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Caso 2/03 - Paciente do sexo feminino, 73 anos, portadora de diabetes mellitus,
com dor toracica ha 2 dias (PUC/Campinas - Faculdade de Ciéncias Médicas)

Tiago Pugliese Branco, Carlos Osvaldo Teixeira, Maria Aparecida Barone Teixeira

Campinas, SP

Mulher de 73 anos, negra, natural de Caldas (MG),
procedente de Campinas, empregada domeéstica aposen-
tada, procurou atendimento médi co com os seguintesante-
cedentes: diabetes mellitustipo |1, diagnosticado ha 12
anos; em uso de hipoglicemianteoral, sem control e preciso
dosniveisglicémicos, quevariavam entre 100 e 300mg/dl;
insuficiéncia cardiaca congestiva, referida ha“ muitos
anos’, secundariaaumadoencavalvar; negavahiperten-
sfoarteria sistémicaedidipidemia

Naprimeiraconsultaambulatorial, hasei sanos, apre-
sentava ao exame fisico PA = 120 x 80mmHg, pulso de
108bpm eartériaradial endurecida++. A auscultacardiaca,
oritmoeradefibrilacdo atrial easbulhasnormofonéticas,
com regurgitacdo adrticaedisfuncdo davalvamitral, com
predominio deinsuficiéncia. O el etrocardiograma, alémdo
distarbio doritmo, ndo demonstravaoutrasalteracoes. Re-
alizou ecocardiograma que mostrou atrio esquerdo
aumentado (55 mm de diémetro); espessuras das paredes
do ventriculo esquerdo normais(9mm); fracdo degjecdode
71%,; dimensdo das cavidades normal; além de estenose
mitral leve (2,2 cm? de area). A sorologia paradoencade
Chagasfoi negativa.

Ha3 anospassou aapresentar sintomasdeinsuficién-
ciacardiacacongestivaclasselll efoi internadaduasvezes
por esse motivo.

Duranteesseperiodo, emacompanhamento ambul ato-
rial, apresentou-sesempreemritmo defibrilacdo atrial, com
frequiénciacardiacaentre80e100bpm, pressdo arterial Sst6-
licavariandoentre 100e 120mmHg epresso arteria diagtdli-
caentre60 e80mmHg. Néo apresentou alteracbesel etrocar-
diograficasemrelacdo aprimeiraconsulta. O ltimo ecocar-
diograma, ha 3 anos, mostrou fragéo de €jecao de 46%,
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hipocontratilidade difusado ventricul o esquerdo e estenose
mitral evoluindoparal,44cn?. O &rioesquerdo, ovolumedas
camaras, aespessuradasparedesventricularesedemaisate-
ragBesvalvaresmantiveram-se com osmesmos padrdes.

Em cateterismo realizado no mesmo periodo, havia
aumento depressdo em cAmarasdireitas, comvariagdo pres-
soricaemventriculo direito de 16 - 60mmHg e pressao capi-
lar pulmonar de27mmHg, sugerindo hipertensdo pulmonar
leve(sem correspondente €l etrocardiogréfico). A ventricu-
lografiaconfirmou asateragbesvalvaresjadescritasereve-
lou frac8o de g/ ecéo de 56%.

A arteriografiamostrou: coronériadireita: dominante,
com 70% de obstrucao emterco médio; corondriaesquerda:
95% de obstrucdo no 6stio, 80% em terco médio daartéria
descendente anterior eartériacircunflexaesquerdapérvia
(tortuosa e bem desenvolvida).

Foi encaminhada a outro servi¢o, com indicacdo de
revascul arizacéo e possivel trocavalvar, porém osprocedi-
mentosndoforamrealizados.

Hadoisanosemeio, foi internadareferindo dor precor-
dial ha10h, associadaadispnéaintensa. N&o apresentou
elevacdodasenzimasCK eCK-MB, porémteveaumento de
LDH, comum pico de800mg/dl (normal entre 240e480mg/
dl) no 2°diadeinternacdo. O el etrocardiogramando apre-
sentou alteragBes.

