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EDITORIAL

CONAPHA
Uma iniciativa louvavel gue merece o pleno apeio de profissianais
de saside ¢ pacientes interessados no controle da Hipertensdo

Reuwnindo a compreensio ¢ ¢ espiriio soliddrio de pacientes. profissionais
de satide ¢ instituigies cientificas, além de outras de cardter soctal, em margo de
2000 foi promovida a rewnido de fundapdo die CONAPHA = Confederagdn
Nacional dos Portadores de Hipertensao Arterial.

FPresente nesse evento singular, realizado na cidade mineirg de Pouso
Alegre, a Sociedade Brasileira de Hipertensdo aplaude € ofervce todo o seu
apoio a esse trabalho exemplar gue deve se capandir ¢ infegrar pacienies
hipertensos em nicieos distribuidos pelas mais diversas regides da pais.

Afinal, com esse esforgo concentrado em gue participam milhares de
interessados, desde o mais hemilde paciente aré as elites cientificas dedicadas
an estude da Hipertensdo em nasso melo, serd possivel aié mesmo sensibilizar as
awtoridades povernamentais para a importdncia dinica ¢ soctal desse doenga

A criggae da COMAPHA constitug iambom maiy um passo fundamental para
divalgar as caracteristicas dessa enfermidade @ valorizar as medidas indicadas
perva su prevengde € tratamenio. Nesse particwlar, representard fgiaimente uma
algvanca para estimular a aderéncia dos pactentes & ferapéutica anti-hiperiensiva
€ para mostrar aos componentes do Ministério da Saide gue & mais rentdvel ¢
proditive imestir no tmidmento da hiperiensdo do que deivar i dliigr sobre
suay complicapdes muitas vezes fatals on incapacitantes, como oy aclidentes
vascilares cerebrals, o insuficiincia cardigea e a imsuficiéncia remel,

e mdos dadas com @ CONAPHA e ax Ligas de Hipertensdo, todos nis
poderemos contribuir para minimizar os efeitos sempre devastadores dos niveis
pressoricas cronicamenie elevados — vepa detalhes na paginag 81,

Produtos Genéricos & Biodisponibilidade

A Lei dos Genéricas fol oficializada ¢ vem sendo rapidamente
implementada com o apoip explicito de representianies do governoe.

O ehjetivo & claramente reduziv as pregos de medicamentos praticados na
Brasil ¢ abrir espago para que as limitadas verbas do SUS possam sferecer
beneficios para faivas maix amplax da poprlagio.

Diante de prapasitos tdo nobres, resta apenas analiser @ guestdo da
qualidade dor produtos genéricas

Em principio, lodes eles passam por testes de biodisponibilidade que,
guando bem execwtados, podem efetivamente atestar a gualidade e ay
propriedades da substincia pesquisada. £ responsabilidade das awtoridades
middicas federais acompanhar ¢ atestar a confiabilidade de wais testes. Cumpre-
nos, portanto, ageardar os resuliodoy do wse extensivo dog genéricor, enfre nog,
parag entdo emitir comeniarios mais consistentes sebre o assunto — vofa detatfes
na paging 73,

Dra. Maria Helene Carelli de Carvallio
Editora
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O comportamento normal

da pressao arterial

em criancas e adolescentes e
seus fatores determinantes

Dra. Andréa A, Brandio* O interesse pelo estudo da pressdo arterial (PA) em
Projessora Assistente de {‘.:mf.-'ufu_gfu it criangas ¢ adolescentes teve inicio nos anos 60, A partir
Universidade do Esrado do Rio de Janeiro - UER) dai, grandes estudos epidemiologicos tiveram tnicio com o

objetivo inicial de conhecer o comportamento normal da
Dra. Maria Eliane C. Magalhies PA nesta faixa etdria e buscar os fatores que interferissem
Mestre em Cavdiofogia Tatveretdada dn na sua determinagdo. Entretanto, a histona natural da pres-
kil il Bintin- TIERE Bosmonawda s 530 arterial na infincia ndo ¢sta completamente estabeleci-

da. principalmente na sua possivel relagio com a hiperien-
sdo arterial na fase adulta. De qualquer forma, nos dias
atunis 8 recomendagio de que a medida da pressdo arterial
seja feita regularmente pelo pediatra € consenso mundial,
pelo menos uma veéz por ano, a partir dos trés anos de 1da-
de. Essa pratica, ahads nos dados epidemiologicos que dis-
pomos, permitio demonstrar gue elevagdes discretas da PA

Cardiologia pela Universidade Federal do
Rio de faneiro

D, Roberto Pozzan
Meédico Candiologisra
Mesire em Cardiofogia pefa Universidade do

Estade do Rio de Janeiro - UERS oCorrem com muito mais fregiéncia do que se acreditava,
cspecialmente na adolescéncin, Assim, embora o diagnis
Dra. Rita C. Q. Cerqueira tico e o tratamento da hipertensiio arterial (HA) secundiria
Mestre em Candiofogia pefa Universidade do continuem a sér impartantes nesta faixa erina, notadamen-
Estade do Rie de Janetro - UERJ e quando oz nivers pressoricos estio muito elevados, igual
énfase deve ser dada ao reconhecimento precoce de crian-
Dr. Avrton P Brandio ¢ns e adolescentes com HA primana ¢ na identificagio dos

- - L 5 -~ - . N ara @ elevacs a B . o
Professar Adjunta de Cardiotosia da Universidade fatores predisponentes para a clevagio da PA que possam

i Extade da Rio de Janeiro - UERS e li"l.'IrI'J_EIIJiI.ZJE- ou controlados.

O comportamento normal
— da pressao arterial

*Endereco para correspondéncia:

Setor de Hipertensio Artenial do Servigo/Disciphina de D estpdo amencand "“Tiask Force on Blood Pressure
Cardiologia da UER) Control in Children™ ¢ wm dos principais ¢studos epidemiolo-
Rua Prof. Manoel Ferreirn, 171905 - Given gicos da PA em criangas e adolescentes. Esse estudo exami-
22451-030 -Rio de Janeiro - R nou mais de 70 mil jovens, desde o nascimento até a adoles-
Tel: (0xx213 274-1799 / Fax: (DxxZ2]1) 239-54R6 cencia, cnando curvas de normalidade da PA por sexo ¢ fnixa
E-mail: ashrandaosruc] com br etana. Ouiros estudos em diversos paises também foram de-
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QUADRO 1

_ Mol

ARTERIAL
EM CRIANGAS E ADOLESCENTES

PA narmal

PA sistolica e diastdlica
no percentil < 90

PA normal alta

PA sistdlica a/ou diastdlica
no percentdl > 30 8 < 95

Hipertensdo arterial

PA sistdiica a/ou diastolica
no percentil = 95

senvolvidos, o que trouxe informagdes importantes sobre a
PA em diferentes populaghes. No Brasil, ndo se dispde de
estudo representativo sobre o comportamente da PA em criun-
vas ¢ adolescentes de todo o pais. Noenano, 2 partr de 1983,
miciou-s¢ o Estudo do Rio de Janeiro, que examinou a PA de
mais de 7 mil criangas e adolescentes, na faixa ctirinde 6 13
anos, no Rio de Jangico, construindo curvas de normalidade
para cada wdade e sexo.

E importante ressaltar que o metodologia para a ob-
tencdo dessas medidas deve ser rigorosamente observada,
de acordoe com as normas da *American Hean Association™.
Desta Forma, o jovem deve estar famiharizado com o ambi-
enle ¢ o procedimento, devendo Mear em repouso por pelo
menos cinco minutos antes da abtengio da primeira medi-
da da PA_A medida pode ser feita com o mdviduo sentado
ou deitado, embora — quanto maior a idade da erianga ¢ dos
adolescentes -, deva-se dar preferéncia i posicio sentada,
A medida deve ser feita pelo menos duas vezes em cada
consulta. Os esfipmomandmetros utihizados devem ser de
coluna de mercirio: a insuflagiio do manguito deverd ser
ferta 20 a 30 mmHg acima da PA sistélicn estimada. e a
desinsuflagho feita lentamente: 2 mmHg o cada scgundo oo
batimento cardiaco. O tamanho do manguwite empregado ¢
crugial para uma boa medida da PA nesta faixa etana. A
sua largura deve ser 40% da circunferéncia do brago, na
metade da distincia entre o acromio ¢ o olécrano o, ma
pratica, eorresponder a dois tergos do comprimento do bra-
e, O seu comprimento deve envalver 80% a 100% da cir
cunferéncia do brago. Quando houver divida guanto ao me-
thor manguite a ser utihizado, o mator deve ser escolhido,
poig autilizagio de wm manguite pequeno para o brago pode

produzir leituras falsamente elevadas da PA, A PA sistdlica
devera ser anotada quando do aparecimento dos ruidos de
Koerotkow (fase 1) e a PA diastélica corresponderi ao desa-
parecimento dos ruidos (fase V). Em criangas, fregiiente-
mente, ouvem-se ruidos até 0 mmHg &, nestes casos, de-
vem ser anotadas as fases 1V e V de Korotkow para a PA
diastolica,

Com as curvas da PA, podem ser calculados os valores
carrespondentes aos diversos percentis, o que permite a clas-
sificagiio da PA, conforme pode ser obzervado no quadro 1.
[ importante lembrar que, em criancas abaixo de um ano.
apenas a PA sistolica @ usada para o diagnostico de hiper-
lensda.

Os valores correspomdentes ao pereentil 95 para cada ida-
de. tanto do “Task Force on Blood Pressure Conltrol in
Children” como do Estude do Rie de Janeiro estio demons-
trados no quadio 2. Conforme observado, os valores sio dife-
rentes, o que provavelmente retrata diferengas populacionais
¢ sugerem a necessidade da construgiio de curvas representa-
tivas de toda a populagio brasileira.

Revisio recente do altima relatdno do “Task Force on
Blood Pressure Control in Children™ determineu gue a inter=
pretagio correla do nivel pressorico encontrado deveria levar
em consideragio a altura da erianga ou de adolescente. As-
sim, as labelas das pressoes anerinis sistolica ¢ diastohca fo-
ram ajustadas para wdade, sexo e percentil de altura. O guadro
3 mostra estes valores, de lorma simplificada. Conforme pode
ser observado, para a mesma idade e sexo o valor pressorico
correspondente ao percentil 95, ou seja, o limite maximo da
normalidade, pode variar em até 9 mmHg para PA sistdlica ¢
em a5 mimHe para a diastolica
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SEGUNDO A IDADE

idade ~ “Task Force” Esludo do Rie de Janeiro
- (anos) ‘Masculine e feminine - Masculino Feminino
S ~ (mmHg) (mmHg) (mmHg)
<2 1M2/74
3=-5 116/76
6 122178 126/ 84 132 /85
F i 122778 134/ BG 134/86
8 122/78 132/86 136/ 90
9 122/78 134/88 140/ 80
10 126/82 116/ B3 118/69
11 126/ 82 122/ 75 129/
12 126/682 124 /70 130/78
13 136/ B6 130470 118/69
14 136/86 135/ 74 129/ 81
15 136/86 134177 129/ 81
16-18 142752

A partic desses estudos, algumas obhservagies gerais fo-
ram feitas em relagio ao comportamento normal da PA ao lon-
go das primeiras duas déeadas de vida:

s A média da PA sistdlica ao nascimento ¢ de 70 mmHg,
atungindo 85 mmllg no primemwro més de vida. Em
prematuros, a PA pode ser mais baixa, correlacionando-
ge melhor com o peso do que com a dade, Quanio §
PA diastdlica, a média ao noscimento ¢ de 40 mmHg,
aumentando lentamente na primeira semana;

¢ No primeiro ano de vida, a PA sistélicn mantém-se
estavel, enquanto a dmstolica declina alé o terceiro
més; clevando-se em seguida, progressivamente, alé o
Primeino ano;

¢ A partir do primeiro ang, a PA sistdlica aumenta lenta
¢ continuamenic aie a adolescéncia, enguanto a
diastolwea nio s¢ modihca significativamente até o8
5 6 anos, qﬂl.'lﬂd'l.l entio COimegil 4 sun AACENSA0, &m
parilelo & PA sistolica;
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¢ Deuma forma geral, a PA em criangas ¢ adolescentes
& menor do que nas adultos,

A capacidade de manter o mesmo percentil de PA ao
longo do tempo & chamado de “tracking effect”. Assim, a
partir da fase pré-escolar, a PA tende a assumir um padrfo de
comportamento que se prolonga até a adolescéncia ¢ poste-
riormente até a fase adulia. Os coeficientes de correlacio
530 vanavels enire os estudos, observando-se, em média, ¢o-
eficiente de 0,55 (0,30-0,66) para sistohica ¢ 0,44 (0,12-0,57)
para diasiolica. Mo Estude do Rie de Janeiro, o coeliciente
de repetigiio da PA sistolica for de 42.8% e de 21% para PA
diastalica em cinco anos. Em dez anos, o acompanhamento
thestes jovens evidencion que %3, 1% permancceram nonmo-
tensos neste periodo, considerando-se PA sistolica e diasto-
hea dentro dos hmites normas, sendo que apenas 34.9%
permaneceram hipertensos, considerando-se a PA sistdlica
¢/on dinstélica. Apesar disso, a sensibilidade ¢ o valor predi-
tive da PA na infancia pede determnar a PA da fase adulta
i baixos, O gue ndo permite, wentilicar com scguranga as
criangas que s¢ tornardo hipertensas no futuro.



QUADRO 3

I i e gy

(s Fatores determinantes da
pressao arterial na
infincia ¢ na adolescéncia

Vinos [atores sabidamente relacionadas & pressio arte-
nal em adultos 1ambém estdo associados a0 comportamento
dz PA em criangas e adolescentes. A pressio arterial deve ser
compreendida como resuliado do impacio de influéncias am-
bientais sobre a expressio de viinos genes que, por sua vez,
também 1ém seus genes reguladores. Assim, a PA & produto da
wleragio de diversos fatores, incluindo aqueles que agem no
controle do calibre ¢ responsividade vascular, dos volumes in-
tra ¢ extracelular ¢ do debito cordiaco, Entretanto, vale ressal-
tar que a maonia dos fatores ou mecanismos que serio co-
mentados podem manifestar interferéneias varidvers de um in-
dividuo para outro, ou mesmo 20 longo do tempo ne mesmo
individuo. Além disso, grande parte desses fatores fol identi
ficada em populagdes hipertensas. Estudos em individuos nor-
motenses — poladameénte da ixa cting mais Jovem - gue ¢vi-
denciassem os mecansmos de controle normal da PA nio sdo

Pressio idade | Percentil dealtura ! - Porcentil de altura
arterial (anos) I Masculine ' Feminino

| g 2 75 R R 25 75 %5
Sistolica 3 104 107 11 13 104 105 108 110
{mmHg) 6 109 12 115 17 108 110 112 114
i 10 114 "7 121 123 118 17 120 122
': 13 121 124 128 130 121 123 126 128
16 129 132 136 138 125 127 130 132
Diasiblica 3 83 B4 66 67 65 65 &7 68
(mmMg) B 72 73 75 76 LN 72 73 75
10 i 78 80 g2 7 7 74 80
12 79 B1 83 B4 80 81 82 £4
16 83 B3 86 a7 83 83 85 86

frequientes, ¢, poranto, amda nido hia plena ¢lecidagio de to-
dos os pontos. Passaremos a comentar alguns destes fatores.

Fatores derivados
de estudos epidemiologicos

Peso

Diversos estudas tém ressaltado que o tamanho corporal é
certamente um dos principais [alores determunanies da PA nes
ta faixa etina. No pnmeiro ano de vida, esta correlagdio ¢ muito
baixa, nido se modificando expressivaments na fase pré-escolar,
A partir dos cineo anos, exta relagio direta e fortemente sigmifi-
cativa entre o peso corporal ¢ pressio anenial loma-se evidente
¢ ¢ mnda mais claramente idemtificada na segunda década de
vida. Mo Estudo do Rio de Junciro, em seus 17 anos de exisién-
cia constatou-se que em todas as suas Tases ¢ em qualguer faixa
etiina o peso on o indice de massa corporea sempre foram os
fatores de melbor correlagiio com a PA. Entretanto, nem todas
s cnangas obesas se tomardo hipertenans.

Volume 3/ Nirreso 2 1 2000 4%



Outro ponto de interesse ¢ a observaglo da relagio entre
o baixo peso 2o nascer ¢ masor PA, principalmente sistolica,
na fase adulta. Alguns autores dinda consideram estes dados
controversos, apontando a necessidade de estudos prospecti-
vos ¢ com metodologias compardveis para se obter estes re-
sultados. Entretanto, revisdes recentes parecem aceitar a ari-
gem fetal da hipertensio, provavelmente devido i oligone(ro-

patia congémita,
Sexo

Durante a infincia, 2 PA ndo difere entre criangas do sexo
masculing ¢ do feminino. Na adolescéncia, jovens do sexo
masculing tendem a apresentar maiores valores que as do sexo
femining. Houve diversas tentativas de relacionar este com-
portamento 2o grau de maturagio sexual, mas estes dados per-
mangcem inconclusivos. Além de ndo ter sido demonstrada
relaciio entre o8 niveis dos hormdnios sexumais (LHeFSH)ea
pressio arterial, outros fatores de confusdo podem mterfenir,
1ais como o peso corporal, desenvolvimento fisico ¢ fatores
possivelmente relacionados 4 raga.

