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RESUMO

O manejo farmacologico da hipertensdo arterial sistémica tem como objetivo principal controlar a pressao
arterial e reduzir o risco de complicagdes cardiovasculares, renais e cerebrais. O tratamento ¢
completamente individualizado, com escolhas baseadas nas caracteristicas do paciente, comorbidades,
perfil de risco e resposta clinica. As estratégias de adaptacdao incluem a selecdo de medicamentos de
primeira linha, como inibidores do sistema renina-angiotensina-aldosterona, bloqueadores de canais de
calcio e diuréticos tiazidicos e a possibilidade de associagdo de farmacos quando a monoterapia ndo ¢é
suficiente. Diretrizes nacionais e internacionais, como a 79 Diretriz Brasileira de Hipertensdo Arterial,
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orientam essa escolha, e estudos demonstram que o seguimento dessas recomendagdes melhora os
desfechos no cuidado primario. A adaptacdo também considera fatores como idade, raga e condig¢des
associadas, com ferramentas como matrizes de recomendagdes sendo desenvolvidas para otimizar a pratica
clinica. Os efeitos colaterais sdo um aspecto relevante, variando conforme a classe terapéutica: diuréticos
podem causar disturbios eletroliticos, inibidores da ECA estdo ligados a tosse seca, bloqueadores de canais
de calcio podem levar a edema periférico, e beta- bloqueadores podem causar fadiga e bradicardia. A
combinagdo racional de medicamentos pode minimizar esses eventos, reduzindo a necessidade de doses
elevadas de cada farmaco. A adesdo ao tratamento ¢ um desafio critico, impactada diretamente pela
ocorréncia de efeitos colaterais e pela complexidade do esquema terap€utico. Portanto, o sucesso do manejo
depende do monitoramento continuo, da educac¢do do paciente e da colaboragao entre profissionais de saude
e individuos, garantindo equilibrio entre eficacia terapéutica e seguranga.

Palavras-chave: Efeitos colaterais; Hipertensao arterial; Hipotensao; Resisténcia.

ABSTRACT

The pharmacological management of systemic arterial hypertension aims primarily to control blood
pressure and reduce the risk of cardiovascular, renal, and cerebral complications. Treatment is completely
individualized, with choices based on patient characteristics, comorbidities, risk profile, and clinical
response. Adaptation strategies include the selection of first-line medications, such as renin-angiotensin-
aldosterone system inhibitors, calcium channel blockers, and thiazide diuretics, and the possibility of
combining drugs when monotherapy is insufficient. National and international guidelines, such as the 79th
Brazilian Guideline on Arterial Hypertension, guide this choice, and studies demonstrate that following
these recommendations improves outcomes in primary care. Adaptation also considers factors such as age,
race, and associated conditions, with tools such as recommendation matrices being developed to optimize
clinical practice. Side effects are a relevant aspect, varying according to the therapeutic class: diuretics can
cause electrolyte disturbances, ACE inhibitors are linked to dry cough, calcium channel blockers can lead
to peripheral edema, and beta-blockers can cause fatigue and bradycardia. The rational combination of
medications can minimize these events, reducing the need for high doses of each drug. Adherence to
treatment is a critical challenge, directly impacted by the occurrence of side effects and the complexity of
the therapeutic regimen. Therefore, successful management depends on continuous monitoring, patient
education, and collaboration between healthcare professionals and individuals, ensuring a balance between
therapeutic efficacy and safety.

Keywords: Side effects; Hypertension; Hypotension; Resistance.
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1 INTRODUCAO
Anhipertensdo arterial (HAS) é uma condicao cronica caracterizada pela pressdo sanguinea elevada contra

as paredes das artérias com frequéncia persistente, o que eleva a demanda cardiaca para impulsionar o sangue
pelo corpo.

Conforme diretrizes internacionais (como a da Sociedade Brasileira de Cardiologia e a da American
Heart Association),a hipertensao condiz a valores de pressdo arterial igual ou superior a 130/80 mmHg em
medidas repetidas, realizadas em repouso e em diferentes ocasides.

A HAS ¢é conhecida como uma patologia de percurso suspeito, em razdo do déficit de sintomas, mas
pode causar danos a 6rgaos alvo como coracdo, rins, cérebro e olhos ao longo do tempo, elevando o risco de
infarto, AVC, insuficiéncia cardiaca e doenca renal crénica.