Foi internadanovamente hAum ano com queixadedor
precordial hatrésdias, comirradiacéo parapescoco emem-
bro superior esquerdo, associadaadispnéia. A dosagemde
enzimasrevel ou aumento deL DH desdea1?col etade san-
gue (956mg/dl), apresentando pico de 1.066mg/dl na22co-
leta(12h depois), regredindo apartir do 2° diadeinternagéo.
Maisumavez, ndo ocorreram alteracesel etrocardiograficas
enosniveisdeCK eCK-MB.

Na Ultimainternacéo, chegou ao Pronto Socorro com
precordia giahadoisdias, com caracteristicasseme hantesaos
episodios anteriores, porém com intensificacdo nas Ultimas
horas. Negou dispnéia, taqui cardiae perdadeconsciéncia.

Ao examefisico, apresentou-se em satisfatério estado
geral. A ausculta pulmonar revelou estertores crepitantes
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em basesecamposmédios. Oictusndo erapapavel. A aus-
cultacardiacarevelou 2 bulhas normofonéticas em focos
mitral etriclspide, com soprosistélico de++ eprotodiasté-
lico+emruflar, locdizadosemfocomitrd. Emfocosdabase,
apresentava hipofonese dasbulhas. Encontrava-se em rit-
mo defibrilagdo atrial com frequiéncia cardiaca variando
entre50 e60bpm epressdp arterial de80x 65mmHg. Ndo ha-
viasinaisdeinsuficiénciacardiacadireitaao examefisico.
O eletrocardiograma revel ou inversdo simétrica da
ondaT emll, Il eaVF(fig. 1). Apresentou enzimasaumenta-
das, com acurvajaem situacdo descendente. A 12dosagem
foi de320,00mg/dl paraaCK (normal até 145mg/dl), 32,00
paraafracéoMB (normal até24mg/dl) e 1.308,00mg/dl para
aL DH. Houve quedanostrés dias subseqiientes, sem con-
tudo atingir niveisnormais, até queno4°diadeinternacdo
houvenovo picodeCK eCK-MB (1.825,00e41,00mg/dI,
respectivamente), acompanhado no 5°diapor picodeL DH
(1.292,00mg/dl). Esse novo aumento enzimético ndo esteve
relacionado com episddio de dor precordial e ndo se mos-
trou associado aalteracdo eletrocardiografica.
Dadosobtidosnaltimainternacdo em 27/05/01

27/5 28/5 28/5 28/5 30/5 31/05 01/06

CK (my/dl) 320 249 210 243 1825 1292 962
CK-MB (mg/d) 32 22 18 20 41 30 43
LDH (mg/d) 1308 1268 1109 1025 - 990 1243

Permaneceu4 diasinternadanaUTI eoutros7 diasna
enfermaria, com frequiénciacardiacamédiade50-60bpm,
pressdo arteria sistdlicavariandode80a100mmHgepres-
sdo arterial diastdlicaentre 50 e 70mmHg. No 14° diade
internacao, foi encontradaem paradacardiorrespiratoria,
sem respostaas manobras de reanimagao.

(Académico Tiago Pugliese Branco)
Aspectos Clinicos

A insuficiénciacardiacade“ muitosanos’ foi atribui-
da, principalmente, aumarepercussdo dagrave ateracdo
valvar observada pelo exame fisico e confirmada pelo
ecocardiograma. Apesar do graveacometimento ateroscle-
rético dasartériascoronari anas, detectado pel acineangio-
coronariografia, atéaltimainternacdo, osepisadiosdedor
precordial ndo foram acompanhadosde manifestagdestipi-
casdeisquemiamiocardicae, também, ndo desencadearam
alteracBesno equilibrio hemodinamico dapaciente.

Naultimainternacéo, quando anecrose miocardica
pbde ser atestada pela el evagéo expressiva de enzimas
séricas, o diagndstico deinfarto tornou-se mais plausivel,
porém sem alteragBes el etrocardiograficasespecificas.

O tempo detectado entre oinicio do sintomade dor
precordial, referido pelapaciente em trésinternagdes, ea
procura por um servigo médico sempre foi superior ao
normal menteobservado em pacientescomisguemiamiocar-
dica®. Por isso, ahip6tese de evento isquémico nas duas
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primeirasinternagdesficou enfraguecida. Mesmonadltima
internacdo, quando oinfarto do miocérdio apresentou subs-
trato clinico mais consistente, a procura por um Servico
meédicofoi tardia(doisdias).

