INDEXADA NA BASE DE DADOS LILACS \ VOLUME 18 | NGMERO 2 1 2011
ISSN 1519-7522

e

hipertensao

BRAZILIAN JOURNAL OF HYPERTENSION

ARTIGO DE REVISAQ
Atualizagdo no diagnostico e tratamento das principais causas de hipertensdo secundaria

CASO CLiNICO
Coarctagdo adrtica atipica como etiologia de hipertenséo arterial e insuficiéncia cardiaca grave em mulher de 55 anos

CRITERIOS EDITORIAIS

DEPARTAMENTO DE
HIPERTENSAO ARTERIAL
DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA




INDEXADA NA BASE DE DADOS LILACS
ISSN 1519-7522

PUBLICACOES DE 2010

Ndmero 1 - Janeiro / Margo
VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensao

Namero 2 — Abril / Junho
Prevencao Primaria da Hipertensao Arterial
Andréa Aradjo Brandao

Ntmero 3 — Julho / Setembro
Metas do Tratamento da Hipertensao Arterial
Antonio Felipe Sanjuliani

Nimero 4 — Outubro / Dezembro

Alteracoes Comportamentais e Hipertensao Arterial

Emilton Lima Jr.

EXPEDIENTE

BRAZILIAN JOURNAL OF HYPERTENSION

PUBLICACOES DE 2011

Ndmero 1 - Janeiro / Margo
V Diretrizes Brasileiras de Monitorizagcdo Ambulatorial
da Pressao Arterial (MAPA) e lll Diretrizes Brasileiras de
Monitorizacao Residencial da Pressao Arterial (MRPA)

Ndmero 2 — Abril / Junho
Hipertensao Secundaria
Luiz Aparecido Bortolotto

Nimero 3 — Julho / Setembro
Hipertensao, Cardiometabolismo e Diabetes

Editores-Assistentes
Ruy Pévoa

Editor
Luiz Aparecido Bortolotto

Fernanda Marciano Consolim-Colombo

Paulo César Jardim
Miguel Gus
Marcus V. B. Malachias

Conselho Editorial

Editores-Setoriais

Fernanda Marciano Consolim-Colombo (Casos Clinicos)
Celso Amodeo (Estudos Clinicos)

Heitor Moreno (Pesquisa Basica)

Marco Motta (Medida de Pressao Arterial)

Armando da Rocha Nogueira (Como Eu Trato)

Flévio Fuchs (Epidemiologia Clinica)

Wilson Nadruz (Espaco Jovem Investigador)

Mario F. Neves (Espago Pds-Graduagéo)

Agostinho Tavares (SP)
Alexandre Alessi (PR)

Dalton Vassalo (ES)
Dante M. A. Giorgi (SP)

Maria Eliane C. Magalhaes (RJ)
Mauricio Wajngarten (SP)

[-Ieno Ferreira Lopes (SP)
Ines Lessa (BA)

Andréa Araujo Brandéo (RJ)
Antonio Carlos P. Chagas (SP)
Antonio Felipe Sanjuliani (RJ)
Armando da Rocha Nogueira (RJ)
Arménio C. Guimaraes (BA)
Audes Feitosa (PE)

Carlos Eduardo Negrao (SP)
Carlos Roberto Sobrinho (CE)
Celso Amodeo (SP)

Cibele Rodrigues (SP)
Claudia Forjaz (SP)

David de Padua Brasil (MG)
Décio Mion Jdnior (SP)
Eduardo Barbosa (RS)
Eduardo Barbosa Coelho (SP)
Eduardo Cantoni Rosa (SP)
Eduardo M. Krieger (SP)
Emilton Lima Jdnior (PR)
Flévio Borelli (SP)

Flévio D. Fuchs (RS)

Gilson Soares Feitosa (BA)
Hélio C. Salgado (SP)

Joel Heimann (SP)

José Antonio F. Ramirez (SP)
José Augusto Barreto Filho (SE)
José Carlos Aidar Ayoub (SP)
José Eduardo Krieger (SP)
José Luis Santello (SP)

José Marcio Ribeiro (MG)
Katia Ortega (SP)

Lourenco Gallo Janior (SP)
Luciano Drager (SP)

Mércio Kalil (MG)

Michel Batlouni (SP)

Osvaldo Kohlmann Jr. (SP)
Oswaldo Passarelli Jr. (SP)

Paulo Toscano (PA)

Rafael Leite Luna (RJ)

Roberto Sa Cunha (ES)

Rogério Baumgratz de Paula (MG)
Sérgio Henrique Ferreira (SP)
Weimar Sebba (GO)

Wille Oigman (RJ)



Sociedade Brasileira de Cardiologia

Diretoria (Biénio 2010/2011)

Presidente

Vice-Presidente

Diretor Administrativo

Diretor de Relacdes Governamentais

Diretora Financeira

Diretor de Comunicagéao

Diretor de Qualidade Assistencial

Diretor Cientifico

Diretor de Promocéo de Sadde Cardiovascular — SBC/FUNCOR
Diretor de Relagdes com Estaduais e Regionais
Diretor de Departamentos Especializados
Diretor de Tecnologia da Informacéo

Diretor de Pesquisa

Editor-Chefe Arquivos Brasileiros de Cardiologia
Editor do Jornal SBC

Coordenadora de Normatizacdes e Diretrizes
Coordenador de Projetos

Coordenador de Registros

Coordenador de Educagdo Médica Continuada
Planejamento Estratégico da SBC

Jorge llha Guimaraes

Marcia de Melo Barbosa

Carlos Cleverson Lopes Pereira
José Wanderley Neto

Andréa Aradjo Brandao

Miguel Antonio Moretti

José Carlos Raimundo Brito
Angelo Amato Vincenzo de Paola
Dikran Armaganijan

Reinaldo Mattos Hadlich

Djair Brindeiro Filho

Fernando Augusto Alves da Costa
Renato A. K. Kalil

Luiz Felipe P. Moreira

Ibraim Masciarelli

Maria Eliane Campos Magalhaes
Fabio Sandoli de Brito

Luiz Alberto Piva e Mattos
Evandro Tinoco Mesquita

Enio Leite Casagrande e Paulo Ernesto Ledes

Conselho Fiscal

Membros Titulares

Membros Suplentes

Presidente:

Vice-Presidente

Diretor Administrativo

Diretor Financeiro

Diretor Cientifico

Diretora de Relagdes com as Sociedades Regionais e Estaduais
Assessoria Cientifica

Editor da Revista Brasileira de Hipertensao
Editor da P4gina do SBC/DHA no Portal Cardiol
Presidéncia do Congresso SBC/DHA 2010
Presidéncia do Congresso SBC/DHA 2011
Coordenadoria de Eventos

Coodenadoria de Agdes Sociais

Projetos Especiais

Augusto Elias Zaffalon Bozza
Enilton Sérgio Tabosa do Egito
Epotamenides Maria Good God

Mauricio Batista Nunes
Alberto Francisco Piccolotto Naccarato
Luiz Paulo Rangel Gomes da Silva

! DEPARTAMENTO DE
HIPERTENSAQ ARTERIAL

IRA DE CARDIOL

Diretoria (Biénio 2010/2011)

Marcus Vinicius Bolivar Malachias (MG)

Miguel Gus (RS)

Luiz Cesar Nazéario Scala (MT)
Armando da Rocha Nogueira (RJ)

Luiz Aparecido Bortolotto (SP)

Maria de Fatima Azevedo (RN)

José Fernando Vilela Martin

Audes Didgenes de Magalhaes Feitosa
Weimar Kunz Sebba Barroso de Souza
Rui Pévoa

David de Padua Brasil

Fernando Nobre

Eduardo Barbosa

Flavio Borelli

Ana Licia de Sa Leitdo Ramos
Oswaldo Passarelli Jr.

Carlos Alberto Machado

Celso Amodeo

Andréa Aratjo Brandao

Marco Antonio Mota Gomes

Sociedade Brasileira de Cardiologia / DHA
Av. Marechal Camara, 160 — 3¢ andar — Sala 330 — Centro — 20020-907 — Rio de Janeiro, RJ

(’ Segmento Farma Rua Anseriz, 27, Campo Belo — 04618-050 — Sao Paulo, SP. Fone: 11 3093-3300 * www.segmentofarma.com.br ¢ segmentofarma@segmentofarma.com.br
editores Diretor-geral: Idelcio D. Patricio Diretor executivo: Jorge Rangel Gerente financeira: Andréa Rangel Gerente comercial: Rodrigo Mourdo Editora-chefe: Daniela Barros MTb 39.311 Comunicagdes médicas:
Cristiana Bravo Relagd is: Valeria Freitas de Claudia Serrano, Marcela Crespi, Philipp Santos e Valeria Freitas Coordenadora comercial: Andrea Figueiro Gerente editorial:

Cristiane Mezzari Coordenadora editorial: Sandra Regina Santana Designer: Flavio Santana Revi Glair Picolo Coimbra e Sandra Gasques Produtor grafico: Fabio Rangel Cdd. da publicagao: 12384.10.11

Todos os andncios devem respeitar rigorosamente o disposto na RDC n°36/08



REVISTA BRASILEIRA DE

hipertensao

BRAZILIAN JOURNAL OF HYPERTENSION

<2 CARTA DO EDITOR

7.3 PALAVRA DO PRESIDENTE

ARTIGO DE REVISAQ

46  Atualizagao no diagnéstico e tratamento das principais causas de hipertensao secundaria
Luiz Aparecido Bortolotto, Marcus Vinicius Bolivar Malachias

CASO CLINICO

Editora: Fernanda Consolim-Colombo

67 Coarctacao aortica atipica como etiologia de hipertensao arterial e insuficiéncia cardiaca grave em

mulher de 55 anos
Diogo Arantes Behling Pereira da Luz, Fernando Luiz de Melo Bernardi, Kamila Staszko,
Fernanda Marciano Consolim Colombo, Luiz Aparecido Bortolotto






CARTA DO EDITOR Jll 43|

/
com grande satisfagao e espirito de desafio que assumi como editor a Revista

Brasileira de Hipertenséo, em substituicéo ao Dr. Fernando Nobre, que condu-
ziu a revista durante todos esses anos com intensa dedicacao e profissionalismo,
tornando-a a revista de referéncia na area de hipertenséo arterial em nosso pafs.

