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RESUMO

O aumento de pressdo arterial (PA) tem sido descrito em usudrios
de leflunomida para tratamento de artrite reumatéide (AR). Com
o intuito de verificar a existéncia ¢ a freqiiéncia desse efeito colateral
nos pacientes do Hospital Universitario Evangélico de Curitiba
(HUEC), procedeu-se ao estudo descrito. Quarenta ¢ um usuarios
de leflunomida tiveram a aferi¢do da PA feita trés vezes antes ¢ trés
vezes depois do inicio da leflunomida, utilizando-se o valor médio
para calculos estatisticos. O valor médio de PA sist6lica antes do uso
da leflunomida foi de 117 mmHg ¢ de 125 mm depois do trata-
mento (p =0,0038). O valor médio da PA diast6lica antes do uso da
leflunomida foi de 76 mm antes ¢ de 80,7 mm depois do tratamento
(p = 0,0003). Concluiu-se que existe aumento tanto na pressao
sistélica quanto na diastolica dos usudrios de leflunomida.

Palavras-chave: leflunomida, hipertensdo arterial, artrite
reumatoide.

INTRODUGAO

A leflunomida é um fairmaco utilizado para tratamento
de doengas reumdticas, principalmente a artrite reumatodide
(AR)M. Exerce a¢do antiinflamatéria e imunomoduladora
por meio da inibi¢do de formag¢io do diidroorotato e das
tirosinoquinases®. Seu uso tem sido feito de maneira isola-
da ou em associagio com outros modificadores de doenga,
no intuito de propiciar bom controle de atividade inflama-
téria. Todavia, ¢ um medicamento que tem efeitos colaterais
que devem ser reconhecidos por aqueles que o usam. Os
mais conhecidos sio disfun¢io hepaitica, lesio de medula
Ossea, erupgoes cutaneas, perda de peso, pneumonite in-
tersticial, diarréia e teratogenicidade®®. Entre os efeitos
indesejados da leflunomida tem sido notado aparecimento
ou agravamento da hipertensio arterial (HAS)®. Embora
nio muito valorizado, esse é um efeito colateral importante,
principalmente quando se observa que pacientes com AR
estdo sujeitos a doenga arteriosclerdtica acelerada e as suas
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conseqiiéncias cardiacas, renais e cerebrais®. A presenga de
HAS pode amplificar essas conseqiiéncias, que contribuem
para aumento de morbimortalidade dessa popula¢io. Um
estudo europeu encontrou prevaléncia de 3,7% de casos
novos de HAS em seus usudrios®.

Nio se sabe como a leflunomida pode causar HAS; a
fungao renal permanece normal e proteintria nao tem sido
detectada®.

No intuito de verificar esse efeito colateral em pacientes
locais realizou-se o estudo de 41 usudarios de leflunomida
para tratamento de AR, sendo cinco homens e 36 mulheres
com idade média de 47,6 + 13,6 anos e tempo médio de
duracio de doenga de 127.7 + 70,3 meses.

Existia historia de HAS prévia em oito deles. Foram
obtidas no minimo trés medidas de pressdo arterial (PA)
antes ¢ trés medidas depois da introdugdo do medicamento,
com intervalo médio de trés meses entre si. A medida da PA
foi feita sempre pelo mesmo observador, que se utilizou de
esfigmomanodmetro anerdide (Heine Gamma 5.0%). Todas
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as medidas foram feitas com os pacientes sentados, pela
manhi (entre 8 e 10 horas), no brago esquerdo e apos 15
minutos de repouso. Para o cilculo considerou-se o valor
médio antes e depois do uso. Nenhum dos pacientes usou
dose inicial de 100 mg, sendo todos introduzidos em 20
mg/dia. Em nenhum dos pacientes houve altera¢io no uso
de antiinflamatérios e os valores de altera¢io maxima no
uso de prednisona foram de + 5 mg/dia.

Os resultados mostraram que a média da PA sistOlica desses
pacientes foi de 117,4 + 19,1 mmHg antes do uso da lefluno-
mida ¢ de 125,4 + 25,25 mmHg ap6s (p = 0,0038; teste t).
Figura 1: A média da PA diastélica foi 76,3 + 11,2 mmHg
antes e de 80,8 + 12,0 mmHg ap6s (p = 0,0003; teste t de
Student). Figura 2: Em seis pacientes houve necessidade de
introdugdo ou aumento da medicagio anti-hipertensiva. A di-
ferencga de PA sistOlica observada nestes pacientes foi de —27 a
+49 mmHg (médiade 8,0 + 16,7) ¢ paraa diastélica foi de—13 a
+24 mmHg (média de 4,4 + 7,2).

No presente estudo, constatou-se o aumento médio
tanto da PA sistélica quanto da diastélica com a introdu-
¢30 do leflunomida. Todavia, como as diferentes medidas
foram feitas com o intervalo de trés meses entre si, a cons-
tatacio de nivel pressorico elevado levou a introdug¢io ou
a modificagdo do tratamento anti-hipertensivo em seis dos
pacientes. E possivel que a média da PA fosse mais elevada
se esses seis pacientes ndo tivessem sido medicados com
anti-hipertensivos entre as aferi¢des antes e depois do
tratamento.

Outro aspecto a ser notado é que nem todos os pacientes
apresentaram aumento nos niveis pressoricos. Isso talvez
possa ser explicado se existirem fatores idiossincraticos en-
volvidos no mecanismo da hipertensio, fazendo que apenas
parte da populagdo estudada tenha apresentado aumento.

O acompanhamento da PA de pacientes usuarios de
leflunomida é fundamental para se detectar possiveis au-
mentos e impedir as suas conseqiiéncias sobre o paciente.
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Figura 1 - Valores de pressdo arterial sistélica antes e depois do uso de
leflunomida.
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Figura 2 - Valores da pressdo arterial diastélica antes e depois do uso de
leflunomida.
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