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PARÂMETROS LABORATORIAIS A CONSIDERAR 
PELO FARMACÊUTICO NA VALIDAÇÃO DO PERFIL 
FARMACOTERAPÊUTICO DO DOENTE
INTRODUÇÃO
Em 1999, o relatório “To Err Is Human: Building 
a Safer Health System”, publicado pelo Institute of  
Medicine, foi transformador para a problemática 
da segurança do doente, ao chamar a atenção 
para os erros evitáveis, no contexto da prestação 
de cuidados de saúde.1,2 Na sequência desta pu-
blicação histórica, aumentaram os esforços para 
melhorar a segurança dos doentes e reduzir a 
incidência de erros médicos.3

Os erros de medicação (definidos como qualquer 
erro que ocorre no processo de uso dos medica-
mentos) são também uma importante causa de 
morbilidade e mortalidade.4,5 Neste capítulo, há 
um subgrupo de erros relacionado com a mo-
nitorização laboratorial de medicamentos com 
risco acrescido de toxicidade sistémica, risco de 
desequilíbrio eletrolítico ou que requerem ajuste 
de dose na presença de disfunção orgânica. Estes 
erros ocorrem quando há falhas na realização de 
exames laboratoriais indicados à situação clínica 
do doente, atrasos evitáveis na resposta a valores 
anormais ou acompanhamento inadequado do 
doente.6 Neste âmbito, importa também referir 
que os erros médicos inerentes ao processo de 
monitorização dos medicamentos representam 
uma percentagem significativa dos erros que 
conduzem a danos reais no doente, de acordo 
com vários estudos.3

Por outro lado, os resultados de um estudo reve-
laram uma proporção significativa de indivíduos 
que começaram a tomar medicamentos com 
risco de toxicidade, sem efetuarem a respetiva 
monitorização inicial recomendada de parâme-
tros laboratoriais. Por exemplo, para as dispensas 
iniciais de medicamentos em que estava indicado 
avaliar a creatinina sérica, o parâmetro não foi 
avaliado em 32% dos casos. Os outros resulta-
dos obtidos para as respetivas dispensas iniciais 
de medicamentos foram de 39% para testes de 
função hepática não realizados, 32% para pa-
râmetros de monitorização hematológica não 
realizados e 34% de casos com monitorização 
eletrolítica não realizada.6

Atualmente, um dos desafios que se colocam às 
entidades prestadoras de cuidados de saúde é a 
falta de diretrizes ou consensos entre especialistas 
sobre uma monitorização laboratorial adequada 
durante o uso de medicamentos. Num outro es-
tudo, os autores concluíram que os doentes com 
mais comorbilidades e mais idosos obtiveram 
um número mais elevado de exames laborato-
riais apropriados, que os médicos especialistas 
solicitaram testes com maior frequência e que 
os doentes com menor interação com o sistema 
de saúde correm maior risco de não lhes serem 
prescritos testes laboratoriais. Por outro lado, os 
avisos digitais associados à prescrição de certos 
fármacos, que alertam para a necessidade de 
realizar testes laboratoriais em determinado pe-
ríodo temporal, revelaram-se uma ferramenta útil 
porque conduziram a um aumento da prescrição 
de testes laboratoriais apropriados.3

Assim, o ato de validação da prescrição médica 
pelo farmacêutico é também uma medida para 
prevenir erros de medicação e aumentar a segu-
rança do doente, uma vez que ajuda a garantir 
que o tratamento prescrito está devidamente 
adequado ao doente e em conformidade com 
os seus dados antropométricos, analíticos e a sua 
condição clínica específica.7

O papel do farmacêutico neste contexto, incluin-
do o ato de recomendar exames laboratoriais, 
aumentou significativamente nos últimos 20 
anos, de acordo com um estudo publicado em 
2017. Este estudo descreve um inquérito rea-
lizado nos EUA em 2006, em que 84,2% dos 
farmacêuticos tinham autoridade para solicitar 
testes laboratoriais. Posteriormente, em 2012, 
o inquérito da American Society of  Health-System 
Pharmacists destacou que, em 95% dos hospitais 
que participaram (n=481), os farmacêuticos mo-
nitorizavam, por rotina, a concentração sérica 
de medicamentos ou marcadores para avaliar a 
eficácia e a toxicidade dos fármacos.8

