==, DIA% ICIAL
vy POR EGRE

Orgio de Divulgagio do Municipio - Ano XXIX - Edigdo 7348 - Quarta-feira, 11 de Setembro de 2024.

Divulgacio: Quarta-feira, 11 de Setembro de 2024.  Publicagiio: Quinta-feira, 12 de Setembro de 2024.
Executivo - DOCUMENTOS OFICIAIS

Documentos Oficiais
Secretaria Municipal de Saude
Protocolo: 491014

NOTA TECNICA 29849243/2024
PROCESSO 24.0.000092571-0

A SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE orienta os(as) profissionais da Atengdo Primaria, Unidades de Satde, quanto ao uso, dose maxima dispensada e contraindicagdes formais dos medicamentos anti-
hipertensivos das classes Inibidores da Enzima Conversora da Angiotensina (IECA) e Bloqueador dos Receptores da Angiotensina Il (BRA) disponiveis na REMUME nas seguintes apresentagdes:

- Losartana 50mg comprimido;

- Enalapril 10mg comprimido;

- Captopril 25mg comprimido.

LOSARTANA (BLOQUEADOR DE ANGIOTENSINA Il) - PRINCIPAIS INDICAGOES TERAPEUTICAS:

A losartana potassica € indicada para:

- Tratamento da hipertensdo e Insuficiéncia cardiaca quando um inibidor da ECA ndo é mais adequado;

- Protegdo renal em usuarios com diabetes tipo 2 e proteinuria para retardar a progressao da doenca renal;

- Redugéo do risco de morbidade e mortalidade cardiovascular em pacientes hipertensos com hipertrofia ventricular esquerda.

N&o é recomendada a troca do tratamento para losartana potassica em pacientes com insuficiéncia cardiaca estabilizados com inibidores da ECA (1).

Contraindicagdes - a losartana potéssica é contraindicada em casos de:

- Hipersensibilidade a losartana ou a qualquer componente da formulagéo;

- Uso concomitante com alisquireno em pacientes com Diabetes mellitus e insuficiéncia renal;

- Pacientes com insuficiéncia hepatica grave;

- Gestantes durante o segundo e terceiro trimestre da gestagéo.

Assim que detectada a gestagéo, descontinuar o uso da losartana potassica o mais rapido possivel (1).

Efeitos adversos bloqueadores de angiotensina Il: sdo incomuns os efeitos adversos relacionados com os BRA, sendo o exantema raramente observado. De forma semelhante aos IECA, os BRA podem promover a
redugdo inicial da filtragdo glomerular por vasodilatagdo das arteriolas eferentes, diminuindo a presséo de filtragdo glomerular, mas esse efeito é nefroprotetor a longo prazo (2).

ENALAPRIL (INIBIDOR ECA) - PRINCIPAIS INDICAGOES TERAPEUTICAS:

O maleato de enalapril é indicado para:

- Tratamento de todos os graus de hipertensdo essencial, tratamento da hipertensdo renovascular e todos os graus de insuficiéncia cardiaca;

- Aumentar a sobrevida, retardar a progressédo e reduzir as hospitalizagbes em pacientes com insuficiéncia cardiaca sintomatica, retardar a progressdo da insuficiéncia cardiaca e reduzir as hospitalizagdes por
insuficiéncia cardiaca;

- Retardar o desenvolvimento e as hospitalizagdes de insuficiéncia cardiaca sintomatica em pacientes com disfungéo ventricular esquerda assintomaticos;

- Reduzir a incidéncia de infarto do miocardio e as hospitalizagdes por angina instavel em pacientes com disfungéo ventricular esquerda (3).

