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INTERFERENCIAS LABORATORIAIS CAUSADAS PELO CAPTOPRIL
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Este texto aborda a hipertensio arterial (HA) como uma preocupagio global de satde ptblica,
destacando sua associagdo com doencas cardiovasculares e sua significativa mortalidade, incluindo AVC
e infarto do miocirdio. A HA afeta mais de 1 bilhdo de pessoas globalmente, sendo responsavel por cerca
de 400 mortes anuais no Brasil. O sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) desempenha um
papel crucial na regulacio da pressdo arterial, e medicamentos como o captopril, um IECA, sio
importantes para seu tratamento. Trata-se de uma revisdo bibliogrifica integrativa da literatura,
abrangendo artigos publicados entre 1981 e 2018, com foco nos dltimos 10 anos. A pesquisa bibliografica
foi conduzida utilizando-se bases de dados académicas como SciELO (Scientific Eletronic Library
Online) e BDENF (base de dados bibliografica especializada na 4rea de Enfermagem), com critérios de
selecdo voltados para artigos em lingua portuguesa relacionados aos efeitos dos anti-hipertensivos nos
resultados laboratoriais. Além das alteracdes hematoldgicas associadas ao captopril, foram discutidos
potenciais efeitos adversos, como resultados falso-positivos em exames de cetonas na urina e
modificagdes em parimetros bioquimicos. A conscientizacdo sobre essas questdes e a integracio de
medidas para identificar e prevenir interferéncias medicamentosas sdo essenciais para promover uma
interpretacdo precisa dos exames laboratoriais e uma assisténcia de saide eficaz.
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This text addresses arterial hypertension (AH) as a global public health concern,
highlighting its association with cardiovascular diseases and its significant mortality, including stroke
and myocardial infarction. AH affects more than 1 billion people globally, being responsible for around
400 deaths annually in Brazil. The renin-angiotensin-aldosterone system (RAAS) plays a crucial role in
regulating blood pressure, and medications such as captopril, an ACE inhibitor, are important for its
treatment. This is an integrative bibliographic review of the literature, covering articles published
between 1981 and 2018, focusing on the last 10 years. The bibliographic research was conducted using
academic databases such as SciELO (Scientific Electronic Library Online) and BDENF (specialized
bibliographic database in the area of Nursing), with selection criteria focused on articles in Portuguese
related to the effects of anti-inflammatory drugs. hypertensive in laboratory results. In addition to the
hematological changes associated with captopril, potential adverse effects were discussed, such as false-
positive results in urine ketone tests and changes in biochemical parameters. Awareness of these issues
and the integration of measures to identify and prevent drug interference are essential to promote
accurate interpretation of laboratory tests and effective healthcare.
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I INTRODUCAO

A hipertensdo arterial (HA), definida pela Organizacdo Mundial da Satide (OMS) em
1978 é uma condi¢io médica marcada por um aumento crdnico na pressio sanguinea tanto na
fase de contragio do coragio (pressio arterial sistélica) quanto na fase de relaxamento (pressdo
arterial diastdlica), representa uma preocupacio global de satide ptblica. Este mal, integrante do
grupo das doencas cardiovasculares, é responsével por uma parcela significativa de mortalidade,
incluindo causas como acidente vascular cerebral (AVC) e infarto agudo do miocardio (WHO,
1978).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Cardiologia (2016), a HAS atinge cerca de 32,5%
(36 milhdes) de individuos adultos, os idosos representam 609%, a enfermidade contribui
diretamente ou indiretamente para a aproximadamente 50% das mortes por doenca
cardiovascular (DCV). O Sudeste foi a regiio com maior prevaléncia de HA autor referida,
sendo ela de 23,3%, enquanto o Nordeste e o Norte apresentaram as menores taxas, 19,4% € 14,5%,
respetivamente.,

O impacto global da HA ¢ evidenciado pelo aumento substancial no nimero de pessoas
afetadas, que dobrou entre 1990 e 2019, alcancando a marca de 1,3 bilhio de individuos.
Alarmantemente, quase metade dos portadores de HA nio tém conhecimento de sua condigio,
sendo que mais de trés quartos deles residem em paises de baixa e média renda (MALTA et al,
2022).

