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Nesta edi¢do ja foram abordados varios grandes estudusna) foram associados positivamente e de forma indepen-
sobre o tratamento da hipertensao arterial. Neste artigo, agfente com a presséo arterial nesses individuos.
sentaremos, de forma reduzida, alguns outros trabalhos de im-A partir desse estudo, sugeriu-se que, com uma reducao
portancia para essa area, que nos trouxeram informacdesdea1 00 mmol/dia na ingestéo de sal, mantida ao longo da vida,
liosas para a prevencao primaria ou secundaria da hipertbaveria menor elevacéo da presséao arterial sistélica. O au-

sdo arterial. mento da pressdo com a idade, nessa condi¢&o de restrico,
seria 9 mmHg menor do que o que se tem observado entre as
INTERSALT idades de 25 e 55 anos. Estimou-se que tal diferenca de pres-

séo corresponderia a 16% de diminui¢éo do risco de mortali-

Amplo estudo multicéntrico populacional, odade por eventos coronarianos e 23% de reducéo do risco de
INTERSALT® avaliou as relagfes entre a excrecdo urinaracidente cerebrovascular f&al
de 24 horas de eletrélitos e a pressédo arterial de 10.079 ho-Os dados obtidos no INTERSALT e as estimativas reali-
mens e mulheres de 20 a 59 anos de idade, provenientes dedsias foram os principais pilares das recomendagfes atuais
centros distribuidos pelo mundo todo. Também foram avalide restricdo moderada de sal com fins preventivos primarios.
dos os indices de massa corpérea e a ingestao de alcool.

Quatro centros, entre eles o dos indios ianomami, no Ble@HP-1
sil, apresentaram excrecao urinaria de sodio extremamente
reduzida (devido a baixa ingestéo de sal), niveis presséricosO “Trials of Hypertension Prevention, Phase 1" (TOHP-
baixos e discreto ou nenhum aumento dos niveis de pres$fd, um estudo multicéntrico, foi planejado para testar a efi-
com a idade. Nos outros 48 centros, com excre¢des urinaasia de sete intervengdes ndo-medicamentosas e para avaliar
de sédio mais elevadas, observou-se relagdo linear positestais tratamentos poderiam, na pratica, ser mantidos ao lon-
entre a excre¢do de sddio nas 24 horas e 0 aumento da pregsato periodo de 6 a 18 meses.
arterial com a idade. Voluntarios de 30 a 54 anos de idade foram recrutados na

A excrecao de potassio correlacionou-se negativamememunidade, sendo selecionados 2.182 homens e mulheres
com a pressao arterial nos individuos avaliados. O indice giée apresentaram presséo normal alta, definida como pressao
massa corporea e a elevada ingestao de ale@llq ml/se- diastélica entre 80 mmHg e 89 mmHg, sem uso de drogas
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anti-hipertensivas nos ultimos dois meses. Os patrticipantdpertensivos, 85 mmHg e 99 mmHg. Administrou-se
foram randomizados em 2 grupos: o de mudanca no estiloadebutolol (400 mg/dia), ou amlodipina (5 mg/dia), ou
vida ou o de suplementac¢do nutricional. As intervencdes alrtalidona (15 mg/dia), ou doxazosina (1 mg/dia por 1 més,
estilo de vida foram conduzidas, durante 18 meses, por eqlgpois 2 mg/dia), ou enalapril (5 mg/dia), ou placebo, duran-
pe multiprofissional, estando os individuos divididos em #& 4,4 anos. As medidas de mudancas no estilo de vida
subgrupos destinados a reducédo do peso corpéreo, redugdmementadas foram a reducdo de peso, de ingestdo de sédio
de ingestédo de sédio, manuseio do estresse e subgrupo eahe consumo de alcool, e 0 aumento da atividade fisica.
trole, que recebia os cuidados gerais, sem orientacfes especiHouve reducao da pressao arterial nos 5 grupos que utili-
ficas. Os individuos randomizados para o grupo dmaram medicamentos, bem como naquele que recebeu placebo,
suplementacéo nutricional recebiam carbonato de célcio, foras tal reducéo foi significativamente maior nos primeiros
mulacdo com magnésio, ou placebo por 6 meses, participgoressao arterial sistélica— 15,9 mmHg “versus” 9,1 mmHg,
do, apés periodo de interrupcdo do tratamento, de uma preesséo arterial diastélica— 12,3 mmHg “versus” 8,6 mmHg;
gunda fase, quando eram novamente randomizados parapusd,0001). Eventos cardiovasculares fatais e ndo-fatais ma-
de 6leo de peixe, cloreto de potassio, ou placebo. iores ocorreram em 7,3% dos individuos em placebo e em