Raga

Alguns estudos americanos demonstraram maior PA
em criancas negras do que em brancas, entretanto esta di-
ferenca ndo se mostrou climcamente relevante. Certamen-
le, diversos fatores devem ser levados em consideragio na
andlise destes achados, No Brasil, devido a grande misci-
genagio, ndo remos mais como separar as ragas. Assim,
diversos esmdos em pressio arterial, tanlo em jovens como
em adultes, ndo foram capazes de demonsirar diferengas
significativas quanto & pressfo arterial, separando-se os
brancos ¢ o5 ndio-brancos.

Fatores dietéticos

A ingestdo de soédio, potassio e cdlcio parecem inter-
ferir sobre a pressdo arterial. Embora estes fatores sejam
essencialmente ambientais, a sua maior ou menor influén-
c1a sobre a PA tem determinisma genético. A sensibilidade
ao sddio em criangas ¢ adolescentes parece se relacionar &
raca, historia familiar ¢ presenya de obesidode, A andlise
de diversos estudos demonsirou que quanto maior a inges-
tio de sddio, maior a PA em c¢riancas ¢ adolescentes. Entre-
tanto, os estudos que observaram a resposta da PA & restri-
o de sodio nesta faixa etina nio mostraram os resultados
favoriveis esperados.

A ingestdo de poudssio se relaciona inversamente com i
PA sistdlica e dinstdlica em criancas. Assim, a avaliagio da
ngesta de potassio @ da razliio polassio/sodio parece ser tio
importante quanto a analise daingestdo de sodio isoladamen-
te. O potissio interfere na régulacdo da PA por induzir natrin-
rese e suprimir a produgio e a liberagio de renina. Quanto ao
cilcio, dados preliminares t€m demonstrado comrelagio inver-
ga cntre cfleio sérico ¢ PA em criangas, provavelmente pelo
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aumento dos niveis de calcio intracelular, com consegiiente
auments da tdnus da musculatura lisa vascular e resisténcia
vascular periférica.

Agregagdo familiar

Estudos observacionais de diversos paises evidenciaram
forte relagio da PA entre pais e filhos, especialmente se ou-
tros fatores de risco cardiovascular estio associados, De [ato,
tem sido demonstrado que filhos de hipertensos tém maior
PA que filhos de normotensos, No mesmo sentido, o estu-
do do Rio de Janeiro mostrou que mies e irmios dos jovens
com comporiamento anormal da PA tinham maiores médi-
as de PA que as mics ¢ irmdos de jovens com PA normal.
Esmudos com familias que tém filhos biologicos ¢ adotndos
mostraram maior correlagio da PA entre pais ¢ seus lilhos
biologicos, sob as mesmas condigdes ambientais. Assim
sendo, nio hd divida de que hid agregagio familiar da PA e de
outros fatores de risco cardiovascular, cuja participagao gené-
tica parece predominar.

Fatores neuro-humorais,
renais ¢ vasculares

Sistema renina-angiotensina

Esse sistema tem grande participagio na homeostase car-
diovascular. Do ponto de vista fisiolégico, o sen produto mais
importante ¢ a angiotensing 1. Ela age sobre a musculatura
lisa vascular ¢ o cortex adrenal, amplificando o efeito vaso-
constritor e retentor de volume: age também sobre o conmgio,
fins, sistema nervoso central @ autdnmmo. Mais recentements
em sido muito valonizada a participagdo de sistemas renina-
angiolensing teciduais, nio 56 pela sua agho pressora, mas como
fator promotor de crescimento celular, com regulagio local.

Sistema nervose simpatice

Evidéncias de que o sislema nervose simpitico tem
grande participagio no controle da PA em jovens 1ém sido
ressaltadas, como ja demonstrado em Hilhos normotensos
de pais hipertensos. O controle da PA se di por dois refle-
L08 neurnis maiores: os barorreceptores do arco adrlico ¢
aglo carotideo de alia pressio, ¢ o8 bharorreceptores
cardiopulmonares de baixa pressio. Os barorreceptores si-
nalizam para o eentro vasomotor cercbral, que entiio envia
impulsos efercntes atraviés dos sislemas simpalico ¢ pars-
simpitico, pary 0 Coragdo ¢ vasos,

Insulinemia

A insulina age normalmente como um vasodilatador,
além de ativar o sistema nervoso simpatico. Em mdividuos
obesos ¢ hiperiensos, ocorre hiperinsulinemia devido 3 re-
sisténcia 4 insulina, gerando entio aumento da atividade
do sistema nervoso simpatico. retengiio de sddio, hipertro-



fia vascular e prejuizo da vasodilatagdo dependente do en-
dotélio, todos mecanismos de elevagio da PA. Em jovens,
mesmo ainda com alteracdes iniciais da PA, elevagiio dos
niveis de insulinemia e alteragbes do metabolismo glicidi-
co jd foram relatadas pelo Estudo do Rio de Janeiro e por
estudos amencanos,

A participagio renal

O rim: € o responsivel pela excregdo de sédio ¢ controle
do volume circulante. Quando a PA ge eleva, 2 excregdo renal
de sodio e dpua aumentam (mMecanismo pressio-natnurese),
reduzindo o volume e restabelecendo a PA normal. Diversas
teorias foram levantadas para explicar a sua participacio em
fases iniciais da hipertensdo. Sdo elas: alteragho do mecanis-
mo fisiologico de pressfo-natrivrese, heterogencidade dos
néfrons, reducio do nomero de néfrons, todos contribuindo
para a elevagio da PA.

() endotélio

() endotélio vascalar é, hoje, reconhecidamente um im-
portante dérgdio, cujos principais papéis sdo inibir a agrega-
¢Ao plaguetdria ¢ manter os vasos dilatados para garantr
bom fluxo sangdineo. A sua principal substincia vasodila-
tadora ¢ o éxido nitrice, ressaltando-se que os vasos de re-
sisténcia 1ém vasodilatagio mediada por essa substancia, o
que & de grande importincia no controle da PA. Filhos de
pais hipertensos tém csic mecanismo alterado, mesmo an-
tes de desenvolverem hipertensio. Entre as substincias
vasoconsiritoras a endotelina € o representante principal, e
tem se mostrado imporiante na manutengie do tonus vas-
cular periférico e pressio arterial.

() transporte de ians pela
membrana celular

O transporte passivo ¢ ative de diversos ions pela mem-
brana celular ¢ de grande importancia para manutengio do pH
e de concentragdes intracelulares adequadas de sbdio e cilcio,
fundamentais no controle do 10nus ¢ contraglo celular, alem
do crescimento celular. A integridade da membrana celular ¢
imprescindivel para estas fungdes que, considerando-se a cé-

lula muscular lisa vascular, sfo fundamentais no controle da

pressdo arterial.
A importincia da genética

A contribuicdo da genética na determinagiio da pressio
arlerial & de reconhecimento clinico e epidemioldgico, ¢ a es-
timativa ¢ de que ela contribua de 30% a 60% para a vanabili-
dade da PA. Entretanto, o tema € de grande complexidade.
Niio hd divida de que varios genes estio envolvidos no con-
trele da PA. Recentemenie, a descoberia de genes candidatos
para a hipertensio trouxe grande esperanga para a melhor com-
preensio do problema, Entretanto, as relagdes causais entre a
presenga de determinado(s) gene(s) ¢ eventos clinicos mnda
permanecem obscuras. Além disso, a expressdo de um gene
ocorre em nivel subeelular e sofre influéncias de outros fato-
res genéticos ¢ ambientais em resposta a eventos celulares on
teciduais. De qualquer forma, hi que se ressaltar a descoberta
de genes relacionados ao sistema renina-angiolensina, a0 sis-
lema Nervoso simpético, ao contra-transporte de sodio-litio, a
sengibilidade ao zal, a resisténeia & insulina e 4 determinagio
da massa corporal.

Consideracoes finais

Na atwalidade, a avaliagho da PA em faixas etdrias mais
jovens € imperativa e deve ser interpretada de acordo com as
curvas de normalidade por sexo e faixa etiria, através da de-
terminagdo dos percentis. O conceito atual de hipertensio ar-
terial com percentil da PA sistdlica efoun dinstdlica = 95 deve
ser observado, Entretanto, muilo cuidado deve ser tomado na
avaliacdo da PA de uma crianca ou adolescente, ndo 6 cmpre-
gando-se & metodologia correta coma também realizando di-
versas medidas da PA, em diferentes ocasides. Como o vis-
to, a PA é muito varidvel nesta fixa etiria, & a manutengdo de
PA anormal acorre em percentual menor que nos adultos. De
qualquer forma, no ser identihicado um jovem com PA conli-
nuamente elevada, muita atengdo deve ser dada a presenga de
mecanismos alterados de controle da PA, pelo seu potencial
de perpetuacio do problema. Além disso, a possibilidade (re-
gilente de associacio com outros fatores de nisco cardiovascu-
lar deve ser explorada, no ntuito de abordar como um tado
aguele jovem e sua familia.
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Resumo

Mos Gltimos 20 anos, muite se avangou no campo do co-
nhecimento sobre 8 pressdo arterial (PA) de criangas e adoles-
centes. Anteriormente, o diagndstico de hipertensiio nesta fai-
x4 etdria em geral estava relacionado com as causas secundari-
as da hipertensio arterial (HA). Com a publicagio, em 1987,
do “1l Task Force on Blood Pressure Control in Children and
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Adolescents™ foram estabelecidos os eritérios para a medida ¢
a interpretagio apropriadas da HA neste grupo de individuos.
Dre acordo com esse documento, cifras pressiricas situadas no
percentil 95 ou acima sio consideradas clevadas, levande-se
em conla a idade e 0 sexo. Mais recentemente, estas labelas
foram ajustadas para a altura®. Respaldados neste ¢ cm outros
estudos clinicos, os pediatras tém sido cada vez mais estimula-
dos a afenr a pressdo arterial das criangas e adolescentes. Con-
seqilentemente, diversos individuos tém sido identificados fora
da faixa normal de PA. Admitindo-se, como mais moderna-
mente se faz, que esse comportamento alterado da PA pode
representar o inicio da historia natural da hipertensfio essencial
do adulte’, reconhecer ¢ tratar precocemente gsses pacientes
poderia abar wna perspectiva promissora na redugfio de even-
tes cardiovasculares fuluros, Sabe-se, no entanto, que pelo fato
de a doenga ser multifatonal na sua fisiopatologia, esse & um
grupo heterogéneo de individues para os quais lorna-se com-
plexo definir uma cendula uniforme de tratamento. A guestdo
mels relevante diz respeito i utilizagio de firmacas anti-hiper-
tensives a longo prazo, com possives reflexos sobre o cresci-
mento e deseovolvimento nonmais dessas criangas. Recomen-
da-se, no entanto, gue, guando necessario, o tratamento farma-
colégico seja sempre ndividualizado para assegurar atenciio
capecial ¢ sensibilidade com os problemas especificos desta
faixa cténa. Dutro ponto importante € o trabalho integrado de
uma equipe multdisciplinar, reforgando a participagio e a ade-
sa0 ndo apenas dos pacientes, mas de todos s membros da
familia. Sabe-se que os componentes de uma mesma familia
partilham ndo apenas genes, mas o mesmo ambiente cultural;
portanto, correlagies significativas da PA com diversos fatores
de risco (FR) cardiovascular sio freqiientemente encontradas,
A% veres desde o periodo neonatal®”. Neste particular, a estra-
tegia de abordagem familiar poderd representar um impornan-
te meio de prevengio das doencas cardiovasculares, em geral,
e da HA. em particular.

Tratamento nao-farmacologico
da hipertensio arterial

Madificagdes no cstilo de vida devem sempre ser adota-
das como ratamento uncial para todos os pacientes com hiper-
tensdo arterial, em qualquer faixa de idade. Medidas preventi-
vas recomendadas para populagies com risco aumentado de
desenvalver HA incluem priomtariamente: prevengdo da obe-
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sidade, redugio da ingesta de sddio e estimulo & pratica de
atividade fisica®. A implementagiio dessas medidas & capaz de
reduzira PA para nivels seguros na maioria dos pacientes. Para
os demais, a manutengio desses cuidados poderd requerer
menores dosagens da medicacio anti-lipertensiva, Vinos ou-
tros fatores ambientais tém sido reconhecidos como capazes
de elevar a pressdo artenal. Entre eles vale destacar sexo, raga,
nivel sécio-econdmico, gran de educagio da familia, local de
residéncia (urbann x rural) ¢ personalidade; porém, a relagio
destes fatores com niveis elevados de pressio aneoal perma-
nece ainda pouco clara®®.

Reducao de peso

Dwos fatores ambientais, o aumento da massa corporal tem
side reconhecido como o mais importante determinante da
HA em cnancas e adolescentes®,

Ohesos 1ém resisténcia vascular periférica aumentada,
sobrecarga de volume, aumento da resisténcia d insulina e dis-
lipidemia, condighes que atuam sinergica e desfavoravelmente
sobre a reatividade vascular e a massa ventricular esquerda’.

Todos oz hipertensas com sobrepeso e obesidade de-
vem iniciar programa de redugiio de ingesta caldrica de
modo a retornar o peso ideal. Utiliza-se como referéncia o
indice de massa corpdrea: IMC = peso em kg+altura®, com
valor normal variando de 20 a 27. Uma vez conseguido o
peso ideal, faz-se necessina uma adequagio dietética indi-
viduahizada de manutengde, com particular alengdo para a
motivagio do paciente. Pode parecer simples, mas esta é
uma tarefa que demanda grande esforgo para motwvar e as-
segurar @ adesdo dessas criancas ¢ ndolescentes ¢ neces-
sariamente precisa ser encorajada e seguida também pelos
familiares

Redugio da
ingesta de sddio

Estudos epidemioldgicos em populagdes selecionadas que
mgerem pouco sal 1ém mostrado baixa prevaléncia para HA,
em contrasie com populagbes de paises desenvolvidos que
exibem altos indices de HA e consomem muito sal. O resulta-
do da combinagiio de excessiva ingesia de sddio com predis-
posicio genética parece ser uma combinagdo favordvel ao
desenvolvimento da hiperiensio artenial, porém o impacio
da dieta pobre em sodio sobre os niveis da PA ¢ vanadvel ¢
depende de fatores individuais® A abservagio de que indi-
viduos de raga negra ¢ idosos sdo mais sensiveis ds modifi-
cagbes de sodio na dicta parece conlirmar a hipdtese de
gue hi uma populagio de individuos sensiveis 1o sddio. O
reconhecimento desses grupos ainda ndo é lactivel na priti-
ca clinica didria, portanto a redugiio do consumo de sodio deve
ser estimulada em todos os hipertensos ¢ na populagdo em ge-
ral. Nas crigngas, 08 niscos polenciais da adogio deste procedi-
mente em relagdo 0o crescimento ¢ desenvolvimento fisico siio
amplamente compensados pelos beneficios obtidos com a queda

da pressio arterial.
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Suplementagio de
potissio, cdlcio e magnésio

A inclusio da suplementagio de polissio, caloo e mag-
nésio no regime alimentar dos hipentensos baseia-se em obser-
vagies eprdemiologieas que mostram uma refacdo inversa en-
tr¢ 0 consumo desses elementos ¢ os niveis de PAY, De ma-
neira geral, adota-se a recomendagio de inseri-los no regime
alimentar em maior quantidade, além de fibras e outros nuin-
crics.

Atividade
fisica programada

(s beneficios de um programa de atividades fisicas — que
mclua exercicios aerbbicos regulares — sobre a qualidade de
vida do individuo sio inquestionaveis. Entre outros benelici-
os, promove redugfio do peso e da resisténcia a insuling, me-
thora o perfil lipidico e reduz o estresse emocional, proporcio-
nando redugiio do risco de desenvolvimento de doengas car-
dicvasculares ¢ HAM.

Tratamento farmacolégico
da hipertensio arterial

A decisfio de iniciar um tratamento farmacolagico em ¢n-
ancas ¢ adolescentes deve levar em consideragdio a severidade
da elevagho da pressdo arterial, a presenca de FR ¢ de outras
doengas associadas e os efeitos indesejiveis da utilizagio des-
sas drogas a longo praze™. O “Second Task Force™ estima que
uma vez identificada uma crianca ou um adolescente hiperten-
£0, ¢ seguidas ¢ esgotadas as recomendagdes niio-larmacolo-
gicas, menos de 1% desses pacientes necessitario do uso de
medicagdo anti-hipertensiva. A despeito dessas contradigdes,
o8 bepelicios do tratamento farmacoldgico ¢m criangas com
hipertensiio artenial grave sao Inquestiondvels ¢ previnem as
lesbes em drgdos-alve.

