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Foram estudados, durante um periodo de dez semanas, 18 pacientes, 8 do sexo masculino
e 10 do feminino, 12 brancos, 4 mulatos e 2 negros, com hipertensio arterial leve ou
moderada, ndo complicada. A média da presséo arterial, no inicio do tratamento, era de
158 +20,8/103 + 8,1 mm Hg. Apbs um periodo de duas semanas com placebo, iniciou-se 0
uso de captopril (25 mg duas vezes ao dia, uma hora antes das refeicfes), e, a seguir
captopril e diurético nos pacientes que nao responderam ao esquema anterior.

Dez pacientes (56%) utilizaram captopril como droga Unica, 2 pacientes (11%)
utilizaram captopril na mesma dose anterior, associado a 25 mg de hidroclorotiazida, 5
pacientes (38%) utilizaram a mesma dose de captopril, associado a 50 mg de
hidroclorotiazida e 1 paciente (5%) utilizou 75mg de captopril (25mg, trés vezes ao dia,
uma hora antes das refei¢des), associado a 50 mg de hidroclorotiazida.

No final da décima semana, todos os 18 pacientes reduziram sua pressao arterial para
valores normais (133 + 13/81 + 13,5 mm Hg). A freqiiéncia cardiaca néo sofreu variagéo
estatisticamente significativa (p > 0,05).

Né&o foram observadas alteracGes na contagem total e diferencial dos leucdcitos, na
taxa de hemoglobina, no hematdécrito, na glicose e creatinina séricas, assim como ndo se
observou proteindria. As drogas foram bem toleradas, sem efeitos colaterais.

A prescricao de baixas doses de captopril pode ser uma alternativa Gtil no tratamento
de pacientes com hipertensdo arterial leve ou moderada.

O captopril éum potenteinibidor daenzimaque converte
angiotensina | em angiotensina |l e tem sido usado com
sucesso na reducéo da pressdo arterial tanto em pacientes
com hipertensao essencial quanto com hipertensao renal ¢,
Sua acdo hipotensora decorre da inibicdo da sintese de
angiotensinall, altamente vasoconstrictora, o que acarreta
reducdo daresisténciavascular periféricatotal. A freqiiéncia
cardiaca e o débito cardiaco ndo sdo significativamente
alterados .

Emboraestas caracteristicastornem o captopril umadroga
bastante atraente para o tratamento da hipertensdo arterial,
algunsefeitos colateraistém sido descritos, como proteindria
&9, neutropenial®! e “rash” cutaneo 2. Em virtude disso, a
droga tem sido reservada para o tratamento da hipertenséo
arterial refratériaaoutros medicamentos.

O objetivo deste estudo € investigar a eficacia e a

segurancade doses diarias baixas de captopril no tratamento
da hipertensdo leve ou moderada, como monoterapia ou
associado a diurético.

MATERIAL EMETODOS

Foram estudados 18 pacientes, 8 do sexo masculino e 10
do feminino, com idades que variaram entre 28 e 64 anos, 12
brancos, 4 mesticos e 2 negros, cuja presséo arterial
diastolica na posi¢ao supina pertencesse ao intervalo 96 -
119 mm Hg, portanto, com hipertensdo leve ou moderada.

N&o foram incluidos no estudo pacientes com alergia
grave, dermatoses recidivantes, antecedentes de
hipersensibilidade adrogas, afec¢cdes gastrintestinal que
pudesse dificultar a absorcdo da medicacéo oral,
distdrbios renais (proteiniria maior que 1g/24 horas),
pacientes com neutropenia (menor que 1.500
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neutrofitos/mm), pacientes com lupus, esclerodermiaou
outras enfermidades do colageno, pacientes com
feocromocitoma, outras afec¢gdes enddcrinas ou
hipertensédo induzida por drogas, mulheres gravidas,
mul heres em periodo de lactagao.

No inicio do estudo, apds 6 semanas e no final do
mesmo, foram realizados os seguintes exames de
laboratério: hemoglobina, hematécrito, contagem total e
diferencial dosleucdcitos, proteindria, creatininae glicose
séricas.

No inicio da pesquisa, além do exame fisico, foi
realizado, em todos os pacientes, eletrocardiograma de
rotina

Em todas as visitas subseqlentes, foram examinados
0s possiveis efeitos colaterais da droga, como
manifestagfes cutaneas, perda do paladar, nauseas,
vOmitos, e analisados, nos prazos estabelecidos pelo
protocolo, 0 hemograma e o exame de urina, a fim de
detectarmos neutropenia ou proteindria.