Essa demorainviabilizou a utilizagdo de enzimas
séricasespecificasparainfarto domiocardio (CK eCK-MB)
como critério diagndstico, jaque aconcentracéo das mes-
mas voltaao normal em 24h*. Apenasal DH auxiliou no
diagndstico, mostrando-se el evada em todos os episodios
deangina, jaquepossui pico deconcentracéo séricatardio,
dedoisatrésdias

Apesar daausénciadesubstrato clinico paraafirmar a
ocorréncia de infarto do miocardio nas duas primeiras
internacdes por dor tordcica, essa hipétese ndo pode ser
afastada, ja que, em pacientes com diabetes mellitus, a
necrose miocéardicapode semanifestar comumaprecordial-
giadeleveintensidade, o queexplicaofato dapacienteter
demoradotanto parasedirigir ao hospital 2.

A manifestacdo frustradador precordial em pacientes
com diabetes mellitus € descritaem literaturajuntamente
com aisquemiamiocérdicasilenciosa, fendmenosquenado
tém mecani smo plenamente conhecido, podendo estar rela-
cionados aneuropatiaautondmica®4. Estudosapontam que
apreval énciadeisguemiamiocardicasilenciosaem pacien-
tes com diabete mellitus varia de 10 a20%, enquanto nos
demaisestavariacdo éde1a4%?>.

Diagnosticos clinicos - | nsuficiéncia cardiaca con-
gestivapor valvopatiareumatismal mitral eadrtica; insufi-
ciénciacoronariana; infartodomiocérdio.

(Dr. Carlos Osvaldo Teixeira)
Necropsia

O exame macroscopico do coragéo revelou infarto
transmural comha ohiperemiado em paredediafragméticado
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Fig. 1 - Eletrocardiograma da Gltimainternacéo.
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ventriculo esquerdo e multiplas areas de fibrose em parede
lateral (fig. 2). O estudo hi stol 6gico mostrou pequenosinfar-
toscicatrizadosem paredelatera einfartosdevériasidades
em paredediafragmati ca: célulasmiocardicas” mumificadas’,
célulascom degeneracao hidrépicaeinfiltradoinflamatorio
polimorfonuclear (poucashoras); tecido degranulagéo (sete
dias) (fig. 3); efibrosedensa(antigo).

A coronariadireita apresentou 80% de obstrucao no
0stio, 50% naventricular anterior direitae60% nadescenden-
teposterior, eacorondriaesquerda20% deobstrucdo em seu
ramo circunflexo, 50% nadiagonalis edescendenteanterior.

A seqlielade doencareumaticafoi evidenciadano
exame anatomopatol 6gico davalva mitral pelo espessa-
mento das clspi dese moderadafusdo de cordoal has, além
de umadiscretafusdo comissural (fig. 4). A valvaaortica
apresentou discreta fusdo de comissuras.

O pericéardio parietal apresentou intenso espessa-
mento, havendo multiplas sinéquias de aderénciaentre o
folhetos (fig. 5), com 160ml de liquido pericéardico sero-
hemorréagico. A microscopiado pericardio demonstrouum
intensoinfiltradolinfocitico, grande quantidadedefibrina,
deposi¢ao de colageno aumentada e apresencade células
histi ocitérias agrupadas, algumas binucl eadas.

Fig. 2 — Secgdo transversado coragao, mostrando infarto transmural com halo hipere-
miado em parede diafragmética (setas), a ém de dreasdefibroseem paredelateral .

superior direito (40 X, colorag&o HE).
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Asartérias de pequeno calibreintramiocardicas evi-
denciaram intenso espessamento das camadas intimae
meédiapor deposi¢éo dematerial deaspecto hialino, seme-
Ihante a arteriosclerose hialina encontrada em pacientes
comdiabetesmellitus(fig. 6). Aspecto também encontrado
emartériasdepequenocalibrenofigado. O rimnéo apresen-
tou alteragbesem artériaseglomérul os.

Os pulmdes mostraram-se congestos, sem alteragoes
vascul ares ami croscopiatipi cas dahi pertensdo pulmonar
secundariaavalvopatiareumatica.