Diuréticos, betabloqueadores, antagonistas do cdlcio ¢
imibidores da enzima conversor sdo as classes de drogas anti-
hipertensivas preferidas nesta faixa erdria®.

1. Diuréticos— Seu mecanismo hipotensor esti relacio-
nado & deplegiio de volume e a uma redugio da resis-
téncia vascular peniférica, Os tiagidicos <o elicazes
como monoterapia € a primeira escolha em pacientes
de mga negra, diabéticos ¢ asmincos. Diureticos de
alga sio utihzados quando se necessita de poténcia
diurética maior ou guande ha insuficiencia renal con-
comitante, porém apresentam maor incidéncia de efei-
tos colaternis como hipocalemia ¢ hipomagnesemia.
Podem provocar aumento da resisténcia f insuling com
conseqiiente intolerincia i glcose, clevagio dos ni-
veis dos lipides sénicos ¢ hiperuncemia. Diuréticos
poupndores de potissio tém poténcia anti-hipertensi-
va fraca’.



1. Eetabloqueadores - (s vinos tipos i8m efenos hipo-
tensores semeThantes. Para cnancas ¢ adolescentes com
sindrome hipercinética sio a escolha ideal. Seu meca-
nmismo de acio resulta da diminuigio do débito cardia-
¢o ¢ da renina plasmitica, Apresentam virios efeitos
indesejiveis, como broncoespasmo, bradicardia e graus
vardavers de blogueio atrioventricular. Suas aghes so-
bre ¢ sistema nervoso central de cnangas podem afe-
tar a fungio cognitiva, causar insdnia, pesadelos e de-
pressio. Em diabeticos, podem dificultar o reconhe-
cimente de hipoglicemia, elevar os triglicéndes ¢ re-
duzir o HDL-colesterol™,

3. Inibidores da enzima conversora da angiotensina
(IECA)- Inibem a agho da enzima que transfonmna a
angiotensina | no potente horménio angictensina 11.
Reduzem a pressdo artenal pela remogio do efeito
vasoconstrtor induzido por este peptideo ¢ pela que-
da da atividade da renina plasmdtica ¢ da secregio de
aldosterona. Podem ser uiilizados isoladamente ou
associados a outras drogas. Efeitos adversos incluem
tosse seca, perda do paladar e reagles de hipersensibi-
lidade. Devem ser usados com cautela na presensa de
obstrugiio da aréna renal ou insuficiéncia renal crd-
mica, devendo-se monilorizar os nivers séncos de uréia
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e creatinina durante © tratamento. Antagonistas da
angictensina Il podem ser uma aliermativa promissora
cm casos de intolerincia aos IECA®.

4. Vasodilatadores — Atuam diretamente sobre a parede
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Hipertensao
arterial

M.5.1, 15 anos, sexo feminine, na-
tural de Sio Paulo, Sdo Paulo. Estudan-
te da primeira séric do ensino médio.
“Pressio alta”™ diagnosticada hi quatro
meses em academia de ginastica. Nega
ter medhido a pressio até quatro meses
atras, quando da inscrigio em acade-
mia de ginastica, procurada para redu-
¢ido de peso. Na oportumidade. o médi-
co da academia realizou um teste er-
goméinco ¢ mformou que a pressio da
pacicnte em repouso era de 165 x 100
mmHg ¢ no exercicio a pressiao tera
se elevado demasindamente (sic). Pro-
curon um médico da rede piblica que
confirmou que a pressio estava eleva-
da, na ocasido, 160 x 95 mmHg em
posicio sentada. Algumas medidas nas
maquinas automaticas de farmacia re-
gistraram niveis de 149 x 90, 145 x93
e 164 x 98 mmHg. Procurou-nos para
clucidar o diagndstico e a terapéutica
adequada, uma vez gue havia contro-
vérsia na recomendagio dos dois pro-
fizsionais anteriores em relacdo ao tra-
tamento. Estd hi dois meses sem diurd-
1COs.

1.5.D.A, mie, relata ter nascido a
paciente de parte normal, em sus se-
eunda gestacdio. Nega patologas rele-
vantes na primeira infdncia, diagnosti-
¢o de patologias urologicas ou infec-
¢des urindirias. Nio foram obtidas in-
formagdes positivas quanto & presenga
de enurese noturna. No momente refe-
re micgio durante a madrugada, Rela-
ta cpasodios de amigdalites freqiientes

a partir de 2-3 anos, com melhora aos
I1-12 anos. Relata sintomas de cansa-
¢ excessivo aos esforgoes, que atribui
ao ganho de peso apds a menarca, ocor-
rida hd trés anos. Nega dispnéia paro-
xistica noturna, palpitagdes. Houve um
ganho de peso de 30 kg nos altimos 18
meses, juntaments com um estresse
psicologico decorrente da morte do pai,
em assalio a residéncia, Uso excessivo
de¢ caf¢ ¢ coca-cola. Fumante de meio
mago'dia nos ultimos dois anos, Nega
alergias e use de anticoncepcional.

O pai fora diabético, & miie é nor-
motensa, A irmd mais velha, 12 anos,
tem diagnéstico de hipertensfio anerial.
Avds maternos com provavel diagnosti-
co de acidente vascular cercbral,

Exame figico - melanodérmica, hi-
gida, corada, hidratada, obesa com peso
de 1.5 Kg para 168 cm ¢ IMC calcula-
doem 29 kg/m®.

Auséncia de adenomegalias-du
visceromegalias. Pulsos presentes, si-
metricos e normais. Auséncia de sopros
vasculares ou abdeminais. Ausculia
pulmonar normal. Auscalta cordiaca ¢
o normus. B2 hiperfonéca, valori-
zivel pela presenga de mamas volumo-
sas.

Edema de MMIL- presenga de dis-
1 14 o R

Neuroldgico - normal.



Evidente ansiedade ou hiperativi-
dade. Bom desempenho escolar. Relata
atengdo adequada.

Medidas da pressio arterial -

* deitada - MSD = MSE = |52 x
92; 152 x 96 ¢ 150 x 94,
* ¢mpé - 148 x 96 mmHg.

Fundo de olho (realizado pelo
oftalmologista) — normal.

Exames subsidiarios basicos -

= Creatinina: 1,0 mg/dL;

= K= 3,7 mEgh;

Lirmna l com 20 mul lewcocitos com
05 GUlrDs ens normais;
Glicemia: 101 mg/dL.
Eletrocardiograma: normal.

Discussao clinica

Q) presente caso, de uma adolescen-
te che 15 anos com niveis elevados de pres-
sio arterial e presenga de obesidade, in-
sere-se dentro da realidade brasileira ¢
mundial em relag o 4 importancia da obe-
sidade ¢ suas complicagdes!. Ademais, o
presente caso ilestra as dificuldades diag-
nasticas para uma paciente adelescente,
PO COm vanos aspectos de morbida-
des pertencentes ao grupo etano de adul-
tos. Além disso, o presente caso 1lustra a
condugiio de um case clinico por ado-
cspecialistas em hipertensdo de eriangas,
porém com o instrumental de concetios ¢
recomendagies que seriio apresentados ao
longo da discussdo. Preiendemos que o
conhecnmento bisico esteja ao alcance
também dos ndo-especialisias

Para fins de discussio, iremos abor-
dhisr v eansap elineco nos seguinies uspectos:

= dificuldades no diagndstice da
pressdo arterial;

= dificuldades na etiologia da even-
tual hipertensio artenial. Terapéu-
ticas em relagio a obesidade, -
periensio essencial X secunddria
¢ resposia ao iralamento ndo-far-
macologico;

* aspecios lisiopatelogicos da obe-
sidade x hipertensio arterial:

= presenga de comorbidades: taba-
msmo, histéra familiar.

Dificuldades no diagndstico
da pressiio arterial

A medida da pressiio arterial deve
ser realizada dentro das recomenda-
¢hes dos principais consensos nacio-
s ¢ internacienais’. A preocupagio
em seguir todas as elapas sugeridas
evitaria alguns problemas fregicntes
na interpretagio das medidas obtidas.
Um dos equivocos usuais é a nlo-men-
surngio do difimetro do brago direito ¢
esquerdo (no caso, circunferéncia no
ponto medio = 35 cm); também nio foi
mencionado no presente caso o tipo de
bolsa inflavel empregada: se a usual (pa-
drio) ou a adequada zo diimetro do bra-
¢o {disponivel comercialmente nos tama-
nhos infantil, juvenil, padrio ¢ grande).
A medida da pressio em adolescentes ou
criangas requer o emprego de manguito
adequado, bem como guando nos depa-
ramos com didmetros do brago superio-
res & normalidade. No caso agqui relata-
do, dever-se-ia ter utilizado um mangui-
1o adequadoe 2o didmetro do brage'. Tam-
bém & preciso ressaliar que o diagnosti-
co de hiperiensio nio pode ser confir-
mado em uma consulta médica 1salada,
Seriam necessanas mais duas visitas se-
paradas por pelo menos duas semanas de
intervalo para confirmar o presente diag-
nésticd.

Clutre aspecto a ser considerado é o
erescente nimero de publicagdes valori-
zando as medidas da pressio arterial em
casa , a MRPA®, e a monitorizagio am-
bulatorial da pressio artenal, MAPA,
Ambas poderiam ser empregadas neste
casod, Hi muitas observagies j& publi-
cadas em relagio ao papel da MAPA em
casos semelhantes. Poderia ser uma in-
dicagdo a ser realizada apos a wreeira
consulta s persistissemn dividas a res-
peito da pressio arterial da paciente. Ob-
serve-se que marcadores de lesio de G-
glos-alvo foram negativos {FO ¢ ECG)
¢ foram obtidos valores puntuais da pres-
sio arterial inferiores aos valores regis-
trados no consulténo, sugenndoe o cven-
tual diagnostico de “hiperiensio do con-
sultdrio”. A avaliacio do ]J-.'lpl:] das me-
didas da pressdo arterial obtidas durante
exame ergométnico anda requer maior

padronizagio ¢ sistematizagio dos vie-
ses de medida da pressio. Embora en-
contremos abservagdes na literatura va-
lorizando as medidas da pressio artenal
oblidas neste exame, recomendamos cau-
tela em relagio a valorizagio isolada
desta obeervacio.

0 ponto crucial, gquando nos depa-
ramos com criangas ¢ adolescentes, éco-
nhecer as curvas de normalidade cons-
truidas para este fim, visto que essas de-
vem ser consultadas sempre que forem
realizadas medidas da pressfio arterial
nesse grupo ctanoe’,

Diliculdades no diagndstico
da ctinlogia da hipertensdo arterial

Em se confirmando o diagndshi-
co de hipertensdo arterial, apds duas ou
uwés visitas médicas, manguito adequa-
do e/on corrigido para o didmetro real
do brago e exclusdo de hipertensio do
consultdrio, deve-se direcionar o diag-
nostico em vista da etiologia da hiper-
tensio. Um dos marcadores recomenda-
dos para avaliar obesidade ¢ o indice de
massa, mas ¢ “VI1 Joint National Com-
mittee Repart™ também enfatiza o em-
prego do indice cntura/quadnl na estra-
tificagdo do nsco cardiovascular e obe-
sidade. As recomendacdes existentes no
presente momento destacam a investiga-
gdo etioldgica em hipertensns jovens ¢f
ou com marcadores de lesdo de Orgdos-
alvo. Na adolescente aqui observada ndo
¢ possivel, a pron. reconhecer o papel
da obesidade, inequivoca neste caso,
como associada i hipertensio artenial de
modo causal e biunivoco; isto &, ndio hi
certeza de que o obesidade agui presen-
te s¢ja a causa isolada da hipertensio por-
verrura existente, O raciocinie climoo
poderin estar equivecado ao atnibuir aum
marcador especifico a etiologia de uma
patologa essencialmente mulufaronal.

Neste cnso especifico, a investiga-
¢ito de hipertensio secundina de outras
clinlogias foram lembradas pelo internis-
ta. A presenga de doengas urologicas,
como causa de hipertensio artenial, ao
lado da obesidade, ndo pode ser descar-
lada. A presenga de um refluxo vesicou-
teleral com ou sem infeccio associada
podena contribuir para a hipertensdoar-
teral

A matonia dos compendios ¢ dire-
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trizes nio privilegia um fluxograma es-
pecifico para a investigagio subseqiien-
t¢ na presenca também de obesidade.
Assim sendo, o bom senso deve prevale-
cer em relagdo a continvar on ndio a in-
vestigaciio enquanto persistir a obesida-
de, Em nossa opimdo, poderiamos, nes-
le caso, além da investigagdo bédsica ji
citada, ampliar a investigagio com um
US dos rins ¢ vias unindnas, “clearance™
de creatinina e a confirmagio de infec-
g0 urindria. Se necessirio, investigari-
amos outras causas de hipertensdio secun-
dara apos ou durante a redugiio de peso,
que poderia ser obtida com atividade fi-
sica, indicada para esta adolescente. Tam-
bém poderiamos contar com o CONCUCSo
de equipe multidisciplinar — psicologia
e servigo social — para ajudar nos diag-
nosticos dos translornos emocionals, que
contribuiria no presente caso.

Oz resultados obtidos em adultos
jovens e hipertensos com a reduglo do
peso foram aproximadamente de 5
mmHg na PAS e na PAD® Temos ob-
servado em alguns pacientes redugdes
de 15 on mesmo 20 mmHg somente
com o controle da obesidade. O auxi-
lio de um endocrinologista ¢ um nutri-
cionista também seria indicado neste
caso, com um adequado inquérito ali-
mentar. Dentre as medidas ndo-farma-
colégicas, indicadas 1soladamente por
rés a seis meses neste easo, a redugdo
do peso ¢ aquela gue encontra maior
taxa de resposta em relagdo i redugdo
da pressio arterial. As demais interven-
ches conhecidas, como reducio de sb-
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dio e exercicio fisico, 1ém resultados
iardios desabonadores aqui e em todo
o mundo,

Neste caso clinico imsisturiamos
com tratamento nio-farmacelogico ex-
clusivo no primeiro momento, com
auxilio de equipe multidisciplinar.
Também ipiciariamos a pesquisa de
outras causas para @ hipertensio por-
ventura dingnosticada com os cuidados
supracitados.

Fisiopatologia da
hipertensio ¢ obesidade

Trata-se de um dos mais interes-
santes campos de investigacdo no
momento. Dos mecanismos aventa-
doz na literatura, devemos enfatizar
o papel da resist®ncia aumentada &
insulina, com conseqiiente hiperinsu-
linemia, a qual traria um aumento do
conteido total de sédio e também ati-
vagio do sistema nervoso simpatico,
com conseqiente hipertensdo arte-
rial*". Hi também florles evidéncias de
que a obesidade podenia ser causado-
ra de hiperatividade do ststema reni-
na-angiotensina-aldosterona, que seria
o mediador da obesidade e hipertensiio.
Neste caso clinico, ohservamos niveis
de gliceria nos limites superiores de
normalidade para a faixa etana, fato
freqilentemente observado em casos de
resisténcia 4 insulina. Lamentavelmen-
te, marcadores clinicos ainda se encon-
tram mascarados por culros mecanismos
reguladores da pressio arterial, de sore

gu no presente caso, no atual estagio do
conhecimento médico, nio podemos ter
certeza de qual mecanismo estaria parti-
cipando da hiperensio induzida pela
obesidade.

Presenga de comorbidades

Este caso clinico ilustra a ocorrén-
cia de hipertensiio arterial, provavel-
mente induzida por obesidade ¢ forte
presenga de outras comorbidades car-
diovasculares: tabagismo e histbria fa-
milar pama complicagdes cardiovascu-
lares. Um dos cquivocos nesses casos
consiste em ndo-avaliagio dos oulros
marcadores de risco para complicagoes
cardiovasculares. Deveriam ter sido
obtidos os niveis de colesterol tolal ¢
fraghes na investigagio bisiea”, Tam-
bém poderiamos cogitar em sér mais
abrangentes na avaliagio do metabo-
lismo dos carboidrates, com uma gli-
cemia pos-prandial ou, ainda melheor,
com uma curva glicémica. Por conse-
guinte, também seria imporianle uma
orientacio acerca da associagio de
anovulatorios com tabagismo, hiper-
tensdio ¢ obesidade. situagdes que,
agregadas, poderiam ter efeito desas-
troso: acidentes embdlicos, hipertensio
acelerada rombose venosa*. Uma vez
mais a presenga de um grupo de apoio
multidisciplinar poderia ser util nas es-
tratégias para reducfio do tabagismo e
eventual controle da hipertnglicende-
mia (provivel) e/ou hipercolesterole-
mia.
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Introdugio

Dados experimentais ¢ epidemiologicos sugerem gque
a ativagio do sistema renina-angiotensina-aldosterona tem
importante papel no aumento do nisco de eventes cardio-
vasculares, Os inibidores da enzima de conversio da an-
piotenzina (I-ECA) blogqueiam a ativagiio desse sistema ¢
podem retardar @ progressio tanto da alerosclerose como
da insuficiéncia cardigca. O seu uso em pacientes com bai-
xa lragio de grecio comprovadamente reduz o nsco de in-
farto do miocardio & 2 mortalidade cardiovascular™®, fato
gste que parece ocorrer independentemente da fraglo de eje-
¢io, da classe ¢ cticlogia da insuficiéncia cardiaca, de diabe-
¢ melito ¢ da pressio artenal, sugerindo que a prevengio
do infarto do miocirdio pode ser alcangada em um espec-
tro mmor de pacienies sab nsco ¢ Ao apenas naqueles com
baixa fracio de ejegdo.