A comparacéo de médias foi feita utilizando-se a
distribuicdo t de Student.

Todos os pacientes foram submetidos aum periodo de
2 semanas com placebo (1 comprimido, 2 vezes ao dia,
uma hora antes das refei¢des). Apos esse periodo,
receberam captopril * como droga Unica (25 mg, duas
vezes ao dia, uma hora antes das refei¢des) durante duas
semanas. Se nesse periodo se observasse uma queda na
pressdo arterial diastélicanaposicéo supinaparavalores
menores que 95 mm Hg ou reducéo de pelo menos 10 mm
Hg da pressdo arterial diastolica, a mesma dose era
mantida por mais 2 semanas.

Os pacientes que ndo apresentaram essa resposta
receberam a mesma dose do captopril, acrescida
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de 25 mg de hidroclorotiazida, umavez ao dia, durante
mais duas semanas. Os pacientes que apresentaram
pressao arterial diastélica em posigdo supina menor
que 95 mm Hg no final dese periodo permaneceram
com a mesma dose de captopril e a hidroclorotiazida
foi aumentada para 25 mg, duas vezes ao dia, por um
prazo de 2 semanas.

Se a pressao arterial estivesse sob controle apos 2
semanas, as doses eram mantidas. Caso contrério, a
dose de captopril era aumentada para 25 mg, 3 vezes
ao dia, 1 hora antes das refei¢des, mantendo-se a dose
de diurético que estavam recebendo, por mais 2
semanas.

Ao finalizar o ultimo periodo, todos os pacientes
quetiveram sua pressao arterial diastolicaem posicéo
supina menor que 95 mm Hg, em qual quer etapaforam
considerados casos de resultado satisfatorio com o
tratamento com captopril em baixas doses.

RESULTADOS

Os 18 pacientes que foram incluidos no estudo
apresentavam média de pressao arterial igual a 158 +
20.8/103 £ 8,1 mm Hg e médiade freqiiéncia cardiaca
de 78 + 8,2 bpm. Ao final da 2.2 semana, a pressao
arterial era160 + 13,4/103 + 8,8 mm Hg eafrequéncia
cardiaca 76 + 15,5 bpm, o que demonstra auséncia de
resposta ao placebo. Comparando-se os resultados
entre o final da 2.2 e da 10.° semana, observamos uma
reducdo da pressdo arterial para103 + 13/81 + 13,5 mm
Hg (p < 0,001), sem que a frequéncia cardiaca
apresentasse variacéo significativa (p > 0,05). Isso
demonstra que o esquema proposto apresentou
resultado satisfatorio (quadro 1).

Quadro | —Pressdo arterial e frequéncia car diaca conforme o tempo de observacio

Semana 0 Semana 2 Semana4 Semana 6 Semana 8 Semana 10
Casos FC PA FC PA FC PA FC PA FC PA FC PA
1 84 160/105 80 150/105 72 140/90 76 140/90 76 140/85 76 140/85
2 72 170/110 72 160/110 76 160/100 76 140/85 80 140/80 72 140/85
3 76 160/105 80 160/105 72 130/85 72 120/85 76 135/85 80 135/85
4 68 150/100 64 150/100 68 150/95 76 130/90 76 130/82 72 130/80
5 72 150/100 76 180/120 72 150/100 76 150/100 80 130/90 72 130/90
6 88 140/100 76 160/100 92 130/85 92 140/95 88 130/85 88 135/85
7 64 180/110 68 165/105 68 165/105 68 150/105 68 110/80 68 130/85
8 72 150/100 88 160/100 84 150/98 84 130/80 84 130/80 80 130/85
9 68 165/110 64 140/100 68 115/80 64 110/75 68 120/80 72 110/70
10 72 140/98 88 150/100 88 135/85 80 130/80 76 120/80 72 120/80
11 76 160/100 68 170/110 68 150/105 72 125/90 72 135/90 72 130/80
12 92 170/100 84 175/100 84 140/80 76 150/80 76 150/80 76 140/80
13 84 140/100 100 170/100 82 130/80 80 130/80 96 140/90 96 140/90
14 88 180/100 80 160/100 72 170/100 76 130/80 76 130/8 72 130/70
15 80 140/100 72 145/100 76 140/80 68 120/80 68 120/80 68 120/80
16 80 140/100 68 130/100 72 130/82 68 140/90 72 120/80 68 120/80
17 92 190/110 92 180/100 104 170/95 92 180/100 104 180/95 100 170/85
18 76 170/100 64 170/98 72 155/90 76 150/80 72 145/80 72 145/80
Média 78,0 158/103 76,0 160/103 77,0 145/90 76,0 136/86 78,0 133/83 76,0 133/81
Desv. Padrao 8,2 20,8/8,1 155 134/8,8 14,9 15,0/15,0 9,4 22,2/15,3 11,0 19,7/9,8 12,2 13,0/13,5
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Dez pacientestiveram apressdo arterial normalizadacom
adosede 50 mg por diade captopril como drogainica (56%).
Nos 8 pacientes restantes (44%) foram acrescentados adose
inicial de captopril 25 mg de hidroclorotiazida, havendo
normalizacdo dapressdo arterial em 2 pacientes (11%). Os6
pacientes que ndo tiveram a pressdo arterial normalizada,
prosseguiram o tratamento com a mesma dose de captopril ,
aumentando-se a dose de hidroclorotiazida para 50 mg por
dia, em duas tomadas de 25 mg. Houve normalizaco da
presséo arterial em 5 pacientes (28%). Apenas 1 paciente
(5%) necessitou de 3 comprimidos por dia de captopril (75
mg/ dia) associado a 50mg de hidroclorotiazida para
normalizacdo de suapressdo arterial.