A ideia € manter a qualidade dos artigos publicados, aprimorando as secoes
que compordo o principal eixo da revista. Serdo mantidas as revisdes tematicas,
que trardo artigos com novas evidéncias da literatura sobre os assuntos abordados,
destacando os principais aspectos relacionados a epidemiologia, fisiopatologia,
abordagem clinica e tratamento. Cada um desses topicos terd a coordenagao de
um membro do corpo editorial, que recebe novos componentes, 0S quais terao a
missao conjunta com o editor de fortalecer a Revista Brasileira de Hipertensao como
o carro-chefe do Departamento de Hipertensao Arterial da SBC.

Considero este um ndmero de transicao para o perfil que a revista vai adquirir a
partir da proxima edic&o.

Dr. Marcus Malachias, presidente do departamento, e eu escrevemos um artigo
de revisdao abrangente com os aspectos atuais das principais causas de hiperten-
sdo secundaria, com destaque para hipertensao renovascular, hiperaldosteronismo
primario e apneia do sono. Para complementar, apresentamos um caso clinico de
coarctacao atipica de aorta, cuja principal manifestacao foi hipertensao arterial grave
e insuficiéncia cardiaca, em que as alteragdes cardiovasculares regrediram totalmente
apds o tratamento cirdrgico.

0 préximo nimero, que saird em breve, descreverd as evidéncias do cardiometa-
bolismo associado a doenga hipertensiva, que sera tema oficial do préximo Congresso
do DHA-SBC em novembro proximo.

Excelente leitura a todos!

Luiz Aparecido Bortolotto
Editor
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unca se falou tanto em hipertensdo como agora. Embora os profissionais

de salide e a comunidade cientifica j& saibam h& muito que a hipertensao

representa o maior fator de risco para as doengas cardiovasculares e uma
das principais causas de mortes no Brasil e no mundo, até ha algum tempo a po-
pulagdo em geral pouco tinha acesso as informagoes sobre a doenca. Difundir a
populagdo a importancia da prevengao e do controle da hipertensao tem sido o mote
da vitoriosa campanha “Eu sou 12 por 8", do Departamento de Hipertensao Arterial
da Sociedade Brasileira de Cardiologia, que, agora em seu segundo ano, apresenta
surpreendentes resultados.

E importante lembrar que em seu primeiro ano, em 2010, a campanha, segundo
pesquisa da empresa especializada Look, foi percebida por cerca de 80 milhdes de
brasileiros. Agora, em 2011, com a ampliacdo das agdes da campanha, estima-se
que a mensagem “quem tem bom coragdo combate a hipertensdo: eu sou 12 por
8" tenha chegado a praticamente todos os lares brasileiros.

As mensagens tém sido diuturnamente difundidas pelo site www.eusou12por8.
com.br, a ativa movimentacdo das modernas redes sociais (Iwitter, Facebook, Orkut),
nas inimeras agoes de rua em dezenas de cidades brasileiras, em frequentes agoes
em unidades de saude e empresas de todo o Pais, com a macica divulgacao espon-
tanea em praticamente todas as principais revistas, jornais, emissoras de radios
e de televisdo, e, principalmente, por meio da parceria da campanha com a Rede
Globo de Televisao, que veiculou em rede nacional, durante todo o més de junho, o
VT estrelado pelo ator Lazaro Ramos, ressaltando que “a hipertensao é a principal
causa de derrames e doengas do coragdo... que matam 2 vezes mais que 0 cancer,
3 vezes mais que acidentes e 6 vezes mais que infecgdes, incluindo a AIDS”, com
a assinatura da emissora: “salide a gente vé por aqui”. Como se nao bastasse, em
breve ocorrerdo acoes de divulgagdo da campanha em drogarias e supermercados.

0 DHA apoia ativamente, ainda, em conjunto com varias entidades, agdes sociais
e humanitérias realizadas nos quatro cantos do pais, como o Projeto de Reducao
de Sodio nos Alimentos Industrializados da OPAS/OMS, o projeto de prevencao da
Pastoral da Saide/CNBB/Ministério da Salde, entre outros.

No sentido de prover informagéo cientifica atualizada, temos promovido uma serie
de agles, em que se destaca a constante evolucéo de nossa Revista Brasileira de
Hipertensao. Publicamos, em 2010, as V/ Diretrizes Brasileiras de Hipertenséo, e, em
2011, as V Diretrizes de MAPA e Il Diretrizes de MRPA, nas paginas desta Revista
Brasileira de Hipertenséo e de outros importantes periddicos. Langamos o livro
“Combinacdes de Farmacos Anti-hipertensivos na Pratica Clinica”, com distribuicao
nos principais congressos nacionais de cardiologia e agora disponivel para aquisicao
em livrarias médicas e por e-comerce. Realizamos o exitoso VIl Congresso do DHA/
SBC, em Séo Paulo, em outubro passado, e estamos agora prontos para repetir 0
sucesso cientifico e de publico com o VIl Congresso do DHA/SBC, a ser realizado
entre 0s dias 27 e 29 de outubro préximo, na Fabrica de Negécios/Hotel Praia Centro,
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Fortaleza, Ceard. Realizamos e/ou apoiamos varias atividades cientificas regionais, como
as versoes 2010 e 2011 do Simpésio MERCOSUL de Hipertensao, em Canela, RS, assim
como as jornadas de Hipertensdo em diferentes localidades: Trés Coracoes/MG, Sete
Lagoas/MG, Goiania/GO, Cuiabd/MT, Porto Velho/RO etc. Contamos ainda com as muitas
possibilidades de atualizacao cientifica on-line via portal www.cardiol.br e pagina do DHA,
onde, além de videoaulas, ha resumos de recentes publicacoes e a possibilidade de
acesso aos principais periddicos internacionais da especialidade.

Com todo esse esforgo e intensa atividade, acreditamos estar cumprindo nossa
missao de alertar a populagao para o controle da hipertenséo e promover educagao cien-
tifica de qualidade, com o objetivo maior que € o de promover um mais efetivo controle
da doenca e a esperada redugéo das suas complicagoes e de mortes em nosso meio.

Marcus Vinicius Bolivar Malachias
Presidente do Departamento de Hipertensao Arterial da SBC
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Rev Bras Hipertens vol.18(2):46-66, 2011.

Atualizacao no diagnostico e tratamento das principais causas

de hipertensao secundaria

New concepts on the diagnosis and treatment of secondary hypertension

Luiz Aparecido Bortolotto’, Marcus Vinicius Bolivar Malachias?

A hipertensao arterial secundaria & uma forma de hipertensao
arterial na qual se identifica uma causa para a elevagao da
pressao arterial e para a qual, depois de corrigida, € possivel
melhor controle ou mesmo cura da hipertensao. A hiperten-
sao arterial resistente (PA > 140/90 mmHg em uso de trés
classes de anti-hipertensivos) € a principal condigao clinica,
em que a pesquisa de causas secundarias deve ser sempre
realizada. A identificagéo da hipertenséo secundaria se ba-
seia em dados de anamnese e exame fisico e na realizagéo
de exames complementares especificos para cada uma
das etiologias. Dentre as principais causas, destacam-se a
doenga renal primaria, a estenose de artéria renal, o hiperal-
dosteronismo primario, a sindrome de apneia obstrutiva do
sono, a coarctagao de aorta e o feocromocitoma. Esta reviséo
aborda o conceito, epidemiologia, fisiopatologia, diagnostico
clinico e tratamento das principais causas de hipertensao
secundaria, incluindo as novas evidéncias dos beneficios do
tratamento das condigdes clinicas mais frequentes.

PALAVRAS-CHAVE

Hipertensao arterial, hipertensao secundaria, hipertensao
resistente, hipertensao renovascular, doenca renal cronica,
hiperaldosteronismo primdrio, feocromocitoma, sindrome
de apneia obstrutiva do sono.

