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Pré-hipertensao: uma visao contra o

tratamento medicamentoso
Prehypertension: point of view against pharmacological treatment

Mario Fritsch Neves', Wille Oigman?

A pré-hipertensao representa uma faixa de pressao arterial
pouco acima daquela considerada ideal, procurando assim
categorizar melhor esse parametro hioldgico como uma
variavel continua. O debate sobre a melhor conduta nessa
situagdo € de extrema importancia, pois tem implicagoes
socioecondmicas diretas sobre a salde publica. Diversos
estudos clinicos comprovaram os efeitos benéficos das
modificagoes do estilo de vida, as quais resultam na redugéo
da pressao arterial. Uma dieta rica em frutas e vegetais, com
baixos niveis de gordura total e saturada, foi acompanhada
de uma queda significativa da pressao arterial na populagéo
pré-hipertensa. Posteriormente, a combinagao com restrigéo
de sodio resultou em uma queda maior da pressao arterial
sistdlica. Ja foi comprovado o efeito benéfico da atividade
fisica com sessoes continuas de exercicios. Outros trabalhos
observaram também uma significativa redugao dos niveis
pressoricos com o actimulo de atividades fisicas em sessoes
nao continuas. Por fim, mesmo uma modesta reducao de peso
pode determinar uma queda significativa da pressao arterial.
Assim, com base nos resultados obtidos com o tratamento
nao medicamentoso, pacientes com pré-hipertensao e sem
historia de doenga cardiovascular devem ser acompanhados
periodicamente, adequando seus estilos de vida a habitos
saudaveis, sem necessidade de tratamento medicamentoso,
anao ser que ocorra elevagao dos niveis pressoricos atingindo
critério para diagnostico de hipertensao. Até o presente,
nenhum estudo ja realizado tem poder suficiente para indicar
um tratamento medicamentoso para os pré-hipertensos sem
evidéncias de doenca cardiovascular.
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Prehypertension represents a range of blood pressure
slightly above the optimal level, thus categorizing this
biological parameter as a continuous variable. The debate
about the best approach to this condition is extremely
relevant because there are direct social and economical
implications to public health. Several clinical studies dem-
onstrated the beneficial effects of lifestyle modifications
resulting in the blood pressure reduction. A diet rich in
fruits and vegetables with low total and saturated fat
determined a significant decrease of blood pressure in
prehypertensive population. Later on, a combination with
sodium restriction resulted in a further drop of systolic
blood pressure. The beneficial effect of physical activity
with continuous sessions has been confirmed. Other
studies have also observed a significant blood pres-
sure reduction with accumulation of physical activities
through non continuous sessions. Lastly, even a modest
weight reduction may determine a significant drop of
blood pressure. Therefore, on the basis of results from
studies of non-pharmacological treatment, patients with
prehypertension and with no cardiovascular disease must
be followed periodically, adjusting the lifestyle to healthy
habits, with no need of drug treatment, unless there is
a raise of blood pressure reaching diagnostic criteria
for hypertension. To date, there is no clinical trial with
enough power to indicate pharmacological treatment to
prehypertensive patients with no evidence of cardiovas-
cular disease.
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INTRODUGAO

0 termo pré-hipertenséo, cuja definicao ja foi revista neste
periédico, foi inicialmente apresentado em 2003 pelo JNC 7
(VII' Joint National Committee on Prevention, Detection, Eva-
luation and Treatment of High Blood Pressure). Desde entao,
muitos questionamentos surgiram em relagéo ao significado
dessa classificagao e da melhor forma de abordagem. De fato,
0 termo pré-hipertenséo representa uma faixa de pressao arte-
rial pouco acima daquela considerada ideal, procurando assim
categorizar melhor esse parametro bioldgico como uma variavel
continua’. Por outro lado, um paciente, ao saber que apresenta
pré-hipertensao, pode interpretar que necessariamente ela
vai evoluir para hipertensao, considerando-a como um rétulo
de doencga, e solicitar um medicamento para seu tratamento.
O debate sobre a melhor conduta nessa situacao é de extrema
importancia, pois tem implicacdes sociais e econdmicas diretas
sobre a sadde publica’.