Os exames laboratoriais solicitados pelo farma-
cêutico podem desencadear a necessidade de 
rever a terapêutica em vigor, contribuindo para 

uma monitorização contínua mais eficiente. Por 
outro lado, a colaboração entre farmacêuticos e 
médicos, complementada com alarmística integra-
da, demonstrou aumentar o número de doentes 
em ambulatório que receberam monitorização 
laboratorial adequada para a sua terapêutica me-
dicamentosa. Esta expansão da atividade do far-
macêutico também provou melhorar os resultados 
(clínicos e económicos) em estudos relacionados 
com a gestão de aminoglicosídeos, vancomicina e 
antiepiléticos. A gestão do tratamento lipídico por 
farmacêuticos também é apontada como outro 
exemplo com impacto positivo no cumprimento 
dos objetivos terapêuticos.8,9

OBJETIVO
No universo dos principais fármacos utilizados 
na prática clínica e no âmbito da validação do 
perfil farmacoterapêutico do doente, o estudo tem 
como objetivo principal descrever os principais 
parâmetros laboratoriais associados à monitori-
zação da eficácia e toxicidade desses fármacos, 
bem como, a frequência da sua monitorização, 
ou outras recomendações pertinentes e, assim, 
contribuir para apoiar o processo de monitori-
zação da terapêutica farmacológica do doente, 
tornando-o mais eficiente, através da melhoria 
dos resultados em saúde e do aumento da segu-
rança dos doentes. 

MÉTODO
Solicitou-se uma pesquisa bibliográfica ao Centro 
de Informação do Medicamento da Ordem dos 
Farmacêuticos. Foi compilada uma lista inicial 
de fármacos vulgarmente utilizados na prática 
clínica e com recomendações para monitoriza-
ção de parâmetros laboratoriais constantes na 
literatura médica consultada. Esta seleção ini-
cial foi comparada com a listagem dos fárma-
cos mais consumidos em Portugal, em contexto 
de ambulatório (https://www.infarmed.pt/). 
Excecionalmente, foram acrescentados outros 
fármacos com recomendações neste âmbito 
descritas nas monografias de referências padrão 
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(British National Formulary e UpToDate). Foi também 
consultada a página eletrónica do Infarmed para 
obtenção dos Resumos das Características dos 
Medicamentos (RCM) selecionados ou informa-
ção referente a medidas de minimização de risco 
adicionais publicadas pelo titular de Autorização 
de Introdução no Mercado (AIM). Sempre que 

considerado pertinente, são descritas recomen-
dações mais conservadoras que as constantes nos 
RCM aprovados em Portugal. 

RESULTADOS
Os resultados do estudo consistem num conjun-
to de recomendações associadas aos fármacos 

selecionados relativamente à necessidade de 
monitorização de parâmetros laboratoriais e 
respetiva frequência de avaliação. Apresentam-se 
em formato de tabelas: Sistema Cardiovascular 
(Tabelas I e II); Sistema Endócrino (Tabela III); 
Anticoagulantes (Tabela IV); Sistema Nervoso 
Central (Tabelas V e VI). 

SISTEMA CARDIOVASCULAR - TABELA I 10-19
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Podem causar hipercaliemia e agravamento da 
função renal

Potássio e sódio 
séricos 

Função renal 
(creatinina e 
ureia séricas)

√

3.o e 7.o  dia após início e mensalmente (durante 3 meses). Depois 
trimestralmente durante o primeiro ano.  Manter monitorização rigorosa 
se for adicionado um IECA ou ARA ou se as doses do fármaco forem 
aumentadas.
Depois: 1-2 vezes por ano ou quando ocorram alterações do estado 
clínico do doente.
A dose é ajustada em função dos valores séricos de potássio.

IE
CA

 e
 A

RA

Em determinados doentes, a perfusão renal é 
altamente dependente da angiotensina

Potássio sérico
Função renal 
(creatinina e 
ureia séricas)

√

A frequência do teste depende da condição cardiológica de base, sendo  
a mais restritiva a insuficiência cardíaca.
Na 1.a a 2.a semana após o início do tratamento (1.a  semana em idosos)  
e após o aumento da dose. Se estável, de 3-4 semanas. Se creatinina 
sérica aumentar, monitorizar novamente em 2-3 semanas até estabilizar.
Depois: 1-2 vezes por ano ou quando ocorram alterações do estado 
clínico do doente. No doente hipertenso, monitorizar estes parâmetros, 
dentro de 1 mês após início do tratamento.

Para IECA: aumento do efeito hipoglicemiante 
com risco de hipoglicemia (mais provável  

nas primeiras semanas de tratamento 
combinado com antidiabéticos e em doentes 

com compromisso renal)

Glicemia capilar X
Em doentes tratados com antidiabéticos orais ou insulina, o controlo  
da glicemia deve ser rigorosamente monitorizado durante o 1.o mês  
de tratamento.
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Seleção de dose dependente de função renal  
e de níveis séricos de potássio

Potássio sérico
Função renal 
(creatinina e 
ureia séricas)

√
Na 1.a-2.a semana após o início do tratamento (1a semana em idosos)  
e após incrementos de dose.
Depois: 1-2 vezes por ano ou quando ocorram alterações do estado 
clínico do doente.
Só pode ser iniciado 36 h após descontinuação de IECA.