Para explorar tal possibilidade plancjou-se imvestigar o
eleito de inibidores da ECA em pacientes sob alto nsco de
desenvolver cardiopatia isquémica clinica, mas sem evidéncia
prévia de disfuncdo ventricular, Os resultados destes estu-
dos, 0 YHOPE Study™ (“The Heart Ouicomes Prevention
Evaluation Study Investigatorz™y ¢ sen subestude em dia
héticos, o “MICRO-HOPE™, foram recentemente publica-
dos. Conjuntamente, em desenho fatonial dois por dois,
waliou-s¢ o clfeite da vitamana E.

Descricdo dos estudos

() estudo “HOPE”™ ¢ um ensaio clinico, duplo-cego, em
que 9.297 pacientes. estudados em 281 centros. maiores de
55 anos, com evidéncia de doenga vascular prévia (B0%
com cardiopatia isquiémica, a maior parte com infarto pré-
vig) ou digbeticos com pelo menos oulre fator de nisco car-
diovascular maior, foram randemizados para receber. de lor-



ma aleatoria e Juplo-cega, ramipril. 10 mg por dia, ou pla-
cebo, por um tempo médio de cinco anos. O objetivo pri-
mirio fai avaliar o efeito deste IECA sobre a incidéncia de
um desfecho ¢linico combinado de infarto do miccardio,
acidente vascular encefilico e mortalidade cardiovascular,
Os pacientes ndo deveriam ter fragio de gjecido inferior a
40% ou insuficiéncia cardiaca elinicamente manifesta. Em
uma subamostra identificou-se que uma peguena propor-
¢io dos pacientes randomizades (2.8%) tinha, de fato, fra-
gio de ejecdo inferior a 40%. Cerca de 47% dos participan-
tes cram hipertensos. Muitos pacientes estavam usando dro-
gas cardiovasculares, tais como aspirina, em 75% dos ca-
sos, antagonisias do caloio em 47% e outras. Uma pequena
proporgio (15%) vsava diuréticos. No total, 7,3% dos pa-
cientes tratados com ramipril pararam o tratamento devido
a tosse, contra 1,8% no grupo placebo.

Crestudo “HOPE™ fot interrompido no quarto ano de co-
leta de dados devidoe & detecgdo de uma redugio de 22% na
incidéncia do desfecho priméirio no grupo tratado com rami-
prl. A redugiio na incidéneia de eventos miciou-s¢ no pnmei-
ro ano de tratamento ¢ ampliou-se ae longo do seguimento.
Ao final do estudo, 653 pacientes designados para receber
ramipril {14.1%) apresentaram um desfecho primirio, com-
parados com 824 pacientes do grupo placebo (17.7%). Em
lermos absolutos, este efeito corresponde a um NNT (nimero
de pacientes que se necessita tratar) anual de aproximadamente
cem pacientes para prevenir um evento. Houve redugdo signi-
ficativa na mortalidade cardiovascular (risco relativo de 0,74:
IC 95%: 0,64-0,87) ¢ global (risco relativa de 0,84; 1C 95%:
0,75-0.95), Também houve beneficio estatishcamente signi-
{icativo em desfechos secundinios. como procedimentos de
revascularizagio (RR = 0,.83), desenvolvimento de insufi-
ciéncia cardiaca (RR = 0,77), ataque cardiaco (RR = 0,62,
complicagdes matores relacionadas a diabete (RR =084 ) ¢
diminuigio de incidéncia de novos diagnésticos de diabete
(RR = 0,66).

O efeito benéfico for demonstrado em diversos subgru-
pog, como em pacientes com ¢ sem historia de hiperiensao,
diabete, infarto e outros, incluindoe os tratados com diferentes
Firmacos.

Sepundo 0s autores, apenas uma pequena parcela do
beneficio pode ser atribuida & redugdo da pressdo artenal,
pois apenas 47% eram hipertensos ne momento basal ¢ a
redugiio média na pressio arterial foi pequena (3 ¢ 2 mmHg
para as pressbes sistdlica ¢ diastolica, respectivamente),
sugenndo que os efeilos sobre a vasculatur, coragdo ¢ nins
vie além de efeite anti-hipertensivo.

Dwos participantes do “HOPE", 3,654 (39.3%) eram dia-
béticas, sendo avalindos no subestudo “MICRO-HOFE™. A
idacke média destes pacientes cra de 65 anos, 37% eram do
sexo feminine e 36% tunham historia de hipertensio.

Os pacientes tratados com ramipril apresentaram redu-
cio de 25% (1C 12-36) no nsco de incidéncia do desfecho
primério combinado, de 22% (1C &=36) no mfano domiociar-
dho, de 33% (1C 10-50) no acidente vascular cercbral ¢ redu-

cito de 37%(1C 21-51) no risco de morte cardiovascular, Houve
prévengdo de desfechos relacionndos ao dinbete: 24% na inci-
déncia de nefropatia clinica ¢ tendéncia (p = 0,22) de reducio
de 22% no necessidade de terapia por laser para retinopatia
diabética,

Interpretacio

Os resultados destes estudos tém implicagio clinica
potencial, mas ainda ndo claramente delimitada, como
acentua, com precisdo, editorial que acompanha o estudo
*MICRO-HOPE™. O prncipal motivoe & o cardler hetero-
géneo dos pacientes estudados. Parte do efento benélico
do ramipril j4 estava demonstrado em estudos com
nosologias especificas, como no prevengio secundaria pos-
infarto do miocardio ¢ na prevengiio de desfechos renais
em pacientes com diabete melito. A fragdo de ¢egio de
40% come critério de insuficiéncia cardiaca pode ter in-
cluide uma proporciio de pacientes com algum grau rele-
vante de disfungio venincular, sabidamente benefliciinos
de inibidores da ECA. A andlise de subgrupos mostra um
efeito relativamente homogéneo, mas nio exclui que pa-
cientes sem alguma indicaglio anteriormente estabelecida
pudessem ter outra indicagdo consolidada,

Para pacientes com hiperiensdo anernial o estude niio
esclarece duvidas persistentes. Os principais motivos sao
ndo ter side desenhado para investigar especificamente es-
tes pacientes & ter comparado um anti-hipertensivo com
placebo. A comparagdo entre firmacos para o tratamento
da hipertensio arterial, como no “CAPPP™, "STOP-2" ¢
nos vanos ¢studos em andamento, deve Tomeeer melhores
indicagdes sobre os anti-hiperiensivos de preferéncia para
oz pacientes hipertensos em geral & em diferentes condi-
goes clinicas. Mesmo para pacientes com diabete devem-
se aguardar resultados de estudos comparativos, como o
“UKPDS-39", que ndio demonstrou superioridade de inibi-
dor da ECA sobre um betabloqueador®,

A indicagiio mais consistente apoiada pelos resulia-
dos do “HOPE"™ aplica-se & prevengdo secundiria em pa-
cientes com cardiopatia isquémica. Os mecanismos aven-
wdos para o efeno preventive devem exceder o de redu-
¢io da pressdo arenal, gque foir de pequena magmitude. A
reprodutibilidade destes efeios por pante de outros inibi-
dores da ECA requer demonstragho especifica. O efeito si-
milar de diferentes representantes observado em outros
contextos, como na insuficiéncia cardiaca, sugere que o
eleito benefico pode ser inlercambidivel.

A inexisténcia de qualguer efeio preventivo de des-
fechos por parme da vitamina E no estudo “HOPE™ consali-
da a idéia de gue esta vitamina, um antioxidante, ndo é efi-
caz ¢m prevenir deslechos clinicos em pacientes com car-
diopatia isquémica ou diabete melito. Efeitos preventivos
primdrios que possam eventualmente se instalar a longo
prazo ainda ndo foram pesquisados, mas provavelmente
mexistem ou tém pequena magnitude.
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Estudo com Cozaar®’ e Hyzaar® no
tratamento de pacientes hipertensos

da raca negra (afro-americanos)
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Resultados desse novo

estudo clinico demonstraram

que losartan e

losartan + hidroclorotiazida
produziram significativa reducao
dos niveis pressdricos diastdlicos e
sistolicos em hipertensos da

raca negra (afro-americanos).
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Apresentados em simpdsio intemacio-
nal realizado junto a 4% Sessdo Cientilica
Anual do *Amarican College of Cardiclogy
(Anaheim, CA, EUA - Marpo/2000), os da-
dos finais da prasante pasquisa represen-
laram uma das primeiras comprovages de
relevancia clinica de que o blogueador es-
pecifico de angiolensina |l (losartan, com
ou sem associacio com a hidroclorotiazi-
da) é eficaz no tratamento da hipertensio
de pacientes de ambos 0s ssx0s da raca

negra.

Esses resultados sio importantes,
pois o5 indrviduos da raca negra (alm-ame-
ricanos) desenvolvem hipertensdo mais
precocemente & suas medidas pressincas
50 Maiores quando comparadas com as
apresentadas pelos individuos caucasia-
nos, tomando-os mais vulnerdveis as con-
seguéncias da doenga hipertensiva, inclu-
indo infario do miocdrdio, acidente vascu-
|lar cerabral e insuliciéncia renal

Caracleristicas do estudo

O presente estudo foi desenvolvido
dentro do carater multicéntrico, com con-
trode por placebo, envolvendo 440 pacien-
tes daraga negra (afro-americanos), com
madia oe idade de 50 anos, sendo 56%
do sexo femining. Todos os pacientes ad-
mitidos no estudo apresentavam hiparen-
sdo de leve a moderada, definida como
pressao arlerial diaslofica de 95 a 109

Esquema posologico:

As doses de losartan foram l‘ﬁﬁ
quatro semanas de fntemaln, a- ', :

llllll

para doses maiores ou assaef&#ﬁ&' o
hidroclorotiazida, se a pressao dfast@iﬂa
permanecesse igual ou superior a 90 mmHg.

mmHg. Tempo de acompanhamento; 12
SEManas.

Os pacientes admilides no estudo fo-
ram distribuidos de forma randdmica em
trés grupos de Iratamento;

- Grupo1(n=193)
O tratamento foi iniciado com losartan
na dose de 50 mg. em administrado
unica diana, por qualro semanas

MHa guarta samana, se necessarnio, 05
pacientes passaram a tar a dose ti-
tulada para 100 mg/dia de losarlan
in = 131), por um penodo adiciona! de
fualiro semanas

A SBQUI, S8 NaCessanc, 05 padientes ce-
guiram novo esquema de litulagao da
dose para 100 mg + 50 mQ, de losartan
até o final do estudo,

- Grupo2(n=58)
O tratamento foi iniciado com losar-
tan, na dose de 50 mg, em adminis-
tragao Gnica didria, por quatro sema-
nas.

Na quarla semana, se necessario, os
pacientes mudaram para losaran 50 mg
+ hidroclorotinzda 12,5 mg, em dose
unica didria, por oulras quatro semanas
(n=41).

Ma oilava semana, se necessdrio, 0s
pacientes tiveram suas doses litula-
das para losartan 100 mg + hidraclo-
roliazida 25 mg, até o final do estudo
{n=22)

- Grupo 3 (n = 188)
Administracao da placebo pelo periodo
de 12 semanas



"'i-

Erd;g'cs rasmw%da rrm}utmlafesse

I’nfm destacam-se os seguintes:

apds 12 semanas de administracio, na
cose unica didnia de 50 mg, losarlan
produziu uma reducao méda da pres-
a0 arenal diasidiica de 6,7 mmHg em
comparacao a reducio de 3,9 mmHg
ne grupo placebe (p < 0,01).

A reducdio madsa comaspondents na pres-
sa0 aeral sistoica foi de 64 mmHg
comparada a redugao de 2,3 mmHg
no grupo placebe (p < 0,01).

As diferencas nas reduches médias
das pressdes arenais diastoben e sis-
1okica com losanan atingiram, porian-
lo, nivess aslalisticamente significanies.

apos 12 semanas de tratamento, a
administragao de ksaran + hidrocl-
rotiazida, em dose inica didria, lam-
pem resullou em déderencas estalist-
camente significantes na reducao me-
dia da pressdo arerial diastdlica:

= Grupo losartaniosartan <
hidrocloroliazida:
reducao de 10,8 mmHg (p < 0.01).

- Grupo Placebo:
redugdo de 3,9 mmHg.

Reducao média significativa

das PAs diastolica e sistdlica
com losartan, na dose de 50 mg,
em dose unica diaria, apds

12 semanas comparado ao placebo

Reducdo da PA diastolica
mmHg
p<0,01
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Heducao media significativa das
PAs diastdlica e sistdlica com
losartan/losartan + hidroclorotia-
zida, em dose unica diaria, apds
12 semanas comparado ao placebo

Redugdo da PA diastélica
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Excelente tolerabilidade
de losartan e
losartan + hidroclorotiazida

Apds as 12 semanas da tralamento,
constalou-se que lanto losartan como lsar-
tan + hidroclorotiazida foram muito bem lo-
lerados pelos hipertensos de ambos os se-
08 de raca negra incluidos no estudo,

CONCLUSOES PRINCIPAIS

Um dos objetivos do presente estudo foi avaliar se losartan
e losartan + hidroclorotiazida poderiam reduzir efetivamente as
cifras pressoricas elevadas em pacientes hipertensos da raca
negra (afro-americanos), uma populacao que fregilentemente
evolui com hipertensao resistente e, em geral, utiliza varias
drogas anti-hipertensivas ao mesmo tempo.

Segundo o investigador principal, “os resultados desse
estudo validam a hipotese de que um regime com losartan ou
losartan associado a hidroclorotiazida representa uma
escolha eficaz para reduzir a pressao arterial em pacientes da
raca negra”.
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Prevencao das

doencas cardiovasculares

Principais Aspectos na Infancia e Adolescéncia

Autores:

Dra. Isabel Cristina B. Guimaries
Cardiologisia Pedidtrica, Mestranda do Curso
de Pos-Graduagdo em Medicing Interna da
Universidade Federal da Bahia

Dr. Arménio Costa Guimariies™
Professor Tiular de Cardiologia da Universidade
Federal da Bahia, Presidente da Liga Bakiana de
Hipertensiao e Aterosclerose (LIBHA)

Heje em dia, o terme doenga cardiovascular subenten-
de, principalmente, em virtude da elevada prevaléncia e inci-
cdéncia, hipertensdo arterial e doenga arterial corondiria, bem
COMO suas mais importantes complicagdes: doenga cercbro-
vascular, mormente do tipo isquémico, sindromes coronaria-
nas isquémicas agudas {mone sabita, infarto agudo do mio-
cardio ¢ angina instivel), angina estivel e insuficiéncia car-
diaca. Ambas, I‘.li]:ld rlensdo ¢ doenga coronana. sio, do ponto
de vista clinico, consideradas doencas do adulto o partir da
metade da vida, em fungio do idade em que comegam a ter
maner expressio clinica. Porém, estudos anatomopatoldgices,
clinicos e epidemioldgicos indicam que & possivel identificar
SEUS Precursores e rastrear os sinois iniciais ainde na infincia
e adolescéncia. Tais achados se revestem da maior importin-
cia preventiva, pois mostram a possibilidade de mudar o curso
natural das doencgas pela intervengio sobre esses fatores pre-
disponentes.,

*Enderego para correspondéncia:
Av. Ganbaldi. 153 - sala 706 - 7* andar
40000-210 - Sahvador - BA

Tel.: (OxxT1) 245-6612

Fax: ((hxT71) 24562449

Historia natural da aterosclerose

Estudos de autopsia tém demonstrado que o processo ate-
rosclerdtico se inicia muitos anes antes do surgimente de suas
manifestagdes clinicas relacionadas ao envolvimento das cir-
culagdes corontina, cerebral e periférica. Destarte, Cresanta
et al.' descreveram que Monckberg, examinando a aorta de
criangas falecidns durante a Primeira Guerra Mundial, encon-
trou placas de ateroma e, posteriormente, em 1921, relatou
achados semelhantes ¢m 36% das necropsias de jovens com
menes de 20 anos de idode. Em 1953, Enos et al.? descreve-
ram doenga aterosclerdtica em jovens soldados mortos duran-
tea guerra da Coréia. Em 1958, Holman et al.? relataram, 1am-
bém em estudos de necropsia, que criangas acima de trés anos
de idade 14 apresentavam estrias gordurosas na aorta ¢ jovens
com 20 anos J4 apresentavam estrias gordurosas nas artérias
corondrias. O estudo Bopalusa demonstrou que a aleromalose
da intima da aorta ja estava presenle cm criangas com nivels
de colesterol de 140 a 170 mgidL*, Pelo estudo Muscatine,
um estudo clinico prospectivo desenvolvido na mesma drea,
evidenciou-se que 24% das criangas apresentavam colesterol
acima de 200 mg/dL., estando portanto sob elevado nsco de ja
ter aleromatose da sorta, fato preocupante®.