Diagndsti cos anatomopatol 6gicos - Valvopatia cro-
nicareumatismal: lesdo mitral moderada e aorticaleve;
aterosclerosecoronarianatriarterial; arterioesclerosehiali-
nanomiocardio; infartodomiocardioemdiferentesfasesde
evolucao; pericarditefibrinosaem organizagéo.

(Dra. Maria aparecida Barone Teixeira)
Comentarios

Oinfarto do miocardio éacausade 30% dos6bitosde
pacientes com diabetes mellitus®. O risco se mostraespe-
cialmente elevado quando em pacientesidosos e do sexo
feminino, sendo usual também o acometimentotriarterial da
circulagdocoronariana’.

Fig. 4- Vistadavalvamitral abertademonstrando espessamento moderado de cordas
tendineas e clspides, além de fusdo discretade comissuras.

Fig. 5- Panoramicado térax com saco pericérdico aberto, evidenciando deposicdo de
fibrinaehiperemiaem pericardio viscera,, além de espessamento de pericardio parietd .
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Fig. 6 —Fotomicrografiado miocérdio com fibroseintersticial perivascular eartérias
de pequeno calibre com diminuicéo darelagéo parede-luz por deposicéo de material
de aspecto hialino. (100X, coloragdo HE) Pormenor no canto superior direito de
artéria de pequeno calibre, evidenciando material hialino depositado nas camadas
intimae média. (400X, coloracéo HE).

A fisiopatologiado infarto do miocardio, quandoem
associacdo com o diabetesmellitus, apresentaumasériede
particularidades. aaterosclerosetendeaser maisacentuada
emdecorrénciadeumadidipidemiaexacerbada; atendéncia
derupturadaplacaémaior por deposicdodeL DL glicosila-
da; anormali dades hematol Ogi casfavorecemaformacéo de
trombos; avasodilatacdo coronarianaenddgenase mostra
deficitariapelaacdo diminuidado 6xido nitrico; aformacéo
de complexos pelaunido de produtos da glicosilacéo ndo
enzimética(AGEs) plasméti coscom receptoresespecificos
endotdiais(RAGEsS) facilitaaformagéo deplacasdeatero-
ma; dentre outrosfatores®4. Dessaforma, apesar do diabe-
tes mellitus apresentar fregliente associacdo com outros
fatoresderisco parainfarto do miocérdio, pode ser consi-
derado fator independente®.

Alémdisso, alteragBesnamicrocirculagdo miocérdica,
caracterizadasneste caso pel adeposicdo demateria hialino
nascamadasintimaemédiadasartérias (tipicasdo diabetes
mellitus), também podeminterferir naperfusotecidual . Este
achado pode explicar casos descritos em literatura nos
guais é observadaisguemiamiocardicasilenciosaatravés
depropedéuticacomplementar (cicloergometriadeesforco
ou cintilografiamiocardicacom talio) eacoronariografia
ndo demonstraobstrucéo arteria significativa’.

A discusséo em torno daetiologia dainsuficiéncia
cardiacade" muitosanos’ podeser complementadaaposa
realizacao do examenecroscopico. A cardiopatiaisguémica
passou ater maior relevanciano quadro dapaciente, poiso
acometimento mitral eadrtico demonstrou menor intensida-
deemrelacéo ao diagndstico ecocardiografico. Asareasde
fibroseem paredelateral e diafragmati cadesempenhavam
mai or papel no desequilibrio hemodinémico, apresentado
anteriormente ao Ultimo evento isquémico, em relacédo ao
inferido clinicamente. Contudo, édificil avaliar ainfluéncia
de cadaum dosdoiscomponentes (i squémico e reumdatico)
durante osanosdeevolucdo dadoenca, poisalém deambos
terem destague no estudo anatomopatol égico, ndo foi pos-
sivel estabel ecer aidadedascicatrizesdeinfarto atravésde
correlacio com os dados clinicos. E certo, porém, que o
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oObito decorreu de episadios recorrentes de isquemiamio-
cardica, responsaveis pelo infarto transmural em parede
diafragméticaefibrilacdo ventricular.