CAPTROPIL (INIBIDOR ECA) - PRINCIPAIS INDICAGOES TERAPEUTICAS:

O captopril é indicado para:

- Tratamento de hipertenséo;

- Tratamento de insuficiéncia cardiaca congestiva em associagado com diuréticos e digitalicos;

- Terapia pés-infarto do miocardio em pacientes clinicamente estaveis com disfungédo ventricular esquerda assintomatica ou sintomatica, para melhorar a sobrevida, protelar o inicio da insuficiéncia cardiaca
sintomatica, reduzir internagdes por insuficiéncia cardiaca e diminuir a incidéncia de infarto do miocardio recorrente e as condutas de revascularizagéo coronariana;

- Tratamento de nefropatia diabética (proteinuria > 500mg/dia) em pacientes com Diabetes mellitus insulinodependentes (4).

Contraindicagdes (IECA) - o maleato de enalapril e captopril sdo contra indicados em casos de:

- Hipersensibilidade a qualquer componente do enalapril;

- Pacientes com histérico de edema angioneurético relacionado a utilizagéo de inibidores da enzima conversora de angiotensina;

- Pacientes com angioedema hereditario ou idiopatico;

- Pacientes com diabetes que usam medicamentos com alisquireno;

- Combinagéo com um inibidor de neprilisina (por exemplo,sacubitril).

N&o administre o maleato de enalapril dentro de 36 horas antes ou depois de utilizar sacubitril/valsartana, um produto contendo um inibidor de neprilisina.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagdo médica. Informe imediatamente seu médico em caso de suspeita de gravidez (3).

Efeitos adversos (IECA): normalmente sdo bem tolerados pela maioria dos pacientes hipertensos, sendo a tosse seca, tontura e cefaléia seus principais efeitos colaterais. Quando se administra o IECA a pacientes
com insuficiéncia renal, ocorre a piora inicial da fungdo renal, provocada pela adaptagdo da hemodinamica intraglomerular (vasodilatagdo da arteriola eferente e redugéo da presséo de filtragdo glomerular) que
resulta em elevagdo da ureia e da creatinina séricas. Entretanto, essa piora inicial da fungéo renal € um mecanismo protetor, pois evita a hiperfiltragdo glomerular e reduz a progressdo da doenca renal crénica. Se a
perda da fung&o renal for importante (> 30%), deve-se retirar o medicamento e investigar a possibilidade de estenose bilateral das artérias renais ou estenose de artéria renal em rim Unico funcionante. O edema
angioneurdtico e a erupgdo cutanea ocorrem mais raramente (2) (4).

POPULAGOES ESPECIFICAS:

Uso Pediatrico:

- Losartana: para hipertensdo em criangas a partir de 06 meses até 06 anos iniciar com 0,1mg/kg, podendo atingir até 0,7mg/kg via oral uma vez ao dia (5). Para criangas acima de 06 anos, iniciar com 0,07mg/kg via
oral uma vez ao dia (maximo 50 mg total) (6) (7).

- Enalapril: Para hipertensdo em criangas a partir de 01 més até 16 anos iniciar com 0,08mg/kg (méximo de 05mg) via oral dividida em uma ou duas doses. Dose maxima de 40mg/dia (8) (9) (10).

- Captopril: (off-label) para neonatos: 0,05-0,1mg/kg/dose a cada 08-24 horas, titular até a dose de 0,5mg/kg/dose a cada 06-24 horas (11) (12). Para criangas: 0,3-0,5mg/kg/dose via oral trés vezes ao dia, titular até
06mg/kg/dia (11). Criangas mais velhas: 6,25-12,5mg/dose a cada 12-24 horas, titular até 06mg/kg/dia dividido a cada 06-12 horas. Para adolescentes: 12,5-25mg/dose a cada 08-12 horas, pode aumentar
25mg/dose a cada 01-02 semanas até o maximo de 450mg/dia (12).