Recentemente. Strong et al.* publicaram esmdo multi-
céntrico realizado nos Estados Unidos, mostrando que, de
2.876 amdprias realizadas em caddveres tendo entre 15¢ 34
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anos de idade - brancos e negros, mulheres ¢ homens — to-
dos apresentavam lesdes da intima da aerta, sendo gue mans
da metade do grupo de 12 a 19 anos tinha estrias gordurosas
na corondria direita e que havia um sumento na prevaléncia
¢ extensdo destas lesdes no grupo de 30 a 34 anos, evidenci-
ando que o processo da aterosclerose ji existe na adolescién-
cia e tende a progredir com a idade. Stary’ procurou rastrear
a lesiio aterosclerdtica coronariana desde a infiincia através
de dados de necropsia obtidos em montes de cauvsa vanada,
05 dados demonstraram que o espessamento da intima arte-
rial ji ocorre nos primeiros anos de vida, acompanhado de
migragio de monocites para a subintima. Na segunda déca-
da, comega a haver acumuloe progressive de matersal hipidi-
co, o gual ji sobressai na superficie intimal em torno dos 15
anos, caractenzando a estna gordurosa, cuja freqiéncia ten-
de a aumentar no fim da década. Dos 20 aos 40 anos as pla-
cas tendem a evoluir, aumentando seu conteddo lipidico ¢
crescendo ainda mais para a luz do vaso. Simulianeamente,
ocorre um processo fibroproliferativo ds custas das células
musculares hisas, migrantes da media, ¢ formagiio de colage-
no, envolvendo o nicleo gorduraso,

O grau de evolugdo do simples espessamento intimal
para a estria gordurosa ¢ para a placa madura depende de
virios fatores, alguns ji idemificados como fatores de risco
causais (hipertensio, LDL-colesterol elevado, HDL -coles-
terol baixo, diabete e tabagismo) e outros ainda necessitan-
do de estudos adicionais para uma avaliagio mais adequada
da sua identificagio e controle clinico (hipertrigliceridemia.
hiper-homocisieinemia, concentragio elevada da hipoprotel-
na (a) [Lpta)] ¢ particulas LDL pequenas ¢ densas®. A in-
fluéncia desses fatores na extensdo das placas hibroticas ¢
estrias gordurosas na porta e corondrias de infantes ¢ adoles-
centes ficou evidente no estudo de Berenson et al.® ¢ em 93
participantcs Jdo estudo Bogalusa, falecidos de causas van-
as, principalmente trauma. Individuos com 0, 1, 2, 3 e 4 fa-
tores de risco tinham, respectivamente, 19,1%, 30.3%, 317,9%
& 35% da superficie da intima da aoma coberta com estrias
gordurosas (p para tendéncia = 0,01), Por sua vez, nas arte-
rias coronarias, os mesmos dados eram, respectivamente,
1,3%, 2,5%, 7.9% e | | % para estrias gordurosas (p para ten-
déncia = 0,01) ¢ 0,6%, 0,7%, 2.4% ¢ 7.2% para as placas
fibrosas (p para tendéncia = 0,03). A expressio climca da
doenga arterial corondria, principal complicagio do proces-
50 aterosclerdtico, depende do equilibrio das forgas que con-
dicionam a mamragio da placa. Assim, se predomina o pro-
cesso de proliferacio fibrosa, a placa pode tornar-se pro-
gressivamente obstrutiva e vir a condicionar o aparec imento
de angina estavel; se a formagio da eapa Mbrosa é deficiente
€ coexiste com um processo inflamatdrio monocitico inten-
sa, a placa toma-se valnerdvel o uma rotura ou Dissum na
superficie endotelial (placa instavel), desencadeando um pro-
cesso trombolice agudo, cuja intensidade pode estar relacio-
nada a fatores protromboticos. como elevadas concentragdes
de fibrinogénio e PAL-1', Esta seria a base etiopatogénica
das sindromes isquémicas agudas.

E imporante entender gue csse aiclo evolutivo da placa
aerosclerotic, entre nfGincn ¢ wade sdulta, continua a se re-
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petir, explicando o sumento do risco absoluto de cardiopatia
coromria com a idade. Provavelmente, na faixa ctaria mais
avangada, devido ao envelhecimento endotelial e ao aumento
dn intensidade & prevaléneia de fatores de nsco como hiperten-
sfio ¢ hipercolesterolemia, em vez de durar 30 a 40 anos, o ciclo
de maturagdio da placa passa a durar poucos anos ou mMesMo
meses em paralelo com a formago de placas mais instiveis.

Historia natural da
hipertensio arterial

Ate a segunda metade do século XX, a iperiensio ar-
terial surgida na infincia ¢ adolescencia em identificada,
quase exclusivamente, com condigdes secundarias como
doengas renais { glomerulonefrite aguda pos-estreptocdcica,
hipertensiio renovascular), coarclagio da aorta, ou endoeri-
nopatias. Isso porgque o quadro clinico dessas condighes e a
severidade da hipertensio ndo deixavam dividas quanto &
anormalidade das cifras pressoricas. Valores pressdricos em
criangas ¢ adolescentes sadios, que se situavam nos niveis
mais elevados da normalidade, de acordo com a faixa etfria.
ndo recebiam a devida atenclio clinica. Porém, estudos clini-
COSs prospectivos nessds populagdes mostraram que pressies
situadas no percentil 95% estavam significativamente mais
associadas a uma massa ventricular maior ¢ a valores mais
¢levados de insulina— alteragdes freglientemente assocmdas
na fistopatologia da hipertensio arterial primaria'-'% Estu-
dos epidemioldgicos tém identificade um maior risco para o
desenvolvimento de hipertensiio na vida adulta em descen-
dentes de hipertensos; da mesma forma, alteragdes genéti-
cas relacionadas ao sistema renina-angiotensina-aldostero-
na tém sido relatadas em hipertensos, sugerindo a interven-
vio de fatores hereditirios, Aléim disso, ¢studos retrospecti-
vos em hipertensos primarios ém indicadoe que o desenvol-
vimenio de hiperiensiio terin relagio com baixo peso ao nas-
cer. Embora esses achados ainda precisem de estudos mais
controlados para a sua valorizagio adequada dentro da etio-
patogenia da hipertensio arterial primdria, fica evidente gque,
jd na infancia ¢ adolescéneia, € possivel identificar grupos
de risco ¢ intervir em dererminados fatores, visando a pre-
vengde da enfermidade,

Fatores de risco de
doenca cardiovascular na
infincia e adolescéncia

Estudos clinieos prospectivos permitiram identificar uma
séne de fatores de risco relacionados ao desenvolvimento da
hipertensiio arterial e/on da doenga aterosclerdtica do adulto,
lais como pese excessive ¢ obesidade. consumo excessivo de
gordura suturada. colesterol, sal ¢ bebidas alcadlicas, aumen-
1o o estresse psicoldgico, matividade fisica e consume insu-
[Neiente de potassio, calcio ¢ magnésio™. Mais recentemente,
dados clinicos e experimentais €ém demonstrado que nivers
elevados de colesteral total parecem ter influéncia na cleva-



Gao da pressio arterial através da disfungio endotelial que pro-
vocam, com diminuigio da capacidade de relaxamento vascu-
lar's,

Esses fatores fsiologicos ¢ bioguimicos sdo altamente
influenciadoes pelo estilo de vida. Hibitos alimentares inade-
quados desde a infincin predispdem & alteragio do perfil 1i-
pidico do sangue ¢, ahados 4 inatividade fisica, facilitam o
excesso de peso ou a obesidade, levando ao aumento da pres-
sio arterial e da glicemia. O tabagismo, outro aspecio nega-
tivo do nosso estilo de vida, ¢ ndo somente um imperiante
fator de risco causal de doenga corondria como também de
doenga pulmonar erdnica obstrutiva e chnceres do wate res-
piratério e da bexiga. O aparccimento ¢ a progressio da doen-
¢a cardiovascular estio relacionados i presenca e intensida-
de desses fatores de risco ¢ a0 seu tempo de atuagdo através
dos anos. Outro fator importante ¢ que modula o grau de
vulnerabilidade do individuo aos fatores ambientais € a pre-
disposicio genética, caracterizada pela histdria de doenga
cardiovascular prematura em parentes do primeiro grau (an-
tes dos 55 anos para 08 homens ¢ dos 63 anos para as mulhe-
res)

Dislipidemias

A determinagdo do perlil lipidico do sangue & mandatd-
rna em ¢nangas matores de dos anos de dade gue 1&m um
parente do primeiro grau com historia de doenga arterial co-
ronaria ou equivalente (doenga arterial periférica ou carotidea
sintomatica, ancurisma da aorta abdominal) que s¢ja prema-
tura (antes dos 55 ancs no homem ¢ dos 65 anos na mulher),
assim como presenca de dishpidemia familiar, pancreatite agu-
da, xantomatose, diabete melito, hipertensio e obesidade. Os
valores desepivers para o perfil lipidico entre 2 ¢ 19 anos de

TABELA 1
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idade encontram-se na tabela 1. O diagndsnico de dislipide-
mia familiar em parentes adultos do primeiro grau tem como
base valores pam o colesterol total 2 240 mp/dl., HDL-coles-
terol < 35 me/dL ¢ trighicérides = 400 mg/dL, podendo estas
alteragies ocorrerem isoladas ou associadas'™,

Valores limitrofes ou clevados do perfil lipidico exigem
a repetigio do exame com intervalo de cerea de duns semanas
LUma vez conlirmado o diagnostico Inboratonal de dislipide-
mia, deverio ser afastadas causas secundinias,

Entre as prnncipais causas de dislipidemia na crianga ¢
no adolescente ¢stio os defeitos genéticos, principalmente
as hipercolesterolemias familiares homozigdticas (forma rara,
121 mulhdio) ¢ beterozigoticas (mmis freqiente, 1:500 mul),
acarretando aumento significativo do nivel de colesterol. A
outra forma =seria a primina poligénica, em que fatores am-
bientais, como alimentagio com baixo teor de Mbra e alto
teor de gerdura saturada ¢ a obesidade 1ém papel importan-
te.

Criancas com colesterol total maior ou igual a 170 mg/
dL devem ser acompanhadas. Podemos considerar cniangas
de nsco moderado aquelas com LDL-colesterol entre 110 a
129 me/dL e de alto risco aquelas com LDL-colestero] maior
ou igual a 130 mg/dL. No Brasil, um estudo multicéntrico,
randomizado, de uma populacio assalannda, meluindo 8.405
individuos, mostron, no grupo etirio de 14-1% anos de idade
(N = 303), valor médio para o colestero] 1otal de 1614 meg/dL
¢ prevaléncia de colesterol & 200 mg/dl. de 5,6% (4,6% de
220-239 mg/dL e 1,0% 2 230 mg/dL )", Estes percentuais in-
dicam a necessidade de mans atengdio na detecgiio de dislipi-
demia nessa faixa eldna

A redugdo dos nivers de colesterol deve ter uma aborda-
gem de saide piblica para abranger a populagio de maneira
genérica € um acompanhamento mdividual para agueles pa-

VALORES BE REFERENCIA DE CT LOL-C,HDL-CE TG

ENTRE 2 E 19 ANOS DE ID.ﬂ.DE

Valores [mgﬂ:IL]
Lipides Desejaveis Limitrofes Aumentados

| =@t : <170 170 - 199 > 200 |
! LDL-¢ - <110 110-129 =130 !
. HDL<' <10 2 40 - - |
| 10-19 235 & .

| TG <10 <100 - > 100 |
1' 10-19 < 130 - > 130

* Balores referemciads de acurds com an recomesadng e de Kwirerovich'’
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cientes de nlto risco. A estratégin de sadde pablica se baseia
no fato de que o pnncipal fator predisponente para o desen-
volvimento de doengas cardiovasculares reside no estilo de
vida inadequado, principalmente no que concerne ao aspecto
nutricional (alta ingestdo de colesterol, gordura saturada e di-
eta hipercalorica). Por isso, as estratégias de saide piiblica
para melhorar a qualidade da alimentagdo, equulibrar seu valor
calérico ¢ aumentar a atividade fisica devem ser implemen-
tadns

Em nivel individual, o médico deve enfatizar o uso da
dieta fase I da “American Heart Association = AHA™ para
as erngas acima de dois anos de idade, A dieta é consti-
tuida por 30% do valar enerpético total (VET) sob a forma
de gordura, com menos de 10% de gordura saturada ¢ me-
nos de 300 mg/dL de colesterol por dia. O teor de carboi-
dratos fica em torno de 50% a 55% e de proteinas entre
20% ¢ 15% do VET. Hi uma tend@ncia a privilegiar as gor-
duras monoinsaturadas na composigio lipidica da dieta em
virtude da sua agdo neutra ou elevadora do HDL-colesterol
e redutora dos triglicérides. Em individuos com dislipide-
mia mista ou hiperingliceridemia, um melhor efeito sobre
o perfil lipidico pode ser conseguide com dietas ricas em
monoinsaturados (0leo de oliva ou de amendeim) ¢ redu-
¢ao correspondente dos carboidratos, Nesses casos, & com-
posigio da VET passaria a 34% em gordura, dos quais me-
nos de 10% em gordura saturada e 26% a 28% em gordura
monoinsaturada, e 46% a 51% em carboidratos, a depender
das necessidades proidicas.

O pacientes de alto risco que ndo apresentarem redu-
¢io dos aiveis do LDL-c abaixe de 130 mg/dL. deverdo
passar da fase | para a fase 11 da dietn da "AHA"™, com in-
gestin de colesterol total abaixo de < 200 mg/dL por dia e
o percentual de pordura sawrada abaixo de 7% do VET.
Estudos demonstram uma redugio dos niveis de calesteral
em torno de 5% a 20% apenas com dicla, o que confere
uma redugiio substancial de risco'®,

U tratamento com droga deve ser reservado para os
casos de eriangas de alto nisco, acima de dez anos de idade
com LDL-colesterol = 190 mg/dL., LDL-colesterol = 160
mg/dL e dois ou mais fatores de risco ou na presenga de
doenga aterosclerdlica manifesta ¢ LDL-colesteral = 130
mg/dL. Das medicagoes disponiveis para o tratamento, a
mais recomendavel & a colestiramina, resina seqiiestrante
de acidos hiliares que nio apresenta efeitos sistémicos. A
experiéncia com as vastatinas ainda € limitada, mas podem
ser usadas em casos de hipercolesterolemin familiar com
colesterol total > 300 mgrdL ou na presenga de doenga ate-
rosclendtica, nos quais os tratamentos anteriores nfio obti-
veram resultados satisfatdnos. Existem apenas estudos com
a lovastatina em adolescentes do sexo masculing, com hi-
percolesterolemia familiar heterozipdtica, Deve-se lembrar
sempre o risco do seu uso em adolescentes do sexo femini-
no na fase reprodutiva. O deido nicotinice apresenta altos
indices de intolerdncia, hmnando o seu usol®,

O objetivo do tratamento € atingir um valor do LDL-co-
lesterel abaixo de 100 mg/dL ou abaixe de 130 mg/dL em
casos de menor risco,
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Hipertensao

A prevaléncia de hipertenséio arterial em criancas ¢ ado-
lescentes ¢ estimada entre 2% a 13%, com dados brasileiros
revelando 6% a 8%, A medida da pressio arterial, com man-
guito ¢ teenica apropriadas, deve fazer parte do exame clinico
de cnangas e adolescentes. Esta atitude propicia a identifica-
vio de valores pressoricos entre 03 percentis 90% e 95% (fai-
xa normal limitrefe) e acima do percentil 95%, 0s quais de-
finem hiperiensiio se conflirmados em irés determinagces
sucessivas em épocas distintas. Fsses valores variam de
acordo com a idade, sexo ¢ percentil de altura, os quais
estio devidamente tabulados'™ ', [slo permite vigilincia e
intervengdo precoce com medidns preventivas nio-farma-
colégicas e teraputicas, quando indicadas. Em individuos
considerados de alto nsco de desenvolverem hipertensio,
como flhos de hipertensos, obesos e diabéticos, deve-se rea-
lizar medida anual da pressio arerial ou a intervalos meno-
res, e necessirio.

As principais medidas ndo-farmacolégicas a serem utili-
zadas incluem controle do peso, modificagdes no estilo ali-
mentar, aumento na atividade fisica, incluindo exercicio aerd-
bico regular, pelo menos trés vezes por semana, com 30 a 60
minulos de duragio, redugio ou abolicio do consumo de be-
bidas alcodlicas e interrupcdo do wbagisme, do uso de anti-
concepcionais orais, de drogas (particularmente a cocaina) ¢
horminios anabolizantes. As modificagtes alimentares inclu-
em a adogio da dieta fase [ da “AHA", com ajuste do VET
para o peso ideal, reducdio da ingestiio de sal para menos de 6
g'dia {incluindo o sal natural dos alimentos) ¢ aumento da
mgestio de cloreto de potissio para éa 8 g/idia'.