Recebido: 25/7/2011 Aceito: 3/8/2011

Secondary arterial hypertension is a form of arterial
hypertension where it can be identified a cause for
blood pressure elevation, and after correction it could be
possible a better control or even cure of hypertension.
Resistant hypertension (BP > 140/90 mmHg on three
antihypertensive drugs) is the main clinical condition
where the research for secondary causes has to be done.
Identification of secondary hypertension is based on data
from clinical history and physical examination, and also
in complementary specific exams for each one of etiolo-
gies. Primary renal disease, renal artery stenosis, primary
aldosteronism, obstructive sleep apnea syndrome, aorta
coarctation and pheochromocytoma are among the most
frequent causes. This revision describes the definition,
epidemiology, physiopathology, clinical diagnosis and
treatment of the main causes of secondary hypertension,
including new evidences on the treatment of the most
frequent diseases.

Arterial hypertension, secondary hypertension, resistant
hypertension, renovascular hypertension, chronic renal
disease, primary aldosteronism, pheochromocytoma,
obstructive sleep apnea syndrome.

1 Unidade de Hipertenséo do Instituto do Coracéo (InCor) da Faculdade de Medicina da Universidade de Séo Paulo (FMUSP).
2 Instituto de Pesquisa e Pés-Graduagéo da Faculdade de Ciéncias Médicas de Minas Gerais e Instituto de Hipertensdo de Minas Gerais.
Correspondéncia para: Luiz Aparecido Bortolotto. Unidade de Hipertensdo do InCor. Av. Dr. Enéas de Carvalho Aguiar, 44, 2° andar, bloco 2, sala 8 — 05403-000 — S&o Paulo,

SP, Brasil. Telefone: (55 11) 3069-5334. E-mail: hipluiz@incor.usp.br
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INTRODUQI\O

A hipertensao arterial € o principal fator de risco para com-
plicagbes cardiovasculares e renais, sobretudo insuficiéncia
cardiaca, doenca arterial coronéria, acidente vascular cerebral
e insuficiéncia renal cronica. O controle da hipertensao arterial
é fundamental para a redugao dessas complicactes e, apesar
dos avangos nos medicamentos anti-hipertensivos, uma grande
parcela dos pacientes hipertensos permanece com a pressao
arterial fora das metas desejadas. Varias sdo as causas da falta
de controle adequado da pressao arterial, entre elas a baixa ade-
sao a terapéutica, 0 uso excessivo de sal na dieta e a presenca
de hipertensao secunddria. A hipertenséo arterial secundaria
¢ uma forma de hipertensao arterial em que existe uma causa
identificavel e potencialmente curavel, proporcionando controle
da pressao arterial apds o tratamento da causa, que depende da
deteccao precoce e de abordagem especifica, antes dos efeitos
morbidos da hipertenséao prolongada.

A prevaléncia de hipertensao secundaria na populagao
adulta em geral é de aproximadamente 5% a 10%’. Entretanto,
algumas formas tém se mostrado mais prevalentes, nos (lti-
mos anos, em grupos populacionais especificos, merecendo
destaque: a doenca renovascular por aterosclerose, em decor-
réncia de maior longevidade e envelhecimento da populagéo;
0 hiperaldosteronismo primario, pela mudanca de paradigmas
de rastreamento; e a apneia obstrutiva do sono, principalmente
associada a obesidade na maioria dos individuos. As causas e
os respectivos métodos de detecgéo séo diferentes; entretanto,
uma estratégia comum na sequéncia da investigacao, a partir da
suspeita clinica até a comprovagao diagnéstica e o tratamento,
pode otimizar a detecgao, o diagnéstico e o tratamento, com
menor custo e maior beneficio.

Detectar e tratar a hipertensao secunddria € uma das tarefas
médicas que mais requer entrosamento e colaboracao entre
diferentes disciplinas e servigos de uma instituicao. A deteccéo
precoce pode determinar o resultado do tratamento e exige de
todo médico que lida com pacientes hipertensos buscar perma-
nentemente indicios de hipertensao secundaria: ter em mente,
indagar, examinar, destacar e investigar, em cada paciente, as
evidéncias que possam indicar um possivel portador.

A triagem da hipertensao secunddria deve ser conduzida
no sentido de reduzir trabalho e custos, iniciando-se com ana-
mnese e exame fisico direcionados e minuciosos, seguidos de
avaliagdo diagnostica minima, de baixo custo, mas que possa
incorporar e ampliar a investigagao dos indicios clinicos. Podem-
-se selecionar, para investigacao especffica, aqueles com maior
probabilidade, escolhendo-se testes disponiveis com maior
sensibilidade e especificidade para cada situagdo, com maior
probabilidade de acerto e que possam resultar no diagnéstico
correto e no tratamento mais adequado’.

Atualizagado no diagnéstico e tratamento das principais causas de hipertensao secundaria

Bortolotto LA, Malachias MVB

0 grupo de pacientes hipertensos em que existe a maior
chance de causa secunddria é o formado por pacientes com
hipertensao resistente, isto €, pacientes que nao alcangam a
meta pressorica (< 140/90 mmHg na maioria) apesar do uso
de trés classes terapéuticas incluindo um diurético. Para esse
grupo, propomos uma forma simples de memorizar as principais
causas de hipertensao secundaria a serem investigadas e qual
a abordagem clinica mais pratica para cada uma das formas
(Figura 1 e Tabela 1).

Neste artigo de revisao, abordaremos as principais formas
de hipertensao secundaria, 0s aspectos praticos do diagndstico
e novas evidéncias dos beneficios do tratamento especifico.

Adeséo Apneia do Aldosteronismo Aorta

ou sono primério Coarctago

avental branco Arterite

ou

alcool
AFASTARAM?
\4 Y
Feocromocitoma Sal Tireoide Rim Medicamentos
em Doencas | | Renovascular que elevam
eXCesso Nefropatia a pressao arterial

Figura 1. Esquema para identificacdo das causas de hipertensao
resistente, incluindo as principais formas de hipertenséo secundaria.

Tabela 1. Rastreamento basico das principais causas de hipertensao
resistente, com destaque para as principais formas de hipertensao
secundaria

Adesédo e alcool — questionamento mais incisivo sobre o uso correto da
medicagdo e 0 abuso de consumo de &lcool; Avental branco — MAPA
24 horas ou MRPA

Feocromocitoma — dosagem de metanefrina urinéria (amostra isolada
ou em 24 h)

Apneia do sono — questionario de Berlim

Sal (s6dio) em excesso — questionario alimentar e/ou dosagem de
sodio em urina de 24 h

Tireoide, distlrbios da glandula — T4 livre e TSH

Aldosteronismo priméario — dosagem de atividade de renina plasmatica
e aldosterona sérica

Rim — renovascular: Doppler de artérias renais ou cintilografia renal
com DTPA-Tc (renograma); nefropatia priméria: cdlculo do ritmo de
filtragdo glomerular, urina tipo 1, proteindria de 24 horas, ultrassom de
rns

Aorta — coarctagao ou arterite: exame fisico, angiorressonancia de
aorta, ecocardiograma

Medicamentos que elevam a presséo arterial — anticoncepcionais
orais, anti-inflamatérios ndo hormonais, inibidores da ciclo-oxigenase,
corticoides, descongestionantes nasais, anabalizantes, sibutramina,
anfetaminas, cocaina, hormdnio de crescimento, ciclosporina,
eritropoietina
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DOENGA RENAL PRIMARIA

Concero

As doengas parenquimatosas renais primarias tém sido
apontadas como a primeira causa de hipertensdo secundaria,
sendo responsaveis por cerca de 3%-4% dos casos de hiperten-
sao em adultos?. Nesse grupo incluem-se as glomerulopatias
priméarias e secundarias, a doenca renal policistica, a nefropatia
do refluxo, as nefropatias tdbulo-intersticiais, entre outras??.
Quando evoluem para formas cronicas de disfuncéo renal,
caracterizando a doenga renal cronica, aumentam a possibili-
dade do desenvolvimento de hipertensao arterial. Doenca renal
cronica (DRC) é definida como leséo renal, por periodo igual ou
superior a trés meses, caracterizada por alteracoes estruturais
ou funcionais dos rins com ou sem reducdo da taxa de filtragao
glomerular (TFG), manifestadas por alteragdes patoldgicas ou
indicios de doenca renal em exames de sangue, de urina ou
de imagens*.

A insuficiéncia renal cronica (IRC) é definida por TFG < 60
ml/min/1,73 mZ, por trés meses ou mais, com ou sem leséo
renal. Independentemente da causa, a DRC é classificada em
estagios com base no nivel da TFG (Tabela 2):

Tabela 2. Classificagdo de doenca renal cronica de acordo com a TFG®

Estagio RFG Definigao
ml/min/1,73 m?