Seleção de dose inicial dependente de valores 
ALT/ AST

Utilização contraindicada se compromisso 
hepático grave, cirrose biliar e colestase

Função hepática
(ALT e AST) √ Periodicamente duas vezes por ano em doentes estáveis.

An
tia

rr
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os

  
(A

m
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na
) Associado a risco de hepatotoxicidade Função hepática √ A cada 6 meses.

Podem causar hipotiroidismo (até 22%)  
ou hipertiroidismo (até 10%)

Função tiroideia
(TSH, T3 e T4) √ A cada 6 meses. Pode ser necessário manter avaliação até 12 meses após 

suspensão da amiodarona.

Toma conjunta com diuréticos pode aumentar 
o risco de hipocaliemia Potássio sérico √ A cada 6 meses.

Di
go

xi
na

A hipocaliemia, hipomagnesemia e 
hipercalcemia podem aumentar a toxicidade

Eletrólitos 
séricos √

Periodicamente, conforme situação clínica.
Fármaco com eliminação renal

Função renal 
(creatinina sérica) √

Em doentes com hipertiroidismo não 
controlado, observa-se resistência à digoxina

Função tiroideia
(TSH, T3 e T4) √ A cada 1-3 meses, até normalizar.

Margem terapêutica estreita Nível sérico de 
digoxina X

Avalia-se quando há suspeita de sobredosagem aguda ou crónica  
ou quando se pretende aferir a adesão à terapêutica. 
Colheita pelo menos 6 horas após a última dose (idealmente 8-12 horas).
Concentrações >2 ng/mL têm maior risco de toxicidade. 
Fatores que predispõem à toxicidade da digoxina: disfunção renal;  
toma conjunta com amiodarona; hipocaliémia e hipotiroidismo.

Legenda: GT=Grupo Terapêutico; F=Fármaco; ALT-Alanina Aminotransferase; AST- Aspartato Aminotransferase;  IECA: Inibidores da enzima de conversão da angiotensina; ARA: 
Antagonistas dos recetores da angiotensina II.

Sistema Cardiovascular: avaliação inicial 
em todos os utentes com hipótese diagnóstica 
de hipertensão/outras condições cardiológi-
cas dos seguintes parâmetros laboratoriais: 

hemoglobina e/ou hematócrito; glicemia em 
jejum e hemoglobina glicada; perfil lipídico 
(colesterol total; colesterol HDL; colesterol 
LDL e triglicéridos); potássio e sódio séricos; 

ácido úrico no sangue; testes de avaliação da 
função renal e hepática, e análise completa 
de urina.16-21
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SISTEMA CARDIOVASCULAR - TABELA II 10-18,20-22
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Podem causar hipocaliemia, hiponatremia, 
hipomagnesemia e alcalose metabólica
Relativamente ao cálcio: os diuréticos 

tiazídicos causam retenção e os diuréticos da 
ansa causam perda de cálcio

Eletrólitos 
(potássio, sódio, 
magnésio, cálcio 
e bicarbonato)

√
Na 1.a semana de tratamento e durante os primeiros meses. Depois, pelo 
menos anualmente. Repetir o potássio até 4 semanas, após o início do 
tratamento ou a cada incremento de dose.

Podem causar hiperglicemia Hemoglobina 
glicada √ Pelo menos uma vez por ano. Monitorizar periodicamente no doente 

diabético ou com suspeita de doença latente.

Podem causar diminuição do fluxo sanguíneo 
renal e nefrite alérgica intersticial

Os diuréticos tiazídicos são contraindicados na 
insuficiência renal grave

Função renal 
(creatinina 

sérica e ureia 
sérica)

√ Frequentemente durante os primeiros meses e depois periodicamente  
(1 a 2 vezes por ano).

Podem aumentar os níveis de ácido úrico. Ácido úrico X 2 a 6 semanas após o início do tratamento e depois por rotina (quando 
médico assistente considerar pertinente).

Di
ur

ét
ic

os
 d

a 
an

sa Podem aumentar o colesterol total e os 
triglicéridos Perfil lipídico √ Pelo menos uma vez por ano. Monitorizar periodicamente no doente com 

dislipidemia ou em risco.

Es
ta

tin
as

Podem causar elevação das transaminases 
(dose-dependente e assintomática)

Função hepática 
(ALT e AST) √ Ao 3.o mês; ao 12.o mês.