A abordagem terapéutica da hipertensdo arterial sistémica (HAS) e a definicdo de estratégias de
tratamento dependem diretamente do perfil de risco cardiovascular do paciente. Os pacientes com maior risco
requerem intervencao mais intensiva e metas de controle da pressdo arterial (PA) mais estritas. A manutencéo
de PA elevada representa um fatores de risco significativo para morbidade e mortalidade, estando associada a
aumento da incidéncia de infarto do miocérdio, acidente vascular cerebral (AVC) e ébito. Varios estudos
demonstraram que a reducdo de 10 mmHg na pressao arterial sistélica (PAS) e de 5 mmHg na presséo arterial
diastolica (PAD) confere beneficio clinico relevante, diminuindo o risco de eventos cardiovasculares.

O seguinte artigo objetivou analisar criticamente o manejo farmacoldgico da hipertensdo arterial,
abordando as estratégias de adaptacao terapéutica frente a resposta clinica individual e a ocorréncia de efeitos
colaterais, avaliando seus impactos na adesao ao tratamento, no controle pressorico e na tomada de decisdo

clinica baseada em evidéncias.

2 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo qualitativo de revisdo narrativa, adequado para debater sobre a complexidade do
manejo farmacoldgico da hipertensdo arterial. E composto por uma analise abrangente da literatura, a qual o
método baseou-se por ser uma analise bibliografica a respeito do manejo farmacoldgico da hipertensao e suas
respectivas repercussoes, associado aos famosos efeitos colaterais, foram recuperados artigos indexados nas
bases de dados do PubMed, Lilacs, SCIELO, Latindex e demais literaturas pertinentes a tematica, durante 0 més
de janeiro de 2026, tendo como periodo de referéncia os Gltimos 15 anos.

Foram utilizados os termos de indexacao ou descritores: volemia, hipertensao arterial, efeitos colaterais,
farmacos anti-hipertensivos, isolados ou de forma combinada. O critério eleito para incluséo das publicacGes era
ter as expressOes utilizadas nas buscas no titulo ou palavras-chave, ou ter explicito no resumo que o texto se
relaciona aos aspectos vinculados as repercussdes clinicas do manejo farmacoldgico da hipertenséo arterial

e o potencial, a qual os farmacos mais utilizados possuem em interferir na regularidade organica. Os artigos
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excluidos ndo continham o critério de inclusdo estabelecido e/ou apresentavam duplicidade, ou seja,
publicacdes restauradas em mais de uma das bases de dados. Também foram excluidas dissertagdes e teses.
Apos terem sido recuperadas as informagdes-alvo, foi conduzida, inicialmente, a leitura dos titulos e resumos.
Posteriormente, foi realizada a leituracompleta dos 10 textos. Como eixos de analise, buscou-se inicialmente
classificar os estudos quanto as particularidades da amostragem, delimitando aqueles cujas amostras sdo dos
aspectos fisiopatologicos do transtorno e aqueles cujas amostras sdo dos efeitos colaterais de cada
classificacdo e os acometimentos clinicos. A partir dai, prosseguiu-se com a analise da fundamentagéo teorica
dos estudos, bem como a observacdo das caracteristicas gerais dos artigos, tais como ano de publicacao e
lingua, seguido de seus objetivos. Por fim, realizou-se a apreciacdo da metodologia utilizada, resultados obtidos

ediscussao

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca dos artigos que compuseram este estudo identificou 25 referéncias a respeito do manejo
farmacoldgico da hipertensdo e as repercussdes da terapéutica farmacoldgica nas bases de dados referidas, das
quais 10 publica¢des foram incluidas na reviséo. Entre os estudos selecionados, 8 artigos sdo de abordagem
tedrica, 1 apresenta desenho transversal, dois artigos tratam de um estudo de caso. Observou-se a prevaléncia
de publicacdes na lingua inglesa, representando 84% do total, quando comparada as linguas espanhola
(9,6%) e portuguesa (6,4%).