1 >90 Lesao renal com RFG
normal ou aumentada

2 60-89 Lesao renal com
reducdo leve do RFG

3 30-59 Lesao renal com
reducéo leve da TFG

4 15-29 Reducéo severa do
RFG

5 < 15 ou didlise Faléncia renal

PREVALENCIA

A hipertensao arterial esta presente na maioria das doencas
renais, entretanto sua prevaléncia ¢ variavel entre as diferentes
formas de doenca renal, conforme mostra a tabela 3. Sabe-se
que essa prevaléncia, determinada por ocasido da detecgéo
da doenga renal, aumenta progressivamente a medida que
a fungdo renal vai se deteriorando, de tal forma que na fase
terminal ou dialitica de IRC a quase totalidade dos nefropatas é
hipertensa®. Em algumas formas de doengas renais, como nas
glomerulopatias, a hipertensao arterial, além de um dado clinico
de suspeita diagndstica, é também um marcador de atividade e
de evolugao, tendo, portanto, carater prognostico??.
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Tabela 3. Prevaléncia de hipertensao arterial nas nefropatias cronicas

Doenca Hipertensao (%)

Glomerulopatias

Glomeruloesclerose segmentar e focal 75-80
Glomerulonefrite membranoproliferativa 65-70
Nefropatia diabética 65-70
Glomerulonefrite membranosa 40-50
Glomerulonefrite proliferativa mesangial 35-40
Nefropatia por IgA 30
Les6es minimas 20-30
Doenca renal policistica 60
Nefrite intersticial cronica 35
FISIOPATOLOGIA

0 principal mecanismo da hipertensao nas doengas renais esta
relacionado com a perda progressiva da capacidade renal de
excretar sadio, sendo, portanto, volume-dependente. Entretanto,
varios outros mecanismos podem estar envolvidos. A sintese
renal de substancias vasoativas estaria desequilibrada pela maior
producao de vasoconstritores, tais como renina-angiotensina,
e diminuicdo de vasodilatadores, como prostaglandinas, calci-
creinas e lipides neutros da medula renal. A elevada sensibilidade
a sal e 0 aumento da resisténcia periférica podem estar rela-
cionados a niveis elevados do fator digoxina-simile enddgeno,
inibidor da sddio/potassio-ATPase, desencadeados pela retengéao
volémica. Alteractes na funcéo endotelial podem envolver a
sintese do dxido nitrico prejudicada pelo acimulo de inibidores
naturais da NO sintase, derivados metilados da L-arginina (di-
metil e monometil-arginina assimétrica— ADMA e AMMA), que
normalmente sdo eliminados pelos rins?*. Embora controversas,
existem evidéncias de que a endotelina possa também ter par-
ticipacao na hipertensao secundaria a nefropatias?®.

DIAGNOSTICO
A deteccao precoce da lesao renal € muito importante, ja que
pequenas elevacbes da creatinina sérica podem significar perda
significativa da funcéo renal, e o tratamento pode estabilizar
ou retardar a evolugao da maioria das doencas renais. A de-
terminacao da depuracéo (clearance) de creatinina ou da taxa
de filtragéo glomerular (TFG), estimada por meio de formulas,
como a de Cockcroft-Gault e a utilizada no estudo MDRD, tem
sido preconizada por diretrizes nacionais e internacionais como
método de escolha de avaliagdo da funcéo renal a partir da
simples dosagem da creatinina sérica’.

Equacéo de Cockcroft-Gault® para quantificagao da depu-
ragéo da creatinina = TFG (ml/min) = (140 — idade) x peso x
(0,85 se mulher) / 72 x creatinina sérica
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MDRD’ — no /ink www.kidney.org/professionals/kdoqi/
guidelines _ ckd

A investigacao diagnostica deve procurar indicadores de
disfuncéo renal e, na presenca desta, também de indicadores de
doencas sistémicas. Exames de urina (bioguimica e sedimento),
proteindria quantitativa, avaliagao da funcao renal (creatinina sé-
rica ou depuragao — clearance ou TFG — da creatinina) e imagens
renais (ultrassonografia, urografia excretora ou cintilografia renal)
podem determinar a natureza da doenga e o grau de compro-
metimento da fungao renal. Métodos adicionais como microal-
bumindria (em fases precoces de lesao renal), uretrocistografia
miccional, tomografia ou bidpsia renal podem ser necessarios.

A combinacao desses exames é importante, tendo sempre
como base o exame de urina e a medida da fungao renal do
paciente hipertenso com provavel nefropatia.

Por meio da ultrassonografia, podem-se fazer avaliagoes
estruturais do rim, tais como sua ecogenicidade, além de
dimensoes e espessura do cortex renal, sem a utilizagéo de
contrastes nefrotoxicos, mesmo em estagios avancados de
insuficiéncia renal. O ultrassom também pode detectar cistos,
calculos, tumores, hidronefrose e assimetria de tamanho.
A uretrocistografia miccional, por sua vez, pode diagnosticar
um refluxo vesicoureteral.

Alguns exames sorologicos especificos, como a pesquisa
de autoanticorpos, sorologia para certos agentes infecciosos
e virais, eletroforese de proteinas séricas ou imunoeletrofo-
rese, permitem contribuir na pesquisa etioldgica ou identificar
doencas sistémicas com comprometimento renal — diabetes,
lipus eritematoso sistémico, mieloma, doencas de cadeias
leves, hepatites B e C, Aids etc.”*. A pesquisa de anticorpos
citoplasmaticos antineutréfilos (ANCA) é de grande sensibilidade
no diagndstico das vasculites necrosantes pauci-imunes como
a granulomatose de \Wegener, doenca de Chung-Strauss e na
forma microscdpica da poliarterite nodosa?*. Nos diabéticos,
principalmente no tipo |, a dosagem da microalbumindria € um
excelente marcador precoce do aparecimento da nefropatia,
que, com grande frequéncia, se acompanha de hipertensao
arterial”®. A biépsia renal é fundamental em muitos casos para
definir o diagnéstico e orientar o tratamento?*.

TRATAMENTO

Independentemente do fato de a hipertenséo causar doenca
renal ou vice-versa, estd bem determinado hoje que a hiper-
tensao € o principal fator para a progressao da doenca renal e
para 0 agravamento progressivo da IRC. Sabe-se, por outro lado,
que a IRC é um fator independente de risco cardiovascular que
cresce progressivamente com a perda da funcéo renal, e 60%
das mortes de pacientes em hemodidlise cronica sdo devidas a
causas cardiovasculares*. Mesmo pacientes em estagios mais
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precoces de IRC tém risco aumentado, pois podem trazer as-
sociados os fatores de risco tradicionais (hipertensao, diabetes,
dislipidemias) e nao tradicionais (proteindria, redugao da TFG).
Por esse motivo, a principal estratégia para lentificar a progres-
sao da insuficiéncia renal é a diminuicao da presséo arterial.

No nefropata, assim como em qualquer hipertenso, deverao
ser orientadas as adequagoes do estilo de vida, como individuali-
zacao da dieta, moderacéo no consumo de alcool, controle do
peso e dos niveis lipidicos, abandono do tabagismo, além da
rigorosa estabilizagao da glicemia em diabéticos.

Todas as diferentes classes de anti-hipertensivos sao efe-
tivas, sendo muitas vezes necessaria a associacao de varios
farmacos. Tem sido, contudo, demonstrado que os inibidores
do sistema renina-angiotensina, como os inibidores da enzima
conversora da angiotensina (IECA) e bloqueadores de receptores
da angiotensina (BRA), apresentam maiores beneficios que
outras classes de anti-hipertensivos em nefropatas diabéticos
ou nao®'%. O efeito renoprotetor dos IECA e dos BRA pode ser
devido a sua capacidade de fazer vasodilatacdo da arteriola
eferente, com consequente queda da pressao intraglomerular,
reduzindo-se, assim, a esclerose glomerular e a excrecéo protei-
ca?®1° Os [ECA e os BRA devem ser usados preferencialmente
em doses moderadas a elevadas como nos estudos controlados.
Pacientes tratados com esses farmacos devem ser monitora-
dos por causa da possibilidade de hipotensao, queda da TFG e
hiperpotassemia. Na maioria dos pacientes, os IECA ou os BRA
podem ser mantidos se a queda do RFG, em quatro meses, for
< 30% do basal e potassio sérico até < 5,5 mEqg/l°. Devem-se
usar com cautela na estenose de artéria renal (EAR), devendo
ser evitada a utilizacao na estenose bilateral ou de rim dnico.

A maioria do pacientes com DRC deve ser tratada com um
diurético. Os tiazidicos podem ser usados nos estagios 1 a 3.
Os diuréticos de alga podem ser usados em todos 0s estagios
de DRC, enquanto os diuréticos poupadores de potassio devem
ser evitados nos estagios 4 e 5 e em pacientes recebendo tera-
péutica concomitante com IECA ou BRA®. Pacientes em uso de
diuréticos devem ser monitorizados para deplecao de volume,
hipocalemia e outras alteracoes eletroliticas. Devem-se usar
diuréticos de longa duragdo e associagao de diuréticos com
outros anti-hipertensivos para melhorar a eficacia e adeséo.

