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1. INTRODUGAO

A regulagao da perfusdo adequada dos tecidos mantém a homeostasia do volume e
do ténus vascular em resposta a varios estimulos ambientais. A desregulagcédo desse
mecanismo pode resultar em edema, que é caracterizado pelo acumulo patolégico
de liquido no espaco extravascular. A terapia farmacolégica do volume visa diminuir
0 acumulo, constituindo a base terapéutica para o tratamento efetivo da hipertensao
arterial (HA), insuficiéncia cardiaca (IC), bem como para a sindrome nefrética.
Dentre os farmacos atualmente disponiveis para modificar o estado do volume,
estdo os diuréticos, os quais aumentam a taxa do deébito e volume urinario e,
consequentemente, a excregcédo de eletrdlitos. Dessa forma, os diuréticos tém sido
recomendados para o tratamento de HA, hipervolemia, IC e disturbios eletroliticos
(GOLAN et al., 2014). Logo, em comparagao com outras classes de farmacos, os
diuréticos, em especial os tiazidicos, demonstram ser eficazes na reducédo de
eventos cardiovasculares em pacientes com HA. Ja os antagonistas da aldosterona,
como a eplerenona, reduzem a mortalidade total na insuficiéncia cardiaca
congestiva e auxiliam na diminuicdo do edema pulmonar, além de diminuir a
incidéncia de morte cardiaca subita e reduzir a proteindria (WILE, 2012). Os
diuréticos atualmente utilizados na clinica podem ser divididos em quatro grupos
principais, de acordo com o local de acdo no interior do tubulo renal Incluem
farmacos que atuam no tubulo proximal, tais como os inibidores da anidrase
carbbnica; os diuréticos de alca; os tiazidicos; e, finalmente, os poupadores de
potassio (GOLAN et al., 2014). Dessa forma, o objetivo desse trabalho foi realizar
um levantamento bibliografico sobre os medicamentos diuréticos.

2. METODOLOGIA
Foi feito uma busca na literatura cientifica disponivel nas bases de dados PubMEd,
Scielo, Periddicos Capes e Science Direct. Foram consultados artigos originais e de
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revisio sobre o tema, utilizando os descritores: diuréticos, farmacos anti-
hipertensivos, farmacologia dos reguladores de volume.

3.RESULTADOS E DISCUSSAO

Os Inibidores da anidrase carbdnica atuam impedindo a reabsor¢ao de sddio por
meio da inibicdo de anidrase carbbnica, acarretando aumento do aporte de
bicarbonato de sédio nos segmentos mais distais do néfron. Inicialmente, grande
parte desse bicarbonato de sédio é excretada, resultando em reducdo do volume
plasmatico. Todavia, apds varios dias de tratamento, o efeito diurético do farmaco é
atenuado por suprarregulagdo compensatéria, por meio de mecanismos que ainda
nao estdo totalmente esclarecidos. Logo, frequentemente o uso de inibidores da
anidrase carbénica esta relacionado ao desenvolvimento de acidose metabdlica leve
a moderada (GOLAN et al., 2014).0s Diuréticos de Algasao diuréticos potentes em
relacdo a diminuigdo de edema, mas em relagdo aos efeitos anti-hipertensivos nao
apresentam a mesma eficacia das tiazidas. Uma dose diaria produz uma poliuria
intensa durante algumas horas com consequentes mecanismos compensatorios
para a recuperagdao e restauragdo do nivel hemodinamico. Por isso, sao
particularmente uteis em doentes com insuficiéncia renal ou cardiaca coexistente
(LITTLER, 2004). Atuam diminuindo a reabsor¢cado ativa de sédio no segmento
ascendente espesso da alga de Henle ao bloquear o cotransportador NKCC2 (1
sodio, 2 cloretos, 1 potassio), localizado na membrana luminal das células epiteliais.
Ao bloquear o cotransporte ativo, ocorre aumento acentuado da excre¢ao de sodio e
cloro e, indiretamente, de calcio e magnésio. Assim, a queda de concentragcéo de
solutos no intersticio medular provoca a diminuigdo da reabsorgéo de agua no tubulo
coletor, aumentando a sua eliminagdo. A eliminagado de sodio e agua € aumentada,
assim como a de potassio e hidrogénio, sendo este processo acelerado pela
aldosterona. O aumento da excrecdo de potassio pode levar ao quadro de
hipocalemia, efeito adverso comum aos diuréticos que atuam no aumento da
excrecao de sodio (NIGRO, 2005).0s Diuréticostiazidicos atuam na parte proximal
dos tubulos contorcidos distais, bloqueando o cotransportador NCC (sédio-cloreto)
na membrana luminal das células tubulares. Constituem a classe de farmacos levam
a reducado da mortalidade, principalmente no tratamento da hipertensdo, podendo
ser administrados isolados ou em associacao (KAISER, LOTZE, SCHAFER, 2014).
Um exemplo de diurético tiazidico é a hidroclorotizida, a qual age nos tubulos renais
provocando alteragbes na concentragcdo de eletrdlitos no organismo, como a perda
de magnésio e potassio. Os niveis séricos adequados de potassio se associam a
protecao cardiovascular, uma vez que esse ion pode agir inibindo a formagao de
radicais livres no endotélio vascular, a agregagao plaquetaria e a trombose arterial.
Assim, a hipocalemia causada pelo uso continuo de diuréticos tiazidicos associa-se
frequentemente a alteragdes cardiovasculares, como prejuizos na contracéo e
relaxamento do miocardio, alteracdo da resposta do miocardio a arritmia, hipdxia e
morte subita (BARCELOS et al, 2014). Os Diuréticos Poupadores de
Potassioapresentam dois mecanismos de ag¢ao: os antagonistas da aldosterona, os
quais competem com esse hormdnio pelos sitios receptores nas células epiteliais do
tubulo coletor cortical, reduzindo a expressao génica dos canais que medeiam a
absorcao de sodio nesse segmento tubular; e os farmacos, que agem inibindo os
canais de sodio renal na membrana luminal das células epiteliais do tubulo coletor e
bloqueando a reabsorgéo de sédio diretamente no canal. Uma vez que bloqueiam,
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direta ou indiretamente, os efeitos da aldosterdna, esses farmacos promovém a
diminuicdo da eliminagdo de potassio nesses segmentos dos tubulos, sendo, por
isso, designados como poupadores de potassio (MOREIRA, CIPULLO, MARTIN,
2013).

4. CONSIDERAGOES FINAIS

O conhecimento da organizagéo funcional do néfron é essencial para compreender
0s mecanismos de acao dos diuréticos, tendo em vista que esses farmacos atuam
sobre cada um dos quatro segmentos do tubulo renal. Os inibidores da anidrase
carbdnica diminuem a reabsor¢cdo de sodio e bicarbonato no tubulo proximal; os
diuréticos de alga reduzem a reabsorcao de sodio e cloreto pela bomba de Na+-K+-
2Cl- no ramo ascendente espesso da alca de Henle; os Tiazidicos inibem o
cotransportador de Na+-Cl—- no tubulo contorcido distal; e os diuréticos poupadores
de potassio inibem o receptor de aldosterona ou o canal de Na+, no ducto coletor. A
utilizacdo mais relevante dos diuréticos é no tratamento da hipertensao.
Combinagdes como as de diurético tiazidico e poupador de potassio podem ser
altamente eficazes, proporcionando uma terapia quase ideal para alguns pacientes.
Os diuréticos também desempenham papel relevante no tratamento de edema,
independente da etiologia.
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