No imbito da regulacdo da pressdo arterial e do equilibrio eletrolitico, destaca-se o
sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) como um ator central. Todavia, seu
desequilibrio é associado a diversas condi¢des fisiopatolégicas, incluindo a HA e doengas
cardiovasculares. A compreensio aprofundada do SRAA levou 2 introdugio de firmacos como
o captopril em 1981, marcando o surgimento dos inibidores da enzima conversora de angiotensina
(IECAs) na pratica clinica, seguido pelo maleato de enalapril (LONGO, 2011; DE OLIVEIRA,
2016).

O captopril usado no tratamento de hipertensio e insuficiéncia cardiaca (SALAH et al.,
2018; SILVA et al., 2018). Compde a classe de inibidores da enzima conversora de angiotensina
(IECA). Com boa tolerabilidade pelos usuérios, desenvolve poucos efeitos adversos e uma boa
eficicia comprovada em diminuir a pressio arterial, podendo ser utilizado isoladamente ou em

combinacio com outros fairmacos (HESS, 201r).
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Os exames realizados nos laboratérios de anélises clinicas tém como objetivo avaliar as
condi¢des fisiolégicas do organismo, medindo parimetros que geralmente incluem niveis
plasmaticos, séricos e urinarios. Essa analise permite identificar condi¢des patolégicas com base
nos resultados obtidos (VIEIRA, 2002).

Estudos indicam que o uso de diversos medicamentos pode impactar significativamente
nos resultados dos exames laboratoriais, contribuindo para diagnésticos falsos-positivos ou
falsos-negativos. Muitas drogas interferem nos resultados dos exames, pois em algum momento
da anélise, o firmaco ou seus metabdlitos podem interagir com os reagentes quimicos utilizados
nos testes, afetando assim o diagnéstico (FERREIRA et al., 2009).

Diante desse panorama, torna-se crucial compreender as implicacdes do uso de
medicamentos anti-hipertensivos, como o captopril, nas anilises laboratoriais. Dentre essas
implicagdes, destacam-se as alteracdes hematoldgicas induzidas por esses firmacos. Portanto,
este trabalho visa realizar uma revisio bibliogréfica sobre as principais interferéncias dos anti-
hipertensivos em exames laboratoriais, com foco especifico no captopril. Os objetivos deste
estudo sdo: enfatizar a importincia da anamnese do paciente quanto ao uso de medicamentos
anti-hipertensivos durante a coleta de dados; discutir as alteracdes fisioldgicas e patolédgicas
relacionadas ao uso do captopril, especialmente as alteracées hematoldgicas; e realizar uma
revisdo sistematizada da literatura sobre o captopril, evidenciando suas interacdes com os testes

laboratoriais.

2. METODOLOGIA

A abordagem metodolégica deste estudo compreende uma revisio integrativa da
literatura de cariter qualitativo, abrangendo artigos publicados entre os anos de 1978 e 2022. A
selecdo deste intervalo temporal é fundamentada pelo fato de o captopril ser um dos primeiros
medicamentos desenvolvidos para tratar a hipertensdo arterial, havendo relevincia significativa
em estudos realizados nesse periodo. No entanto, o foco da anilise recai sobre pesquisas mais
recentes, limitadas aos Gltimos 10 anos.

Para a conducdo desta revisdo, foram seguidas diversas etapas, a saber: selecio do tema,
estabelecimento de critérios de inclusio e exclusio, identifica¢do dos estudos pré-selecionados e
selecionados, categorizagio dos estudos escolhidos, apresentacio da revisio/sintese do

conhecimento, e anélise e interpretacdo dos resultados.
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A pesquisa bibliografica foi realizada utilizando como fonte o GOOGLE Universitério,
com acesso as bases de dados SciELO (Scientific Eletronic Library Online) e BDENF (base de
dados bibliografica especializada na irea de Enfermagem). Os descritores, palavras-chave e
sinénimos utilizados nas combina¢des de busca foram "Captopril”, "anti-hipertensivos” e
"alteracdes hematolégicas".

Os critérios de selecio adotados foram voltados para artigos em lingua portuguesa que
apresentassem relacdo direta com o tema do presente estudo, explorando especificamente os

potenciais efeitos dos firmacos anti-hipertensivos sobre os resultados laboratoriais.

