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NOTA TECNICA N° 00- HABE-BELEM

Assunto: Interferéncia de Medicamentos em Exames Laboratoriais: hipoglicemiantes e

polifarmécia associados ao monitoramento da diabetes em hospital militar de Belém.

Objetivo: Orientar aos profissionais da saude que atuam na Sec¢ao de Andlises Clinicas (SANC)
do Hospital de Aeronautica de Belém sobre as possiveis interferéncias dos medicamentos mais
utilizados pelos pacientes em exames laboratoriais, destacando os hipoglicemiantes, e
medicamentos comumente utilizados nos resultados dos exames laboratoriais associados ao
monitoramento da diabetes. Esta Nota Técnica facilitard a gestdo de informag¢@o, ampliando os
conhecimentos dos profissionais da area técnica e servindo como ferramenta para uma melhor

interpretagdo dos resultados, contribuindo para a efetividade no diagnostico clinico.
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1 INTRODUCAO

Os exames laboratoriais sao ferramentas utilizadas na pratica clinica para obtencao de
informacdes sobre a condi¢do de saude do paciente, servindo como base para o fechamento do
diagnéstico clinico. Através desses exames de rotina, pode-se obter uma deteccdo precoce de
determinados sinais de uma patologia em seu estagio inicial, o que contribui para a eficacia do
tratamento. (XAVIER; DORA e BARROS, 2016).

Dentre as fases que estao inseridas no laboratorio clinico, a fase pré-analitica, vem sendo
apontada por diferentes estudos, como a grande responsavel pelos erros laboratoriais. Esta fase
¢ mais suscetivel a erros, pelo fato que, a maioria dos processos ndo ¢ automatizado, envolvendo
atividades manuais. (HOLLENSEAD; LOCKWOOQOD e ELIN, 2004).

Dentre as interferéncias que podem ocorrer na fase pré-analitica, a interferéncia de
medicamentos assume importante papel na rotina laboratorial por alterar os ensaios e modificar
o diagnostico clinico-laboratorial. (MARTINELLO; SILVA, 2003).

Sabe-se que a populacao em geral faz uso de medicamentos, principalmente os pacientes
que apresentam doencas cronicas € que fazem uso da terapéutica medicamentosa por periodo
indefinido. Como exemplo podemos destacar o diabetes mellitus (DM), que se tornou um
problema de saude publica de grande importancia, relacionado ao aumento da mortalidade,
reducdo da qualidade de vida, repercutindo negativamente nos gastos financeiros do paciente
com medicamentos e possiveis complicagdes da doenga, sendo necessario o controle glicémico
para evitar as complicagdes cronicas. (OLIVEIRA et al., 2009).

Dentre os tratamentos utilizados por pacientes diabéticos, inclui o uso de terapias
medicamentosas, que podem ser utilizadas pelo resto da vida, podendo causar possiveis
interferéncias em exames laboratoriais. (VALE, 2018).

A falta de informacao da populacao a respeito de influéncias de substancias utilizadas
com fim terap€utico na analise laboratorial induz a um resultado equivocado ou pouco preciso,
pois ¢ comum o paciente ndo informar a utilizacao dessas substancias ao laboratorio. (BRAGA,
2014). Outro fator que contribui com isso esta na triagem laboratorial, que muitas vezes deixa
a desejar no atendimento, ndo dando a devida atencdo a essa problematica. Isso, muita das
vezes, decorre pela inexisténcia de procedimentos padronizados. (GUIMARAES et al., 2011).

Entretanto, os aspectos da fase pré-analitica como: preparagdo do paciente adequado
para a coleta, tempo de jejum, identificagdo correta das informacgdes relevantes do paciente
como, idade, sexo, raca e utilizacdo de medicamentos precisam de mais atengdo no momento

da triagem. Para isso ¢ necessario seguir procedimentos padronizados para identificacdo destas
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variaveis, e de acordo com esta Nota Técnica possibilitard o reconhecimento de um possivel
interferente farmacoldgico, que auxiliard em uma determinag¢do laboratorial analitica de
qualidade. (PLEBANI et al., 2006, FERREIRA et al., 2007).

