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Tratamento medicamentoso para a pré-hipertensão: 
para todos?
Pharmacologic treatment for prehypertension: for all?
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A linha demarcatória entre pressão arterial (PA) normal e hi-
pertensão arterial sistêmica (HAS) tem apresentado variações 
ao longo dos anos e, atualmente, considera-se HAS a pressão 
arterial sistólica (PAS) ≥ 140 mmHg ou pressão arterial diastólica 
(PAD) ≥ 90 mmHg. Os valores próximos desse limite represen-
tam difícil avaliação em relação ao prognóstico, e em décadas 
passadas receberam diferentes denominações: hipertensão 
transitória (1940), limítrofe ou borderline (1970), pressão arte-
rial normal alta (1990) e, mais recentemente, pré-hipertensão 
(2003). O VII Joint National Committee (VII JNC), tendo em 
vista a alta taxa de conversão para HAS em indivíduos com 
elevação marginal da PA, introduziu o termo pré-hipertensão 
para limites de PAS entre 120 e 139 mmHg ou PAD entre 80 e 
89 mmHg. Aproximadamente, 31% dos americanos adultos são 
pré-hipertensos. A prevalência ajustada por idade é maior em 
homens do que em mulheres (39% × 23%, respectivamente). 
A pré-hipertensão também tende a se associar a outros fatores 
de risco para doença cardiovascular (DCV), como diabetes, 
dislipidemia e obesidade. A proporção de pré-hipertensos com 
um ou mais fatores de risco é de 85%. 

RAZÕES PARA O TRATAMENTO DA PRÉ-
HIPERTENSÃO
Há duas razões para se tratar os portadores de pré-hipertensão. 
A primeira é a probabilidade de progressão para hipertensão e 
a segunda é a associação de pré-hipertensão com aumento do 
risco de DCV.

A taxa média de progressão para HAS é de 19% em quatro 
anos e depende do nível pressórico e da idade. Em indivíduos 
com PAS entre 130 e 139 mmHg e PAD entre 85 e 89 mmHg 
(PA normal alta), a incidência de HAS em quatro anos é de 
43%; nos níveis de PAS entre 120 e 129 mmHg e PAD entre 
80 e 84 mmHg (PA normal) é de 20%. Em relação à idade, a 
HAS desenvolver-se-á em 39% dos 35 aos 64 anos, e em 53% 
acima dos 65 anos, se a PA basal for 130 a 139 mmHg × 85 
a 89 mmHg; em 18% na faixa dos 35 aos 64 anos e em 29% 
acima dos 65 anos, se a PA basal for 120 a 129 mmHg × 80 a 

84 mmHg. O estudo TROPHY (Trial of Preventing Hypertension) 
demonstrou taxa de progressão em quatro anos de 63% entre 
os participantes na faixa de PA normal alta. A segunda razão é 
que a pré-hipertensão, per se, associa-se a maior risco cardio-
vascular. No estudo de Framingham, observou-se risco elevado 
de eventos cardiovasculares (CV) nos portadores de PA normal 
alta (1,6 vez maior para homens e 2,5 vezes para mulheres), 
comparado ao risco na faixa de PA ótima (< 120 × 80 mmHg). 
O risco de eventos CV em pré-hipertensos não diabéticos foi 
1,8 vez maior comparado aos normotensos. O diabetes mais a 
pré-hipertensão aumentaram o número de eventos CV em 3,7 
vezes. A pré-hipertensão também se associa à aterosclerose 
subclínica, com aumento da espessura íntima-média carotídea, 
níveis elevados de PCR, fator de necrose tumoral, homocisteína 
e LDL colesterol. A microalbuminúria pode ser futuro preditor 
do desenvolvimento de HAS, pois pré-hipertensos apresentam 
maior risco de microalbuminúria. Parece haver associação entre 
pré-hipertensão e marcadores de resistência à insulina. Assim, 
pré-hipertensão pode ser forte preditor de diabetes.