Segundo dados de literaturaretirados de estudos
necroscopicos, 6a70,5% dos casosdeinfarto domiocardio
ndo demonstraram alteracBesno el etrocardiograma, o que
pode ser explicado pela presenca de distirbios de condu-
¢do, localizagdo dalesdo em paredelateral e septo, infartos
cicatrizados, infartosde pequenaextensio einfartos suben-
docardicos®. Nesterdato, ofalso negativo ao el etrocardio-
gramapode ser explicado pelapequenaextensdo dascicatri-
zesemparedel ateral epelalocdizacio daslesbesem parede
posterior elateral, ondeasmanifestagcGesel étricassdo mais
dificilmente detectadas®. A hipertrofiamiocérdicaadjacen-
tetambém éum fator quedeve ser considerado.

As alterac6es miocardicas encontradas no exame
hi stopatol 6gi co também n&o podem afastar a hipdtese de
umainfluénciadacardiomiopatiadiabéticanainsuficiéncia
cardiacadestapaciente. Estediagnéstico édificilmenterea
lizado clinicamente, poisnamai oriadasvezes, como apre-
sentado nesterelato, existem doencas cardiacas concomi-
tantes. Na descricdo em literatura desta entidade, hAuma
insuficiénciacardiacadiastélicapor reducéo dacomplacén-
ciaventricular secundériaadeposi¢ao decolégenointersti-
cial, decorrentedeum desequilibrio entreasinteseedegra-
dacdo dematriz extracelular. Alteragbessistélicasehiper-
trofiaventricul ar também est&o descritas como consequién-
ciado diabetesmellitus, porém com menor freqiiéncia’®*,

A presencade fibrinaentre os folhetos pericéardicos
caracterizaumarespostaprecocealesdo miocardica, sgjadla
de qualquer origem. A prevaléncia da pericardite pos-
infarto, quando ndo é utilizada terapiatrombolitica (ndo
empregada nesse caso em decorrénciado longo tempo en-
treoinicio do sintomaeo atendimento), € deaproximada-
mente 11,5% 2 e, em apenas 10 a 20% dos casos, ocorre
envolvimento total do coragdo®®. O evento recente, porém,
nao explicao intenso espessamento do pericardio parietal
encontrado, indicando umapossive influénciadanecrose
miocardicaassintométi caocorridaduranteassemanasque
antecederam o 6hito.

Perante a constatacdo de valvopatiareumatismal, a
hi pétese de seqiiel apericardicadamesmadoencando pode
ser descartada, descritacom maior freqliénciaem pacientes
gue tiveram surtos recorrentes da febre reumatica. Essa
possibilidade foi reforcadaapés o exame histopatol 6gi co,
querevelou apresencade célulashistiocitarias semelhan-
tesasdeAnitschkow. Porém, parao diagndstico decerteza
defebrereumati caserianecessariaaidentificacdo denddu-
los de Aschoff tipicos, incomuns em pacientesidosos .

(Dra.Maria Aparecida Barone Teixeira
e Académico Tiago Pugliese Branco)
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urinario, infecgdes do trato respiratério superior, ansiedade, visdo anormal, vertigem, dor abdominal, diarréia, boca seca, dispepsia, flatuléncia, dor de estdmago, eczema, aumento de suor, artralgia, dor nas
costas, caibras nas pernas ou dores nas pernas, mialgia, sintomas de tendinite, dor no peito, sintomas de gripe. Além disso, desde a introducé&o de telmisartam no mercado, relataram-se casos raros de eritema,
prurido, desmaio, insénia, depresséo, vémito, hipotenséo, bradicardia, taquicardia, dispnéia, eosinofilia, trombocitopenia, fraqueza e perda de eficacia. Relataram-se casos isolados de angioedema, urticaria
e outros eventos relacionados. Investigacdes: Raramente, observaram-se diminuigdo na hemoglobina ou aumento no acido Urico. Observaram-se aumentos na creatinina ou nas enzimas hepaticas. Efeitos
na habilidade de dirigir e utilizar maquinas: Ainda néo se realizaram estudos especificos. Contudo, ao dirigir ou operar maquinas, pode ocasionalmente ocorrer tontura ou sonoléncia. Posologia: A dose
recomendada é de 40 mg uma vez ao dia. Alguns pacientes podem apresentar beneficio com dose diaria de 20 mg. Em casos em que a presséo arterial pretendida néo seja atingida, a dose de MICARDIS pode
ser aumentada para no maximo 80 mg uma vez ao dia. Alternativamente, MICARDIS pode ser usado em combinagéo com diuréticos tiazidicos, como a hidroclorotiazida, para se obter uma redugao maior da
presséo arterial. Quando se considerar um aumento da dose, deve-se levar em conta que o0 maximo efeito anti-hipertensivo é geralmente atingido quatro a oito semanas apds o inicio do tratamento. MICARDIS
pode ser administrado com ou sem alimento. Insuficiéncia renal: Nao ha necessidade de ajustes de dose em pacientes com insuficiéncia renal leve a moderada. Telmisartam n&o é removido do sangue por
hemofiltragéo. Insuficiéncia hepatica: Nos pacientes portadores de insuficiéncia hepatica leve a moderada, n&o se deve exceder a dose diaria de 40 mg. Pacientes idosos: N&o s&o necessarios ajustes de doses.
Criancas e adolescentes: N&o ha dados de seguranga e eficacia de MICARDIS em criangas e adolescentes. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA - MS - 1.0367.0110 - Boehringer Ingelheim do Brasil Quimica
e Farmacéutica Ltda.