Casos de hipertensio moderada ou grave ou sintomdtica
com resposta insatisfatbna ao tratamento ndo-farmacologico,
presenga de lesdes de orglos-alvo e/ou diabete melito tipo 1
requerem tratamento medicamentoso. A escolha dos medica-
mentos obedece ans cnténos usados parn o8 adultos, com as
seguintes ressalvas:

B nfio vsar inibidores da ECA ou dos receptores do tipo

AT da angrotensina 11 em adolescentes femininas em
idade féril;

B nio usar betablogueadores em asmdticos ¢ ter cuida-
do com o seu uso em atletas (limitagdo da capac i-d?_d.i.*
fisica) e em adolescentes com vida sexual ativa'.

Fumo

O fumo & um fator de risco cardiovascular indepen-
dente para infarto agudo do miocirdio, morte sibita, doen-
o vascular cerebral ¢ periférica cujo controle reduz o risco
futuro de desenvolver doenga arterial coronaria®,

Nao existe uma razio especifica para que um indivi-
due inicie o hibito de Tumar, mas o que leva uma crianga
ou adolescente ao tabagismo ¢ basicamente 0 aspecto o=
cial, por fazer parle de um grupo de amigos que lumam,



pais que fumam, ou querer mostrar maturidade. O baixo
nivel sbcio-economico ¢ cultural também favorece a prit-
ca do tabagismo, Além disso, existe um forte apelo atraves
das campanhas publicitarias, mostrando gque as pessoas que
fumam sio mulheres ¢ homens bonitos, de sucesso. O uso
do cigarro pelos adolescentes nos Estados Unidos esla em
franca ascensdo. Estima-se que 31% dos alunos do ensino
meédio fumem regularmente, comparado com 27% a 28%
cinco anos atris. Estratégias de sadide pablica tém sido pre-
conizadas para a supressiio do abagismo.

Dentre o5 muitos males diretos do tabagismo esta o
favorecimento de um perfil lipidico de nseo, com aumento
dos nivers de tnghicendes, VLDL ¢ LDL-colesterol ¢ redu-
gdo dos niveis de HDL-colesterol em individuos de 8 a 19
anos, i semelhanga do que ocorre em adultos'®. O fumo
passivo também causa alteragdes nos fatores de nisco das
criangas. Moskowitz et al.™ encontraram alteragdes no trans-
porte de oxigénio e na composigio das lipoproteinas em
criangas exposias ao fumo passivo, apresentandoe niveis ele-
vados de 2.3 difosfoglicerato no sangue relacionados ao au-
mento dos niveis de tiocianato. Observaram também que,
nos meninos expostos ao fumo passivo, o nivel do HDL-
colesterol era mais baixo do que nagueles nio-cxpostos.

A nicotina tem uma natureza aditiva, e o melhor trata-
menio para o fumo € nunca inicid-lo. A "FDA", dos Esta-
dos Unidos, declarou o tabagismo uma doenga pedidtrica,
e os esforgos do ponto de vista de satde pablica 1ém como
base a educaciio. Os programas devem incluir palestras cm
escolas sobre as conseqiléncias do fumo, avisos nos paco-
tes de cigarro sobre seus efeitos deleténos ¢ também cam-
panhas educativas.

Para adolescentes de alto risco, amnda ndio existe uma
estratégia especifica de supressio do tabagismo, ja que nio
ha estudos demonstrando o uso dos suplementos de nicoti-
na {adesivos ou goma de mascar) nessa faixa etdria. Nesses
casos, cabe ao médico alertar sobre os efeitos agudos ime-
diates desencadeados pelo cigarro (aumento da freqicncia
cardiaca ¢ da pressao arterial) e sobre os efeitos tardios que
podem vir a comprometer precocemente a satde na vida
adulta. © aconselhamento ¢ apoio psicoldgico continuado
em tal siuagdio sio fundamentais para ajudi-los o deixar de
Fumar.

Obesidade e
atividade fisica

O reconhecimento de que a obesidade ¢ o sedentaris-
mo sio fatores de risco que predispdem a hipertensdio, dis-
lipidemia ¢ diabete melito tpo 2 tem aumentado, assim
como a necessidade do seu controle para a prevengio das
doengas cardiovasculares. Estudos demonstram que a taxa
de mortalidade por doenga cardiovascular & menor nos in-
dividuos que praticam exercicio fisico regular em relacho
aquela dos individuos sedentirios. A relaglio entre obesi-
dade ¢ doenga cardiovascular lem sido estabelecida atravis
de estudos que mostram correlagio entre adiposidade, in-

wolerineia a glicose ¢ desenvolvimento de aterosclerose no
jovem®, Nesses casos, a presenca de awerosclerose coexiste
com niveis sangiiineos elevados de insulina e triglicérides
¢ haixos de HDL-colesterol, aumento da presso arterial e
reatividade vascular alterada, caractenizando a presenga de
disfungio endotelial™.

A prevaléncia da obesidade na populagio & alta e vem
aumentando, principalmente entre criangas ¢ adolescentes,
nos Ultimos trinta anos*. Uma revisio de oite estudos pros-
pectivos concluie que um tergo das criangas na faixa pré-
escolar ¢ mais da metade das eriangas na faixa escolar se
tornam adultos obesos. sendo o risco duas vezes maior na
crinnga obesa. A obesidade tem um cardter heterogéneo,
com virios fatores contribuindo para a manutengio de um
balangoe energetico excessivamente positive, Dentre eles
esldo dieta com alto teor de gordura, baixa taxa metabolica
de repouso para uma determinada massa corparea, elevada
sensibilidade & insulina e principalmente inatividade fisi-
ca. A influéncia dos avangoes tecnologicos no nosse estilo
de vida tem causado redugiio significativa no gasto energé-
tico didrio, constituindo um fator determinante no quadro
epidémico da ebesidade. Quanto & probabilidade da obesi-
dade infantil manter-se na vida adulta, parece depender de
latores como a faixa etiria do desenvolvimento da obesi-
dade ¢ hereditanedade. Assim, Whitaker et al.** demons-
traram gue eriangas obesas, abaixo dos trés anos de idade e
sem pais ohesos, tdm um haixo risco de obesidade quando
adultos, enguanto criangas obesas acima dessa faixa etaria
1¢m alta probabilidade de continuarem obesas na idade adul-
ta, independentemente de pais obesos ou nde, Porém, quan-
do os pais sio obesns, o nisco de se tornarem adultos obe-
s0% duplica, independentemente da crnianga ter sido ou nio
obesa abuixo dos dez anos de idade.

Para determinarmos & uma crianca ou adolescente é
obesa, precisamos determinar peso, altura ¢ indice de mas-
g3 corporea (peso em kg/altura em m?) ¢ correlacionarmos
com tabelas ja estabelecidas para o laixa etiria. Agquelas
que se¢ encontram no percentil 85 sdo consideradas com
excesso de peso ¢ acima do percentil 95, obesas,

Medidas de cardter preventivo devem ser preconizadas
para criangas ¢ adolescentes obesos, principalmente aqueles
com pais obesos. As medidas incluem mudangas no estilo de
vida, como estimulo & atividade fisica (caminhar, andar de
bicicleta, jopar bola, natagdo etc. ) e também dicta balancenda,
com redugdo na mgestdo de alimentos com alto leor energéti-
co, sobretudo gorduras saturadas, As indicogoes para werapio
farmacoldgica ou tratamentao cirirgico da obesidade nessa faixa
eliria ainda nio estio estabelecidas.

Consideracdes finais

A prevengio das doengas cordiovasculares deve ter seu
inicio na infincia. Estratégias de satde publica para reduzir o
tabagismo, melhorar a qualidade da alimentagio ¢ estimular a
atividade fisica sho fundamemais para todas as eriangas e ado-
lescentes, no intaio de reduzir o nisco cardhovascular da po-
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pulagdo. A comunidade de profissionais da satide deve ajudar
na divulgacio de medidas para um estilo de vida saudavel,
seja em consultdries, postos de saide, escolas e no @mbito
social. Criangas ¢ adolescentes de alto risco para doengas car-
diovasculares devem ser identificados através da histéria cli-
nica (histéria familiar positiva para doenca cardiovascular ¢/
ou dislipidemia e dinbete melito tipo 2, ¢ historia pessoal de
tabagismo ¢ sedentarismo), exame fisico (peso, altura e pres-
sdo arterial), determinagio do perfil lipidico, glicemia em je-
jum & pés-prandial, e HbA, ; também devem receber atengio
especial com orientagio dietética, estimulo A atividade fisica,
supressio do fumo e, se necessario, tratamento farmacolégi-

co para controle dos niveis pressoricos ou da dislipidemia,
Aleém disso, devem ter acompanhamento permanente, pelo
menes anual, a depender do risco clinico. Casos de difictl con-
trole efou portadores de patologia cardiovascular devem ter
acompanhamento especializado,

Ao concluirmos este artigo, € importante uma mensagem
gue deve ser transmitida e implementada entre pais ¢ educa-
dores, os quais tém um papel relevante na modulagio dos ha-
bitos alimentares dos filhos e alunos. Assim, todo esforgo pre-
ventivo na infincia e adolescéncia deve incluir a participagiio
desses segpmentos, sem o que pode ter comprometida sua efi-
ciéneia.
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A experiéncia pediitrica com a avaliagio da pressio
arterial pela téenica da monitonza¢do ambulatorial de pres-
sio arterial (MAPA) € restrita porgue se iniciou nos anos
80, apresentando resultados iniciais confiaveis e reprodu-
tiveis' . Dados de MAPA em criangas tém demoenstrado boa
correlacdo com idade cronoldgicn, altura, peso ¢ reqiién-
cia cardiaca, além de boa reprodutibilidade. As médias sis-
tolicas e diastolicas na vigilia apresentam geralmente valo-
res mais elevados quando comparados aos obtidos por me-
dida casual, enquanto as médias pressoncas sistolicas ¢ dias-
tolicas durante o sono mostram valores inferiores queles
obiidos casualmente,

Belsha et al.* compararam através da MAPA o perfil da
pressio artenal divrna ¢ noturna de cnangas ¢ adolescentes
normotensos ¢ hipertensos, demonstrando que os pacientes
hiperiensos apresentam médias pressdricas mais elevadas, com
perfil pressdrico de 24 horas semelhante ao de seus pares nor-
MOoICHs0s,

A avahagdo. pela metodologia da MAPA, de criangas
¢ adolescentes com doengas de base com risco associatdo
de desenvolvimento de hipertensido artenal tem sido des-
crita como pronussora em pacientes com diabete melito
insuline-dependente’, doenea policistica autossémica do-
minante®, insuficiéncia renal erdnica dialitica™® & em pa-
cientes transplantados renais!'. Nessas siluagdes clinicas a
MAPA 1em s¢ mostrado mais anl para o dimgnostico ¢ ma-
nejo da hipertensio artenal do que a pressio artenal de con-
sultorio, por fornecer dados sobre alteracoes do perfil pres-
sorico durante o sona, reclassilicar pacientes quanto ao di-
agndstico de pressio arterial obtido peln medida em con-
sultono e apresentar mator correlagdio com o desenvolvi-
mento de lestes de Grgdos-alvo,



Em pacientes submetidos & terapéutica anti-hiperten-
siva, o MAPA tem contnibuido para a avahagao da e¢hicicin
lerapéutica nas 24 horas, permitindo observar se o medica-
mento administrado exerce efeito hipotensor adequado e se
tal efeito se mantém ao longo do dia, durante diferentes
atividades do paciente. Tallian et al.'* utilizaram a metodo-
logia da MAPA para avaliagfio da eficficia e seguranga da
amlodipina em dose tnica didria em 21 criancas ¢ adoles-
centes hipertensos, com idade media de 13 anos. O estudo
confirmou a eficicia e a seguranga da medicagiio na faixa
etiria pediatrica, além de sugerir que criangas menores ne-
cesstlam de doses matores da medicagio para controle ade-
quado dos niveis pressoricos.

A metodologia da MAPA & também unlizada para o
diagnostico da hipertensdo do avental branco, definida como
a cocxisléncia, no mesmo paciente, de valores normais de
pressio arterial por MAPA ou medida domiciliar e valores
pressoricos persistentemente clevados durante a consulta
médica', Tal condigio clinica parece ser devida a uma rea-
¢ido condicionada de “alarme™ deflagrada repetidamente
pela consulta médica. A hipertensio do avental branco, con-
siderada por alguns pesquisadores como semelhante 4 con-
digio de normolensio", parece eslar patogeneticamenle
associada i hiperrensfio arterial essencial"’, mostrando-se
relacionada & presenga de antecedentes familiares de hi-

pertensdio arterial, & tendéncia de ¢levagdo dos niveis san-
guineos de insulina, colesterol ¢ triglicérides', com poten-
cial desenvolvimento de lesdes de drgios-alvo'™. Os pacien
128 ndo necessitaram de terapéutica farmacolégica para hi-
pertensdo arterial, mas mereceriam aconselhamento quan-
to a hdbitos dietéticos ¢ condicionamento fisico, além de
acompanhamento geral de satde'®.

lvemos oportunidade de descrever seis adolescentes com
diagnostico de hipertensdo arterial através de medida casual
de pressdo arterial, em consultério, classificados posterior-
mente como normotensos através da MAPA". A andlise da
historia clinica dos pacientes demonstrou que as pacientes 1,
2, 3 e 4 eram adolescentes sem antecedentes mérbidos de nota,
com diagndstico de hipertensio artenal firmado em consulta
pediitrica de rotina. A hipertensiio arterial apresentava cari-
ter persistenie na paciente | e libil nas demais. A paciente 3
apresentava histdria de episddios comvulsivos esporiadicos des-
de dois anos de idade, ndo fazendo uso de medicagdo anticon-
vulsivante. O paciente & relatava antecedente de cefaléia do
tipo enxaqueca, de ocorréneia esporadica, desde dez anos de
wlade. Os pacientes 5 ¢ 6 apresentavam hipertensio arterial
persistente em consultério. Os dados dos pacientes quanto a
sexo, idade, etnia, presenga de antecedentes familiares de pri-
meiro grau para hipertensdo artérial ¢ caracteristicas antropo-
métricas estlo agrupados na tabela 1.

TR

DESCRICAO DA CASUISTICA QUANTO A SEXO, IDADE, ETNIA,

[

" "
e el

PRESENCA DE ANTECEDENTES FAMILIARES DE PRIMEIRO GRAU
PARA HIPERTENSAQ ARTERIAL, PESO DE NASCIMENTO (NASC) E
CARACTERISTICAS ANTROPOMETRICAS ATUAIS

Pt AF Etnia Sexo Idade Peso Peso atual Altura IMC
(anos) NASC (g) (Kg) (cm) (kg/nr’)
1 ¥ N F 16,2 4.500 58,6 160 26,9
2 » B F 16,7 2.900 P 166.5 3.2 I
K + N F 7.7 3.100 69,3 165 25,5 |
4 = B F 13.8 2.650 72 164 26,8 !
5 + B F 12.2 2.080 B2 1525 Jod |
& - M M 138 3.6580 BD 179 29 |

Fi = paciente; AF = anivcedente fomiliar de Mperfensdo; N = negro; B = braneo; F = femintne; M = mazculing
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TABELA 2

B i e il i o

DADOS COMPARATIVOS ENTRE PA MEDIDA EM CONSULTORIO (CONS),

PA PHE-hﬁDPﬂTUHIEAGﬁG (PRE-MAPA),
MEDIAS PRESSORICAS DA MAPA NAVIGILIA E NO SONOE
PA DEFINIDA PARA O PERCENTIL 95 PARA IDADE, SEXO E PERCENTIL DE ESTATURA"

Pt P85 CONS Pré-MAPA MAPA MAPA
Vigilia Sono.
i 128784 130 90 126 74 116 75 109 66
2 130085 130 85 130 90 118 76 100 56
3 130085 130 75 118 74 123 74 109 56
4 126/82 130 90 132 96 118 76 106 58
5 123/80 130 90 118 76 12 &7 112 60
i 1a0va4 120 890 126 74 122 1 107 59

A pressio arterial de consultério foi avaliada apods repon
so de cinco minutos, em posigio sentada, por mérndo
auscultatono, no brage dircito apmado ao niv |.] do coragio,
utihzando-se esfigmomandmetro de coluna de mercino ou
anermde cahibrado. Detintu-se como pressio sistolica o valor
da pressio artenal correspondente & fase | de Korotkow (K1) ¢
como pressio diastdlica o valor correspondente a fase V de
Korotkow (K3)". O indice de massa corpdrea (IMC) foi calou-
lado através da formula IMC = Peso (kg Altura®(m. i':"" cur-
vas do “Nattonal Center for Health Statistics- NCHS 7 to-
ram adotadas como valores referencials para peso ¢ estatura

