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Classes de anti-hipertensivos

Diuréticos
Antagonistas adrenérgicos
Vasodilatadores

Inibidores do sistema renina-angiotensina-aldosterona



Hipertensao arterial

« CONCEITO:
» Classificacao:

Classificacao Sistol. Diast.
Normal <120 <80
Pre-hipertensao 120-139 80-89
Hip. Estagio 1 140-159 90-99
Hip. Estagio 2 >160 >100




Hipertensao arterial

* A hipertensao é uma doenca cronica com grande prevaléncia mundial

* A mortalidade por doenca cardiovascular aumenta com a elevac¢ao da PA

Prevaléncia de hipertensao: EUA, = Brasil
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Regulacao da pressao arterial

PA — Debito Cardl'aco x Resisténcia Vascular Periférica

Tonus venoso Tonus arteriolar

4 Veias Artérias \
Capilares
53

Veias (vasos de capacitancia) Arteriolas (vasos de resisténcia) '



Tratamento da hipertensao

Fatores a considerar antes do tratamento:

Excluir hipertensao secundaria (D. renal /
renovascular / coartacao da aorta /
feocromocitoma / hiperaldos. primario)

 Estimar risco cardiovascular

* Co-morbidades e outras drogas em uso

Estilo de vida



Avaliacao do risco CV:

* Tabagismo

* Obesidade (IMC > 30kg/m2)

* Dislipidemia

* Diabetes Mellitus

* Microalbuminuria ou Taxa Filtr. Glomer. <60ml/min
* |dade (> 55 no homem, > 65 na mulher)

* Historico familiar de doenca cardiovascular



Tratamento nao-farmacologico

Modificacao: Queda da PA sistolica:
‘ Reducao de peso ‘ 1 mmHg/kg de peso perdido ‘
‘ Reducao do sal da dieta ‘ 2-8 mmHg ‘
| Atividade fisica | 4-9 mmHg |
Moderacao do consumo de 2-4 mmHg

alcool




Diureéticos

 Tiazidicos
* Diuréticos de alga
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e Estruturas fundamentais do néfron:

* Glomérulo

* Tuabulo contorcido proximal
* Alca de Henle

e Tubulo contorcido distal

* Ducto coletor

* Vasos retos

e Aparelho justaglomerular

Inibidores da
anidrase carbonica

Arteriola aferente
Arteriola eferente

Diuréticos
tiazidicos



Fisiologia renal
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Aparelho justaglomerular
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DIURETICOS TIAZIDICOS:

hidroclorotiazida, clortalidona, indapamida



— DIURETICOS TIAZIDICOS:

Tiazidas
* Inibem transportador Na*/Cl-
 Diuréticos mais usados

Glomerular
=y, filtrate / Ej
e /}ff_J::f: - —

-~

_x::J
Jfgfﬂ- i Fp— Distal
o 'I roxima ) convoluted {-'“
-*-. convoluted tubule /
I J:’
i
r_{?
. ]
- Ascending f
| h loop of {t?
Henle {_j:
. w
! N
0 LRSW |
- ! (d
Descending |
loop of
Henle
-ﬁx -y _l—;:g/ Collecting
 —— tubule and duct

Farmacologia Ilustrada — 4@ ed



Tubulo distal

Membrana
/ basolateral
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Filtrado
glomerular

Lumen

Diuréticos
Tiazidicos
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DIURETICOS TIAZIDICOS:

hidroclorotiazida, clortalidona, indapamida

- primeira escolha se nao ha complicacoes.
- dose Unica diaria, pela manha.
- inicio de acao em 1-2 horas, durando 12-24 h.

- drogas de primeira escolha em afro-descendentes.



- natriurese - reducao da volemia e do DC.

- acao em vasos — reducao da RVP.



Diuretic
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Hipercalcemia
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- Excrecdo aumentada de Na* ativa reabsorcao de Na*/Ca?* no tubulo proximal (ndo

inibido !).

- Deplecdo de Na* nas céls. do TCD ativa troca Na* por Ca?*
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DIURETICOS TIAZIDICOS:

Efeitos adversos:

- Reacoes idiossincrasicas: rash cutaneo (fotossensibilizacao ?).
- Alteracoes metabdlicas e eletroliticas:

Hipo Na*

Hipo K+ (combinar com poupador de K)-
Hipo Mg2*
Hiperuricemia (reduzem depuracao de ac. urico)
Hiperglicemia
Hiper Ca* (reduzem depuracao de Ca — nao usar em

hiperPTH, usar em osteoporose ou em litiase renal)

Hipercolesterolemia (pequeno T colesterol)




Diuréticos de alca

Furosemida



Diuréticos de alca
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Diuréticos de alca

furosemida

Util em hipertensos com perda significativa da funcdo renal ou em
pacientes com Insuficiéncia cardiaca.

Acao de curta duracao (diurese for cerca de 4 horas)

Usados quando tiazidicos nao produzem resposta.

Tem efeito venodilatador (prostaglandinas?), aumentanto
capacitancia venosa, reduz retorno venoso ... tratamento do EAP |



Efeitos adversos:

- Hipo K (aumento da excrecao de K+)

- Ototoxicidade (dependente da dose; reversivel)
- Hipo Mg?*

- hiperuricemia (competem com acido urico)

- risco de desidratacao (> 4 L urina/24 h)

- Interacao medicamentosa com Li*:
menor reabsorcao de Na* pode aumentar reabsorcao de
Li* — toxicidade.