Alterações da função renal podem condicionar 
ajustes de dose ou risco aumentado de 

toxicidade

Função renal 
(creatinina 

sérica)
√ Periodicamente, ou quando ocorram alterações do estado clínico do 

doente.

Pode causar miosite e rabdomiólise Creatina quinase X Se ocorrerem sintomas musculares (ex.: dor e fraqueza). Se toma 
conjunta com fibratos (por risco aumentado de miopatia).

Para monitorização da eficácia Perfil lipídico √ Avaliar 6 a 8 semanas após iniciar ou aumentar a dose.

Doentes com alterações do metabolismo 
dos lípidos podem apresentar hipotiroidismo 

aparente que deve ser tratado antes de 
se iniciar tratamento com estatinas. O 

hipotiroidismo predispõe para a miopatia em 
doentes sob estatinas

Função tiroideia 
(TSH) √

Avaliação de risco cardiovascular e despiste 
de diabetes

Hemoglobina 
glicada

Glucose sérica 
(em jejum)

√ Repetir após 3 meses.
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Alterações da função renal podem condicionar 
ajustes de dose ou risco aumentado de 

toxicidade

Função renal 
(creatinina 

sérica)
√ Anualmente, ou quando ocorram alterações do estado clínico do doente. 

Para o fenofibrato: durante os primeiros 3 meses e depois anualmente.

Para monitorização da eficácia Perfil lipídico √ Avaliar 3 meses após início e depois anualmente.

Estão descritos aumentos das enzimas 
hepáticas, da bilirrubina e cálculos biliares Função hepática √ A cada 3 meses no primeiro ano e depois anualmente.

Pode causar miosite e rabdomiólise Creatina quinase √ Periodicamente, se toma conjunta com estatinas (por risco aumentado 
de miopatia) ou se ocorrerem sintomas musculares (ex.: dor e fraqueza).

Foi relatada (raramente) a ocorrência 
de anemia, leucopenia, trombocitopenia, 
eosinofilia e hipoplasia da medula óssea 

(Gemfibrozil)

Hemograma 
completo √ Gemfibrozil: Periodicamente durante os primeiros 12 meses de 

tratamento.

Legenda: GT=Grupo Terapêutico; F=Fármaco; Hemograma completo= hemograma com contagem diferencial dos leucócitos; ALT-Alanina Aminotransferase; AST- Aspartato 
Aminotransferase.
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SISTEMA ENDÓCRINO - TABELA III 10-18,23,24
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Associada a alguns casos (raros) de hepatite 
tóxica e falência hepática

Função hepática 
(ALT) √ Periodicamente (alguns especialistas recomendam avaliações entre 

3-6 meses) ou em caso de sintomas de hepatotoxicidade.

M
et

fo
rm

in
a

Pode causar deficiência de vitamina B12 e 
anemia megaloblástica

Hemoglobina, 
Hematócrito e 

Índice RDW
√ Pelo menos uma vez por ano.

A insuficiência renal pode causar acumulação 
da metformina e conduzir a acidose 

metabólica
Contraindicada se ClCr<30mL/min

Função renal 
(creatinina sérica e 
medição da taxa de 

filtração glomerular)
√

Pelo menos uma vez por ano. Nas marcas comerciais aprovadas  
no Canadá recomenda-se avaliações a cada 6 meses.
Nos idosos optar por vigilância semestral ou quando ocorram 
alterações do estado clínico do doente.

aG
LP

-1 
(L
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id

o, 
Se
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tid

o, 
Du

la
gl
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o)

Alguns aGLP-1 requerem ajustes de dose 
à função renal (não aplicável a liraglutido, 

dulaglutido e semaglutido)

Efeitos secundários mais frequentes:
náuseas, vómitos e diarreia (se intensos 
podem conduzir a lesão renal aguda por 

desidratação)

Função renal 
(creatinina sérica e 
medição da taxa de 

filtração glomerular)
√

Pelo menos uma vez por ano ou quando ocorram alterações  
do estado clínico do doente.
Monitorizar quando ocorram alterações de dose.
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id
or
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o 
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A taxa de filtração glomerular pode 
condicionar ajustes de dose de inibidores  

do SGLT2
A eficácia dos inibidores pode diminuir em 

doentes com taxa de filtração glomerular mais 
baixa

Função renal 
(creatinina sérica e 
medição da taxa de 

filtração glomerular)
√ Pelo menos uma vez por ano ou quando ocorram alterações  

do estado clínico do doente.

Devido ao seu mecanismo de ação, podem 
aumentar a diurese, o que pode originar uma
diminuição na tensão arterial ou agravamento 
de depleção de volume, em caso de situação 

aguda (ex.: doença gastrointestinal)

Potássio e sódio 
sérico, Hemograma X Quando ocorram alterações do estado clínico do doente, em que se 

observa depleção de volume.