3. FUNDAMENTACAO TEORICA
3.1 Anti-hipertensivos

Medicamentos anti-hipertensivos sio empregados no tratamento da hipertensio arterial,
também conhecida como pressio alta, visando a reducdo da pressio sanguinea, o que contribui
para a diminuicdo da sobrecarga sobre o sistema cardiaco e vascular. Diversas classes de fAirmacos
anti-hipertensivos estio disponiveis, cada uma atuando de maneira distinta para alcangar esse
propésito (PINHEIRO, 2022).

Dentre as principais classes de anti-hipertensivos, destacam-se:

1. Inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina (ECA): enalapril, captopril,
lisinopril.

2. Bloqueadores dos Receptores da Angiotensina II (BRA): losartan, valsartan,
irbesartan.

3. Bloqueadores dos Canais de Calcio (BCC): amlodipina, nifedipina, diltiazem.
4. Diuréticos: hidroclorotiazida, furosemida, clortalidona.

5. Betabloqueadores: metoprolol, atenolol, carvedilol.

6. Bloqueadores Alfa: doxazosina, prazosina, terazosina.

7. Inibidores da Renina: alisquireno.

Essas classes podem ser utilizadas de forma isolada ou em combinagio, conforme as
exigéncias individuais do paciente e a resposta ao tratamento. Cumpre salientar que a sele¢do do
anti-hipertensivo adequado é influenciada por diversos fatores, tais como a gravidade da
hipertensdo, a presenca de comorbidades e os possiveis efeitos adversos (GOODMAN;
GILMAN, 2018).

Destaca-se que o captopril pode ocasionar resultados falso-positivos em testes de cetonas

na urina, enquanto o enalapril pode interferir nos resultados de testes de fator antinuclear
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positivo. Além disso, a hidroclorotiazida pode elevar a concentragio de ureia in vivo, e o

propranolol pode induzir niveis elevados de ureia (FERREIRA et al., 2009).

3.2 Captopril

Foi o primeiro firmaco usado como inibidor da enzima conversora da angiotensina
(ECA). Descoberto devido a estudos que evidenciaram a relagdo entre o veneno de jararaca
(Bothrops jararacae) e a redugio nos niveis presséricos. O veneno tem em sua composi¢do
peptideos potencializadores de bradicinina (PPB), tais peptideos tém afinidade pela ECA que ao
se ligarem promove a sua inibicio e aumenta a a¢io vasodilatadora da bradicinina. Com base
nessa descoberta o captopril foi desenvolvido a partir de fragmentos de PPB (LAMEU, 2009;
BARREIRO; FRAGA, 2014; CHAVES et al., 2017).

Como um agente anti-hipertensivo, o Captopril atua inibindo a enzima conversora de
angiotensina e é prescrito para tratar hipertensio e insuficiéncia cardiaca congestiva. Este
medicamento reduz a pressdo arterial, com redu¢des miximas geralmente ocorrendo de 60 a 9o
minutos apds a ingestdo. A diminuicdo da pressdo arterial pode ser progressiva, portanto, varias
semanas de tratamento podem ser necessarias para alcancar resultados é6timos. Comercialmente
disponivel em comprimidos de 12,5 mg, 25 mg e 50 mg, a concentracdo plasmitica do Captopril
pode ser determinada por diversos métodos analiticos, incluindo cromatografia gasosa (CG),
cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massa (GC-MS) e cromatografia liquida de
alta pressio (HPLC) (EMS, 1999).

Possui férmula molecular C9Hi1sNO3S, e sua nomenclatura segundo a IUPAC ¢é 1- [(2S)
-3-mercapto-2-metilpropionil] -L-prolina. E descrito como um pé cristalino branco ou quase
branco, cujo ponto de fusdo varia entre 105 °C e 108 °C. Tem sua solubilidade em 4gua, etanol,
cloroférmio e metanol. Contém entre 97,5 e 1029 em relacio i substincia dessecada (BRASIL,
2019). Sua estrutura quimica esté representada na Figura 1.