Usos durante a gestagao:

Esses medicamentos agem diretamente no sistema renina-angiotensina e séo associados a les&o fetal que inclui hipotens&o, hipoplasia cranial neonatal, anuria, faléncia renal reversivel ou irreversivel e morte
quando usados durante o segundo e terceiro trimestres de gestagéo (7) (9) (12). Medicamentos de referéncia para hipertensdo em gestantes: metildopa, nifedipina de agéo prolongada ou betabloqueadores — exceto
atenolol. Caso néo ocorra o controle adequado, associar outro medicamento de primeira linha ou de segunda linha (diurético tiazidico, clonidina e hidralazina), evitando-se a combinagédo de medicamentos da mesma
classe farmacolégica (2). Medicamento de referéncia para hipertensdo em gestantes: Metildopa 250mg com dose maxima de 03g/dia conforme dose-resposta, considerando a disponibilidade de anti-hipertensivos da
REMUME (7).

Populagéo negra:

De acordo com as Diretrizes Brasileiras de Hipertensao Arterial de 2020, a etnia é um fator de risco importante para a HA, mas condigdes socioecondmicas e de habitos de vida parecem ser fatores mais relevantes
para as diferengas na prevaléncia da HA do que a implicag&o étnica propriamente dita (2). Entretanto quanto ao tratamento medicamentoso, o potencial de inferioridade dos IECA e BRA em pacientes negros também
& sugerida por outros estudos. H4 uma maior variabilidade substancial na resposta terapéutica de medicamentos como IECA em pacientes autodeclarados negros ou afrodescendentes do que a variabilidade na
resposta terapéutica da caucasianos. De modo que a diminuigdo da presséo arterial em resposta @ monoterapia do IECA € em média menor na populagéo negra do que na populagéo branca, na qual ha consideravel
sobreposigéo na resposta. Ao escolher entre as trés principais classes de medicamentos apropriados para a monoterapia inicial, muitos especialistas consideram a raca e a idade do paciente na decisdo.
Especificamente, pacientes negros e adultos mais velhos (idade = 60 anos) sdo prescritos preferencialmente um bloqueador dos canais de calcio diidropiridina de agéo prolongada ou um diurético tiazidico. Essa
abordagem também é apoiada pelas diretrizes de 2017 do American College of Cardiology/American Heart Association (ACC/AHA) (13). A preferéncia por um bloqueador de canal de calcio dihidropiridinico de agdo
prolongada ou um diurético tiazidico em pacientes negros é apoiada por estudos randomizados que mostram que esses medicamentos tém eficacia superior na redugéo da pressao arterial e protegdo superior contra
eventos cardiovasculares (comparados com IECA ou BRA) (13), tendo-se para esses casos os medicamentos Anlodipino 05mg e Hidroclorotiazida 25mg disponiveis na REMUME (14). Os resultados inferiores com
IECA e BRA em pacientes negros podem resultar de uma resposta inadequada da pressao arterial a esses medicamentos. Varios ensaios de monoterapia descobriram que, em individuos negros, ha maior redugéo
da pressao arterial em pacientes em uso de bloqueadores dos canais de célcio e diuréticos em comparagéo aos pacientes em uso de IECA (13).

HAS no idoso:

Com o envelhecimento, a hipertenséo torna-se um problema mais significativo, resultante do enrijecimento progressivo e da perda de complacéncia das grandes artérias (2). Na escolha do(s) anti-hipertensivo(s) para
idosos, devem se considerar elevada prevaléncia de comorbidades e polifarméacia, contraindicacbes especificas, provaveis interagbes medicamentosas e custo, bem como a disponibilidade do farmaco e a
experiéncia clinica com o mesmo. E prudente iniciar com monoterapia ou combinagdo em doses baixas e, se necessario, realizar aumento ou combinagéo gradual de anti-hipertensivos, com intervalo minimo de duas
semanas (13). O anti-hipertensivo inicial pode ser um diurético tiazidico (ou similar), um bloqueador dos canais de calcio (BCC) ou um bloqueador do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA): inibidor da
enzima conversora da angiotensina (IECA) ou bloqueador do receptor AT1 da angiotensina Il (BRA). As quatro classes tém um grande nimero de estudos clinicos e sdo referéncia em diretrizes de idosos. As
indicagdes e cuidados no monitoramento s&o, em geral, semelhantes aos adultos (13).