Em concordância com mecanismo de ação Exame sumário de 
urina X

Doentes tratados com inibidores do SGLT2 apresentam testes 
positivos para a glucose na sua urina. Os resultados devem ser 
interpretados cuidadosamente.

Foram notificados casos raros de cetoacidose 
diabética, incluindo casos apresentando risco 

de vida e fatais, em doentes tratados com 
inibidores SGLT2

Corpos cetónicos 
(sangue e urina) X

Se suspeita de cetoacidose diabética e mesmo se os níveis de 
glucose no sangue se encontram normais ou apenas ligeiramente 
aumentados (<250 mg/dL).

I-D
PP

4 
(e

x.:
 s

ita
gl

ip
tin

a,
 

vi
ld

ag
lip

tin
a,

 li
na

gl
ip

tin
a) A taxa de filtração glomerular pode 

condicionar ajustes de dose dos inibidores 
DPP4 (não aplicável à linagliptina)

Função renal 
(creatinina sérica e 
medição da taxa de 

filtração glomerular)
√

Pelo menos uma vez por ano ou quando ocorram alterações do 
estado clínico do doente.
Alguns autores recomendam monitorização semestral.

Início do tratamento de vildagliptina 
dependente dos valores de ALT/ AST

Descritos casos de hepatotoxicidade, incluindo 
hepatite (pode ser necessário interromper o 

tratamento)

Função hepática 
(ALT e AST) √ No primeiro ano de 3 em 3 meses e depois anualmente.

Su
lfo

ni
lu

re
ia

s 
(e

x.:
 g

lic
la

zid
a) A insuficiência renal aumenta o risco de 

hipoglicemias

Função renal 
(creatinina sérica e 
medição da taxa de 

filtração glomerular)
√ Pelo menos uma vez por ano ou quando ocorram alterações do 

estado clínico do doente.
Monitorizar quando ocorram alterações de dose.

A insuficiência hepática grave aumenta o risco 
de hipoglicemias Função hepática √

Legenda: GT=Grupo Terapêutico; F=Fármaco; ClCr- Clearance creatinina; ALT-Alanina Aminotransferase; AST- Aspartato Aminotransferase; Índice RDW: Red Cell Distribution Width, 
aGLP-1: Análogos do péptido-1 semelhante ao glucagom; Inibidores do SGLT2: Inibidores do co-transportador de sódio e glucose 2; I-DPP4: Inibidores da dipeptidil peptidase 4.

Sistema Endócrino: avaliação inicial em 
todos os utentes com hipótese diagnóstica de 
diabetes tipo II: peso, hemoglobina e/ou he-
matócrito; glicemia em jejum e hemoglobina 
glicada; perfil lipídico (colesterol total; colesterol 
HDL; colesterol LDL e triglicérídos); potássio 
e sódio séricos; ácido úrico no sangue; testes de 

avaliação da função renal e hepática e análise 
completa de urina. A hemoglobina glicada e 
o peso devem ser controlados 3-6 meses após 
instituição da terapêutica, para monitorização 
da eficácia. A creatinina sérica e a microalbu-
minuria devem ser avaliadas anualmente. A 
taxa de filtração glomerular deve ser estimada 

pelas fórmulas recomendadas. Na presença 
de doença renal crónica há que ter especial 
atenção com os fármacos prescritos. A auto-
-monitorização da glicemia é outra estratégia 
de monitorização da adesão à terapêutica e de 
minimização de riscos associados aos antidia-
béticos.16-18,23,24
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ANTICOAGULANTES - TABELA IV 10-18,25,26
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Margem terapêutica estreita com diferenças 
de metabolismo interindividuais

ou
Switch terapêutico de/para DOAC

ou
Suspeita de sobredosagem

INR X

No início do tratamento, diariamente, até estabilização no intervalo 
terapêutico. Uma vez no intervalo terapêutico, bissemanal/
semanalmente durante várias semanas. 
Quando estável, a cada 4-12 semanas. Em doentes com insuficiência 
cardíaca congestiva pode ser necessário aumentar a frequência de 
monitorização. 
Aumentar a frequência após qualquer ajuste de dose e introdução/
retirada de medicamentos e até estabilizar. 
Aumentar a monitorização: após a alta hospitalar; se for adicionado 
outro medicamento que interaja com a varfarina; se outro 
medicamento for descontinuado ou tomado esporadicamente, ou se 
a marca comercial da varfarina for alterada.

Alguns genótipos podem necessitar de doses 
mais baixas e monitorizações com maior 

frequência

Genótipos CYP2C9  
e VKORC1 √

Podem causar anemia e trombocitopenia.
Podem aumentar o risco de hemorragia.