3.1 HIPERTENSO DE RISCO BAIXO E MODERADO

Em individuos classificados como de baixo ou moderado risco cardiovascular, a demonstracdo de
beneficios clinicos expressivos decorrentes de intervencgdes terapéuticas especificas € inerentemente limitada.
Isso decorre do fato de que a probabilidade basal de eventos fatais ou maiores ja € reduzida, o que exige
intervencgdes altamente eficazes para que se observe impacto estatisticamente significativo na reducdo de
desfechos.

Para evidenciar tal beneficio, seriam necessarios ensaios clinicos de longa duracéo, a fim de aumentar a
incidéncia cumulativa de eventos, bem como amostras populacionais extensas, capazes de conferir poder
estatistico adequado. Tais caracteristicas tornam esses estudos logisticamente complexos e economicamente
invidveis.

Em pacientes com hipertensdo arterial estagio 2 e risco cardiovascular moderado, em razdo de niveis
pressoricos mais elevados, a indicagdo de tratamento farmacoldgico é amplamente consensual. A
controvérsia concentra-se nos individuos com hipertenséo estagio 1 associados a baixo risco cardiovascular,
grupo no qual as evidéncias disponiveis ainda sdo limitadas.

N&o obstante, metanalises recentes ja demonstraram beneficios clinicos relevantes nessa populacéo,
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incluindo reducéo da mortalidade global e de eventos cardiovasculares maiores. Assim, recomenda-se Como
meta terapéutica a manutencédo da pressao arterial abaixo de 140/90 mmHg, podendo-se considerar alvos mais
rigorosos, até 120/70 mmHg, desde que clinicamente bem tolerados.

3.2 HIPERTENSO COM DOENGCA CORONARIANA

Este grupo requer destaque especial, ja que a HAS constitui um fator de risco independente para isquemia
miocardica. E fundamental atentar-se & pressao arterial diastolica (PAD) nessa populagéo, tendo em vista que o
enchimento coronariano ocorre durante a didstole. Em pacientes com evidéncia de isquemia coronariana, o
limite inferior da PAD recomendado é de 70 mmHg, especialmente em diabéticos e individuos idosos.

Na populagdo jovem (< 50 anos), a PAD representa o principal preditor de risco de doenca arterial
coronariana (DAC), enquanto na populacdo acima de 60 anos, a pressao arterial sistolica (PAS) assume esse
papel. Em idosos, a PAD apresenta relacdo inversa com o risco de DAC (maior PAD esta associada a menor
risco), e a pressao de pulso torna-se o principal preditor da doenca.

Devido ao perfil de alto risco, ameta de PA é inferior a 130/80 mmHg, com evitar valores abaixo de 120/70

mmHg.

3.3 HIPERTENSO COM DOENCA RENAL CRONICA

Na Doenca Renal Cronica (DRC), ahipertensdo arterial € um achado frequente. Os medicamentos como
os inibidores da enzima conversora da angiotensina (ECA) demonstram eficacia na retardo da progresséo da
DRC, com beneficio expressivo especialmente em pacientes com albuminuria. Devido ao perfil de alto risco
cardiovascular e renal, é recomendada meta de PA rigida: presséo arterial sistolica (PAS) entre 120 e 129 mmHg
e pressdo arterial diastolica (PAD) entre 70 e 79 mmHg.

Os pacientes com DRC terminal requerem atencgdo especial, pois 0s beneficios da reducdo da PA sdo
incertos e podem ser deletérios, haja vistaa possibilidade de diminuicdo da taxa de filtracdo glomerular. Assim,
0 monitoramento adequado da funcéo renal e dos eletrolitos deve ser associado ao ajuste da terapéutica anti-

hipertensiva.

3.4 HIPERTENSO COM DIABETES

O controle dapressdo arterial (PA) constitui medida essencial no paciente hipertenso diabético, visando
reduzir o risco de acidente vascular encefalico (AVE), hipertrofia ventricular esquerda (HVE) e proporcionar
protecdo renal por meio dadiminui¢do daalbuminuria. Geralmente, o controle pressorico € mais desafiador nesse
grupo e pode requerer politerapia anti-hipertensiva, 0 que aumenta o risco de eventos adversos graves.
Ademais, esses pacientes apresentam maior prevaléncia de hipertensdo arterial sistémica (HAS) mascarada

(PA controlada no ambiente ambulatorial e elevada na monitorizacdo ambulatorial da pressao arterial [MAPA]
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ou na monitorizacao rotineira da presséo arterial (MRPA), dificultando a avaliacdo da resposta a terapéutica
instituida.