Os principais resultados obtidos foram nos subgrupos siih1% daqueles em uso de drogas (p = 0,21). Em relacdo a
metidos a mudancas no estilo de vida. Houve perda de 3,%tdos os eventos adversos, 11,1% dos pacientes em uso de
(p <0,01) nos individuos com sobrepeso em tratamento paradicamentos e 16,2% dos pacientes em uso de placebo fo-
esse fim, com reducdo das pressdes arteriais sistdlica (& acometidos (p = 0,03). Diferencas entre os 5 grupos de
mmHg, p < 0,01) e diastdlica (2,3 mmHg, p < 0,01). A intetratamento ndo foram consistentemente favoraveis a um des-
vencao para reducéo da ingestéo de sddio diminuiu a excregs@® grupos em termos de regressdo da massa ventricular es-
urinaria em 44 mmol/24 horas (p < 0,01), com reducéo dgserda, lipideos, ou outros pardmetros medidos.
pressdes sistolica (1,7 mmHg, p < 0,01) e diastélica (0,9
mmHg, p < 0,05). Apesar da boa observancia, nem as mee\WPHE
das de manuseio do estresse, nem as suplementacdes
nutricionais reduziram a pressao arterial sistélica ou diastélica O “European Working Party on High Blood Pressure in
de forma significante. the Elderly Trial” (EWPHEY foi o primeiro estudo amplo,

Os resultados obtidos indicam que a reducéo de pesor@rdomizado, duplo-cego e de longa duracdo (até 11 anos)
estratégia preventiva mais efetiva para reducéo da pressdgkanejado para individuos de 60 anos ou mais (média de 72
terial em individuos com pressao normal alta com sobrepeanos). Foram acompanhados 840 pacientes, sendo 70% mu-
A reducéo da ingestdo de sddio também é eficaz. Observdhszes. A pressao arterial, no momento da admisséo, estava
gue os resultados tratam de reducéo da pressao, ndo existerdmiveis sistélicos de 160 mmHg a 239 mmHg e diastdlicos,
ainda informacdes disponiveis sobre a influéncia dessas @e90 mmHg a 119 mmHg. Utilizou-se hidroclorotiazida mais

tervengdes no risco cardiovascular. triantereno, associando-se alfametildopa quando ndo havia
controle pressérico adequado com a medida terapéutica inici-
TOMHS al.

Houve reducao na mortalidade cardiovascular (p < 0,05) e

O “Treatment Of Mild Hypertension Study” (TOMHS8) na mortalidade por infarto agudo do miocardio (p < 0,05) com
um estudo randomizado, duplo-cego, com grupos paralelos atilizacdo do tratamento com drogas ativas. A mortalidade
controlados por placebo, foi planejado para avaliar e compgeral ndo se alterou. Em relagdo a morbidade, houve reducéo
rar os efeitos de terapia com cinco drogas diferentes, assodiaeventos cerebrovasculares (p = 0,026), sem alteragcao quanto
da a medidas nutricionais e exercicio, na reducdo da presaés eventos cardiacos (p = 0,98).
arterial, efeitos colaterais, indices de qualidade de vida e inci- Baseando-se nos resultados obtidos, avaliou-se a relacdo
déncia de alteracbes eletrocardiogréficas e ecocardiografieasre mortalidade e os niveis de pressao sistélica e diastdlica
em pacientes com hipertensao arterial leve. Como objetivads o tratamenfd No grupo em uso de droga ativa, houve
secundarios comparou-se a incidéncia de eventos cliniecnenor mortalidade com niveis mais elevados de presséao arte-
cardiovasculares, incluindo eventos fatais, entre pacientesniat diastélica e pressdes sistélicas intermediarias (curva em
cebendo drogas anti-hipertensivas e aqueles submetidos &fpje-Essa maior mortalidade associada as menores pressoes
nas ao tratamento ndo-medicamentoso. pode ndo ter ocorrido, entretanto, pela queda de presséo de-