Hemograma √ Periodicamente, ou quando ocorram alterações do estado clínico do 
doente.

Conhecer valores basais previamente ao 
início do anticoagulante ou suspeita de 

sobredosagem

Tempo de protrombina
Tempo de tromboplastina 

parcial ativada (APTT)
√

Em indivíduos com doença hepática ou em 
risco aumentado de sobredosagem Função hepática √ Pode ser necessária uma monitorização do INR mais frequente  

(ex.: a cada 1-2 semanas).

Em indivíduos com doença renal ou em risco 
aumentado de sobredosagem

Função renal 
(creatinina e ureia 

séricas)
√

Pode ser necessária uma monitorização do INR mais frequente  
(ex.: a cada 1-2 semanas) em caso de insuficiência renal. 
Optar pela avaliação da clearance da creatinina estimada (fórmula 
Cockcroft-Gault).

Em indivíduos com hiper ou hipotiroidismo, 
podem ocorrer alterações do estado da 

coagulação

Função tiroideia
(TSH, T3 e T4) √

An
tic

oa
gu

la
nt

es
 o

ra
is

 d
ire

to
s 

(D
OA

C)

Podem causar anemia e trombocitopenia e 
aumentar o risco de hemorragia. Hemograma √ Anualmente, ou quando ocorram alterações do estado clínico do 

doente.

Conhecer valores basais previamente ao início 
do DOAC

Tempo de protrombina 
Tempo de tromboplastina 

parcial ativada (APTT)
√

Estes testes NÃO são recomendados para avaliar os efeitos 
farmacodinâmicos dos DOAC.
Em casos de suspeita de sobredosagem, em utentes que recorram 
aos serviços de urgência ou previamente a uma cirurgia, recomenda-
se a avaliação do estado de anticoagulação.

Switch terapêutico de/para  
antagonistas da vitamina K INR X

A determinação do INR não é uma medida adequada para determinar 
a atividade anticoagulante dos DOAC. 
A sua utilização deve restringir-se a assegurar uma anticoagulação 
adequada, minimizando ao mesmo tempo o risco de hemorragia 
durante a transição de terapêutica.

Podem conduzir a elevação das enzimas 
hepáticas. Encontram-se contraindicados em 

doentes com compromisso hepático grave

Função hepática (ALT, AST 
e bilirrubina total) √ Periodicamente, ou quando ocorram alterações do estado clínico do 

doente.

Necessário ajustar a dose à função renal.
Clearance da creatinina 

estimada (fórmula  
Cockcroft-Gault)

√
Anualmente, ou quando ocorram alterações do estado clínico do doente.
A frequência de monitorização deve aumentar em doentes com 
compromisso renal ou idosos (>75 anos).

Em caso de sobredosagem ou cirurgia de 
emergência, para ajudar nas decisões clínicas.

Estudos  
anti-Factor Xa X Em emergência (para apixabano, rivaroxabano e edoxabano).

dTT e ECA X Em emergência (para dabigatrano).

Legenda: GT=Grupo Terapêutico; F=Fármaco; INR-International Normalized Ratio; ALT-Alanina Aminotransferase; AST- Aspartato Aminotransferase; dTT: dilute thrombin time; ECA: 
chromogenic ecarin assay; DOAC-anticoagulantes orais diretos.

Anticoagulantes orais: para todos os novos 
doentes avaliar parâmetros antropométricos 
(o peso pode influenciar a dose preconizada, 
tal como a pressão arterial, porque os doen-
tes com hipertensão grave ou mal controlada 

apresentam maior risco de hemorragia). Os 
doentes devem ser monitorizados relativa-
mente a sinais de perdas hemáticas, anemia ou 
eventos tromboembólicos. O tratamento deve 
ser imediatamente descontinuado se ocorrer 

hemorragia grave. A avaliação da adesão à 
terapêutica e a revisão dos restantes medica-
mentos, incluindo os medicamentos não su-
jeitos a receita médica, devem ser realizadas 
regularmente.16-18,25,26
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SISTEMA NERVOSO CENTRAL - TABELA V 10-18,27-29
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 ♦

Risco aumentado de hiperglicemia e de 
diabetes

Glicemia  
(em jejum) √

1 mês após o início (clozapina e olanzapina); entre 4-6 meses após o início 
(outros) e anualmente. 
Em doentes com alto risco de diabetes, aumentar a frequência de 
monitorização da glicemia; monitorizar regularmente em diabéticos.

Podem aumentar o colesterol (total e 
LDL)  

e os triglicéridos
Perfil lipídico √

Clozapina e olanzapina: a cada 3 meses (no 1.o ano de tratamento) e depois 
anualmente. 
Outros antipsicóticos: aos 3 meses após início e depois anualmente. 
Repetir a cada 6 meses se colesterol LDL>130mg/dL.