A meta pressorica para esse grupo é semelhante a de pacientes de alto risco: pressdo arterial sistolica
(PAS) entre 120-129 mmHg e pressdo arterial diastolica (PAD) entre 70-79 mmHg, com evitar valores de PAS
<120 mmHg.

3.5 HIPERTENSO IDOSO

Vaérios estudos demonstraram beneficios da reducéo da pressdo arterial (PA) em hipertensos idosos,
com reducdo damortalidade geral, acidentes vasculares encefalicos (AVCs) e eventos cardiacos. Esse beneficio
também foi verificado em idosos frageis, embora este grupo apresente aumento da incidéncia de quedas e maior
deterioracdo da funcdo renal. Assim, paraa defini¢do da meta pressérica em idosos, devem ser considerados,
além da idade cronoldgica, o estado funcional, o grau de fragilidade e as comorbidades associadas.

Em idosos frageis, o tratamento anti-hipertensivo é recomendado quando a PA for > 160/90 mmHg, com
meta pressorica inferiora 150/80 mmHg (presséo arterial sistolica [PAS] entre 140-149 mmHg e pressdo arterial
diastélica [PAD] entre 70-79 mmHg). No idoso higido, a terapéutica deve ser instituida quando a PA for>140/90
mmHg, visando manter a PAS entre 130-139 mmHg e a PAD entre 70-79 mmHg.

3.6 TRATAMENTO MEDICAMENTOSO

Na maioriadas circunstancias, a terapia ndo medicamentosa, quando utilizada de forma exclusiva, ndo é
suficiente paraalcancar a meta de pressao arterial (PA).

Assim, o inicio da terapéutica farmacoldgica é indicado, sendo esse um dos topicos fundamentais

O principal conceito a ser esclarecido é a indica¢do do tratamento medicamentoso, a deciséo depende
diretamente do perfil de risco do paciente.

Os pacientes com risco moderado ou alto devem iniciar a farmacoterapia imediatamente apos o
diagndstico. Alémdisso, individuos com hipertenséo arterial sistémica (HAS) de grau mais grave (estagios 2 e 3),
independentemente do risco, também devem receber tratamento medicamentoso no momento do diagnéstico.
O estagio 2 é definido por PA > 160/100 mmHg, e mesmo com implementacdo completa da terapia néo
medicamentosa, 0 alcance da meta pressorica é dificilmente conseguido, justificando a farmacoterapia.

Aterapéutica farmacol6gica também é iniciada em pacientes que falham na terapiando medicamentosa,
apos periodo de 3 meses para avaliagdo dos efeitos desse tratamento. Ademais, como mencionado
anteriormente, o idoso higido inicia o tratamento quando a pressao arterial sistolica (PAS) > 140 mmHg, e 0
idoso fragil quando PAS > 160 mmHg.

No entanto, a Diretriz Europeia de Hipertensdo Arterial de 2024 recomenda o inicio da farmacoterapia

com tratamento combinado paratodos os pacientes com diagndstico de HAS. A monoterapia é indicada apenas
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em situacOes especificas: pacientes com pressdo arterial elevada (sem diagndstico de HAS), fragilidade
moderada a severa, idade > 85 anos e hipotensdo ortostatica sintomatica. E importante estar familiarizado com

essa bibliografia, pois esses conceitos podem ser objeto de avaliagéo.

3.7 DIURETICOS

No tratamento da hipertensdo arterial sisttmica (HAS), os diuréticos tiazidicos sdo agentes de primeira
escolha, pelos mecanismos e beneficios que se seguem. Eles atuam por inibi¢éo do transportador Na+/Cl- no
tubulo contorcido distal, reduzindo a reabsorcéo de sddio e &gua. O aumento do aporte de sodio ao tubulo coletor
leva a maior excrecdo de sddio, potassio e magnésio, justificando os efeitos colaterais de hiponatremia,
hipocalemia e hipomagnesemia.