MUDANCAS DE ESTILO DE VIDA

NA PRE-HIPERTENSAO

Diversos estudos clinicos comprovaram os efeitos benéficos
das modificacées do estilo de vida, as quais resultam na re-
ducéo da pressao arterial, sendo definidas, assim, como Unico
tratamento preconizado para a pré-hipertensao (Tabela 1)°. No
estudo DASH (The Dietary Approaches to Stop Hypertension),
ja bastante conhecido pela comunidade cientifica, a maioria
dos individuos era pré-hipertensa, com apenas 133 hipertensos
entre 0s 459 pacientes incluidos. Inicialmente, o peso corporal
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e a ingestdo de sddio foram mantidos. Uma dieta rica em fru-
tas e vegetais, com baixos niveis de gordura total e saturada,
foi acompanhada de uma queda de 3,5 mmHg/2,1 mmHg na
pressao arterial da populagao pré-hipertensa. Posteriormente, a
restricdo de ingestao de sddio foi combinada com a dieta DASH,
resultando em queda de 7,1 mmHg na presséo arterial sistdlica,
valor considerado significativo quando comparado ao do grupo
apenas com a dieta DASH*®. Uma das maiores preocupagdes em
relacdo as dietas preconizadas é a aderéncia as recomendacdes
nutricionais. Outro estudo realizado para testar a aceitabilidade
de uma dieta hipossadica — com restricao intensa e moderada
de sodio —mostrou que houve boa aceitagao, similar a da dieta
com niveis mais elevados de sddio, por sujeitos pré-hipertensos
e com hipertensao leve, especialmente quando associada a uma
dieta rica em frutas e vegetais como a dieta DASHE.

Além da dieta, outra abordagem preconizada para o trata-
mento ndao medicamentoso da pré-hipertensao € a pratica de
exercicios fisicos. As diretrizes atuais recomendam pelo menos
30 minutos de atividade fisica moderadamente intensa na maio-
ria dos dias da semana, ou em todos. Na verdade, as evidéncias
que comprovaram o efeito benéfico da atividade fisica em reduzir
a pressao arterial surgiram de estudos com sessdes continuas
de exercicios. Entretanto, trabalhos mais recentes observaram
também uma significativa queda dos niveis pressoricos com o
acUmulo de atividades fisicas em sessdes nao continuas’. Uma
reducao sustentada da presséo arterial apos uma Unica sessao
de exercicio aerdbio ¢ definida como hipotensao pds-exercicio.
Os mecanismos da hipotensao p6s-exercicio ndo estao bem

Tabela 1. Estudos clinicos sobre os efeitos das mudancas do estilo de vida sobre a pressao arterial®

Estudo Intervencao Duracao PA basal (mmHg) PA final (mmHg)
DASH Dieta DASH + 150 mmol/dia de sddio 30 dias 134/86 PAS: -5,9
PAD: -2,9
DASH Dieta DASH + 100 mmol/dia de sddio 30 dias 134/86 PAS:-5,0
PAD: -2,9
DASH Dieta DASH + 50 mmol/dia de sddio 30 dias 134/86 PAS: -2,2
PAD: -2,5
TOPHI Perda de peso 18 meses/7 anos 122/84 PAS: -6,9
PAD: -8,6
TOPHII Perda de peso 36 meses 128/86 PAS: -3,7
PAD: -2,7
PREMIER Aconselhamento 6 meses/18 meses 134/84 PAS: -6,6
PAD: -3,8
PREMIER Terapia comportamental 6 meses/18 meses 135/85 PAS: -10,5
PAD: -5,5
PREMIER Terapia comportamental + dieta DASH 6 meses/18 meses 135/85 PAS: -11,1
PAD: -6,4
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esclarecidos, mas parece haver uma participacéo da modulagao
simpatica, por meio de um melhor controle do equilibrio entre o
sistema nervoso simpatico e parassimpatico®.

Para avaliar a efetividade de um regime baseado em modifi-
cacao do estilo de vida com vistas a prevenir a elevagao progres-
siva da pressao arterial, o estudo PREMIER avaliou 810 individuos
pré-hipertensos ou hipertensos leves. Um grupo foi submetido
a uma intervengao comportamental utilizando recomendagoes
convencionais, outro grupo sujeitou-se a mesma intervencao
associada a dieta DASH e um terceiro grupo apenas seguiu um
aconselhamento. Apds seis meses, 0 grupo com dieta DASH
demonstrou reducao de 4,3 mmHg na pressao arterial sistélica’.
Esse valor pode ser considerado pequeno, mas foi significati-
vamente maior que a média observada entre os pacientes que
receberam apenas aconselhamento (queda de 2,1 mmHg) e,
adicionalmente, tem implicagdes clinicas relevantes relaciona-
das a prevencao de eventos cardiovasculares. Da mesma forma,
35% dos pacientes submetidos a intervengao comportamental
mantiveram niveis pressoricos normais, bem acima dos 19%
dos individuos apenas com aconselhamento™.