TRATAMENTO NÃO MEDICAMENTOSO
As modificações no estilo de vida representam o tratamento 
primário recomendado para indivíduos pré-hipertensos de baixo 
risco, enquanto o tratamento medicamentoso é reservado para 
aqueles de alto risco CV com insuficiência cardíaca congestiva, 
doenças renais ou diabetes associados. 

TRATAMENTO MEDICAMENTOSO
O risco individual do portador de pré-hipertensão deve ser es-
tratificado, levando-se em consideração a presença de fatores 
de risco, lesões em órgãos-alvo, diabetes, doenças CV e renal. 
Os pré-hipertensos na faixa de PA normal alta apresentam maior 
risco CV por serem mais velhos, terem maior cintura abdominal, 
maior índice de massa corpórea, hiperglicemia de jejum, hiper-
insulinemia, hipertrigliceridemia e menor nível HDL colesterol 
do que indivíduos na faixa de PA normal e, por esses motivos, 
o tratamento medicamentoso pode ser imperativo. 
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O único estudo de intervenção farmacológica realizado para a 
prevenção de HAS foi o TROPHY, no qual pré-hipertensos foram 
divididos em dois grupos: um grupo recebeu placebo por quatro 
anos, enquanto o outro recebeu candesartan por dois anos e, 
logo após, foi desviado para placebo e acompanhado por mais 
dois anos. O objetivo primário foi determinar se dois anos de 
tratamento com 16 mg de candesartan reduziria a incidência de 
HAS até dois anos após descontinuação do anti-hipertensivo.  
O objetivo secundário foi avaliar a incidência de HAS ao final do 
acompanhamento. Foram randomizados pré-hipertensos com PA 
normal alta (PAS de 130 a 139 mmHg e PAD < 89 mmHg ou 
PAS < 139 mmHg e PAD de 85 a 89 mmHg). Houve 26,8% de 
diferença absoluta de novos casos de HAS entre os dois grupos 
e redução do risco relativo (RR) de 66,3% no grupo candesartan 
ao final do segundo ano. Dois anos após a descontinuação do 
candesartan houve diferença absoluta de 9,8% entre os dois 
grupos. A média de redução do RR durante todo o trial foi de 
42% no grupo ativo. Esses dados sugerem que o tratamento 
medicamentoso pode adiar o desenvolvimento da HAS. Todavia, 
a redução absoluta de HAS (9,8%) ao final foi modesta e não 
suficiente para recomendar tratamento medicamentoso. Não 
se sabe se maior tempo de tratamento prolongaria o período 
livre de HAS. Metade dos indivíduos no grupo ativo estava 
livre de HAS mais de um ano após a interrupção do fármaco, 
enquanto quase metade do grupo placebo já tinha se tornado 
hipertensa após dois anos iniciais. No entanto, dois terços do 
grupo placebo desenvolveram HAS após quatro anos, mesmo 
com as mudanças do estilo de vida. Será que não é tempo 
para ações mais efetivas no manuseio da pré-hipertensão? 
Um estudo de desfechos clínicos de longo prazo comparando 
mudanças do estilo de vida com tratamento medicamentoso 
poderia responder a essa questão.

O tratamento medicamentoso é recomendado quando modi-
ficações no estilo de vida não são suficientes para reduzir a PA 
em níveis ≤ 130 × 80 mmHg em pacientes com doença renal 
crônica ou diabetes ou ≤ 120 × 75 mmHg nesses indivíduos 
com macroalbuminúria. Porém, os benefícios do tratamento 
medicamentoso em pré-hipertensos com diabetes ou doença 
renal crônica não estão bem estabelecidos, quando comparados 
às mudanças do estilo de vida. Todavia, como são de alto risco 
cardiovascular, o tratamento medicamentoso pode ser indicação 
obrigatória associado às medidas não farmacológicas.
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