O mecanismo anti-hipertensivo dos tiazidicos ndo é totalmente elucidado. Inicialmente, a reducdo da
pressdo arterial (PA) se deve ao efeito natriurético, com diminuicdo do volume circulante e extracelular. Essa
hipovolemia estimula o sistema renina-angiotensina-aldosterona, promovendo retencdo de sodio e agua,
contudo, ap6s quatro a seis semanas, o volume circulante normaliza, e 0 agente age por reducdo da resisténcia
vascular periféerica. Essa fisiopatologia explica o sinergismo entre tiazidicos e inibidores da enzima conversora
da angiotensina (ECA), favorecendo a terapéutica combinada.

Estudos placebo-controlados demonstraram que tiazidicos reduzem a PA, assim como a
morbimortalidade cardiovascular. Farmacologicamente, a hidroclorotiazida é o Unico diurético tiazidico
propriamente dito; clortalidona e indapamida sdo agentes similares. O efeito anti-hipertensivo ndo esta dose-
dependente, mas os efeitos colaterais sdo — razao pela qual doses elevadas sdo evitadas. A clortalidona é mais
potente que a hidroclorotiazida, mas também causa mais efeitos colaterais; ela é preferida em hipertensao
resistente ou refrataria, enquanto na terapéutica inicial ndo ha agente predileto. A indapamida também é potente,
tem acdo prolongada e interfere pouco no perfil metabdlico.

Os diuréticos de alca (furosemida, bumetanida) sdo indicados na HAS apenas em situacdes especificas:
doengarenal com creatinina> 2,0 mg/mL ou clearance de creatinina<30 mL/min/1,73m2, e estados edematosos
(insuficiéncia cardiaca, sindrome nefrética). Os diuréticos poupadores de potéassio (espironolactona,
amilorida) podem ser associados a tiazidicos: espironolactona é o farmaco de escolha na hipertensao resistente,
enguanto amilorida ndo é usado rotineiramente.

Os efeitos colaterais mais frequentes dos tiazidicos incluem hipovolemia, cdibras, hipocalemia,
hiponatremia, hipomagnesemia e disfuncéo erétil. A hipocalemia reduz a liberacdo de insulina, aumentando a
intolerancia a glicose e o risco de diabetes, razdo pela qual tiazidicos ndo sdo primeira op¢éo em pacientes
diabeticos ou com intolerancia a glicose. Outro efeito colateral relevante é a hiperuricemia, contraindicando o uso
em pacientes com gota.

O efeito colateral benéfico dos tiazidicos é a hipercalcemia. Estudos demonstraram reducéo da incidéncia
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de fraturas em idosos com osteoporose, tornando-os uma opg¢éo adequada nessa faixa etaria. Além disso, sdo
eficazes na hipertensao sistélica isolada (apenas pressao arterial sistolica elevada), condi¢do mais prevalenteem
idosos, cuja fisiopatologia esta relacionada & maior rigidez arterial

Com relacdo a espironolactona, os principais efeitos colaterais sdo: hipercalemia, ginecomastia,
anormalidades menstruais, impoténcia e reducao da libido. A droga deve ser utilizada com cautela nas seguintes
situagOes hipercalemia significativa (K+5,0mmol/L): K+ considerar suspender a droga ou reduzir dose,
disfuncéo renal significativa (creatinina > 2,5 mg/dL ou clearance < 30 mL/min): K+ considerar suspender a
droga ou reduzir dose. As interacfes medicamentosas: IECA/BRA/diuréticos poupadores de potassio, anti-
inflamatdrios, sulfametoxazol/trimetoprima, sal light que contém potassio em sua formulagdo.
BLOQUEADORES DOS CANAIS DE CALCIO (BCC)

Os blogqueadores de canais de calcio (BCC) se dividem em dois grupos: dihidropiridinicos (anlodipino,
nifedipino, levanlodipino) e ndo dihidropiridinicos (verapamil, diltiazem). Importante destacar que os nao
dihidropiridinicos ndo sdo usualmente indicados para o tratamento da hipertensdo arterial.

Os dihidropiridinicos atuam bloqueando os canais de céalcio na membrana da musculatura lisa
arteriolar. Como o célcio é um ion essencial para a contracdo celular, seu bloqueio reduz a concentracdo
intracelular de célcio, prejudicando a contracdo vascular e diminuindo a resisténcia vascular periférica. Essa
classe apresenta potente efeito vasodilatador, atuando tanto no leito arterial quanto venoso, com maior poténcia
no arterial.