HIPERTENSAO RENOVASCULAR

Concermo

A hipertensao renovascular (HRV) pode ser definida pela ele-
vacao persistente da pressao arterial secundaria a estenose
hemodinamicamente significativa de uma ou ambas as arté-
rias renais, capaz de alterar a pressao de perfusao e o fluxo
sanguineo renal®. E a principal causa potencialmente curavel
de hipertensao secundaria e exige a presenca de hipertenséo
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arterial e de EAR superior a 70%, embora para alguns autores
o diagnéstico exija também o desaparecimento da hipertenséo
arterial com a corregao da lesao'.

Trata-se, geralmente, de uma lesao intrinseca que determina
estenose (aterosclerose, fibrodisplasia muscular, ou arterite) ou
alteragoes no fluxo sanguineo renal (fistula arteriovenosa ou
aneurismas). Entretanto, mais raramente, a estenose pode ser
ocasionada por compressao extrinseca (tumores, hematomas,
fibrose etc.)2"12,

PREVALENCIA

Na populacéo geral de hipertensos, a EAR € a causa potencial-
mente curavel mais comum de hipertensdo secundéaria (2%-
5%)'2. Em pacientes idosos, com hipertensao grave, refratéria
ou acelerada/maligna, esses nimeros podem chegar a 15% a
45%". Recentemente, em um grande estudo epidemioldgico
americano, que avaliou mais de 1 milhdo de individuos idosos
acima de 67 anos, a estimativa de diagnostico de EAR foi de
3.7 por 1.000 pacientes por ano'.

A causa mais comum de EAR € a doenca aterosclerdtica,
frequentemente associada com a doenca aterosclerética de
outros territérios. Observa-se um crescente percentual de pre-
valéncia da hipertensao renovascular devido ao envelhecimento
da populagdo, alcangando cerca de 90% dos casos, seguida pela
displasia fibromuscular e pelas arterites'?'.

FisIoPATOLOGIA

Para desencadear isquemia renal e suas consequéncias fisiopa-
toldgicas, a restricao luminal da artéria renal deve ser superior a
70%, pois produz queda imediata da pressao de perfuséo e do
fluxo renal e também leva a quedas muito acentuadas desses
parametros quando ocorrem pequenas reducées adicionais da
luz da artéria. A hipertenséo na doenca renovascular € causada
pela ativacao do sistema renina-angiotensina, pela retencdo de
sddio e agua, além da interagao desses dois mecanismos com
outros sistemas pressores?*'°.

DIAGNOSTICO

0 diagnéstico da HRV passa pelo rastreamento dos casos sus-
peitos conduzido para otimizar a relagéo custo-beneficio dessa
investigacéo. Portanto, dados obtidos na anamnese e no exame
fisico, associados a exames laboratoriais em conjunto, podem
estabelecer indices de probabilidade de possiveis portadores
e orientar o rastreamento dos casos suspeitos. Entretanto,
convém lembrar que o diagnostico de doenca renovascular
somente é dado pela demonstragdo da EAR pela arteriografia
intra-arterial, enquanto os de HRV ou nefropatia isquémica sao
obtidos de forma definitiva pela evidéncia de isquemia renal
por métodos nao invasivos ou pelo resultado bem-sucedido de
um procedimento de revascularizacéo renal na pressao arterial
e na funcéo renal**™,
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O rastreamento, baseado em dados clinicos ou em métodos
complementares, deve direcionar a investigagao para a detecgao
da doenca renovascular e também para estabelecer, se possivel,
sua relagdo com a hipertensao arterial e a insuficiéncia renal.
As caracteristicas clinicas mais indicativas da presenca de EAR
aterosclerdtica estao apresentadas no quadro 1. Aparecimento
tardio do quadro hipertensivo, refratariedade, hipocalemia,
resposta exagerada aos inibidores da ECA, edema agudo
pulmonar de repeticéo, insuficiéncia cardiaca descompensada
etc. sugerem efetivamente um quadro hipertensivo causado por
isquemia renal e exacerbagao da atividade do sistema renina-
-angiotensina-aldosterona'®'. Por outro lado, dados clinicos,
como presenca de sopros, assimetria de pulsos, presenca de
aterosclerose etc., indicam a possibilidade de EAR, mas néo sua
relacdo causal com o quadro hipertensivo e a disfungao renal.

Quadro 1. Caracteristicas sugestivas de hipertensao renovascular

Inicio abrupto da hipertensao arterial antes dos 30 ou apés os 50 anos
Hipertensao estagio lll, acelerada ou maligna

Hipertensao refrataria a multipla terapia

Hipertensao estagio Il ou Il na presenca de aterosclerose difusa
Presenca de sopro epigéstrico sistélico/diastélico

Hipertensao estagio Il ou Il com insuficiéncia renal sem explicacéo

Azotemia significante induzida por inibidor da enzima conversora da
angiotensina ou por bloqueador do receptor da angiotensina

Edema pulmonar sem causa aparente em paciente com hipertensao

Assimetria no tamanho renal

A apresentacao clinica mais classica de EAR inclui paciente
com hipertensdo resistente, de inicio apés os 50 anos, com
disfuncéo renal, insuficiéncia cardiaca (edema pulmaonar hi-
pertensivo stbito) e sem histéria familiar de hipertensao. Isso
reforca a importancia da atengao que o cardiologista deve dar
a possibilidade do diagndstico de EAR. A investigacéo comple-
mentar de EAR é baseada nos achados clinicos, devendo-se
levar em consideragao a probabilidade do diagndstico conforme
apresentado no quadro 2%. A arteriografia pode ser indicada
diretamente quando ha alta chance da existéncia da EAR,
mas métodos ndo invasivos de triagem ajudam na deteccéo
dos possiveis portadores, sobretudo naqueles pacientes com
probabilidade intermediéria para o diagndstico. Sdo métodos
baseados na identificacdo da estenose ou nos seus efeitos
hemodinamicos ou funcionais, sendo 0s mais utilizados para
rastreamento de HRV: o Doppler de artérias renais, a cintilografia
renal dindmica (renograma), a angiotomografia e a angiografia
por ressonancia magnética*!"151820-3,

Serdo descritas a seguir, sucintamente, as caracteristicas
desses principais métodos de rastreamento de HRV. A escolha
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do método diagnéstico deve levar em consideracéo o custo, a
disponibilidade e a experiéncia da equipe ou do profissional com
as diferentes estratégias propedéuticas.

Quadre 2. Hipertensdo e doenca renovascular: sugestao de
rastreamento de provaveis portadores

Indicadores clinicos

Baixa probabilidade (0,2%) Acompanhamento clinico
* Hipertensao limitrofe, leve ou | Tratar fatores de risco
moderada ndo complicada

Média probabilidade (5% a 15%)

* Hipertensao severa ou
refrataria

* Hipertensao recente abaixo

Recomendacao

Ultrassom com )
Doppler de Nao
artérias renais sugestivos
Cintilografia renal | de estenose

dos 30 ou acima dos 50 anos com captopril de

* Presenca de sopros * Angiografia por artéria renal
abdominais ou lombares ressonancia

* Assimetria de pulsos magnética

Estenose de

* Tabagistas, diabetes ou
doenca ateromatosa artéria renal
evidente (coronéria, cardtida evidente ou
etc.) sugestiva

« Déficit de funcéo renal ndo 1
definido por outras causas

* Disfuncéo cardiaca
congestiva inexplicada

* Resposta pressdrica
exagerada aos I[ECA

¢ Hipocalemia

Alta probabilidade (25%)

* Hipertensao severa ou
refrataria com insuficiéncia
renal progressiva

* Hipertenséo acelerada/
maligna

* Hipercreatininemia induzida
por [ECA

* Assimetria de tamanho ou
fungao renal

Angiotomografia

Arteriografia com ou sem intervencéo

a) Cintilografia renal dindmica (renograma) com capto-
pril*"21-2 — () renograma radioisotopico convencional pode
detectar assimetrias renais morfoldgicas e funcionais, obser-
vadas como alteragoes nos tempos maximo e médio da curva
de captacado da radiagdo do marcador ou no percentual da
funcdo separada de cada rim, indicando dificuldade na che-
gada, na captagao e na eliminacdo do marcador, relacionada
com alteragdes no fluxo sanguineo, na filtracdo glomerular e
na secrecao tubular renal. Em geral, utiliza-se como marcador
o DTPA (acido dietileno triaminopentacético) marcado com o
isdtopo tecnécio-99. O renograma estimulado com captopril
evidencia acentuagao das alteracdes descritas acima, aumen-
tando, assim, a sensibilidade e a especificidade do método. Na
pratica, deve-se suspender a medicacéo por pelo menos uma
semana (ou pelo menos trés dias, principalmente os inibidores
da ECA, os BRA e os diuréticos), submetendo-se o paciente
primeiro a um renograma convencional e, apés 48 a 72 horas,
a um segundo exame, com o0 mesmo marcador, uma hora apés
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a ingestao via oral de 25 a 50 mg de captopril (Figura 2). Com
o captopril, a sensibilidade e a especificidade do exame podem
ser, respectivamente, de 94% e 97%.