DOSES MAXIMAS:

- Losartana: 100mg uma vez ao dia (6).

- Enalapril: 40mg por dia, em uma dose ou dividida em 02 doses (8).
- Captopril: 450mg por dia (15).




DISPONIBILIDADE E APRESENTAGAO:

Losartana, Enalapril e Captopril estdo disponiveis em todas as Unidades de Saude da Rede de Atengao Primaria e nas apresentagdes: Losartana 50mg, Enalapril 10mg e Captopril 25mg.
Devido a dose maxima de 100mg/dia de losartana, em todas as indicagdes deste medicamento, ndo serdo dispensados mais de 60 comprimidos por més por pessoa em tratamento.

Os demais medicamentos (captopril e enalapril) seguem as doses maximas mensais definidas no sistema DIS, 360 e 240 comprimidos, respectivamente.

CONTRAINDICAGOES DA ASSOCIAGAO IECA + BRA:

As associagdes de farmacos anti-hipertensivos podem ser divididas em preferenciais, aceitaveis, menos usuais e as ndo usuais, baseando-se nos critérios de eficacia, tolerabilidade, maior possibilidade de adeséo,
evidéncias de protegéo cardiovascular e renal e seguranga. A associagdo BRA + IECA é classificada como n&o usual (16).

Bloqueio duplo do sistema renina-angiotensina-aldosterona: ha evidéncias de que o uso concomitante de inibidor da ECA, antagonista de receptor da angiotensina Il ou alisquireno aumenta o risco de hipotenséao,
hipercalemia e diminui a fungéo renal (incluindo insuficiéncia renal aguda). Portanto, o bloqueio duplo do sistema renina-angiotensina-aldosterona pelo uso combinado de inibidor da ECA, antagonista de receptor da
angiotensina Il ou alisquireno néo é recomendado. Inibidores da ECA e antagonistas de receptor da angiotensina Il ndo devem ser utilizados concomitantemente em pacientes com nefropatia diabética (1).

Algumas combinagdes devem ser evitadas até que surjam novas evidéncias, pois podem nao trazer beneficios ao paciente. A associagdo do IECA+BRA, na base de dados Micromedex, é classificada como uma
interagdo de gravidade maior (17). Nos estudos ONTARGET (Ongoing Telmisartan Alone and in Combination with Ramipril Trial) e também no ALTITUDE (Aliskiren Trial in Type 2 Diabetes Using Cardio-Renal
Endpoints) com duplo bloqueio do sistema renina-angiotensina nao houve diminuigdo da morbidade e mortalidade e até houve piora significativa da fungéo renal além da hipotensao (2).

A combinagéo de IECA com BRA n&o é recomendada pela Sociedade Brasileira de Cardiologia, visto que apresenta pequeno efeito adicional na redugédo da PA, comparavel a redugdo de cada um dos agentes
isolados. Também no estudo ONTARGET, pacientes em uso dessa combinagéo n&o tiveram, em comparagédo com seu uso isolado, melhora dos desfechos cardiovasculares apesar da redugédo adicional da PA, em
média 2,4/1,4mmHg; apresentando, inclusive, mais efeitos colaterais com a combinagdo do que com os agentes isolados. De acordo com a Sociedade Brasileira de Medicina em Familia, o risco de cancer da
combinagéo de IECA + BRA nao pode ser eliminado (2)(13)(16)(18).

MONITORAMENTO:
Se a terapia utilizando o bloqueio duplo, IECA + BRA, for considerada absolutamente necessaria, esta deve ocorrer apenas com a supervisdo de um especialista e com monitoramento constante da fungéao renal, dos
eletrdlitos e da pressao sanguinea (1).
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Porto Alegre, 10 de setembro de 2024.

FERNANDO RITTER, Secretario Municipal de Saude.
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