O Captopril é altamente susceptivel & degradacio oxidativa, temperatura e umidade
elevada, levando a formagdo principal do dissulfeto de captopril, por meio de um complexo
mecanismo envolvendo a fung¢io tiol. No entanto, quando veiculado em uma Forma
Farmacéutica Sélida Oral (FFSO), apresenta estabilidade considerdvel. Assim, as medidas
preventivas da degradagio do firmaco compreendem principalmente a utilizagdo de barreiras

efetivas contra oxigénio e umidade na embalagem priméria, permitindo um prazo de validade
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adequado mesmo em condigdes ambientais de elevado calor e umidade (MARCATTO et al,

2006).

Figura 1: Estrutura quimica do firmaco Captopril

Fonte: United States Pharmacopeia, The National Formulary, 23 a ed, 1994.

A sintese do Captopril foi documentada em diversos estudos. Conforme descrito

5115

na patente da E.R. Squibb & Sons, Inc. com o nimero 4,046,889, o processo tem inicio a partir

do substrato, conforme ilustrado na Figura 2.

Figura 2: Substrato do Captopril

CH,

COH

Fonte: E. R. Squibb & Sons, 1990.

Captopril passa por um processo rdpido e extenso de metabolizagio, principalmente

através de reagdes que envolvem grupos sulfidril. Além da formacdo de dimeros de disulfito, a
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via metabdlica principal do captopril inclui sua conjugagio com componentes endégenos de tiol
e proteinas plasmiticas. Os metabdlitos resultantes do captopril sio inativos, existindo
evidéncias de conversio para a forma ativa “in vivo”. Essa descoberta pode explicar a falta de

uma relacdo direta entre a concentragdo do captopril e seus efeitos observados (QIU et al., 2009).

3.3 Exames Bioquimicos

Os exames laboratoriais bioquimicos possibilitam e permitem analisar as amostras de
urina, sangue, sémen, liquidos pleurais, sinovial, ascético, liquor, secre¢es em geral as quais é
possivel obter avaliacGes e os valores de anilises que sdo consideradas de suma importincia para
controlar e mantimento da homeostasia orginica, propiciando deste modo o perfil bioquimico
por dar ascensdo a multiplas resolu¢cdes ao mesmo tempo para que possa avaliar a fungio de um
ou mais composi¢des do organismo (BRITO, 2013).

Percebe-se, que os medicamentos sio grandes interferentes em exames laboratoriais,
afetando as trés etapas do processo de anilises: fase pré-analitica, fase analitica e fase pés-
analitica, sendo as fases pré-analitica e analitica mais atingidas. Para auxiliar e impossibilitar
esses erros, os laboratérios devem participar de programas de garantia da qualidade (PGQ), que
compreendem desde a preparacdo do paciente para a realizacdo das coletas até a emissdo do laudo
dos exames (PIMENTA, 2015).

A fase pré-analitica estd relacionada com os pedidos de exames, aquisi¢do de dados do
paciente, coleta do material bioldgico, identificagio, transporte e recebimento das amostras
coletadas, é nesta fase em que se encontra a maior recorréncia de erros devido 2 falta de
orientacdes sobre a maneira correta da realizacdo de procedimentos, como: higienizacdo para as
coletas de uranalise; jejuns realizados da maneira correta; a ndo realizagio de exercicios fisicos
exaustivos; questionar o paciente sobre os medicamentos utilizados, para que nio haja nenhuma
interferéncia na fase analitica (BEZERRA; MALTA, 2017).

A agdo das varidveis pré-analiticas pode ficar insignificante desde que se constitua uma
orientagio adequada aos pacientes relacionado ao jejum apropriado, a nio concretizacio de fazer
exercicios fisicos exaustivos no periodo que precede a coleta do material biolégico, informacdes
referentes ao costume de fumar e atinentes na ocasido do ciclo menstrual em que a cliente esteja.
Do mesmo modo é de grande importincia conseguir informacdes a respeito do uso de firmacos

ou drogas terapéuticas que de modo eventual possam estar em uso (FERRERIA et al, 2009).
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As modificaces fisioldgicas causadas por medicamentos podem interferir nos
procedimentos analiticos, incluindo a biotransformacio hepitica que converte drogas em
compostos idnicos ou polares. Essas alteracées podem resultar em metabdlitos que afetam os
resultados dos exames, levando a diagnésticos incorretos e potencialmente perigosos. Isso exige
novos exames, aumentando os custos. Portanto, é crucial que os laboratérios e analistas
priorizem a abordagem clinica do paciente e se comuniquem com os médicos solicitantes para

obter informacées relevantes (MOURA, 2014).