Portanto, ¢ de extrema importancia esta tecnologia em saude, a fim de contribuir aos
profissionais atuantes no laboratério, como meio facilitador dos processos de constru¢do do

conhecimento, numa perspectiva criativa, transformadora e critica. (NUNES et al, 2011).

2 DIABETES MELITUS TIPO II

Diabetes mellitus (DM) é uma doenca caracterizada pelo comprometimento do
metabolismo da glicose, decorrente da deficiéncia na produgdo de insulina ou na sua agao,
resultando em hiperglicemia cronica. (PETERMANN et al., 2015).

A DM 2 ¢ o tipo de diabetes mais comum correspondendo a aproximadamente 90-95%
de todos os casos de DM. Esta patologia caracteriza-se por um estado de hiperglicemia
resultante da resisténcia a insulina, e/ou da deficiente secrecdo compensatoria de insulina pelas
células B, e/ou do aumento da producao hepatica de glicose. (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
DIABETES, 2019). Neste tipo de diabetes os doentes nao sdo dependentes de insulina exdgena,
sendo os antidiabéticos orais a terapéutica de escolha. (ATLAS, 2017).

Os critérios de diagnostico do Diabetes Mellitus, segundo recomendagdes da American
Diabete Association (ADA) e da Sociedade Brasileira de Diabete (SBD) pode ser realizado por
meio de glicemia em jejum (> 126mg/ dL); glicemia 2 horas apds teste oral de tolerancia a

glicose (TOTG) (> 200 mg/ dL) e hemoglobina glicada (> 6,5 %).

3 OS FARMACOS ANTIDIABETICOS

Os agentes antidiabéticos orais sdo medicamentos que reduzem a glicemia, a fim de
manté-la em niveis normais (em jejum < 100 mg/dL e pos-prandial < 140 mg/dL) e constituem
a primeira escolha para o tratamento do DM-2 ndo-responsivo as medidas ndo-farmacoldgicas
isoladas e classificam-se de acordo com o seu mecanismo de agdo. (LERARIO et al., 2010).

Os medicamentos utilizados no tratamento do diabetes ndo-insulino-dependente estdo
agrupados em classes como: sulfoniluréias, meglitinidas, biguanidas, tiazolidinedionas,
inibidores da alfa-glicosidase e inibidores da dipeptidil peptidase — IV e inibidores de SGLT2.
(HIRST, 2013; WEINERT et al., 2010; GOLAN, 2014; LOPES et al., 2012).



Tabela 1 - Principais fArmacos antidiabéticos orais
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CLASSES MECANISMO DE ACAO EXEMPLOS
PRINCIPAL
Sulfoniluréias Estimulam a secre¢do de insulina. Clorpropamida,
Glimepirida, Glicazida
Glibenclamida
Metiglinidas Estimulam a secre¢do de insulina Repaglinida
estimulada por elevagdo aguda da glicose. Nateglinida
Biguanidas Diminuem a produgao hepatica de glicose. Metformina
Os inibidores da | Retardo da absor¢do intestinal de Acarbose
alfa glicosidase | carboidratos.
Tiazolidinedionas | Aumento da sensibilidade a insulina em Roziglitazona
(Glitazonas) musculos, hepatdcitos e adipocitos. Pioglitazona
Inibidores da Aumenta o nivel circulante dos hormonios Vildagliptida
DPP-4 (Gliptinas) | GLP-1 e GIP, aumentando a liberacdo da Sitagliptina
insulina, ¢ também reduz a secregdo de
glucagon
Inibidores Impedem a reabsorcdo de glicose via Canagliflozina,
de inibicao das proteinas SGLT2 nos tubulos Dapagliflozina e
SGLT2 proximais dos rins, de modo independente Empagliflozina

da insulina ou das células B, reduzindo

assim os niveis de glicose no sangue

Fonte: Diretrizes da Sociedade Brasileira de Diabetes, 2019.

