubina (SUMITA, et al.,
2005). O uso continuo deste farmaco pode causar
elevagbes no nivel de ureia sanguinea em
pacientes portadores de doenca severa cardiaca
(ANVISA, 2004/2005), os niveis de glicose no
plasma, sddio, potassio, acido Urico e triglicérides,
podem ser aumentados. JA os niveis de HDL
podem ser diminuidos com o uso continuo desta
medicac@o (ARAUJO, BESERRA, PAIVA, 2020).

HIDROCLOROTIAZIDA

Faz parte da classe de diurético tiazidico
que provoca niveis elevados de &cido Urico no
soro e aumenta concentracdo de ureia sanguinea
(FERREIRA et. al. 2009).

Os diuréticos tiazidicos, como a
hidroclorotiazida, podem causar aumentos nas
dosagens de glicose no plasma e célcio no soro,
assim como pode ocorrer uma diminuicdo nos
niveis de sbédio e potassio (MOTTA,
1989;HENRY,1999).

Em um estudo publicado na revista
eletrdnica de farmacia (2009), os farmacos para
pacientes hipertensos representam 37% do total,
sendo eles a classe de medicamentos mais
utilizados. A alta incidéncia do uso desses
farmacos justifica que dentre os medicamentos
mais utilizados, quatro foram os selecionados para
este estudo. Portanto, para este artigo, 0s
anti-hipertensivos escolhidos foram o captopril,
enalapril e o propranolol, e o diurético selecionado
foi a hidroclorotiazida, um diurético tiazidico
(FERREIRA et al, 2009).

Dentre esses medicamentos, é possivel
identificar alguma possiveis alteracfes em exames
bioguimicos, conforme apresentado no Quadro 1:
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Quadro 1. Principais medicamentos utilizados no
tratamento de hipertensao arterial e suas
alterag@es laboratoriais.

Medicamentos Exames laboratoriais Alteracoes laboratoriais
Captopril Insulina no plasma; acido Grico, Albumina | Diminuigdo dos analitos.
dosados no soro;
Ureia e Creatinina sérica; TGO; Fosfatase Aumento dos analitos.
Alcalina; Amilase no soro; Sédio; Potassio.
Enalapril Insulina no plasma; Acido urico no soro. Diminuicdo dos analitos.
Amilase no soro; dosagens de Acido Urico Aumento dos analitos
no soro.
Hidroclorotiazida Ureia, calcio; Glicose no plasma; Acido Aumento dos analitos.
urico; Colesterol e Bilirrubina.
Sodio e potassio no soro Diminuicdo dos analitos.
Propranolol Glicose; Triglicérides; Colesterol; Potassio; Aumento dos analitos
Acido Urico; Ureia;
HDL Diminuic@o dos analitos.

Fonte: (ARAUJO, BESERRA, PAIVA, 2020).

Alguns exemplos de condicdes que
podem causar danos a salde sdo: ingestdo por
pessoas alérgicas aos componentes contido em
sua férmula, criancas com menos de 15kg e
menores de 5 anos, mulheres com gravidez de
risco, idosos com déficit na funcéo renal, figado,
cardiaca, ou quaisquer outras doencas
pré-existentes, pacientes com meningite, pessoas
gue tenham comorbidades do Sistema Nervoso
Central (SNC) que fagam uso de medicamentos e
por fim, pessoas portadoras de HIV com baixa
imunidade (GERMED FARMACEUTICA LTDA,
2021).

A importancia da informagcdo na fase
pré-analitica

Segundo a literatura, a maior parte dos
erros estdo na fase pré-analitica, pois nesta etapa
€ importante dar as informa¢des ao paciente para
gue seja evitado resultados n&do precisos e
dificultando assim um diagndstico de acordo com
0 quadro do paciente. Nesta etapa é muito comum
gue ocorra uma percentual maior de erros,
estimando-se cerca de 73% dos erros cometidos
nos laboratorios. As orientagbes dadas ao
paciente é o destaque, como informar se ha
necessidade ou ndo de jejum, o uso de
medicacdes, entre outros.(FLEURY, 2019).

Segundo a Sociedade Brasileira de
Patologia Clinica Medicina Laboratorial
(SBPC/ML), ao solicitar um exame laboratorial, no
ato da consulta com o paciente, o0 médico deve
prestar esclarecimentos sobre a importancia dos
procedimentos pré analiticos, como por exemplo o
jejum, o uso de medicamentos, a pratica de
atividade fisica etc. O paciente, por sua vez,
também deve entrar em contato com o laboratério
clinico para obter maiores informacbes e tirar
davidas a respeito dos mesmos (GUIMARAES et
al., 2011).

Consideracgdes finais

O objetivo deste artigo foi mostrar ao
bioguimico que os anti hipertensivos, tais como
captopril, enalapril, hidroclorotiazida e o
propranolol. Alerta-los que o uso continuo dessas
medica¢Bes podem causar alteracBes fisiolégicas
significativas para a liberagdo de um resultado, ja
que os anti-hipertensivos fazem parte da classe de
medicamentos mais utilizados no Brasil. Como
mostrado durante o artigo, alguns exames
bioguimicos podem ser alterados devido ao uso
deste farmaco. Alertar aos recepcionistas que
atuam em laboratérios, que uma boa anamnese
no momento em que realizar a ficha é muito
importante para que o analista clinico responséavel
ndo se engane com um resultado falso positivo.

O bioquimico deve saber identificar
possiveis interferéncias nos exames e como
relata-las e diferenciar se os resultados
apresentados foram de padrdo normal, se foram
devidas a alteragBes metabdlicas ou causadas
pelos anti hipertensivos: captopril, enalapril.
hidroclorotiazida e propranolol.
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