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Ensaio terapéuticos

EFEITOS DO LABETALOL NA RESPOSTA DA
PRESSAO ARTERIAL AO ESFORCO EM
PACIENTES HIPERTENSOS

Nove pacientes do sexo feminino, portadores de hipertensao arterial priméria, com presséo
diastdlica entre 100 e 120 mm Hg, foram submetidos a tratamento da presséo arterial com
labetalol (bloqueador alfa e beta). Emtodos, a pressao diastdlica formou-se menor que 95 mm
Hg. Foram comparadas as respostas tensionais e a fregiiéncia cardiaca apo6s exercicio em

cicloergbmetro, antes e depois do tratamento.

Houve diminuicéo significativa da pressao sistélica em repouso e apos carga de 75 watts e
da pressdo diastdlica apds carga de 75 watts. A freqiiéncia cardiaca diminuiu tanto em repouso
como em todos os estagios do exercicio, apos o uso do medicamento.

Conclui-se que o labetalol demonstrou, ao exercicio, agéo “ hipotensora” satisfatéria nas
doses utilizadas para controle da hipertensdo em repouso.

O hipertenso apresenta maior elevacdo da pressao
arterial ao esfor¢o do que 0s normotensost>.

O estudo do comportamento da pressdo arterial, da
frequénciacardiacaede outrasvariveisdurante o exercicio
em bicicleta ergométrica é utilizado na verificagdo da
eficiéncia de drogas na terapéutica anti-hipertensiva.

Nossos resultados com diuréticos, bloqueadores
adrenérgicos beta e bloqueadores do célcio, utilizadosem
doses suficientes para controlar a pressdo arterial em
repouso, ndo foram satisfatorios durante o exercicio®”.

O labetalol, determinando blogueio adrenérgico afae
beta, € uma nova opgéo terapéutica para o controle da
hipertensdo arterial sistémica.

Procurou-se avaliar sua eficiéncia no controle da
pressdo arterial durante o exercicio cicloergométrico nas
doses utilizadas para control e da presséo “ quase basal”8°.

MATERIAL EMETODOS

Foram estudados 9 pacientes do sexo feminino (idades
entre 38 e 55 anos) que apresentavam hipertensdo arterial
primériando complicada, com pressdo diastolicade repouso
maior que 100 mm Hg emenor que 120 mm Hg, mantidos
sem qual quer medi camento no minimo por um més.

A pressdo arterid foi medidano membro superior direito,
em decubito supino pelo mesmo observador, com
mandmetro de mercurio. Considerou-se a mais baixa de
trés medidas efetuadas com interval os de trés minutos.

Alémdaglicemia, uricemia, crestininemia, uremia, cdiemia
e danatriemia, foram feitos hemograma; exame de urina-
padr&o com sedimento quantitativo e radiografia de torax
antes de qualquer procedimento.

O teste de esforgo foi feito em duas condigfes: sem
medicagdo (condicdo A) e apds controlada a pressao
arterial “quase basal”, em ambulatério, com labetalol
(condicéo B).

O medicamento foi administrado inicialmente em dose
Unica didria de 200 mg pela manha. Os pacientes eram
observados a cada duas semanas. Se a pressdo arterial
ndo estivesse controlada, a dose de labetalol era
aumentadade 200 mg.

A pressdo arterial eraconsiderada“controlada’, quando
adiastélicaeraigual ouinferior a95 mmHg.

Asdoses utilizadas de |abetal ol variaram de 200 a 600
mgao dia.

O teste de esforco era realizado com o paciente em
posicdo sentada, em bicicleta ergométrica de frenagem
eletromagnética. O registro de trés derivagbes (CM , D
modificado eV ) foi feito em eletrocardiografo ECG3.
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monitorizacdo do eletrocardiograma e da freqiiéncia
cardiaca foi realizada com monitor 4-FA. Todo o
equipamento eraFUNBEC.

Os testes foram do tipo descontinuo subméximo,
iniciando-se com poténcia de 25 watts, com incrementos
sucessivos de 25 watts, sendo a duragdo de cada etapado
exercicio de4 min, cominterval o derepouso dedoismin.

Em nenhum caso, o teste foi positivo pelos critérios
eletrocardiogréficos, manifestacdo clinicadolorosa, arritmia
cardiaca ou crise hipertensiva.

Foram estudadas as seguintes varidveis. fregiiéncia
cardiaca (FC) em repouso, com 50 watts e com 75 watts,
expressaem bpm; pressdo arterial sistdlica(PS) em repouso,
com 50 watts e com 75 watts expressaem mm Hg; pressdo
arteria diastdlica(PD) em repouso, com 50 wattse com 75

watts, expressaem mm Hg.

N&o ocorreram efeitos indesegjaveis que obrigassem a
suspensdo do labetalol.

Os resultados em ambas as condi¢des de estudo foram
comparados através da andlise de variadncia. O nivel de
significanciafoi 5%.

RESULTADOS

As médias e 0s desvios-padréo das variavel's estudadas
nas duas condicdes estdo gpresentados nastabdas|, |1 elll.

Verificou-se ap6s a utilizagdo da droga diminuicéo
significativa da freqiiéncia cardiaca em repouso e depois
do exercicio; diminui¢éo dapressdo sistolicaem repouso e
com 75 watts e diminuic¢éo da pressdo diastdlica somente
com 75 watts.