3.4 Interferéncias do Uso do Captopril em Exames Laboratoriais

O hemograma é um dos exames hematolégicos mais importantes requisitados pelos
médicos. Nele, é possivel observar alteracdes hematolégicas provocadas por medicamentos, pois
estas sio ocasionadas pela interagio entre o firmaco e as células hematopoiéticas, que possuem
receptores especificos para o medicamento. (RODAK et al., 2019).

Um dos medicamentos anti-hipertensivos que pode causar alteracdes hematolégicas é o
captopril, da classe de agente inibidor da enzima conversora de angiotensina, ocasionando no
sangue a diminui¢do dos eritrécitos, do hematécrito, da hemoglobina, dos leucécitos e das
plaquetas (YOUNG, 1995).

O captopril é um medicamento que é capaz de ocasionar consequéncia falso-positivo em
cetonas na urina (FERREIRA et al, 2009). Além disso, é importante destacar que esse
medicamento pode causar hipercalemia, especialmente em pacientes com insuficiéncia renal, e
hiponatremia, principalmente em individuos que seguem uma dieta com restri¢do de sal ou que
estejam em tratamento com diuréticos. Outros efeitos adversos incluem uma elevagio
temporaria nos niveis de uréia e creatinina séricas, especialmente em pacientes com deple¢io de
volume ou sal ou com hipertensdo renovascular. Também foi observada a possibilidade de titulos
positivos de anticorpos antinticleo (FAN) e aumentos nos niveis séricos de aspartato
aminotransferase, fosfatase alcalina e bilirrubina em pacientes em uso de captopril (SANTOS,
2013).

Para melhor compreensio sobre as interferéncias dos medicamentos nos exames
laboratoriais com base nos resultados obtidos, segue abaixo uma tabela (Tabela 1) mostrando os
exames laboratoriais relevantes que interferem, como isso ocorre e os mecanismos que produzem

essas mudangas.

evista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacao. Sio Paulo, v.10.n.05.maio. 2024.
Revista Ibero-Ameri le H idades, ( i Ed ~20. Sao Paulo, v.10.n.0 io. 2024
ISSN - 2675 — 3375

o117



Revista Ibero- Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacao- REASE

Tabela 1: Anti-hipertensivo e suas altera¢des hematolégicas

Medicamentos anti-hipertensivos

Alteragdes Hematolégicas

Captopril

Neutropenia

Agranulocitose

| Eritrécitos

| Hematécrito

| Hemoglobina

Leucopenia

Trombocitopenia

1 niveis séricos de acetona na urina
Proteintiria

1 niveis séricos de potéssio

1 niveis séricos de ureia

1 niveis séricos de creatinina

1 niveis séricos de AST e ALT

1 niveis séricos de fosfatase alcalina
1 niveis séricos de bilirrubina

Falso positivo para ANA

Fonte: Adaptado de SOUZA et al., 2016; OLIVEIRA et al,, 2021; SILVA et al., 2021; FERREIRA et al., 2009;

LOURENCO, 2004.

Também foi verificado na bula do medicamento “Captopril” citado neste estudo, para
identificar se ha informacdes sobre as alteracdes que podem ocorrer nos exames laboratoriais,
constata-se abaixo na tabela (Tabela 2) que algumas das bulas pesquisadas ndo trazem essas

informacdes.

Tabela 2: Exames laboratoriais alterados pelo uso do anti-hipertensivo Captopril:

Exame Alteracio do resultado Previstos na bula médica Referéncia

Uréia -Elevacdo transitéria dos niveis de Sim -  Laboratério  Pharlab Oliveira et al, 2016
uréia sanguinea. Inddstria

Glicose - Redugdo de insulina Nio Moura, 2014

Urina -Resultado  falsopositivo  para Sim -  Laboratério  Mariol Ferreira et al, 2009
cetonas na urina. Industrial Ltda.