Apos avaliagdo clinica foi realizada MAPA no Ambula-
torio da Liga de Hipertensio do Hospital das Clinicas, Disci-
plina de Nefrolagia da Faculdade de Medicina da Universidade
de 580 Paulo por equipamento oscilométrico (Spacelobs
0207; Redmond, Washington, EUA). Antes da instalagio do
monitor, a pressido artenal do paciente for medida apos cinco
minutos de repouso, por métado mscultatdnio, respeitando-se
A padromizacdo tecnica descerita acima, A medida de pressao
arferral. 3 qual nos referiremos COMmo Pressdo pre-momntonza-
a0, o1 utihzada como base para veniicagiho da calibragio do
monitar. O dados comparativos entre a PA medida em con-
sultorio, PA pré-momtonzagio, médias pressancas da MAPA
ne sono ¢ @ PA deflinida para o percentil 95 para
idade, sexo ¢ pereentil de estatura estio compilados na tabe-
la 2. O dados complementares da avaliagho dos relardrios de
MAPA desses pacientes sio apresentados na tabeln 3

na vigilia ¢
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Como parte do protocolo de investigagiio de hiperten-
sip arterial os pacientes foram submetidos aos seguintes
exames; hemograma completo, uréia, creatimna, eletrol-
tos, colesterol, trighcérides, glicemia de jejum, urina tipo
|, ultra-sonografia de rins e vias urinanas, ecodopplercar-
diograma bidimensional { Aloka 55D 2000, transdutores de
2.5: 3,5 ¢ 5 mHz) ¢ fundoscopia. A anialise dos exames la-
boratorals dos pacientes descnios mostrou hipercolestero-
lemia/ hipertrigliceridemia em uma paciente. A pesquisa
de arghos-alve pela ecodopplercardiogratia bidimensional
¢ pela fundoscopia for negativa ¢m todos os ¢casos

A prevaléncia de |!'|:.'u.||.'|.rt:-.m arterial significativa na
crianga parece serinferior a 2% . A marbidade associada i
mpertensdo arterial na faixa etana pedidtrica ¢ amda pou-
co conhecida. © eSO 30 DASCEr, O ImCremento iz peso anlre
a infancia ¢ a idade adulta ¢ a presenga de anlecedentes
familiares positivos para hipertensio arterial tém sido va-
lorizados como fatores i'lruh'nm de hipertensio arterial
ne adulte, Curhan et al, , avaliando 160 mul enfermeiras
participanies do “Nurses Health Study™, demonsiraram que,
nesia j"u|'lu|u1...'|-.1 a ocorréncia de peso de nascimento infe-
rior a 2,500 gramas se associou a um risco 40% mator de
de i nvolvimento de hipertensdo na idade adulta. Laver et
al.” svompanharam 2,445 ¢scolares de 7 a 18 anos da cida-
de de Muscatine. lowa, com medidas bianuais de peso. cs-
latura, prega cutinea tricipital e pressio arterial, entre ou

iras, repetidas posteriormente aos 20 ¢ 30 anos de idade.



P
Epemp

TABELA 3

| ANALISE DA MAPA A QUEDA PRESSORICA (QP)
SISTOLICA (S) E DIASTOLICA (D) NO SONO, A CARGA PRESSORICA (CP),
SISTOLICA E DIASTOLICA NAVIGILIA (VIG) E NO SONO (SONDO)
E A MEDIA DE FREQUENCIA CARDIACA (FC) NA VIGILIA E NO SONO

e OPSOPD  CPSCPDVIG  CPSICPDSONO  FCVIGISONO
s T A : (%) ELre : - (%) (bpm)
1 . 6,0/12,0 79i142 15,4/3,8 81 /62
Fd 1537263 11,1785 28128 91/72
a 11,0/24.3 359/115 3,0/0,0 87/
4 _ 10,1/223 28.9/22,0 14,3/0,0 90/ 68
5 0.0/10.5 118/ 118 BO7IT1 Ta /B2
B 12,3/169 17.6/59 58/0,0 B84/

demonstrando que a pressiio arterial do adulto correlacio-
ni-se com & pressiao artenal da cnanga, com seu pesoecom o
ganho no indice de massa corporea ohservado entre a infincia
¢ a idade adulta. Dados do estudo também mostraram que me-
ninos acima de 12 anos ¢ meninas acima de 14 anos, com
antecedentes familiares positivos para hipertensio arterial,
apresentam nivels pressoricos sistohens e diastdlicos mais ele-
vados do que aqueles sem familiares hiperiensos

A prevaléncia da hipertensio do avental branco cm Pedi-
atria € pouco conhecida. Hornsby etal.  mostraram que 15 de
34 (44%) adolescentes diagnosticados como hipertensos em
consultono confirmaram-se como hipertensos do avental bran-
co pela MAPA, O estudo demonstrou também gue hiperten
s0s confirmados ¢ hipertensos do avental branco apresenta-
ram pese corporeo substancialmente mais elevado do que ado-
lescentes normotensos

Os pacientes deseritos nesse trabalho confirmam a exis-
téncia de casos de hipertensio do avental branco na popula-
vio pedidtrica adolescente. Curiosamente, quatro dos seis pa-
cicnles hiperiensos, segundo medidas realizadas pelo médico,
apresentaram valores narmas de pressiio artenal medidos pela
enfermeira do Ambulaténo da Liga de Hipertensio previa-
mente 3 mstalagio da MAPA, Dois pacientes, por outro lado,
apresentaram nivels pressoricos ainda mais elevados quando
medidos pela enfermeira. demonstrando que ¢ fendmeno da
hipertensio do avenial branco parece ser uma reagdo de alerta
mista dirigida ao ambiente ¢ ao observador

A MAPA foi bem tolerada, os pacientes descritos apre-
senlaram medias pressoricas sistolicas ¢ diastalicas ¢ médias
de freqiéncia cardiaca, na vigilia ¢ no sono, consideradas nor-
mais quando fu:IIE'q'.:hJ.LEL'Ij a dados de estudos pediatncos em
populagio normal . Deévemos, no entanto, observar que os
pacientes | e 5 apresentaram valores de queda noturna sistoli-
ca mais baixos do que o l.'.1|f"l.':l'.1L'.-'l.l1. respectivamente 6% e (Me.
A paciente 3 demonstrou também valor elevado de carga pres-
sOr1Ca sistolica no sono, equivalente a 60.7%. A implicagio
prognostica desses achados em adolescentes necessita de ava-
hagdo senada e prospectiva

A analise dos fatores preditivos para hipertensio arte-
rial em nossa casuistica mostra presenca de antecedentes
familiares de primeiro grau para hipertensdo arterial em
quatro pacientes, peso a0 nascer < 2.500 g em 12 IMC su-
gestivo de lendencia a obesidade em quatro pacientes, com-
palivel com o diagnostico de abesidade em dois casos (>
30 kgim’). Dentre os fatares de nisco fisiopatologicamente
associados 4 hipertensio artenial pudemos detectar hiper
colesterolemia / hipertrigliceridemia em um paciente.

Em conclusio, nossa casuistica mostra-se consoante
com a tendéncia do conhecimento atual de encarar a hiper-
tensic do avental branco como uma entidade intermedidria
i normolensio ¢ 4 hipertensio arterial estabelecida, mere-
cedora de acompanhamento clhimco curdadoso, baseado nos
principios da terapéutica ndo-farmacoldgica da hiperten-
sdo arterial.
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Similares x Geneéricos

DiferencasTécnico-cientificas

Dra. Regina Scivoletto

Frofessorn Nitular

Laboraidrio de Hiperiensio = Instimio de Cién-
cias Biomédicas da Universidade de 8o Paulo

A diferenga fundamental entre medicamentos similares
e genéricos, do ponto de vista téenico-cientifico, ¢ que a in-
dustna, ao solicitar registro de genérico, deve apresentar en-
saios de bioequivaléncia provando, de forma cientifica, que o
mesmo desencadeard efeitos de mesma intensidade que os do
medicamento de referéncia,

Mas por que hi essa necessidade? Duas formulaghes
iguais, contendo o mesma principio ativo ¢ na mesma con-
centracdo nido deveriam desencadear efeitos de mesma in-
tensidade? Reportagem recente, veiculada pelo programa “Fan-
tistico™, da Rede Globa de Televisiio, revelou que os 79 medi-
camentos similares escolhidos pela equipe do programa para
serem analisados do ponto de vista quimico continham a quan-
tidade de principio ative indicada ne rotule. Contudo. nie basta
£s53 constatagdo para que se possa conc luir que aqueles medi-
camentos viio desencadear a mesma mtensidade de efeitos que
os medicamentos de referéncia, como veremos adiante.

Afinal, o que ¢ medicamento de referéncia?
Medicamento de referéncia ¢ aguele através do qual a

classe médica adguiriu experiéncia terapiutica no seu uso.
Na maioria das vezes, é o primeire produto a ser registrado,

Enderego para correspondéncia:

Laboratdrio de Hipertensiio - Departamento de Farmacologia
Instituto de Ciéncias Biomedicas | - Universidade de Sdo Panlo
Av. Linéu Prestes, 1.524

N5508-900 - Sio Paulo - SP

Tel:(Oxx 11} 818-T321 - Fax: (Oxx11) B18-7317

E-mail: rsewolefich.usp.br

sendo caracterizado como produto nove ou inovador, Tal me-
dicamento, antes de ser registrado, passa por inlmeros ensai-
os pré-clinicos e clintcos. Com base nesses ensaios conhece-
se o perfil do produto segundo seu custo/beneficio ¢ seu
perfil farmacocménco, ¢ os médicos, emtdo. adguirem cx-
periéncia terapdutics com o mMesmo,

Na figura | estd representada a variagio da concen-
tragio plasmitica de um medicamento movador A, sob a for-
ma de comprimido, por exemplo, ao longo do tempo. Em um
tempa zero, a conceniragdo do medicamento no aparetho di-
gestivo & de 100%% ¢ de 0% no plasma. Conforme o principio
ativo ¢ absorvido, naturalmente a concentracio no aparelho
digestivo vai diminuindo, Simultineamente eleva-e a concen-
tragdo plasmitica. A partir do momento em que o agente atin-
ge a circulagio. mecanismos de metabolismo/eliminagdo sfio
acionados, Porém, a quantidade absorvida supera agueles me-
canismos (fipura 1A). Eleva-se, entio, a concentragio plas-
mitica. Contudo, nio é qualguer concentragio que & capaz de
induzir efertos, Ha a necessidade de se atingir uma concen-
tra¢io minima efetiva. Enquanto a concentraglio plasmatica
estiver 1gual ou acima daguele nivel minimo efétivo, os efe-
tos serdo observados. Haverd um momento em que 05 meca-
nismos de metabolizagio/eliminagio estario retrando do
plasma o quantin do principio ative equivalente & quantia
absorvida (ligura 1B). Atinge-se uma fase de concentra-
gAo plasmitica estaciondria para, entdo, passars a predo-
minar os mecanismos de metabolismadeliminacio. Decai a
concentragio plasmitica ¢ quando atinge niveis inferiores
aos da concentragio minima efetiva, desaparecem os efei-
tos (figura 1B). Tal perlil determina a quantidade necessi-
na do medicamento ¢ o intervalo entre as administraches
para que possa ser obtido o efeito desejado,
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Imaginemos agora uma oopia do produto A com o mesmao
principio ative, na mesma concentracdo, formulado em um
comprimmdo B (simalar) (figura 2). Imaginemos, tambem, que
a absorgio dess¢ comprimido ¢ mais lenta, ou incompleta, no
imterior do aparelho digestivo, o que na pritica ocorre com fre-
guéncia, Conseqgilentemente, a elevacdo da concentracio plas-
matica serd lambém mas leota, Os mecamsmos de melaboli-
#acio/elimimagio estido acionados na mesma milensidade que
no case do comprimide A. I oportuno mencionar que esses
mecanismos de metabolizacio/elimimacio Wm caracieristicas
diferentes para cada tipo de principio ative. Consegientemen-
le, & concentragio minima efetiva € atingida mais tardiamente.
Quando ¢ alcangada, ha menor tempo de permanéncia na faixa
de concentragio efetiva. Logo, os efeitos ndo sfio equivalen-
fes

As possiveis causas para que velocidades de absorgiio de
mesmas formulagdes contendo mesmo principio ativo na mes-
ma concentracio seqam diferentes vio desde o uso de diferen-
les rolas de sintese da maténa-prima {acarretando formagio
de contaminantes diferentes) até a diferenca na consisténcia
da formulagdo (comprimido mas duro, revestimento de dri-
geas ou maténa de capsula mas resistente) sem dewxar de se
consderar o proprio excipiente que também podera interfernir
nas diferentes etapas envolvidas no processo de absorgdo (de-
smilegragdo, dissolugdo ¢ absorghio). A andlise quimica des-
tas formulaghes indicard tratar-se de medicamentos iguais
do ponte de vista farmacéutico (equivalente Farmacéuti-
co): mas no organismo (&die) ndoe scrio equivalentes. Fica
claro, agora, que nio ¢ dificil dois medicamentos de mes-
ma composigio ¢ formulagio ndo serem Moeguivalentes.

Th HIFERTEMRSAL

Essas diferengas j4 eram sentidas na printica clinica. Quan-
tos pacientes em tratamento, que vinham mantendo um qua-
dro clinico estivel, ndo perderam essa estabilidade quando mu-
daram de produto comercial de mesma composigio quali-quan-
titativa e formulagio? Essa era a demonstragio pratica da ndo-
bioequivaléncia. Mas essa demonstragiio formuito danosa em
alguns cases, nfelizmente. Imaginem pacientes tomando imu-
nossupressones, anticonvualsivantes, antivirais cte. Por outro
lado, quando a estabilidade clinica era mantida, na troca do

COMPARAGAO DA BIODISPONIBILIDADE DOS
MEDICAMENTOS A E B QUE CONTEM O MESMO PRINCIPIO
ATIVO NAS MESMAS CONCENTRACAO E FORMULACAO

O madcamsnio B lem absomao mas enfa, o gue o foma ndc-Dicaguvalaniead. |




produto comercial por mesmo medicamento na mesma for-
mulagio, cra porque o medicamentos eram bisequivalentes.
Convenhamos: essa demonstragio nido é nem um pouco cien-
lifica. E oportuno mencionar que entre os similares ha
agqueles que sio biveguivalentes ¢ os que nio sfo. Entretan-
10, a biodisponibilidade niio ¢ necessiria para determina-
dos medicamentos:

L. aqueles cujo pnncipio alivo apresenta alta salubilida-
de e alta permeabilidade (definidos, teenicamente, na
resolucio 391 de 09/08/99);

2. aqueles que sdo administrados por via parenteral como
solugdes aquosas,

solugdes aquosas de uso oral;
gases;

solughes aquosas Olicas ou oftdlnicas;

N e e

medicamentos de use tdpico, nio-destinados a efeito
sistémico:

7. produtos inalatérios ou “sprays™ nasais;

B. medicamentos de uso ornl cupods) Mrmaco(s) ndo
sejafm) absorvido(s) no trato gastrintestinal.

Recenlemente, um representante de algumas indastr-
as farmacéuticas veiculou nos meios de comunicagio um
anincio que dizia que medicamentos similares tinham qua-
lidade porque eram registrados junto ao Ministério da Sai-
de &, por ocasido do pedido de registro, apresentaram toda
a documentagio exigida por lei. Esta afirmagio estd corre-
2. Ocorre que a legislaciio brasileira solicita da indistria
interessada em registrar um produto similar, além das in-
formagdes de cardter administrative, rda-somente os dados
referentes as diferentes fases farmacotéenicas pelas quais
o medicamento passa até atingir a formulagio final e dados
de biodisponibilidade. Nao sao exigides ensaios de bioe-
quivaléncia. Os similares hioequivalentes o sio por acaso
ou porque mais recentemente algumas indiisirias se preo-
CUPATAM COM S5 aspecio,

Do ponto de vista técnico-cientifico, o ensaio de bioe-
quivaléncia ndo ¢ o unico que nos db tranglilidade no uso dos
produlos. A indistna poderia optar por desenvolver ensaios
clinicos fase 11 ¢ fase 11 com o similar, para que se pudeésse
conhecer o esquema posologico mais adequado. Contudo, es-
805 CNENI0S S0 Mais carog ¢ mais demorndos

Surgem agora os medicamentos genéricos, que nada
mais sio do que similares sem o nome comercial, mas com
comprovagio de bioequivaléncia (quando nio isentos) em
relagiio ao medicamento de referéncia. Fssa comprovagio
torna-0s intercamblidvels com oz medicamentos de referén-
cia, pois, 20 substitui-los, desencadeiam o mesmo perfil de
cfeitos.

Os testes de bivequivalencia sio divididos em duas fa-
ses: clinica e analitica.

A fase elinica ¢ desenvolvida, na maionia das vezes, com
voluntirios sadios (por questdes &ticas, pois hi necessidade
da retirada de toda medicagio) e segue um protocolo no qual
sio indicados o3 critérios de inclusio e de exclusio, Quando o
medicamento € de alta toxicidade faz-se o ensaio em pacien-
tes que tenham a doenga para a qual ele & indicado pois, nesse
casn, sua administraciio em voluntano sadie pode acarretar
algum dano. Esse protocolo deve ser aprovado pelo Comaté de
Etica em Pesquisa. O voluntirio deve lomar a medicacdo, em
dose iinica ou miltipla, ¢ 0 sanguc ou urina deve ser coletado
em intervalos que vanam com o tipo de medicamento.