Ja os ndo dihidropiridinicos tém acéo predominante no tecido miocardico, reduzindo o inotropismo e
cronotropismo, com efeito vasodilatador minimo. Por essa razdo, ndo compdem o arsenal terapéutico de
primeira linha para hipertensdo, sendo mais freqiientemente utilizados como antiarritmicos. E importante
ressaltar que esses farmacos deprimem a funcéo sistolica cardiaca e estdo contraindicados em pacientes com
insuficiéncia cardiaca.

Devido a rapida acao hipotensora dos BCC, sdo preferidas formulacdes de acdo prolongada ou com
meia-vida mais longa, que garantem menor oscilacdo da pressdo arterial e da frequéncia cardiaca. Uma
reducdo bruscada pressao pode provocar taquicardia reflexa compensatoria, com risco potencial. Antigamente, a
nifedipina sublingual era utilizada em emergéncias hipertensivas por sua alta eficicia, mas estava associada a
essa taquicardia reflexa, que representa um risco significativo em sindrome coronariana aguda, pois aumenta o
consumo miocardico. Posteriormente, foi demonstrado que seu uso elevava a mortalidade, levando a sua
proscri¢do. Embora alguns questionamentos antigos possam abordar esses conceitos, ndo é um tema comum
em provas mais recentes.

OsBCC sé@oanti-hipertensivos de boaeficacia, reduzindo amorbidade e mortalidade cardiovascular com
boa tolerabilidade, representando uma opcdo adequada para a maioria dos pacientes, exceto aqueles com

insuficiéncia cardiaca. Apesar de ndo haver contraindicacéo ao uso dos di-hidropiridinicos na IC, existem outras
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drogas que devem ser usadas preferencialmente nesse grupo.

O efeito colateral classico dos BCC é o edema maleolar, que ocorre pela transudagdo capilar causada
pelo maior efeito vasodilatador no leito arterial que no venoso. Em geral, os efeitos colaterais séo dose-
dependentes e demandardo suspensdo ou troca do BCC. Nesse caso, € recomendada a tentativa dos BCC
lipofilicos (manidipino, lercanidipino e lacidipino) ou levanlodipino em baixas doses. Outros efeitos colaterais
que podem surgir: cefaleia latejante, tonturas, rubor facial, dermatite ocre (hipercromia do tergo distal das pernas)
e hipertrofia gengival.

3.8 INIBIDORES DAENZIMA CONVERSORA DE ANGIOTENSINA (IECA) E BLOQUEADORES
DO RECEPTOR DA ANGIOTENSINA (BRA)

Os inibidores da enzima conversora da angiotensina (IECAs) exercem sua acdo pela inibicdo da
conversdo da angiotensina | em angiotensina 1, um peptideo com potente a¢do vasoconstritora, além de reduzir
a degradacdo da bradicinina, uma molécula com propriedades vasodilatadoras. J& os blogueadores dos
receptores da angiotensina Il tipo AT1 (BRA) atuam inibindo o receptor AT1, o qual medeia os efeitos da
angiotensina Il, incluindo vasoconstri¢do, liberacdo de aldosterona e estimulo a proliferacdo celular. A
hipercirculacdo de bradicinina representa o fator determinante para o principal efeito colateral dos IECA: a tosse.
Oacumulodessa molécula ativa cascatas de sinalizacdo especificas que induzem a liberacao de histamina por
mastocitos e aumentam a sensibilidade das vias nervosas, culminando na manifestacéo tosigena.

Os inibidores da enzima conversora da angiotensina (IECAS) e os bloqueadores dos receptores da
angiotensina Il tipo AT1 (BRASs) constituem farmacos eficazes no manejo da hipertensao arterial sistémica
(HAS), com demonstravel reducdo da morbidade e mortalidade cardiovasculares. Na praticaclinica, 0o IECA €
geralmente o farmaco de primeira linha, sendo substituido pelo BRA apenas em caso de intolerancia,
principalmente por tosse. Ambas as classes apresentam eficacia validada em diversas patologias
cardiovasculares, como insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo reduzida e pdés-infarto agudo do
miocardio, exercendo acdo moduladora do remodelamento cardiaco.