Foram randomizados 902 pacientes, dos quais 62% ersarminada pelas drogas, mas sim por deterioracdo geral des-
homens, com idade entre 45 e 69 anos (média de 55 anss}, pacientes idosos ao longo do tempo. Observou-se menor
apresentando niveis tensionais entre 90 mmHg e 99 mmiggso corp6reo e menor concentracdo de hemoglobina nos in-
ou, quando havia tratamento prévio com medicamentos amtividuos com pressdes mais baixas.
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SYST-EUR ou mais durante, em média, 2 anos. Esses individuos foram
recrutados de 198 centros em 23 paises do Leste e Oeste Eu-
Publicado recentemente, o “Systolic Hypertension iropeus. Os mesmos foram selecionados apés periodo inicial
Europe” (Syst-Euf¥, um estudo duplo-cego, randomizado eitilizando placebo, apresentando média das pressdes arteriais
controlado por placebo, avaliou 4.695 pacientes de 60 arsistdlicas, de 3 visitas mensais, entre 160 mmHg e 219 mmHg,
com diastdlica menor do que 95 mmHg (posicao sentada).
Utilizou-se nitrendipina 10-40 mg/dia ou placebo, podendo
ser acrescentados, no grupo em droga ativa, enalapril 5-20

AVC fatal & ndo Tatal

FRaceba mg/dia ou hidroclorotiazida 12,5-25 mg/dia. Os pacientes que
— Tratamentc atr interrompiam o tratamento duplo-cego continuaram sendo
acompanhados.

A diferenca de queda da pressao arterial sistélica entre o
grupo em droga ativa e placebo foi de 10,1 mmHg, sendo essa

_'_,u—' il diferenca de 4,5 mmHg para a diastélica. O tratamento ativo
o reduziu a taxa de acidentes vasculares cerebrais de 13,7 para
— =R 7,9 eventos por 1.000 pacientes-anos (42% de reducdo, p =
I 0,003; Figura 1). Acidentes vasculares cerebrais ndo-fatais
,d-_r"'"_ diminuiram em 44% (p = 0,007). Todos 0s eventos

At . . ~ . .
cardiovasculares fatais e ndo-fatais foram reduzidos em 31%

(p <0,001), enquanto os exclusivamente cardiacos, incluindo
infarto do miocirdio Extal e nac fatal morte subita, diminuiram em 26% (p = 0,03). Houve tendén-
cia a reducao de infartos agudos do miocardio, sem
significAncia estatistica (-30%, p = 0,12; Figura 1). A morta-

lidade cardiovascular foi discretamente menor no grupo em
tratamento ativo, também né&o alcan¢ando significancia esta-

Evenins por 100 pacientas

il J tistica (-27%, p = 0,07). Nao houve influéncia do tratamento
L r""_ na mortalidade geral (-14%, p = 0,22) e a ocorréncia de doen-
¢as neoplésicas foi similar entre os grupos.
; ;—'—'J_I =112 Portanto, em pacientes idosos com hipertenséo sistolica
_ ,_,--r elevada o tratamento anti-hipertensivo iniciado com nitrendi-

pina reduziu o indice de complica¢@es cardiovasculares. Um
g ; : tratamento de 1.000 pacientes por 5 anos com esse tipo de
lempo desde a randomisacio regime terapéutico pode prevenir 29 acidentes vasculares ce-
{anos) rebrais ou 53 eventos maiores cardiovasculares. Observe-se
que esse foi 0 primeiro grande estudo multicéntrico publica-
Figura 1. Porcentagens acumulativas de acidente vascular do que comprova, em pacientes idosos, os beneficios da redu-
cerebral (AVC) e infarto do miocardio fatais e ndo-fatais ¢&o do risco cardiovascular com a utilizagdo de um antago-
por grupo de tratamento. nista de calcio.

Hypertension: some clinical trials
NEREIDA KILZA DA COSTA LIMA, FERNANDO NOBRE

The authors briefly describe some of the clinical trials which have contributed to the present guidelines for hypertension
primary prevention , like INTERSALT Study and TOHP-1 (Trials of Hypertension Prevention, Phase 1) and for hypertension
treatment, like TOMHS (Treatment Of Mild Hypertension Study), EWPHE (European Working Party on High Blood Pressure
in the Elderly Trial) and Syst-Eur (Systolic Hypertension in Europe).
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