Creatinina -Aumento transitério de creatinina Sim - Neo Quimica - Brainframa Ferreira et al, 2009
sérica sobre tudo em pacientes Inddstria Quimica e Farmacéutica
volume ou saldepletados ou com S.A.Medicamento Similar
hipertensdo renovascular.

Fator - Ocorréncia de titulos positivos de  Sim - Neo Quimica - Brainframa Ferreira et al, 2009

Antindcleo anticorpo antintcleo. Inddastria Quimica e Farmacéutica

S.A. Medicamento Similar

Fonte: Oliveira et al, 2016; Moura, 2014; Ferreira et al, 2009

O captopril é capaz ainda de gerar aumento fisiolégico das

bioquimicas: gama-glutamil-transferase (gama-GT), HDL, desidrogenase latica (DHL) e ureia
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dosada no soro. Este inibidor da enzima conversora de angiotensina tem a capacidade de
proporcionar resultados falsos para o aparecimento de cetonas na urina (OLIVEIRA et. al, 2016).

Individuos diagnosticados com hipertensdo arterial precisam de acompanhamento
e tratamento continuo e integral, com firmacos eficazes e profissionais qualificados para
realizar a correta dispensacio e orientagdo sobre o uso racional desses medicamentos (NUNES;
PINTO, 2021).

O farmacéutico, dentro do sistema de sadde, é o profissional capacitado para identificar,
corrigir ou reduzir os riscos relacionados com a terapéutica no paciente com hipertensio arterial,
solucionando problemas e prevenindo resultados negativos oriundos de um tratamento
incorreto, melhorando desfechos clinicos e econémicos (CAMPOS et al., 2020).

O acompanhamento firmaco terapéutico por meio da aten¢io farmacéutica pode
contribuir para o uso racional de medicamentos por pacientes hipertensos. A utilizacdo de
medicamentos é frequente entre os individuos, associando-se, na maioria das vezes, com o
aparecimento de sérios problemas de satide gracas ao seu uso indevido. Além disso, de acordo
com a Organiza¢do Mundial da Sadde (OMS), em muitos casos os medicamentos sio prescritos

ou dispensados incorretamente e/ou os pacientes fazem o uso de modo inadequado,

configurando no aumento do indice de morbidade e mortalidade (SOUZA; PINTO, 2021).

CONCLUSAO

Diante do exposto, conclui-se que a compreensio das implicacdes do uso de
medicamentos anti-hipertensivos, como o captopril, nas anélises laboratoriais é de extrema
importincia para garantir a preciso e interpretacdo correta dos resultados. Este estudo destacou
a necessidade de uma revisdo bibliogrifica abrangente sobre as interferéncias dos anti-
hipertensivos em exames laboratoriais, com foco especifico no captopril, enfatizando a
relevincia da anamnese detalhada do paciente quanto ao uso de medicamentos durante a coleta
de dados.

Além das alteracSes hematoldgicas associadas ao captopril, foram discutidos seus
potenciais efeitos adversos, como resultados falso-positivos em exames de cetonas na urina e
modificacdes em diversos pardmetros bioquimicos. E crucial ressaltar que essas interferéncias

medicamentosas ocorrem em todas as etapas do processo analitico, com destaque para as fases
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pré-analitica e analitica, onde a orientacdo adequada aos pacientes e a participagio em programas
de garantia da qualidade sdo fundamentais para minimizar erros.

Os exames laboratoriais bioquimicos desempenham um papel essencial na avalia¢io da
satide e no monitoramento de doencas, fornecendo informagdes valiosas para o diagnéstico e
tratamento. No entanto, para assegurar a confiabilidade desses resultados, é necessirio um
esforco conjunto entre profissionais de satide, laboratérios e pacientes para identificar e mitigar
as interferéncias medicamentosas.

Portanto, a conscientizacdo sobre essas questdes e o investimento em praticas de
qualidade s3o essenciais para promover uma interpretagio precisa dos exames laboratoriais e,
consequentemente, uma assisténcia de saide mais eficaz. A integracio de medidas para
identificar e prevenir essas interferéncias medicamentosas contribui significativamente para o
aprimoramento da qualidade dos cuidados médicos, garantindo que os resultados dos exames

reflitam fielmente o estado de satide do paciente.
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