A Tase analitica & critica ¢ exige conhecimento e experi-
éncia em bioquimica ¢ andlise quimica. Contrariamente ao que
ocorre na dosagem de drogas nas suas formulaghes originais,
niio hi métodos oficiais ou descritos em compéndios que de-
vam ser scguidos para a anilise de drogas em fludos biologi-
cox, Existem viarios métodos disponiveis para a detecgho de
principios ativos, mas nem todos 580 adequados para gual-
guer Llipo de molécula. O mélodo a ser escolhido deve ser exa-
lo, preciso ¢ especiheo para a droga intacta ¢ seus metabdlitos
bioativos, ¢ também ter sensibilidade para detectd-la nas con-
centragdes sangiiineas/urindrias esperadas. O protocolo a ser
seguide em um deternunado equipamento deve considerar as
propricdades liswco-quimicas do agente a ser analisado. Cada
ciapa do precesso deve ser validada para que se enha a segu-
ranga de que a molécula ndo tenha s¢ allerado ou que haja
interferéncia de qualquer um dos reagentes usados nas dife-
rentes fases. Somente assim podemos assegurar a confiabi-
lidade dos resultados.

Pelo exposto, pode-se concluir facilmente que o sucesso
dos medicamentos genérices dependeri da senedade com que
1ais ensaios serio feitos. A legislagho brasileira estabelece ori-
werios adequados parn que esses medicamentos possam ser
registrados, Mas ¢ lundamental gque haja controle para as-
segurar que esses eritérios estejam, de fato, sendo segui-
dos na pritica, ¢ que os laboratérios sutorizados para fa-
zer 0s testes de bioequivaléncia ndo tenbam conflito de in-
leresses.
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Fungao discretamente
“alterada”

riagdes genctlicas individuan s se todos os individuos 1ém os
mesmos genes? Como “culpar” o gene da ingulina, do re-
cepror de LDL ou da enzima conversora de angiotensina |
pele desenvolvimento das patologias? Afinal. niao estio
csles penes presentes em todas as células nucleadas huma-
JHENS

Parte da resposta o essas questies reside no falo de
que apesar de todas as celulas nucleadas humanas possui-
rem duas copias de cada cromossomo autossdimico ¢ uma
ou duas copias dos cromossomos sexoais. totalizando as-
sim, todos o3 penes humanos, NOS208 CROMOSSOMOS DA $30
cxatamente iguas.

Cada cromossomo humano ¢ constituido por um niimero
muito grande de bases nucleotidicas. Durante a divisio celu-
lar. o processo de “copia” cromossomica, apesar de basuante
hidedigno, nde ¢ completamente destituide de erros, Desta
mancira, pequenas alicragies sio ncrescentadas de forma alea-
toria o cada processo de divisio celular. Grandes errox podem

tormar a nova célula invidvel; pequenos erros poderdo, contu-
do, jamais ser notados. Fortunamente, poderfo ocorrer peque-
nas alteragies em regides codificantes para determinado gene,
S exlas alteragoes ndo modificarem a estrutura protgica de
forma importante (por exemplo, troca por um ammodcido se-
methante
1emna poderdo ser levemente alteradas, mas ainda compativeis
¢om a sobrevivéncia da célula (figura 1). O acimulo destas
pequenas variaghes através de muitas geragdes poderia expli-
car varmacdes mrerindividunis ipOrtanics ¢m sistemas Nigio-
logicos, mnda gque wdos os individuos, salvo raras excegies,
possuam copias de indos os genes do genoma humano,
Postula-se, assim, gque a caracterizagho destas variantes,
na forma de marcadores moleculares, pederia ser utilizada na
determunacio do perfil de nscode um dado individuo em de-
terminada populagio. Por esta logica, um individuo que, em
SCU Benoma, contivesse uma série de alteragdes gendéticas co-
dificantes para proteinas com lungho discretamente alterada,

estrutural ou funcionalmente), as fungées dessa pro-
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teria um risco aumentado, ou uma protegdo maior, em relagio
ao desenvelvimento de determinada doenga.

Apesar da aparente complexidade do problema e da
atual auséncia de marcadores moleculares capazes de pre-
dizer risco para essas doengas, existern grandes esforgos e
esperangas quanto & perspectiva de utilizagio de informa-
¢des advindas do Projeto Genoma Humano na prevengiio,
no diagndstico e no tratamento das doengas complexas.

Virios “marcadores de risco molecular” jd foram pro-
postos e testados quanto a sua capacidade de predizer risco ou
resposta a determinado tratamente. Tais marcadores molecu-
lares sio, como ja descrito, variantes génicas que codificam
{tradurem) proteinas com atividade ligeiramente diferente da
venficada no gene dito normal. Conecitua-s¢ toda variante
génica que tem freqiiéncia populacional maior do que 1% como
um polimerfismoe génico. Polimorfismes génicos nio sio no-
vidade na Medicina. Desde hd muito se identificam polimaor-
fismos nos grupos sangiineos ou ¢m proteinas do metabolis-
mo secundario, por exemplo. A existéncia de variagio génica
entre diferentes pessoas ou populagdes &, em si, a esséncia da
variabilidade humana e — por que nio dizer? -, de todos os
SEres VIvos,

Variante /1 do gene da
enzima conversora de angiotensina I
como fator de risco cardiovascular

A atwvidade plasmatica da enzima conversora de angio-
tensina | (ECA) & relativamente estivel num dado individuo
com relagio ao tempo, mas altamente vanavel entre diferen-
tes individuos. Uma séne de polimorfismos génicos ja fol iden-
ulicada no gene da ECA. O pnmeiro destes polimorfismos
identificado, e o mais estudado até hoje, é o polimorfismo
VL. Andlises de segregagio sugerem que pelo menos me-
tade da vanabilidade interindividual na atividade sérica da
ECA ¢ determinada geneticamente. Desta variabilidade,
aproximadamente 27% & explienda pela variante DVl do
gene. Sendo o sisterna remina-angiotensing fundamental para
a regulagao ndo so Jda pressdo arterial, e tendo também 1m-
plicagoes na fisiopatologia de doengas cardiovasculares, a

a0 HIPERTEMSAD

presenga desse polimorfismo foi pestulada como importante
fator de nsco cardiovascular.

Assim, associagdes com infarto do miccardio, ateroscle-
rose, reestenose pos-angioplastia, hipertensio, morte sibita e
hipertrofia cardiaca vém sendo pesquisadas nas mais diferen-
tes populagies humanas.

Resultados destes estudos sio, contudo, bastante discor-
dantes. Se, por um lado, a atual evidéncia indica que a presen-
i do gendtipo DD acrescenta um pequeno nsco ao desenvol-
vimenta de infarto agudo do miocirdio (LAM ) em pessoas sem
outras comorbidades, € ndo aparenta ser um indicador clinica-
mente it neste cendnio clinico, a sitvagfio & bem diferente em
relagdo a pacientes com diabete melito tipo 2. A associagio
do gendtipo DD com aumento do risco de [AM ou doenga
coronaria em pacientes com DM tipo 2 & forte e j4 foi confir-
mada em diversos estudos. Este aumento no risco cardiovas-
cular, combinade com a associagio do gendtipo DD a um ris-
co aumentado de desenvolvimento de nefropatia diabética, fez
com que a determinagiio do gendtipo IVl nestes pacientes fos-
se considerada por alguns autores como importante na defini-
&0 do prognédstico,

Esses exemplos demonstram a importincia de uma and-
lize dependente do contexto, com informagdes sobre outras
varifveis disponiveis, freqiéncia alélica populacional ¢ subgru-
po étnico da amostra estudoda, assim como o tipo de desenho
de estudo utilizado.

Conclusiao

Meétodos que tenham como objetivo a detecgdo precoce
de individuos com risco aumentado de desenvolvimento de
doengas complexas serdo cada vez mais importantes nido s6
para o manejo de pacienies, mas tambem para o planejamento
estratégico de programas de saide que sejam custo-efetivos.
A identificagdo destes individuos ndo serd apenas preventiva,
mas podera levar a formas de tramento mais especificas ¢
que resultem em melhor sobrevida ¢ gualidade de vida,

A wentificacio de polimorfismos génicos associados ao
desenvolvimento de doengas complexas abre uma perspectiva
inica na abordagem e resolugiio destes problemas.



Fundacéfio da CONAPHA

A Diretoria da Sociedade Brasileira de Hiper-
fens@o, comvideda a participar da reunifio relizs-
da 53 cidade de Pouso Alegre, MG, que eriou, em
19 de margo de 2000, 3 CONAPHA - Confedera-
fan Nacional dos Portadores de Hipertensio Ar-
terial, aplasds o louvivel ¢ oportusa iniciativa,
aproveitando parm saudsr sua primein Dirctoria:

Presidente
Antheio Carlos Palhares M. Reiz = FE

CONSELHO FISCAL
Titulares

Marleide Pontes - RN
Maria José de Mourm Mu—-EE

CARTA DE POUWSO ALEGRE

“Hipertensdo Arterial como problema
comunitirio e de Saide Piblica™

Comidernnde-se a importieci da HipericmboAr-
ietieal mo cendmo das docngas candiovasenlares no Bra.
sl eom todas as sias consegincias socials & eco-
nimbcas, a5 Associngies de Assisténcia o Portado-
res de Hipertensdio Arterial, 1 Sociedsde Brasilel-
rude Cardinlogha { Departamento de HiperensiaAr
el FLINCOR), 8 Sociedade Brasibeira de Nefro-
logla (Departamento de Hipertensdo Arterial) e o
Socivdnde Brasdvira de Hipertensdo reumiramese
em Pouso Alkegre, MO, e 17 8 19 de msgo o 2000,
woun  Minakidade de cragio da Confedensdo Noc-
onal dos Portadores de Hiperieaslio Arenal. Os par-
tepanies, reunidos em Assembléin Goral, clabora-
ram ¢ Gamingem o presente documentn, com as se-
guintes recomendagfies:

I. Iniegrar ¢ ofganszar, e nivels PR, 56
cunddrio e tercidnio, lodas a5 entidades cnvol-
vidas na Prevengilo, Detocglio, Tratamenio ¢
Conirole de Hiperiensiio Anerial,

2, Promwser a cducagdo coenunitinia sobee Hi-
periengio Anerial e sias complicaches, atr-
vid das veiciilos de commmicaclo social;

3. Prioneas es scdes de promocio da prevengio
¢ controle da Hipertemsdo Arterinl, mus esfe-
ras Foderal, Estwdual @ Municipal, eovalven-
di g setores publice & privado;

4, Desemvolver programas de educosio conting-
da ey Hipertcmshin Arterial pam profBsicnais
de sanide, incluindo os recursos peadémicos de
imstiiusgies poblices ¢ prvadas, ¢ scwelbules
represenininas das diversas drens de sauls;

S, Facilitar a participacho das sociedades cienti-
ficas, entidades middicas & instituighes repne-
sentativas dos portadores de Hiporiomso Ar-
terial mow processs de deciss dos agdes de
enile gue emvolbvam a Hiperensho Arterial;

6. (arantr o sccsso do portndor de Heperiensdo
Artenal a0s servigos de sadde e 4 medicagho;

T.  Implementar agdes para melhoria de aquisi-
v e informagies epidemioligivas, nsols
verndo a morbi-mertalidsde canliovasoalar ¢
disponibalizd-las pam 8 sociedade, com a G-
nalidade de definir estralémns @ promover o
plancinmrcnio das acdes de sande;

8 Al peiodicumenie o gualadode do msastén-
i prestdy a0 porador de Hiperensdo Asseriad;

9. PPhocirar 3 prevenclo e cantrole da Hiper-
terisiie Arterial nos oples do Programa de
Sadde da Familta.

1 CUOMNASERS presenic, apsmou as edenen-
sbigdies Jdedea caria
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GERSON CASSIANO.SP
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Estas recomendagdes viemm sematbilizar ¢ aber-
tnr ad auloridedes competenies o 3 sociedade sivil
sobre a nevessidale urpenie de estabelecer mesk-
das efetivas para o contrale da Hipenénsdo Arte-
rial, coen a Minalidade de reduzic o sei impacto so-
bre a morbi=morialidade cosdiovascolar

Ao iz 3o Poulist de Assisiéncia ao Hipertenso
Assoiagiir Cearcrise de Assisiénen a0 Hiperienso
Amociagdo de Assigténeis ao Diabético e Hiper-
tensn de Basreirna

Asmnciapio Ribeisdo-pretans de Ensino, Pesquisa
e Assigtineia a0 Hiperienso,

Assosiadio Limeireme de Assisiéncio ao Hi-
periensoe

Asso iza0 doe Assawtenon ao Hipenznso Jo Cope
tro e Daabotes ¢ Hiperenso de Foroleea.
Amsaciaghn de Assisiéndia a0 Hiperienso do Hios-
piial Gemal e Portalezs,
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MARLEIDE PONTES - RN
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ROSELIA FEITOSA RODRIGUES-CE
TANLA MARIA SOUSA PINHEIRO - CE
VALERIA SOBRAL RAMOS-CE

JAssociecio Porrambucann de Assisiénem 2o -
pertensn,

Aszociacho de Assisénctn ao Hipertenso da Hahia
Asgodiagio de Astigtdncia a0 Paciente Drabdticoo ¢
Hipemtesso de Akiposs,

Associacdo de Assiiincia so Hipertenso ¢ Diabé-
tien do Estado do Ceara

Axsaciagio de Assimtincia ao Hiperténzo de Ser-
gipe.

Associagho de Asusttnciy oo Hipertemd de Sao
Jose o Rio Pretp.

Associaglo de Asusidncis a0 Hipeértoma do Ru
Uiranile do More.

Associaglo Mincin de Assisidncia ao Hipertensa,
Sockedade Brasileirs de Cardiobogia (Depaname.
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Socieilnle Bresilem de Hiperiensio,

Socicitade Hrasiloma de Nefrologn (Depanamens
i e Hipertensfo Arterial)

Vehurne 3/ Nemeng 2 /2000 81



AGENDA

m 04/05 : '
DIA NACIONAL DE PREVENCAO E
COMBATE A HIPERTENSAO
ARTERIAL

Serio reclirodos os comamorogdes do Dio Nacionol de
Prevenciio @ Combote d Hipertensgo Adarial no dia 4 de malo
de 2000.

A crgonizegho do evenlo conta com o porfitipogfio ativa

.....

W 25a27/05

XXI CONGRESSO DA SOCIEDADE
DE CARDIOLOGIA DO ESTADO DE
SAO PAULO

Compos do Jordao — 5P
Tel.: (Oex17) 224-0507
Fax: (0x17) 224-4681

E-mail: oscon@riopreto.com.br

B 08 e 09/06

XX1 FORUM DE CARDIOLOGIA:
HIPERTENSAO

Cuiabd — MT

Tel.: (D& 5) 642-4640

Fox: ((hx635) 642-2619

| 23 e 24/06

IV JORNADA DE CARDIOLOGIA
DO MERCOSUL

Centro de Eventos do PUC-RS

Porto Alegre - RS

Tel.: (Dx51) 221-2028

a2 HPFERTENSAD

Jﬂ Sﬂnﬂdﬂdﬂ Brosilaima de Hiperensto, Sociedade Brosilelro.
ogid [BBE-FUNCK , Saciodade Hirhﬂkura da.ﬁa-.

m 30/07 a 02/08

LV CONGRESSO DA SOCIEDADE
ERASILEIRA DE CARDIOLOGIA
RioCenira = Centro Internacional RieTur S.A.

Rio de Joneiro — RJ

Tel.: (hoc21) 537-8488 — Fax: (Oxx21) 286-9239/%128

E-mail: sbceventosi@cardiol. br
Site: www.cardiol.br

m 77 a 719/08
IXCONGRESSO DA SOCIEDADE
BRASILEIRA DE HIPERTENSAO

Solvador - BA
Tel.: ((ex7 1) 336-5644 - Fax: (Oex/ 1) 3356-5633

E-mail: interlink@e-net.com. br

B 20 a 24/08

18th SCIENTIFIC MEETING OF THE
INTERNATIONAL SOCIETY OF
HYPERTENSION

Chicago, IL - ELIA

Tel.: (O0xx) 1 202 973-8688

Fox: (O0wx) 1 202 331-0111

E-mail: ISH2000® courtesyassoc.com

m 73 a 16/09

VCONGRESSO INTERNACIONAL
DE CARDIOLOGIA

Salvador - BA

Tel.: (Oxx71) 2456320

W 24 a3 2709

XX CONGRESSO BRASILEIRO DE
NEFROLOGIA

X CONGRESSO BRASILEIRO DE
ENFERMAGEM EM NEFROLOGIA
Centro de Convenches - Malal — RN

Tol.: (Oxx71) 264-3477 — Fax: (Oxed 1) 264-0508
E-mail:nefro2000@digi.com.br