Tabelal —Médias e desvios-padr do da freqiiéncia car diaca (bpm) confor me a condicdo de estudo, segundo a etapa do teste

ergométrico eresultado do teste estatistico

Etapa do teste ergométrico  Condicéo de estudo Média Desvio-padréo Resultado do teste estatistico
Repouso Sem medicacéo 82,8 10,0 P<0,05
Apobs labetalol 72,3 53
50 watts Sem medicagdo 104,1 17,0 P< 0,05
Apbs labetalol 124,0 10,0
70 watts Sem medicagdo 169,4 141 P<0,05
Ap6s labetalol 131,2 14,2

Tabela |l —Médias e desvios-padr do da pressao arterial sistélica (mmHg) confor me a condicdo de estudo, segundo a etapa do teste

ergomeétrico eresultado do teste estatistico

Etapa QO_teste Condicéo de estudo Média Desvio-padréo Resultado do teste estatistico
ergométrico
Sem medi cagéo 185,5 144
Repouso Apos labetalol 162.2 16,9 P<0,05
Sem medi cagéo 230,0 28,2
S0 watts Apos labetalol 216,4 256 P>0,05
Sem mediacéo 253,0 31,1
/0 watts Apés labetalol 214,0 21,9 P<0,05
Tabelalll —Médias e desvios-padrao da pressao arterial diastdlica conforme a condicdo de estudo, segundo a etapa do teste ergométrico e
resultado do teste estatistico
Etapa do teste ergométrico Condicao de estudo Média Desvio-padréo Resultado do teste estatistico
Repouso Sem medicagéo 123,3 14,7 P> 0,05
Ap6s labetalol 1111 14,7
50 watts Sem medicagéo 149,2 15,9 P> 0,05
Apbs labetalol 136,4 17,0
70 watts Sem medicacdo 155,0 10,0 P<0,05
Ap6s labetalol 129,0 114
COMENTARIOS

Nas alteracBes que ocorrem com O exercicio, é
ponderavel a participacdo do sistema nervoso central por
suainfluénciaautondémica. Essainfluénciacentral jaesta
presente nafase que precede o exercicio (fase antecipatoria
Ou expectante) e acentua-se com o inicio e continuidade
do mesmo. Ha uma estimulagdo simpética e possivel
inibicdo vagal, dependentes de fatores metabdlico-

humorais, além dajareferidaacdo neurogénicacentra®™,

A maior elevag8o da pressdo arterial nos hipertensos €
explicada pelamenor adaptacéo periféricaao aumento do
fluxo sangliineo, conseqiiénciade alteragdes funcionais
e anatbmicas do sistema arteriolar. As alteracbes
funcionais caracterizam-se por hiperreatividade a
estimulos simpéticos, com maior constricdo arteriolar
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easalteragdes anatbmicas, por diminuicdo daluz arteriolar
em decorréncia de espessamento parietal. Ambas as
caracteristicas aumentardo aresisténciaperiférica’.

A hipertensdo anormal do esfor¢co deve ser
“normalizada’,, especialmente em individuosdealto risco
cardiovascular, havendo mesmo quem indique esse
tratamento naqueles que, em repouso, sGo hormotensos®.

Rotineiramente, as doses de anti-hipertensivas séo
gjustadas com base na pressdo arterial observada em
consultorio (“quase basal”). Por motivos 6bvios, torna-se
quaseimpraticavel arepeticdo deexercicio cicloergométrico
em todos os hi pertensos em tratamento. Caberia, portanto,
encontrar um esquema terapéutico que, nas doses
suficientes ao controle dapressdo “ quase basal”, reduzisse
consistentemente a hipertensio do exercicio.

Em estudo anterior, ndo se obteve esse resultado com
utilizac8o de clortalidona, isoladaou associadaaverapamil
e a propranolol, respectivamente bloqueador do célcio e
blogueador adrenérgico beta’.

O labetalol é um blogueador adrenérgico afa e beta,
com efeito bloqueador beta qualitativamente semelhante
ao propranolol, mas 4 a 6 vezes menos potente do que
este; arelacdo entre o bloqueio alfae betavariade 1:3 a
1:7, dependendo da dose €/ou via de administragdo'>®,

A agd0 nos receptores alfa parece ser responsavel por
umaimportante reducdo dapressdo arterial. Diminuindo a
vasoconstrigo arteriolar, reduz aresisténciaperiférica, o
gue é particularmente importante durante o exercicio.

O bloqueio beta-adrenérgico, por sua vez, aém dos
possiveis mecanismos hipotensores a ele atribuidos,
contribuiria evitando os aumentos reflexos da freqiiéncia
e déhito cardiacos causados peladiminuicdo daresisténcia
periférica. A reducdo da freqiiéncia cardiaca observada
em repouso e durante o exercicio é explicadapel o bloqueio
beta e est4d de acordo com achados de estudos
anteriorestt1416,

S8o também descritas as reducdes das pressdes
sistélica e diastdlica, em repouso e apds exercicio, em
doses similares as utilizadas no presente trabalho,
independentemente do tempo de tratamento®’.

Emboraaandlise estatisticando tenhamostrado reducéo
significativa da presséo sistdlica com 50 watts e da
diastdlicaem repouso e com 50 watts, € nitidaatendéncia
a reducdo dos valores das mesmas. As magnitudes dos
desvios-padréo seriam responsaveis pela insuficiéncia
daquelas reducBes ainda mais porque o ndmero de
pacientes estudados é reduzido. Portanto, haconcordancia
dos resultados observados com os descritos na literatura.
Assinale-se que a dose utilizada foi suficiente para o
controle, em ambulatério, da pressdo “ quase basal”.

SUMMARY

Nine hypertensive women were submitted to exercise
with treadmill beforeand after reduction of theresting blood
pressure with labetalol (alphaand beta blocker).

The drug caused significant decrease of the heart rate
and a variable reduction of the blood pressure during
exercise. Considering that the dosage was determined by
the resting blood pressure, the hypotensive action during
exercise was satisfactory, probably due to decreased
peripheral resistance, consequent to alpha blockade.
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