4 A IMPORTANCIA DA NOTA TECNICA PARA OS PROFISSIONAIS DE SAUDE
NO LABORATORIO CLINICO

Os resultados produzidos devem satisfazer as necessidades de seus clientes, sejam eles,

médicos, pacientes e todos os usudrios envolvidos, e permitir a determinagdo e a realizacao

correta de diagnostico, tratamento e prognostico das doengas. (BECKER, 2004; CHAVES,

2010).
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Para isso, ¢ importante oferecer com qualidade os servigos aos usudrios, evitando os
erros laboratoriais, que s3o uma ameagca significativa para a seguranca dos pacientes, além de
produzirem custos desnecessarios para o sistema de saude, causando o atraso e ainda a falta de
diagnostico, particularmente em pacientes com condigdes clinicas graves, como doencgas
cardiacas, endocrinas e cancer. (GUIMARAES et al., 2011).

Sabe-se que o diabetes mellitus est4 associado a maior utilizagdo de servigos de saude,
sendo o DM 2 uma condi¢do na qual a maioria dos individuos apresenta obesidade, hipertensao
arterial e dislipidemia, cujos individuos utilizam varios medicamentos como tratamento que
podem sofrer algum tipo de interacdo gerando altera¢des nos resultados laboratoriais. (SILVA
etal., 2016).

Nesse contexto a necessidade de confianga nos resultados liberados por laboratérios de
analises clinicas tem sido considerada uma prioridade, visto que influencia diretamente na
tomada de decisdao no diagnéstico dos pacientes. (MCCAY; LEMER, 2009).

Assim, os profissionais da saude que atuam no laboratdrio clinico devem estar cientes
da influéncia dos farmacos nos resultados de exames laboratoriais, e uma maior atengao deve
ser dada a coleta dos dados do paciente nos laboratorios de analises clinicas, principalmente
quanto ao uso de farmacos, antes da realizagdo dos exames. (SANTOS et al., 2017;
COLOMBELLLI, 2006).

Sendo assim, a aplicagdo desta Nota Técnica aos profissionais de saude do laboratério
clinico, servira como meio facilitador da aprendizagem, onde poderdo correlacionar estes
farmacos que eventualmente estejam em uso pelos pacientes, além de possibilitar aos
profissionais estabelecer uma nova conduta, promovendo a discussdo e incorporacao do topico
interferéncia medicamentosa na Se¢do de Andlises Clinicas do Hospital de Aerondutica de

Belém.

5 PRINCIPAIS MEDICAMENTOS UTILIZADOS PELOS PACIENTES DO
HOSPITAL MILITAR QUE POSSUEM INTERFERENCIA EM EXAMES
LABORATORIAIS.

Os medicamentos descritos nessa Nota Técnica, foram coletados em prontudrios
eletronicos pelos pacientes do Hospital de Aeronautica de Belém (HABE) e realizado o
levantamento bibliografico em diferentes bancos de dados eletronicos como: Scielo, Science
Direct, PubMed, Google Académico, CAPES, Banco de teses, Bularios Eletronicos ANVISA,

visando a obten¢do de referéncias sobre as possiveis interferéncias destes medicamentos que
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possam exercer nos exames laboratoriais de rotina, destacando o foco sobre os
hipoglicemiantes, e os fadrmacos que possam interferir em exames laboratoriais do
monitoramento da diabetes.

Sendo assim encontram-se listados abaixo, os medicamentos agrupados em tabelas, de
acordo com as respectivas classes farmacologicas, e descritos pelo nome genérico a fim de
facilitar melhor organizagdo e entendimento, acrescidos das interferéncias causadas por estes

farmacos nos exames laboratoriais.
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Tabela 2 - Medicamentos Hipoglicemiantes (continua)
FARMACO EXAME LABORATORIAL INTERFERENCIA REFERENCIAS

TGO Aumento KANASHIRO et al., 2013; SANTOS;

Fosfatase alcalina Aumento TORRIANE BARROS, 2013; GOLAN,
Glibenclamida 2014; LATA et al., 2000.