Bula resumida — MICARDIS® HCT — Telmisartam/Hidroclorotiazida - Uso adulto - Composi¢é&o: Cada comprimido de MICARDIS HCT contém 40 mg/12,5 mg ou 80 mg/12,5 mg de telmisartam/hidroclorotiazida.
Embalagens com 14 e 28 comprimidos. Excipientes g.s.p. 1 comprimido. Indicagées: Tratamento da hipertenséo arterial. MICARDIS HCT, como associagéo de dose fixa, é indicado em pacientes cuja presséo
arterial ndo é adequadamente controlada com telmisartam ou hidroclorotiazida isoladamente. Posologia: MICARDIS HCT deve ser administrado uma vez ao dia. A dose de MICARDIS pode ser aumentada
gradativamente antes de substitui-lo pelo MICARDIS HCT. A substituicdo direta da monoterapia pelas combinacdes fixas pode ser considerada. MICARDIS HCT 40/12,5 mg pode ser administrado em pacientes
cujas pressdes sangiiineas nao sejam adequadamente controladas por MICARDIS 40 mg ou hidroclorotiazida. MICARDIS HCT 80/12,5 mg pode ser administrado em pacientes cujas pressdes arteriais ndo sejam
adequadamente controladas por MICARDIS 80 mg ou por MICARDIS HCT 40/12,5 mg. O méximo efeito anti-hipertensivo é obtido apés 4 a 8 semanas de tratamento. Quando necessario, MICARDIS HCT pode ser
administrado com outros anti-hipertensivos. MICARDIS HCT pode ser administrado com ou sem alimento. Devido ao componente hidroclorotiazida, MICARDIS HCT néo deve ser usado em pacientes com
disfuncéo renal grave. Nos casos leves a moderados, ndo se observaram efeitos adversos renais e ndo é necessario ajuste de dose. Recomenda-se monitoragédo periddica da funcéo renal. Nos casos de
insuficiéncia hepatica leve a moderada, néo se deve exceder a dose de 40/12,5 mg uma vez ao dia. MICARDIS HCT néo é indicado em pacientes com insuficiéncia hepéatica grave. Nao sdo necessarios ajustes
de dose conforme a idade. Ainda néo se estabeleceram a seguranca e a eficacia de MICARDIS HCT em pacientes menores de 18 anos. Contra-indicacdes: Hipersensibilidade aos componentes ativos,
excipientes ou substancias derivadas de sulfonamidas (como HCT). Gravidez e lactag&o. Colestase e distdrbios obstrutivos biliares. Insuficiéncia hepatica ou renal grave (depuragéo de creatinina <30 ml/min).
Hipopotassemia refratéria e hipercalcemia. Precaucdes: N&o utilizar nos casos de colestase, disturbios biliares obstrutivos ou insuficiéncia hepatica grave. Usar com cautela nos casos de fungéo hepatica
alterada ou doenca hepatica progressiva, pois pode ocorrer coma hepatico. H4 maior risco em pacientes com estenose arterial renal bilateral ou estenose com um Unico rim funcionando. Micardis HCT nédo deve
ser administrado em pacientes portadores de disfungdo renal grave. Nao ha experiéncia quanto a administragdo de MICARDIS HCT em pacientes com grave insuficiéncia renal ou com um rim transplantado
recentemente. Recomenda-se a monitorag&o periédica dos niveis séricos de potassio, creatinina e acido Urico. A azotemia associada a diuréticos tiazidicos pode ocorrer em pacientes com fungéo renal alterada.
Pode ocorrer hipotenséo sintoméatica em pacientes que tém volemia e/ou sédio depletado. Insuficiéncia cardiaca congestiva grave ou doenga renal, estenose da artéria renal tratada concomitantemente com
drogas que afetem o sistema renina-angiotensina-aldosterona foram associados com hipotensédo aguda, hiperazotemia, oligtria ou, raramente, insuficiéncia renal aguda. Aldosteronismo primario: ndo se