Figura 2. Cintilografia renal dinamica (DTPA-Tc) demonstrando
captacao bem diminuida a direita, com fluxo reduzido bilateralmente,
mas com redugdo mais acentuada em rim direito.

b) Ultrassonagrafia com Doppler (Duplex scan)*'%22% — Este
método combina a ultrassonografia bidimensional com o Doppler
pulsado colorido, permitindo visualizar os vasos renais e ao mes-
mo tempo determinar o espectro de velocidades do fluxo sangui-
neo na artéria renal e, assim, analisar indiretamente alteracoes
hemodindmicas produzidas por estenoses significantes. Sua
aplicacéo no estudo das artérias renais tem como obstaculos
a obesidade e 0 excesso de gases intestinais, considerando-se
a localizag@o retroperitoneal do rim e a abordagem do exame
pela face anterior do abdome, que frequentemente dificultam
a identificagéo e o estudo das artérias renais em toda a sua
extensao, sendo, por isso, muito dependente do observador. Os
principais critérios para o diagndstico de EAR, estudando-se o
espectro de velocidades do fluxo no tronco da artéria, sao: a)
pico sistélico de velocidade do fluxo renal > 150 cm/s; b) relagao
dos picos sistdlicos de velocidade na artéria renal e na aorta
(relagdo AR/Ao) > 3,0. Utilizando-se esses critérios, € possivel
identificar estenose igual ou superior a 60%, com sensibilidade
de 88% e especificidade de 95%. Levando em conta o carater
nao invasivo do método, a ndo utilizagao de radio-contraste e de
radiacao, a possibilidade de ser realizado na vigéncia de qualquer
tratamento, a alta disponibilidade e o custo relativamente baixo,
a ultrassonografia com Doppler realizada por maos experien-
tes, coloca-se como um dos mais convenientes métodos de
rastreamento de HRV*'*#. Um dado obtido pelo Doppler, o
indice de resistividade, tem sido recomendado como preditor
de resposta favoravel ao tratamento intervencionista, mas os
estudos mostram resultados discordantes de sua aplicagao?.

¢) Angiografia por ressonéncia magnética*'"'*— A angiografia
obtida por ressonancia nuclear magnética é um método eficien-
te, ndo invasivo, para avaliacdo da circulagdo abdominal e de
estruturas anatomicas associadas. O exame permite melhor vi-
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sualizagao da regido proximal da artéria renal, sendo um método
util para avaliagéo de leses ostiais presentes na aterosclerose
(Figura 3), mas com menor sensibilidade para lesdes mediais e
distais. Podem ser adquiridas imagens da aorta e das artérias
iliacas com boa definicéo, permitindo-se a identificacao de pla-
cas de ateroma, obstrugdes, aneurismas, que sao informagdes
Uteis na avaliagao de riscos e melhor planejamento antes do
tratamento percutaneo ou cirdrgico. A angiorressonancia tem
sensibilidade de 91%-100% e especificidade de 71%-100%%%,
tem baixa precisao diagndstica na fibrodisplasia e nao deve ser
utilizada em pacientes com implantes metalicos, tais como
valvulas cardiacas mecénicas, clipes de aneurismas cerebrais
e marca-passos. O gadolineo pode ter como efeito adverso o
desenvolvimento de fibrose sistémica nefrogénica®, mais fre-
quente em pacientes com DRC e clearance de creatinina menor
que 30 ml/min, portanto ndo sendo um método recomendado
para esses pacientes.

Figura 3. Angiorressonancia magnética de artérias renais mostrando
lesdo grave proximal em artéria renal esquerda e lesdo grave ostial
em artéria renal direita.

d) Angiografia por tomografia (angiotomografia)!12% — £
um método néo invasivo, mas que utiliza contraste iodado e
radiacdo (raios X). Produz imagens das artérias renais e de
alguns ramos segmentares com boa definicdo, mas néo dos
ramos menores e do parénquima renal. Com a utilizacéo de
equipamentos multidetector ou multislices, é possivel a reducéo
do tempo de aquisicdo do exame, a diminui¢ao da quantidade
de radio-contraste e a obtengdo de um nlimero bem maior de
imagens, permitindo maior definicao da artéria renal principal e
maior eficiéncia do método no rastreamento de EAR®2,

e) Arteriografia renal intra-arterial'" 192425 — E 0 exame con-
siderado “padrao-ouro” ou que melhor pode demonstrar uma
EAR diretamente ou por sinais indiretos como dilatacéo pos-
-estenGticas e presenca de circulagéo colateral que estabelecem
a diferenca entre uma estenose real e um artefato como um
espasmo induzido pela cateterizagao seletiva da artéria renal.
Auxilia na decisdo entre uma intervengdao e um tratamento
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conservador e permite a indicagéo e até a realizagdo simultanea
de um procedimento endovascular. Entretanto, trata-se de um
método invasivo que envolve riscos e que utiliza contraste ne-
frotdxico. Ao longo do tempo, os contrates foram aperfeicoados
no sentido de reduzir a nefrotoxicidade, surgindo os contrastes
nao ionicos, de baixa osmolidade ou isosmoticos. Contrastes
alternativos como o dioxido de carbono (CO,) e o gadolingo tém
sido utilizados em pacientes com disfuncao renal?, assim como
meétodos de protegéo renal tais como hidratacao e expanséo com
salina ou solugdes com bicarbonato, e também administragao
de substancias protetoras como a n-acetilcisteina.

A American Heart Association e 0 American College of Car-
diology estabeleceram, em 20067, as recomendagdes a seguir
para rastreamento angiografico de EAR ao tempo da realizacéo

de angiografia coronaria ou periférica:
— inicio de hipertensdo < 30 anos ou hipertensdo grave
em pacientes com > 55 anos (classe |);

— hipertensao resistente ou hipertensao maligna (classe |);

— atrofia renal inexplicada ou assimetria renal > 1,5 cm
(classe I);

— edema pulmonar subito inexplicado (classe I);

— azotemia ou piora de funcao renal apds inicio de uso de
[ECA ou BRA (classe |);

— disfuncao renal stbita inexplicada, com inicio recente de
terapia de substituicdo renal (classe Ila);

— doenca corondria multiarterial ou doenga arterial perifé-
rica (classe llb);

— insuficiéncia cardiaca congestiva inexplicada ou angina
refrataria (classe IIb).

Mais recentemente, tem sido recomendada por alguns
autores a medida de gradiente translesional para identificar
estenoses mais hemodinamicamente significativas e que
teriam maior probabilidade de responder favoravelmente ao
procedimento intervencionista?®. A American Heart Association?
recomenda que um gradiente de pico de pressao sistdlica de
pelo menos 20 mmHg, ou um gradiente pressérico médio de 10
mmHg, seja o indice utilizado para identificar lesdes passiveis de
revascularizagdo em pacientes sintomaticos com EAR.

TRATAMENTO

0 tratamento de pacientes com EAR e hipertensao arterial, em
principio, inclui a intervengéo para corregéo da leséo estendtica,
seja por angioplastia ou cirurgia. Deve-se indicar tratamento
intervencionista para correcdo da EAR nas seguintes condicGes:
hipertensao refrataria ao tratamento clinico incluindo trés clas-
ses terapéuticas (sendo uma delas o diurético), insuficiéncia
cardiaca congestiva por miocardiopatia hipertensiva, edema
agudo de repeticao e insuficiéncia renal progressiva. Essas
indicacbes devem levar em conta a etiologia da EAR, que
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representa um dos fatores mais importantes na determinagao
da resposta ao tratamento intervencionista da hipertensao
renovascular.

Esta bem definido que os pacientes portadores de EAR por
fibrodisplasia e por arterite de Takayasu devem realizar trata-
mento intervencionista, quer seja por técnica percutanea ou
por revascularizacéo cirrgica*?%®. No caso da fibrodisplasia,
os resultados mostram cura ou melhora da hipertensao em
cerca de 90% dos casos, sendo a angioplastia 0 método de
escolha. O tratamento clinico ¢ indicado apenas quando néo ha
possibilidade de intervencao por causa da presenca de lesées
muito extensas ou quando a estenose atinge ramos intra-hilares,
dificultando a abordagem.

Em contrapartida, em pacientes com EAR por aterosclero-
se, 0s resultados do tratamento intervencionista ndo sao tao
convincentes. Em geral, ha baixo indice de cura da hipertensao,
indice de melhora em torno de 50%-60% e uma porcentagem
consideravel de pacientes nao apresenta qualquer melhora do
controle pressdrico ou da fungédo renal’’. Assim, o tratamento
intervencionista na HRV por lesao aterosclerdtica deve ser indi-
cado com cautela, levando-se em conta a idade, as condigoes
clinicas, as lesdes aterosclerdticas extrarrenais associadas
e a dificuldade do controle pressérico. O tratamento clinico
continuado é reservado para as situagdes de controle inicial
satisfatério com o tratamento clinico convencional, nos casos de
impossibilidade técnica de abordagem por cirurgia ou angioplas-
tia, quando hé alto risco para o procedimento intervencionista,
ou pela recusa do paciente.

A medicagao mais efetiva para o tratamento clinico de
pacientes portadores de hipertensao renovascular é, na maioria
das vezes, 0 IECA, devendo-se ter cautela em lesdes bilaterais
da artéria renal, em que o uso cronico deve ser evitado, pois
quase sempre ha piora reversivel da funcao renal por queda da
filtracdo glomerular®. Os betabloqueadores adrenérgicos, tiazi-
dicos e antagonistas de canais de célcio sao farmacos também
utilizados nessa situagéo.