No estudo TOHP (The Trials of Hypertension Prevention),
pré-hipertensos com sobrepeso, com até 165% do peso ideal,
beneficiaram-se de uma pequena redugao de peso, em torno de
4,5 kg, com ou sem restricao de sal. Nos primeiros seis meses,
houve uma queda da pressao arterial de 4,0/2,8 mmHg, signi-
ficativa em relagdo ao grupo que manteve os cuidados usuais.
Os individuos que sustentaram a perda de peso (pelo menos
4.5 kg em seis meses) nos 30 meses seguintes mantiveram a
reducdo da pressao arterial e tiveram 65% menos chance de se
tornar hipertensos. Apés sete anos de seguimento, a incidéncia
de hipertensao foi de 18,9% no grupo com perda de peso e de
40,5% no grupo controle. Além disso, apés ajustes para algumas
variaveis, o risco de aparecimento de eventos cardiovasculares
foi reduzido em 25% no grupo que sofreu intervengao'"'2.

TRATAMENTO MEDICAMENTOSO

NA PRE-HIPERTENSAO

Até o presente, o maior protocolo realizado envolvendo inter-
vencao medicamentosa na pré-hipertensao foi o estudo TROPHY
(Trial of Preventing Hypertension), no qual um grupo de pré-
hipertensos recebeu um bloqueador de receptor de angiotensina
Il (BRA), candesartan, e outro grupo recebeu placebo por dois
anos. Apds esse periodo, os dos dois grupos receberam placebo
por mais dois anos. No final do primeiro periodo, o nimero de
individuos que evoluiu para hipertensao foi significativamente
menor no grupo com candesartan e, apés quatro anos, essa
diferenca foi menos acentuada®™. Os autores do estudo con-
sideraram o0 uso do BRA em individuos pré-hipertensos como
uma opg¢ao plausivel para prevenir, ou pelo menos retardar, a
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elevacao da presséo arterial, tendo em vista que a aderéncia as
recomendagoes atuais de mudangas no estilo de vida, incluindo
perda de peso, exercicio e restricao de sal na dieta, € pobre, 0
que dificulta a prevencéo da hipertensao nessa populagao.

Diversos questionamentos, por outro lado, foram apresen-
tados em relagao a metodologia e aos resultados do estudo
TROPHY. O primeiro ponto refere-se a definicao de hipertensao
como desfecho primério do estudo, o que é incomum e pode
nao validar os resultados encontrados'. Além disso, a interpre-
tacdo dos resultados parece ter sido feita em um cendrio fora
da realidade, ignorando critérios de avaliagdo que 0s proprios
autores estabeleceram no inicio do estudo™.

0 estudo TROPHY, além disso, foi considerado como uma
oportunidade perdida, pois ndo tinha como objetivo determinar
se 0 tratamento medicamentoso reduziria a morbidade e a
mortalidade nos pacientes pré-hipertensos. Essa resposta seria
fundamental para indicar ou ndo o tratamento medicamentoso
para esse grupo de individuos?. Na verdade, é extremamente
dificil realizar estudos com analises de custo-beneficio na pré-
hipertensao, por se tratar de uma populagao ainda considerada
de baixo risco cardiovascular em comparagdo com outros
modelos de doenca. Apesar de o bloqueador de receptor de
angiotensina apresentar um perfil favoravel ao seu uso, em
razao da baixa incidéncia de eventos adversos, deve haver uma
grande preocupagao com seu uso indiscriminado, por causa
da possibilidade de ser adotado por mulheres em idade fértil,
com potencial para engravidar, havendo, nesse caso, grandes
chances de propiciar anomalias fetais.

Assim, com base nessas criticas e nos resultados obtidos
com o tratamento ndo medicamentoso, pacientes com pré-
hipertensao e sem historia de doenca cardiovascular devem ser
acompanhados periodicamente e incluir em suas vidas habitos
saudaveis, nao necessitando, assim, de tratamento medica-
mentoso, a ndo ser que ocorra elevagao dos niveis pressoricos
atingindo critério para diagndstico de hipertenséo'®.

CONCLUSOES

Esses estudos sugerem que o0 ponto mais importante no trata-
mento da pré-hipertensao é a aderéncia as recomendacoes das
diretrizes brasileiras, americanas e europeias para manutengao
de um estilo de vida adequado, em que haja atividade fisica
apropriada, controle do peso e restricao de sal na dieta e sejam
evitados 0 tabagismo e o consumo excessivo de alcool. Até o
presente, nenhum estudo ja realizado tem poder suficiente para
indicar um tratamento medicamentoso para a imensa popula-
cao de individuos pré-hipertensos sem evidéncias de doenga
cardiovascular. Dessa forma, nenhum medicamento deve ser
prescrito para tratamento especifico da pré-hipertensao, pelo
menos até que surjam evidéncias de que algum tratamento
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reduza a incidéncia de eventos cardiovasculares e tenha uma
boa relagao custo-efetividade.
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