Triglicerideos Diminui¢ao

TGO e TGP Aumento

Bilirrubina total Aumento KANASHIRO et al., 2013; SANTOS;
Gliclazida Fosfatase alcalina Aumento TORRIANI; BARROS, 2013.

Uréia Aumento

Triglicerideos Diminui¢do

Ferro Diminuicao YOUNG, 1995; RAVEL, 2007;

VIT B12 Diminuigao KANASHIRO et al., 2013; SANTOS;

Triglicerideos Diminuigao TORRIANI; BARROS, 2013; GOLAN,
Metformina Cetonas urinarias Aumento 2014; SINCO et al., 2015; MOUSTAFA et

Colesterol total, LDL Diminuicdo al., 2019.

HDL-C Aumento

Densidade e Cetona em

parametros urinarios

Falso positivo

Fonte: Elaborado pela autora do trabalho.
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Tabela 2 - Medicamentos Hipoglicemiantes

(conclusao)
FARMACO EXAME LABORIATORIAL INTERFERENCIAS REFERENCIAS
HDL-c Aumento
Pioglitazona Triglicerideos, Colesterol Total Diminuicao COMASCHI et al., 2008; SANTOS;
b Diminuicao TORRIANI; BARROS, 2013; GOLAN,
— 2014; AZOULAY, 2012; BERNARDINO et
H Diminuigao al., 2005; ANVISA, 2014.
CPK Aumento
Ht Aumento RODEN et al., 2013; CALADO; NUNES,
Empaglifozina | HDL-c Aumento 2015; ANVISA, 2014.
Glicose Diminuig¢ao
Linagliptina Hipoglicemia (quando usada em | ANVISA, 2014.
combinagdo com  metformina e
sulfoniluréias. SILVA et al., 2021.
Lipase Aumento
Acido urico Aumento
ALT Aumento SANTOS; TORRIANI; BARROS, 2013.
Acarbose
Triglicerideos Aumento

Fonte: Elaborado pela autora do trabalho.



52 FARMACOS MAIS

UTILIZADOS PELOS
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PACIENTES DIABETICOS E AS POSSIVEIS INTERFERENCIAS NOS
PARAMETROS DE MONITORAMENTO DA DIABETES.

Tabela 3 - Farmacos Cardiovasculares (continua)
FARMACO EXAME LABORATORIAL INTERFERENCIAS REFERENCIAS
Aumento
Glicose Diminuicao da tolerancia a glicose BENENSON, 2021;
ZILLICH et al., 2006;
Hidroclorotiazida | HbAlc Aumento FERREIRA et al., 2009.
Aumento SANTOS et al., 2017,
Furosemida Glicose Diminuicao da tolerancia a glicose FERREIRA et al., 2009;
KELLY et al., 2019.
Aumento
Carvedilol Glicose Resistencia a insulina METWALLY etal.,2020; ANVISA,
da captagao periférica de glicose 2014.
Aumento
Propanolol Glicose KOHLMANN et al, 2010;
Resisténcia a insulina FERREIRA et al., 2009.,

KLEINBAUM; SHAMOON, 1994.




Tabela 3 - Farmacos Cardiovasculares
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(conclusdo).
FARMACO EXAME LABORATORIAL INTERFERENCIAS REFERENCIAS
Metoprolol Glicose Aumento RIZOS; ELISAF, 2014,
HbAlc Aumento BELL; BAKRIS ¢ MCGILL, 2009
Bisoprolol Efeitos hipoglicemiantes: Aumento ANVISA, 2014.
antidiabéticos orais.
SANTOS et al., 2017,
Anlodipino Hiperglicemia Aumento
ANVISA, 2014.
Ramipril Glicemia Diminuigdo ANVISA, 2014.

Fonte: Elaborado pela autora do trabalho.



Tabela 4 - FArmacos Analgesicos, Antiinflamatorios e Antipiréticos
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FARMACO EXAME LABORATORIAL INTERFERENCIAS REFERENCIAS
Aumento
Prednisona Glicose Mobilizagdo de glicogénio- | DONIHI et al., 2006;

gliconeogénese

SANTOS et al., 2017.