A técnica de revascularizagéo a ser usada na estenose
de artéria renal por aterosclerose depende da presenca ou
auséncia de doenca aorto-iliaca associada. Para 0s casos
complicados com aneurisma de aorta ou oclusao total da ar-
téria renal, a revascularizagéo cirdrgica é a mais indicada. Para
pacientes com doenca renal avangada, a revascularizagao de
ambas as artérias renais ou de uma em pacientes com rim (inico
funcional deve ser considerada, mas a decisao para intervir é
dependente de outras doencas renais ou extrarrenais®'. Sendo
assim, a presenca de nefropatia diabética grave, proteindria
importante e circulacéo pobre do cortex sao fatores que indicam
pouca possibilidade de reversao da nefropatia isquémica. Para
0 tratamento cirlrgico, pode-se indicar a nefrectomia total
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ou a revascularizagdo por enxertos arteriais, venosos ou por
préteses vasculares. A nefrectomia é atualmente indicada para
0s casos de obstrucao total da artéria renal com rins menores
de 8 cm, principalmente quando ha produgdo aumentada de
renina pelo rim comprometido®. Em nossa experiéncia, a ne-
frectomia de rins atréficos proporcionou melhora do controle
da pressao arterial em 70% dos pacientes, além de melhora
da funcao renal em mais de 60%%. A utilizacao de proteses
mais seguras e a possibilidade de autoenxertos com artérias
esplénica, hepética ou hipogéstrica tém aumentado o espectro
de indicactes cirtrgicas®. Além disso, a abordagem prévia de
outras lesdes extrarrenais como carotideas ou coronarianas
reduziu morbidade e mortalidade da populagéo de pacientes
com hipertensdo renovascular aterosclerética submetidos a
cirurgia nos dltimos 15 anos®'.

Os resultados com angioplastia primaria nos pacientes
portadores de estenose de artéria renal por aterosclerose nao
sao tao satisfatdrios quanto os demonstrados em displasia
fibromuscular. As principais séries publicadas?®*** mostraram
indice de cura de cerca de 30% e melhora variando em cerca
de 19% a 62% conforme a série. Os resultados do estudo
DRASTIC® suscitaram grande discussao sobre os beneficios
da angioplastia no controle da pressao arterial de pacientes
com EAR aterosclerética, pois o controle da pressao arterial
ndo foi diferente nos grupos submetidos & angioplastia ou que
mantiveram tratamento clinico. No entanto, uma analise mais
detalhada dos resultados mostra que um grupo consideravel
desses pacientes se beneficiou do tratamento por angioplastia,
assim o procedimento nao deve ser desencorajado.

0 implante de endoprétese vascular, stent, apresenta
beneficios maiores que a angioplastia com baldo, sendo,
atualmente, o método de escolha predominantemente em
pacientes com lesdes ostiais ateroscleréticas de artéria renal,
em lesdes por displasia fibromuscular com importante com-
ponente elastico ou estenoses por arterite. Os resultados de
vérias séries sobre colocagao de stent de artéria renal, incluindo
nossa experiéncia em 91 pacientes®%, estdo demonstrados
na tabela 4. Em uma metandlise de 14 estudos que avaliaram
os resultados do implante de stent em EAR, Leertouwer et
al%® observaram que o implante da endoprotese teve alta
taxa de sucesso técnico (98%) e 11% de complicagbes mais
graves. Além disso, a frequéncia de cura ou melhora de hi-
pertensao foi de 69%, enquanto a fungao renal melhorou em
30% e estabilizou-se em 38% dos pacientes, com taxa de
reestenose de 17%.

Mais recentemente, estudos prospectivos®®3® comparando
tratamento clinico otimizado com o implante de stent trouxeram
resultados conflitantes, gerando divida quanto ao beneficio
real do tratamento intervencionista com endopréteses. Em um



m Atualizagao no diagndstico e tratamento das principais causas de hipertensao secundaria

Bortolotto LA, Malachias MVB

deles, o estudo STAR® (Stent Placement and Blood Pressure
and Lipid-Lowering for the Prevention of Progression of Renal
Dysfunction Caused by Atherosclerotic Ostial Stenasis of the
Renal Artery) incluiu 140 pacientes com funcéo renal normal
(clearance > 80 ml/min e EAR > 50%) para tratamento com
stent ou tratamento clinico otimizado. O evento final primario foi
diminuicdo de 20% no clearance de creatinina, que ocorreu em
22% daqueles em tratamento clinico e em 16% do grupo com
stent (p = 0,06). Nesse estudo, essa falta de diferencas tem
explicacdes em falhas no desenho e na conducéo do ensaio,
e assim os autores afirmam que o estudo foi inconclusivo.
Outro estudo recente (ASTRAL)?®, multicéntrico e envolvendo
806 pacientes, nao mostrou beneficio sobre a fungao renal
e sobre a pressao arterial ao comparar o tratamento clinico
otimizado com o implante de stent em EAR por aterosclerose.
No entanto, algumas limitacdes relacionadas aos critérios
de inclusao, como lesdes inferiores a 70% e a incerteza de
eventual beneficio do procedimento, podem ter influenciado
negativamente os resultados.

Assim, os dados dos estudos até hoje publicados, incluindo
esses mais recentes, permanecem insuficientes para obter
conclusoes definitivas. Nesse contexto, ha pouca justifica-
tiva para o amplo rastreamento de populagdes de alto risco
para EAR ou para realizar intervengdes em individuos que
permanecem clinicamente estaveis®. 0 estudo CORAL (Car-
diovascular Outcomes with Renal Atherosclerotic Lesions) é
um grande estudo prospectivo, randomizado e multicéntrico
em andamento e que incluiu cerca de 900 pacientes com o
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objetivo de comparar os efeitos do tratamento clinico mais
implante de stent com o tratamento clinico isolado sobre
eventos clinicos importantes (insuficiéncia cardiaca, infarto do
miocardio, insuficiéncia renal, AVC e morte)*. No momento
atual, ensaios clinicos como o CORAL séo importantes para
responder definitivamente a essa questao crucial. Com base
nos dados disponiveis até 0 momento, a revascularizagao renal
deve ser reservada apenas para pacientes com EAR grave
(> 70%) associada com hipertensao resistente, insuficiéncia
cardiaca ou edema agudo de repeticéo, ou piora progressiva
da funcéo renal, nos quais o tratamento medicamentoso né&o
é eficaz. Na auséncia dessas situagdes, 0s riscos potenciais
e 0s beneficios incertos da revascularizacédo deveriam ser
claramente discutidos com o paciente.

Mesmo se a revascularizagao renal for feita, pacientes
com EAR necessitam de terapia medicamentosa adequada,
com controle agressivo da pressao arterial. Para esse controle,
frequentemente é necessario o uso de varios agentes, incluin-
do medicagao que blogueie o sistema renina-angiotensina-
-aldosterona. A administragdo de estatinas e de um agente
antiplaquetario também é indicada, principalmente nos casos
de etiologia aterosclerdtica. Estudo por investigadores brasileiros
evidenciou que o0 uso de estatinas pode melhorar a resposta da
fungao renal ap6s o tratamento intervencionista*'.

Dessa forma, mesmo na presenca de EAR mais grave, os
pacientes podem ser mantidos em tratamento clinico continuado
se a pressao arterial permanecer bem controlada e ndo houver
piora da funcdo renal ou cardiaca.

Tabela 4. Resultados técnicos e clinicos de colocagdo de stent em artéria renal em vérias séries publicadas nos dltimos anos

Autor Ano n Lesoes Sucesso HA cura HA Uremia Uremia Morte
ostiais técnico (%) melhora melhora estavel 30 dias
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
Rodriguez-Lopez 1999 108 66 97,6 1 68 0 100 1,6
Rees 1999 123 80 98 3 61 37 37 2,7
Xue 1999 39 23 93 10 72 35 50 0
Dorros 1998 163 ND 99 1 42 35 36 1.8
Tuttle 1998 129 100 98 0 55 15 81 31
Rundback 1998 45 80 94 ND ND 175 52,5 4.4
Harden 1997 32 ND 100 ND ND 34 34 3.1
Boisclair 1997 33 54 100 6 67 41 35 0
Blum 1999 68 100 100 16 78 0 100 0
Henry 1996 59 53 100 18 75 20 Na 0
Van de Ven 1995 24 100 100 0 69 36 64 0
Hennequin 1994 21 33 100 14 86 17 50 0
Bortolotto 2007 91 75 100 0 61 21 65 0
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HIPERALDOSTERONISMO PRIMARIO

Concermo

E a causa mais comum de hipertensdo mineralocorticoide. Ocor-
re pela produgdo excessiva, inadequada e autbnoma do mais
potente mineralocorticoide: a aldosterona®. Esse hormdnio é
produzido na zona glomerulosa do cortex adrenal, a partir da agao
da enzima aldo-sintase ligada ao gene CYP11B2 do cromossomo
8 e regulada, primariamente, pela angiotensina Il e pelo potassio
sérico e, secundariamente, pelo hormonio adrenocorticotréfico
(ACTH) e pelo sédio. O hiperaldosteronismo primario (HAP) é
produzido principalmente por um adenoma adrenal ou por hiper-
plasia adrenal uni ou bilateral?. Raramente, pode ocorrer como
forma monogeénica, decorrente da fusao de partes dos genes
CYP11B1 e CYP11B2, resultando em um gene anomalo que
determina a produgéo de aldosterona em vez de cortisol, na zona
fasciculada, sob estimulo do ACTH, o que produz aumento de al-
dosterona apenas durante parte do dia (aldosteronismo diurno)*.
Essa forma é reconhecida com glucocorticoide supressivel, pois
é suprimivel e tratavel com dexametasona. Excepcionalmente,
carcinomas de adrenal secretores podem determinar quadros
de hiperaldosteronismo primario.