Um dos principais efeitos benéficos dos IECAS/BRAS é o retardamento do declinio da funcéo renal,
especialmente em portadores de albuminuria. Por essa razéo, representam a terapéutica preferencial em
pacientes diabéticos, populacdo com maior risco de desenvolvimento de doenca renal. O manejo da
hipertensdo em diabéticos deve ser baseado em IECA ou BRA, exceto quando houver contraindicaces.

Esses medicamentos apresentam bom perfil de tolerabilidade e baixa incidéncia de efeitos adversos. O
evento adverso mais frequente dos IECAS € a tosse seca, que acomete 5 a 20% dos usuarios. Outros efeitos,
como angioedema e erupgédo cutanea, sdo raros. Tanto IECAs quanto BRAs podem induzir piora discreta da
funcdo renal, mediada pela vasodilatacdo da arteriola eferente e redugdo da pressao de filtragdo glomerular. Na

realidade, esse mecanismo representa o fundamento do seu beneficio em pacientes com nefropatia, pois
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previne a hiperfiltragdo glomerular e impede a progressdo da doenga renal cronica.

A losartana é um blogueador do receptor da angiotensina Il muito utilizado no tratamento da hipertenséo
arterial. Além desse efeito, existe uma acdo antiplaquetaria modesta, por meio do bloqueio dos receptores de
tromboxano A2/prostaglandina H2. Além disso, apresenta um efeito uricosurico, por isso pode ser uma boa
opcao para pacientes portadores de gota.

Tal como outras farmacologias que atuam no sistema renina-angiotensina- aldosterona (SRAA), 0s
inibidores daenzima conversoradaangiotensina (IECAS) e bloqueadores dos receptores da angiotensina ll tipo
AT1 (BRASs) podem induzir hipercalemia, razéo pela qual o monitoramento laboratorial dessa parametria é
fundamental apos a introducdo da terapéutica, especialmente em pacientes com doenca renal crénica. Caso
ocorra reducdo da funcdo renal superior a 30%, a medicacao deve ser suspensa e investigacéo de estenose de
artériarenal deve ser instituida.

Ademais, a associacdo concomitante de IECA e BRA é contraindicada em todas as situacfes: essa
combinacdo ndo demonstrou beneficios clinicos e aumenta o risco de eventos adversos. Por fim, esses
farmacos estdo contraindicados em mulheres gravidas, em qualquer fase da gestacdo, pois podem causar
complicacdes fetais, sendo recomendada cautela especial em mulheres em idade fértil.

3.9 BETABLOQUEADORES

Anteriormente, os betablogueadores integravam a terapéutica de primeira linha para hipertenséo arterial
sistémica, ja que multiplos estudos demonstraram beneficios em comparacdo com placebo. No entanto, em
comparacao com outros anti-hipertensivos, especialmente os de primeira linha atuais, os betabloqueadores
estdo associados a aumento de 16% no risco de acidente vascular encefalico (AVE) e, em alguns estudos, a
maior mortalidade. Devido a isso, foram removidos da linha terapéutica inicial para hipertensdo isolada. E
importante destacar, contudo, que os betabloqueadores constituem farmaco de primeira linha no manejo da
insuficiéncia cardiaca e da doenca arterial coronariana; portanto, na hipertensao associada a essas condi¢oes
especificas, seu uso é priorizado.

O betablogueador s6 é anti-hipertensivo de primeira linha em caso de insuficiéncia cardiaca e doenca
arterial. Do ponto de vista farmacologico, os betabloqueadores reduzem o débito cardiaco e a secrecao de
renina, readaptando barorreceptores e reduzindo a quantidade de catecolaminas nas sinapses nervosas. Além
disso, alguns betabloqueadores possuem agéo vasodilatadora adicional, como o carvedilol (antagonista alfa-1
periférico) e nebivolol (estimula produgéo de dxido nitrico).