Acido Acetilsalicilico

Glicose na fita reagente

Falso (+) Reagente do Sulfato

Cuprico

Teste quimico para sangue oculto

(Reagente de Meyer).

Resultados falso-positivos

Niveis Séricos de glicose

Aumento (grandes dosagens (1,3

g quatro vezes ao dia)

SILVA et al., 2021,
RAPKIEWICZ, 2018.

Paracetamol Glicose Diminui - Interferéncia in vitro PERNERSTORFER et al., 1999;
pelo método da glicose oxidase SANTOS et al., 2017,
ANVISA, 2014.
Teste quimico para sangue oculto
Ibuprofeno (Reagente de Meyer) Resultados falso-positivos SANTOS et al., 2017.

Fonte: Elaborado pela autora do trabalho.



Tabela 5 - Farmacos Antilipémicos
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FARMACO EXAME LABORATORIAL INTERFERENCIAS REFERENCIAS

Rosuvastatina Glicose sérica Aumento ANVISA, 2014.
FALCAO, 2011

HbAlc Aumento ANVISA, 2014.

Sinvastatina Glicose sérica Aumento ANVISA, 2014.
HbAlc Aumento ANVISA, 2014.

- Potencializar o efeito dos
Ciprofibrato hipoglicemiantes orais ANVISA, 2014.

Fonte: Elaborado pela autora do trabalho.



Tabela 6 - Farmacos que atuam no SNC

SILVA et al., 2021,
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Amitriptilina Podem causar alteragdes na Aumenta \ Diminui SANTOS et al., 2017,
glicemia ANVISA, 2014.
SILVA et al., 2021;
Citalopram Poder4 alterar o controle glicémico Aumenta \ Diminui ANVISA, 2014.
SILVA et al., 2021,
Sertralina Perda do controle glicEémico Aumenta \ Diminui ANVISA, 2014.
Aumenta SILVA et al., 2021,
Fenitoina Glicose ANVISA, 2014.
Efeito inibitdério da secrecao
de insulina
Pregabalina Glicose sanguinea Pequena elevacao ANVISA, 2014.
Aumenta REIS, 2005.
Risperidona Glicose Diabete infrequente
Quetiapina Glicose Aumenta ANVISA, 2014.

Fonte: Elaborado pela autora do trabalho.
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Amoxicilina +

Falso (+)

M¢étodos de reducao do cobre:
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SILVA et al., 2021.

Clavulonato Glicose na urina * Reagente de Benedict RAPKIEWICZ, 2018.
* Solugdo de Fehling
Falso (+) SILVA et al., 2021.
M¢étodos de reducao do cobre:
Cefalexina Glicose na urina * Reagente de Benedict RAPKIEWICZ, 2018.
* Solugdo de Fehling
Azitromicina Niveis séricos de glicose Aumenta SILVA et al., 2021.

Fonte: Elaborado pela autora do trabalho.
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FARMACO EXAME LABORATORIAL INTERFERENCIAS REFERENCIAS
ANVISA, 2014;
Baclofeno Glicose Aumenta REIS, 2005.
Falso (+) Reagente sulfato ctprico MARTINELLO; SILVA, 2003;
Vitamina C Glicose na urina Falso (—) Método de Glicose oxidase FERREIRA et al., 2009.
RAPKIEWICZ, 2018.
Levotiroxina O efeito hipoglicemiante Diminui FERREIRA et al., 2009;
sodica Dos antidiabéticos orais ANVISA, 2014.

Fonte: Elaborado pela autora do trabalho.
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6. CONCLUSAO

A implementacdo dessa tecnologia no ambito da saude favorecera uma analise mais
critica dos profissionais envolvidos sobre as interferéncias de medicamentos em exames
laboratoriais, em especial os hipoglicemiantes e os medicamentos que interferem no parametro
do perfil glicidico, ampliando o conhecimento sobre o assunto e tornando-se profissionais

habilitados a gerarem resultados mais confiaveis e fidedignos.
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