Podem causar leucopenia e 
agranulocitose

Monitorização das 
contagens leucocitárias 
e da contagem absoluta 

de neutrófilos (CAN)
√

Clozapina: semanalmente durante as primeiras 18 semanas. Depois, em 
intervalos de 4 semanas. A monitorização deve continuar 4 semanas após a 
completa interrupção ou até ter ocorrido recuperação hematológica.

Lít
io
♦
♦

Pode causar hipotiroidismo Função tiroideia √ De 6 em 6 meses.

Pode causar leucocitose Hemograma completo* √ Se existirem sintomas suspeitos.

Evitar em doentes desidratados ou com 
depleção de sódio Eletrólitos séricos** √ De 6 em 6 meses ou se aparecerem sintomas suspeitos.

Cálcio (anualmente).

A função renal pode afetar os valores 
séricos de lítio e vice-versa Função renal √

De 6 em 6 meses ou se aparecerem sintomas suspeitos. 
Se função renal alterada, iniciar monitorização dos níveis séricos para ajuste 
de dose.

Margem terapêutica estreita Nível sérico de lítio X

Monitorização dos níveis séricos:
Semanalmente, após início do tratamento; após qualquer mudança de dose 
e até níveis séricos estabilizarem. Após estabilização, a cada 3 meses.
Avaliar antes de mudar de marca comercial ou se doente estiver em 
tratamento concomitante com fármacos que alteram os níveis séricos do 
lítio. 
Para avaliar os níveis de lítio, colher sangue 12 h após a administração do 
medicamento. 
Margem terapêutica é entre 0,4-1,0 mmol/L (variável por doente).

Legenda: GT=Grupo Terapêutico; F=Fármaco.
♦ Alguns fármacos requerem ajuste de dose ou suspensão em caso de disfunção renal ou hepática.
♦♦ Há recomendações que referem a monitorização do perfil lípico e da HbA1c, 12 meses após início do tratamento.

*Hemograma completo= hemograma com contagem diferencial dos leucócitos; **Para manter um equilíbrio eletrolítico estável, recomenda-se precaução relativamente à dieta 
e ingestão de líquidos.

Sistema Nervoso Central: As recomen-
dações descritas na Tabela V referentes aos 
antipsicóticos atípicos (clozapina, aripiprazol, 
olanzapina, paliperidona, quetiapina e ris-

peridona) aplicam-se à maioria dos doentes 
em tratamento com estes fármacos. Con-
tudo, devem ser sempre individualizadas a 
cada doente, designadamente naqueles com 

risco aumentado de problemas cardíacos 
e que requerem monitorizações mais fre-
quentes.10,16,27,28

SISTEMA NERVOSO CENTRAL - TABELA VI 10-18,30
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Alguns fármacos estão 
associados a danos hepáticos Função hepática √

Monitorização por rotina referida para carbamazepina (anual); felbamato (a cada 2 
semanas); fenitoína; valproato (periodicamente nos primeiros 6 meses). 
A maioria dos anticonvulsivantes requer ajustes de dose na disfunção hepática.

Podem causar supressão da 
medula óssea

Hemograma 
completo* √

Carbamazepina: mensalmente durante 2-3 meses. Depois, pelo menos, a cada 2 anos. **
Felbamato: a cada 2 semanas e durante um período significativo após suspensão 
do fármaco. 
Fenitoína: frequentemente durante o tratamento.
Valproato: antes de uma cirurgia programada.

Podem causar disfunção renal Função renal √ Monitorização por rotina referida para carbamazepina (anual).
A maioria dos anticonvulsivantes requer ajustes de dose na disfunção renal.

A presença de um alelo específico 
está associada a reações 
adversas cutâneas graves

Alelo HLA-B* 1502 √ Carbamazepina, oxcarbazepina; fenitoína: monitorização em doentes de alto risco 
(com origem em algumas zonas da Ásia).
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Legenda: GT=Grupo Terapêutico; F=Fármaco.
*Hemograma completo = hemograma com contagem diferencial dos leucócitos
**�Informação discrepante entre fontes. Há autores que referem não existir evidência comprovada para monitorizar a função hepática, renal e hemograma em doentes tratados 

com carbamazepina.