recomenda o uso de telmisartam, precaucéo especial em estenose valvar aértica ou mitral e cardiomiopatia hipertréfica obstrutiva. Como tiazidas podem prejudicar a tolerancia a glicose, pode ser necessario
ajuste no tratamento em diabéticos e pode ocorrer manifestagao de diabetes latente. A hidroclorotiazida aumenta os niveis de colesterol e triglicérides; contudo, nenhum ou poucos efeitos adversos foram
relatados na dose de 12,5 mg contida em MICARDIS HCT. Pode ocorrer hiperuricemia ou precipitacéo de gota devido a hidroclorotiazida. Pode ser necessaria monitoragédo periédica dos niveis séricos de
eletrdlitos, uma vez que a hidroclorotiazida pode causar desequilibrio eletrolitico ou de fluidos (hipopotassemia, hiponatremia e alcalose hipoclorémica). O tratamento concomitante com telmisartam pode
reduzir a hipopotassemia induzida por diuréticos, devido aos efeitos antagénicos. Diuréticos poupadores de potassio, suplementos de potassio ou substitutos do sal contendo potassio devem ser utilizados
concomitantemente com cautela. Nao ha evidéncias de que MICARDIS HCT reduza ou previna hiponatremia induzida por diuréticos. A deficiéncia de cloreto é geralmente leve. Tiazidas podem causar elevacéo
dos niveis séricos de calcio e magnésio. Interromper o uso antes dos testes de fungéo da paratireéide. Nao utilizar em intolerancia hereditéria a frutose. A redugdo excessiva da pressao arterial no caso de doenga
cardiovascular isquémica pode ser prejudicial. Relatou-se exacerbag&o ou ativagéo do lupus eritematoso sistémico com o uso de hidroclorotiazida. Recomenda-se cautela no uso de anti-hipertensivos ao dirigir
e operar maquinas. Interagées medicamentosas: Relataram-se aumentos reversiveis das concentragdes séricas de litio durante administrag&o concomitante com inibidores da enzima conversora de
angiotensina. Relataram-se casos de interacdo com antagonistas dos receptores da angiotensina 1. O risco de toxicidade por litio pode ser aumentado com o uso de MICARDIS HCT. Recomenda-se a monitoragao
dos niveis séricos de litio durante o uso concomitante. O efeito de deplecéo de potassio da hidroclorotiazida é atenuado pelo efeito poupador de potassio do telmisartam, mas é potencializado por outros diuréticos
caliuréticos, laxantes, corticosteréides, ACTH, anfotericina, carbenoxolona, penicilina G sédica, acido salicilico e derivados. Por outro lado, o uso concomitante de diuréticos poupadores de potassio,
suplementos/sais de potassio ou outras drogas podem aumentar os niveis séricos de potassio. Nesses casos, recomenda-se a monitoragdo dos niveis plasmaticos de potassio. Recomenda-se monitoragao
periédica de potassio na administragado de MICARDIS HCT com digitalicos, antiarritmicos e drogas que sé@o conhecidamente indutoras de torsades de pointes. Telmisartam pode aumentar o efeito hipotensor de
outros agentes anti-hipertensivos. Observou-se um aumento de 20% da concentracéo plasmatica média de digoxina. N&o se identificaram outras intera¢des de importancia clinica. Interagées com a
hidroclorotiazida: alcool, barbitiricos ou narcéticos (potencializagdo da hipotenséo ortostatica); drogas antidiabéticas (ajustes de dose podem ser necessarios); metformina (risco de acidose lactica);
colestiramina e resina colestipol (absor¢édo de hidroclorotiazida é prejudicada); corticosteréides, ACTH (deplecéo eletrolitica, principalmente aumento de hipopotassemia); glicosideos digitalicos