Essa classe pode ser subdividida em trés categorias, conforme a seletividade pelos receptores
adrenérgicos: nao seletivos, atuam nos receptores adrenergicos beta-1 miocardicos e nos receptores beta-2
(mdasculo liso, pulmdes e vasos sanguineos), representados pelo propranolol, nadolol e pindolol que possuem

atividade simpaticomimeética intrinseca, isto é, tém acao agonista adrenergica e causam menos bradicardia
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3.10 SIMPATICOLITICOS DE ACAO CENTRAL

Essa classe de medicamentos, denominada agonistas dos receptores alfa-2 centrais, exerce agéo

simpaticoinibitdria atraves da estimulacdo dos receptores alfa-2. A reducdo da acdo simpética resulta em
bradicardia relativa, reducdo da hipotensao ortostatica (efeitos colaterais frequentes), reducao da resisténcia
vascular periférica, diminuicdo do débito cardiaco e reducdo dos niveis de renina. Ndo apresentam perfil
metabolico adverso, ndo interferindo no metabolismo glicidico nem lipidico. Os representantes sdo metildopa,
clonidinae rilmenidina.

A clonidina atua adicionalmente nos receptores alfa-2 presinapticos, inibindo a liberacdo de
norepinefrina, que se acumula nas terminacdes nervosas. E fundamental evitar a suspensdo abrupta, pois isso
leva a liberacdo massiva da norepinefrina acumulada, causando crise adrenérgica — efeito exacerbado na
associacdo com betabloqueadores. Recomenda-se retirada gradual em 2 a 4 semanas para prevenir o efeito
rebote. E um farmaco potente, indicado na hipertenséo resistente, sindrome das pernas inquietas, desintoxicacéo
de opioides, flushes menopausicos, diarreia por neuropatia diabética e hiperatividade simpatica em cirrose
alcodlica. A rilmenidina apresenta perfil farmacol6gico semelhante a clonidina, mas com menor incidéncia de
efeitos colaterais.

A metildopa € o farmaco de primeira escolha na hipertenséo gestacional, devido ao melhor perfil de
seguranca materno-fetal. No entanto, seu uso crénico € limitado por efeitos colaterais como rea¢des autoimunes,
febre, anemia hemolitica, galactorreia e disfuncéo hepatica, que geralmente se resolvem ap6s suspensdo do
medicamento. Os efeitos colaterais classicos da classe incluem sonoléncia, xerostomia, fadiga, hipotensdo

postural e disfuncdo erétil

3.11 ASSOCIACAO DE FARMACOS E FLUXOGRAMA DE TRATAMENTO

A combinacéo de farmacos sera a estratégia de tratamento da hipertensdo na ampla maioria dos pacientes.
No entanto, é necessario cautela na ado¢do da combinacdo a utilizar. Diversos estudos testaram mdaltiplas
combinacBes em Varios estagios de hipertensao, respeitando as possiveis contraindicacdes.

Existem trés drogas de primeira linha (IECA/BRA, BCC e diuréticos), acombinacéo inicial contemplara
duas dessas trés medicacdes, exceto na doenca arterial coronariana e insuficiéncia cardiaca, em que o
betabloqueador ocupara o espaco de como os diuréticos possuem mais efeitos colaterais

A associacdo mais utilizada na area cardiologica é o IECA + BCC. A qual, como o IECA € bem
tolerado, a diretriz recomenda sua prescricéo inicial de praxe, associado ao diurético ou BCC. Se, ap0s atingir
doses otimizadas, se | paciente continuar hipertenso, é necessario iniciar o diurético ou BCC (dependendo da
opc¢éo inicial), completando o tratamento com medicacGes de primeira linha. Se 0 paciente permanecer
hipertenso com as trés drogas otimizadas, configura-se a hipertensao resistente, a quarta droga sera, na maioria

das vezes, a espironolactona. Na auséncia de controle pressérico, novas drogas devem ser adicionadas até o
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efetivo controle

4 CONCLUSAO

O manejo farmacol6gico da hipertensdo € um processo complexo e individualizado, que requer
adaptacOes estratégicas conforme as caracteristicas clinicas do paciente, comorbidades e resposta ao
tratamento. Embora os medicamentos disponiveis sejam eficazes para controlar a pressdo arterial e reduzir o
risco de complicagOes cardiovasculares, a presenca de efeitos colaterais que variam conforme a classe
terapéutica — pode impactar a adesao do paciente ao tratamento. Assim, 0 sucesso do manejo depende da
escolha criteriosa do medicamento inicial, do ajuste gradual das doses, da combinac&o racional de farmacos
quando necessario e do monitoramento continuo do paciente, visando equilibrar eficécia terapéutica e

seguranga, além de promover a participacdo ativa do individuo no cuidado da sua salde.
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