DISCUSSÃO
Este estudo é limitado por diversos fatores de-
signadamente, a escassez de normas publicadas 
nesta área e a inexistência de estudos científicos 
que comprovem a evidência da medição dos 
parâmetros laboratoriais (e respetiva periodi-
cidade) para efeitos de monitorização eficiente 
do tratamento farmacológico. 
Os resultados apresentados aplicam-se a adul-
tos. Destaca-se também que, em determinadas 
situações, os sinais ou sintomas podem indiciar 
melhor alguns efeitos adversos do medicamento 
do que os resultados dos testes laboratoriais.10

Salienta-se ainda que a prescrição de fárma-
cos a doentes com função renal reduzida, ido-
sos ou doentes com valores de peso corporal 
extremos deve ser efetuada com a máxima 
precaução. Para reduzir o risco de toxicida-
de, deve ser estimada a clearance da creatinina, 
para aferir com rigor o nível da função renal 
do doente. O conhecimento deste parâmetro 
ajuda na decisão de suspender a prescrição 
do fármaco, ou quando é necessário ajustar 
a sua dosagem (geralmente através da redu-

ção da dose e/ou alargamento do intervalo 
de administração).31,32

Para garantir o bom uso da informação sele-
cionada e a sua aplicabilidade clínica, importa 
referir que o farmacêutico deverá saber inter-
pretar os resultados de exames laboratoriais, 
de forma a identificar as causas de resultados 
anormais ou os fatores que possam interferir 
nos resultados laboratoriais obtidos.8

Para melhorar a qualidade da prestação de 
cuidados de saúde, impõe-se cruzar os dados 
relativos à terapêutica farmacológica dos doentes 
com os referentes à monitorização laboratorial 
recomendada para esse tratamento.6 Para tal, 
os prestadores de cuidados de saúde devem 
desempenhar um papel relevante no desenvol-
vimento de programas informáticos associados 
a alarmes digitais, de forma a apoiar os profis-
sionais de saúde nas suas decisões e a permitir 
uma redução eficiente dos erros médicos.3,33,34

CONCLUSÃO
Tendo por base os estudos difundidos na lite-
ratura médica atual, sistematizou-se, para um 

grupo de fármacos vulgarmente utilizados na 
prática clínica, um conjunto de recomendações 
relevantes relacionadas com a necessidade de 
monitorizar, na frequência adequada, determi-
nados parâmetros laboratoriais. A sistematização 
da informação nesta perspetiva visa reduzir a 
variabilidade interindividual do ato de valida-
ção e aferir com maior rigor a eficácia e/ou 
toxicidade dos tratamentos. Todavia, impõe-se 
projetar e desenvolver ferramentas informáticas 
neste âmbito para melhorar a eficiência de todo 
o processo, dada a sua complexidade. 
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Podem causar trombocitopenia
Contagem de 

plaquetas e testes 
de coagulação

√ Valproato: periodicamente e antes de uma cirurgia programada.

Podem causar hiperamoniémia Níveis de amónia X Valproato: em caso de letargia, vómito, alteração do estado mental e hipotermia. 
Topiramato: se ocorrerem sintomas de encefalopatia.

Podem causar acidose 
metabólica Bicarbonato sérico √ Topiramato: periodicamente.

Podem diminuir os níveis de T4 Função tiroideia √ Oxcarbazepina: Considerar a avaliação da função tiroideia (frequência não 
especificada).

Podem causar hiponatremia Sódio sérico √

Oxcarbazepina: Considerar monitorização periódica, se ocorrerem sintomas de 
hiponatremia. Em doentes em tratamento com diuréticos considerar avaliação 
periódica, se surgirem sintomas. 
Carbamazepina: pode ocorrer hiponatremia. Em doenças renais pré-existentes 
associadas a baixo teor de sódio, ou em doentes tratados concomitantemente 
com medicamentos que reduzem o sódio (ex.: diuréticos), avaliar antes do início do 
tratamento. Posteriormente, analisar após 2 semanas e, em seguida, em intervalos 
mensais durante os primeiros 3 meses do tratamento ou conforme necessidade 
clínica. Estes fatores de risco são especialmente relevantes para doentes idosos. 
Se for observada hiponatremia, uma contramedida importante é a redução da 
ingestão de água, se “clinicamente indicado”.

Margem terapêutica estreita Nível sérico do 
anticonvulsivante X

A monitorização dos níveis séricos está recomendada nas seguintes situações:
-Suspeita de não adesão à terapêutica prescrita; 
-Suspeita de toxicidade; 
-Ajuste da dose de fenitoína; 
-Gestão de interações farmacocinéticas; 
-Doenças ou alterações fisiológicas (ex.: insuficiência renal, gravidez);
-Mudança na forma de administração (ex.: com ou sem alimentos) que é relevante 
no caso do valproato; 
-Má absorção potencial (fenitoína, carbamazepina);
-Troca de forma farmacêutica (fenitoína, valproato);
-Troca de marca comercial (fenitoína).

SISTEMA NERVOSO CENTRAL - TABELA VI 10-18,30 (continuação)
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