Os efeitos colaterais habitualmente citados, néo foram
observados. N&o houve alteragdes no hemograma e nas
dosagensde creatininae glicose sérica. Nao houve ocorréncia
de proteindria antes, durante e apds o estudo.

DISCUSSAO ECONCLUSOES

O inibidor da enzima conversora, impedindo a
transformacéo de angiotensina | em angiotensina 11,
substéncia de grande poténcia vasoconstrictora, constitui
umaopcao terapéuticavaliosanahipertensio arterial. Nosso
trabalho revelou que, como Unica droga, ele provocou
reducdo da presséo arterial, o que se intensifica quando
associamos diurético tiazidico ou aumentamos a dose para
75mgaodia

Resultados similares foram obtidos *'* em estudo
multicéntrico, emborao tempo de emprego dessadrogatenha
sido bem menor em nosso ensaio.

Estudos anteriores, usando doses mais elevadas de
captopril para o tratamento da hi pertensdo severa, refrataria
ecomplicada, tém relatado aocorrénciade efeitos colaterais
como “rash” cuténeo, perdado paladar e proteindiria346121516,

A auséncia de efeitos colaterais no presente ensaio, no
gual usamos doses menores de captopril do que as usadas
no tratamento da hipertensdo arterial severa, confirma a
hipdtese de estudos prévios que considera os efeitos
colaterais dependentes da dose.

Em conclusdo, a prescricdo de baixas doses de captopril
pode ser umaalternativaterapéuticamuito Util em pacientes
com hipertensdo arterial |eve ou moderada.

SUMMARY

Eighteen patients, 8 males and 10 femalesracially 12
caucasian, 4 mulattoes, 2 blacks, with noncomplicated
mild to moderate hypertension, were studied during a10
week period. At the beginning of the treatment the
mean values of arterial pressure were 158 +1: 20,8/
103 = 8,1 mmHg. After a 2-week placebo period,
the proposed schedul e began, initially with captopril

(25 mg twice a day, one hour before the meals) and then
captopril plusdiureticsin patients who did not respond to the
previousschedule. At theend of 10thweek, thearteria pressure
of all 18 patientswasreduced to normal values(133+ 13/81 +
135mmHg).

The following schedule has been used: 10 patients (56%)
used captopril asasingledruginthedoseof 25 mgtwiceaday,
one hour before the meals; two patients (11%) used captopril
in the same previous dose, associated with 25 mg of
hydrochlorothiazide; five patients (28%) used the same dose
of captopril, combined with 50 mg of hydrochlorothiazide; one
patient (5%) used 75 mg of captopril (25 mg t.i.d., one hour
before meal's) associated with 50 mg of hydrochlorothiazide.

The heart rate did not show any statistically significant
ateration (p>0,05).

Alterationsinthetotal and differential count of leukocytes,
hemoglobin, hematocrit, glucose and serum creatinine values
were not observed, nor was proteinuriain the study group.

The drugswerewell tolerated, without observation of side
effects. The prescription of low doses of captopril may be a
useful alternative in the treatment of patients with mild to
moderate hypertension.
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