“Diuréticos” poupadores de Potassio

Temos duas categorias:
Bloqueadores de canais de Sodio

Antagonistas da aldosterona



“Diuréticos” poupadores de potassio
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Bloqueadores de Canais de Na*

amilorida

Membran.a luminal Membrana basolateral
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Bloqueadores de Canais de Na*

triamtereno e amilorida

* Poupadores de K*
e Diuréticos menos eficientes

e Usados em associacao com outros diuréticos

* Triantereno: acao inicia em 2h e dura 12-16h
 Amilorida: absorcao mais lenta; dura 24h



Bloqueadores de Canais de Na*

Efeitos adversos

* Aumento da uremia
* Retencao de acido urico

e Retencao de K* (hipercalemia)
* Descontinuar suplementacao de potassio

e Rash cutaneo



Antagonistas da aldosterona

Espironolactona

eeeeeeeeee
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Antagonistas da aldosterona

Espironolactona
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Antagonistas de Aldosterona

Espironolactona e eplerenona
*Poupadores de K*

*Usos terapéuticos
* Praticamente nao usados na hipertensao arterial.
* Hiperaldosteronismo secundario
* Insuficiéncia cardiaca (efeito no remodelamento)



Antagonistas de Aldosterona

Efeitos colaterais
* Disturbios gastricos

* Ginecomastia
e Cuidar doses altas cronicamente
e Eplerenona: < efeitos endocrinos que espironolactona

* Hiperpotassemia
* Nauseas, letargia, confusao mental



Inibidores da anidrase carbonica

| Acetazolamida

* |Inibidor da anidrase carbdnica
* Inibe reabsor¢ao do HCO;

* Propriedades diuréticas fracas
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Inibidores da anidrase carbonica

CA inhibitors
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Inibidores da anidrase carbonica

Efeitos da acetazolamida:

- Aumenta excregao de HCO;-

- Urina a
- Urina a
- Urina a

Cd
Cd
Cd

ina: acidose metabdlica
ina: aumenta excrecao drogas acidas
ina: facilita calculos de fosfato de calcio



Inibidores da anidrase carbonica

Usos:

- Glaucoma de angulo agudo: selcr. humor aquoso
P.1.O. |

- Doenca das montanhas — altitude ...



Diuréticos osmoticos
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Diuréeticos osmoticos

manitol e ureia

* Filtrados mas nao reabsorvidos (reduz reabsorcao de
agua)

* Excrecao de agua com menor perda de Na*
* Indicacdes
 Aumento de pressao intracraniana

* Insuficiéncia renal aguda (choque)

 Manutencao do fluxo urinario a longo prazo (pode evitar
diadlise)



Antagonistas adreneérgicos

* Antagonistas a,-adrenéergicos
* Antagonistas [3,-adrenérgicos

e Simpatoliticos de acao central
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Fisiologia Autonomica (Adreneérgica)
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Efeitos cardiovasculares da ativacao adrenérgica

Alvo Acao Receptor
Nodo Sinoatrial aceleracao B,
Contratilidade aumento B,
Contragao a,
Musculo liso Relaxamento B,
bronquiolar
Secrecao de renina B,




1) Blogueadores dos receptores a,-adrenergicos
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Bloqueadores dos receptores a,-adrenérgicos

* al seletivos
* Vasodilatacao de artérias e veias (reduzem a resisténcia vascular)

* Usados em associacao - pacientes com hipertensao grave

S



Bloqueadores dos receptores a,-adrenérgicos

e Efeitos adversos:

, tontura, fraqueza ...
* Taquicardia reflexa pode precipitar angina.
 Nausea, vOmito, diarréia, incontinéncia urinaria
* Congestao nasal, priapismo.

* Porém indicado se houver prostatismo



2) Bloqueadores dos receptores B-adrenérgicos
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Blogueadores dos receptores B-adrenérgicos
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Blogueadores dos receptores B-adrenérgicos

Efeitos adversos:

; bloqueio AV
* insuficiéncia cardiaca congestiva (pacientes instaveis)
e crise asmatica (em individuos propensos)

e pode obscurecer os sintomas de hipoglicemia em diabéticos usando
insulina (ex.: taquicardia, tremores, ansidade ...)

efeitos sobre o SNC
* sedacao, fadiga, alteracdes do sono, depressao ...



Blogueadores dos receptores B-adrenérgicos

Tipos de B-blogueadores:
e Cardiosseletivos.

B, blog.

3, blog. com ASI

3, + a, blog.

* Nao-Seletivos
B, + B, blog.

B, + B, blog. com ASI

AST(Ativ. Simpatomim. Intrins. = agonista parcial) = na asma, menos inotropising (\e.)



3) Simpatoliticos de acao central
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Simpatoliticos de acao central
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Simpatoliticos de acao central

- gera um falso neurotransmissor (MeNA)

Tirosina
sintese de NA
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Simpatoliticos de acao central

- falso neurotransmissor
- alfa,-agonista direto

e Ambos com uso muito limitado!



Simpatoliticos de acao central

Efeitos adversos:
e Tonturas, fadiga, depressao, pesadelos
* Congestao nasal
* Constipacao
* Boca seca
* |Impoténcia sexual

* Hipertensao rebote (se retirados abruptamente)
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