(hipopotassemia ou hipomagnesemia induzida por tiazidicos favorece o aparecimento de arritmias cardiacas induzidas por digitalicos); drogas antiinflamatérias ndo-esteroidais (a administragao de droga
antiinflamatéria ndo-esteroidal pode reduzir o efeito diurético, natriurético e anti-hipertensivo dos diuréticos tiazidicos em alguns pacientes). Os efeitos das aminas hipertensoras podem ser levemente
diminuidos. Os relaxantes musculares esqueléticos ndo-despolarizantes sdo potencializados pela hidroclorotiazida. Medicamentos uricosuricos podem requerer ajustes. Verificou-se aumento da incidéncia
de reagdes de hipersensibilidade ao alopurinol. Os efeitos hiperglicémicos dos beta-bloqueadores e diazéxido podem ser aumentados pelas tiazidas. Os agentes anticolinérgicos (por exemplo, atropina,
biperideno) podem aumentar a biodisponibilidade das tiazidas. As tiazidas podem aumentar os eventos adversos da amantadina. As tiazidas podem reduzir a excrecéo renal de drogas citotoxicas (por exemplo,
ciclofosfamida, metotrexato). Gravidez e lactag&o: E contra-indicado. Se ocorrer gravidez, telmisartam deve ser descontinuado o mais breve possivel. As tiazidas atravessam a barreira placentaria e podem
causar disturbios eletroliticos no feto e é possivel que ocorram outras reagdes. Relataram-se casos de trombocitopenia ou ictericia neonatal com o tratamento tiazidico materno. Tiazidas sdo excretadas no leite
humano e podem inibir a lactacdo. Reacdes adversas: Foram relatadas as seguintes reagdes adversas: Bronquite, faringite, sinusite, infecgdes do trato respiratério superior, infecgdes do trato urinario,
sialadenite, eosinofilia, anemia aplastica, anemia hemolitica, depressdo da medula 6ssea, leucopenia, neutropenia/agranulocitose, trombocitopenia, alergia, reagdes anafilaticas, perda do controle da diabete,
hipercolesterolemia, hiperuricemia, hipopotassemia, causa ou aumento da deplegao de volume, desequilibrio eletrolitico, hiponatremia, anorexia, perda de apetite, hiperglicemia, ansiedade, depressao,
inquietacao, tontura, desmaio, insénia, escotomas, parestesia, distirbios do sono, visdo alterada, visdo borrada temporariamente, xantopsia, vertigem, bradicardia, taquicardia, arritmias cardiacas, hipotenséo,
hipotens&o postural, angiite necrotizante (vasculite), dispnéia, sofrimento respiratério (incluindo pneumonite e edema pulmonar), dor abdominal, diarréia, dispepsia, gastrite, dor de estémago, boca seca,
flatuléncia, vomito, constipagéo, pancreatite, ictericia (ictericia hepatocelular ou colestatica), eczema, aumento do suor, eritema, prurido, rea¢des cutaneas do tipo lupus eritematoso, vasculite cutanea, reagdes
de fotossensibilidade, erupgdes cutaneas, reativagéo do lupus eritematoso cutaneo, necrélise epidérmica téxica, atralgia, artrose, dor nas costas, dor nas pernas, mialgia, caibras nas pernas, sintomas de
tendinite, fraqueza, espasmo muscular, nefrite intersticial, disfungédo renal, glicosuria, impoténcia, sintomas de gripe, dor, dor no peito, perda da eficacia, febre. Investigagdes: Diminui¢ado da hemoglobina, aumento
do &cido Urico, aumento na creatinina, aumento das enzimas hepéticas, aumento dos triglicérides. Assim como ocorre com outros antagonistas da angiotensina Il, relataram-se casos isolados de angioedema,
urticaria e outras reages relacionadas. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA. - MS 1.0367.0134 Boehringer Ingelheim do Brasil Quimica e Farmacéutica Ltda.
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