FisiopaTOLOGIA
0 efeito primério da aldosterona é aumentar o nimero de canais
abertos de sodio na membrana luminal das principais células do td-
bulo coletor cortical, levando a aumento na reabsorcao de sodio®.
0 aumento na perda do cation sédio torna o limen eletronegativo,
criando, assim, um gradiente elétrico que favorece a secregéo do
potassio celular dentro do Iimen pelos canais de potassio.
Assim, os mecanismos da hipertensdo no HAP séo os
mesmos dos outros modelos de hipertensdo por mineralocor-
ticoide, baseados na retengao salina secundaria ao excesso
de aldosterona®. A retencéo salina determina um estado de
hipervolemia, clinicamente imperceptivel, que € suficiente para
desencadear um aumento compensatério da resisténcia peri-
férica, por vasoconstrigao, decorrente de ajustes ao hiperfluxo
tecidual e da acéo de fatores natriuréticos vasoconstritores,
inibidores da sédio/potéassio ATPase, como a digoxina-simile,
deflagrados pelo préprio estado de expansao?42*. A hipertensao
é prevenida em animais e efetivamente tratada em humanos
por restrigao de sodio.

PREVALENCIA

A maior investigacéo de formas secundarias de hipertenséo e a
maior utilizacéo da relagdo AP/ARP (relagéo da concentracéo da
aldosterona pela atividade da renina no plasma) tém possibilitado
aidentificagao de maior nimero de portadores de HAP podendo
alcancar até 5% a 10% dos hipertensos, o que tem levantado
a possibilidade de que essa seja a causa mais frequente de
hipertensao secundaria®.
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DIAGNGSTICO

Os achados clinicos sao determinados em parte pelas acoes
renais da aldosterona. A hipertensdo arterial e a hipocalemia
sao os dois principais achados clinicos do HAP embora os niveis
de potassio diminuidos possam nao estar presentes em grande
percentagem dos pacientes®4.

A pressao arterial no HAP é frequentemente bem elevada, e
raramente a hipertensao estd ausente nos pacientes com HAP
Como exemplo, em uma série de casos publicada, a média de
pressao arterial foi de 184/112 e 161/105 mmHg em pacientes
com, respectivamente, adenoma e hiperplasia de adrenais*®. Em-
bora raros, também sao descritos casos de hipertensao maligna,
como observado em nossa experiéncia. 0 HAP também esta
associado a hipertensao resistente, e, em uma revisdo de 1.616
pacientes com essa condicdo, 11% preenchiam critérios para
HAP e hipocalemia foi observada em apenas 45% dos individuos®.

Embora a aldosterona inicialmente induza retencéo de
sodio e dgua, isso é seguido dentro de poucos dias por diurese
espontanea que retorna a excrecao aos niveis de consumo e
parcialmente reduz o fluido extracelular para o normal®. Assim,
essa retencdo nao leva a edema. Os mecanismos responsaveis
para 0 aumento da diurese compensatoria nao sao completa-
mente conhecidos, mas trés fatores sdo importantes: aumento
de secregao do fator natriurético atrial induzida por hipervolemia,
diminui¢éo de cotransportadores que modulam reabsorcéo de
sddio no tdbulo distal e natriurese pressdrica®.

Fragqueza muscular pode ocorrer e ocorre primariamente pela
hipocalemia e nao ¢ tipicamente proeminente, a menos que a
concentracao plasmatica de potassio esteja abaixo de 2,5 meg/.

A hipocalemia esta presente em muitos pacientes com HAP
e que tém consumo adequado de s6dio®®*. O potassio plas-
matico tende a ser relativamente estavel, ao menos em curto
prazo, visto que o efeito de perda de potassio pelo excesso de
aldosterona é contrabalancado pelo efeito retentor de potassio
da hipocalemia per se. A hipocalemia ocorrerd a longo prazo,
quando outros fatores sao adicionados, tais como a manutencéo
e 0 aumento da produgdo excessiva de aldosterona ou 0 uso
de terapia com diuréticos. Mesmo assim, alguns pacientes
com HAP por adenoma e mais comumente hiperplasia nao tém
hipocalemia na apresentagdo por motivos ndo inteiramente
compreendidos*®¥’. Em uma revisdo multicéntrica recente,
mostrou-se que cerca de 60% dos pacientes com HAP nao
tém hipocalemia®'.

A alcalose metabdlica é um achado comum em pacientes
com HAP que apresentam hipocalemia e é secundaria a excre-
cdo aumentada de hidrogénio mediada tanto pela hipocalemia
guanto por efeito estimulante direto da aldosterona na acidifica-
cao distal. Pacientes com HAP tém leve hipernatremia (entre 143
e 147 meq/l) devida a uma adaptacao da liberagao do hormonio
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antidiurético e da sede, pela persistente expansao discreta de
volume®. Hipomagnesemia discreta devida a perda urinéria de
magnésio também pode ocorrer. Aldosterona pode aumentar
a taxa de filtragdo glomerular e a presséo de perfuséo renal
independentemente da hipertensdo, e excregao de albumina
urindria aumentada também é comum. Ambos 0s processos
sao reversiveis apds correcao cirlrgica e cura do excesso de
mineralocorticoides.

Pacientes com HAP tém maior hipertrofia de ventriculo
esquerdo, mesmo apds correcao para outros fatores, quando
comparado com outras formas de hipertensao, incluindo pri-
maéria, secundaria a feocromocitoma ou Cushing®2. Também ha
algumas evidéncias de que os pacientes com HAP tém risco
cardiovascular aumentado. Em um estudo retrospectivo compa-
rando 124 pacientes com HAP e 465 pacientes com hipertensao
primaria com mesmos niveis de pressao arterial, os portadores
de HAP tiveram taxas mais elevadas de AVC, IAM nao fatal
e fibrilagdo atrial®®. Essas observagdes sao consistentes com
estudos em animais e humanos que demonstram que o HAP
exerce efeitos cardiovasculares deletérios independentemente
das concentracdes diminuidas de potassio. Esses efeitos podem
ser mediados em parte pelos receptores mineralocorticoides no
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coracao e nos vasos, levando a disfungéo endotelial®. Esses
efeitos deletérios podem ser totalmente abolidos pelo uso de
antagonista do receptor ou reduzindo as concentragdes de
aldosterona pela adrenalectomia®.

Os critérios clinicos de investigagdo sao baseados na pre-
senca de hipertensao refrataria, auséncia de historia familiar
e, eventualmente, na presenca de hipocalemia, se houver, ndo
apenas espontanea, mas também induzida por diuréticos*“.
Um fluxograma do rastreamento diagndstico de acordo com as
VI Diretrizes?' ¢ mostrado na figura 4.

Além de promover o desenvolvimento de hipertenséo, a
hipervolemia é responsavel pelo achado caracteristico primordial
para o diagnostico de HAP: supressao da liberacao de renina,
levando a uma concentragéo e atividade de renina plasmatica
muito baixas**8. 0 achado de valores de renina suprimidos é de
importancia diagndstica ao diferenciar HAP primério ou secunda-
rio de situacoes em que hd aumento da atividade de renina, tais
como hipertens&o renovascular, coartacdo de aorta, neoplasias
secretoras de renina ou terapia com diuréticos®. Junto com a
dosagem de atividade de renina plasmaética, é fundamental a
dosagem de aldosterona plasmatica, para comprovar 0 aumento
da atividade da substancia.

Hipertensao com hipopotassemia espontanea ou induzida po
tratamento ou hipertensao co

r diurético ou hipertensao estagio 3 resistente a
m nédulo adrenal

v

—| Dosar aldosterona (A) sérica (ng/dl) e atividade de renina (R) plasmatica |—

\4
| Relagdo A/R = 30 + aldosterona sérica > 15 ng/d| |

| Provével hiperaldosteronismo priméario |

| Teste sobrecarga salina — soro fisioldgico 2 litros EV 4 h l—

\4
Relacdo A/R<30

| Baixa probabilidade de hiperaldosteronismo primério

y

A

| Aldosterona suprimida < 5 ng/dl | | Aldosterona néo s

uprimida > 5 ng/d| |

Hipertenséo primdria

| Hiperaldosteronismo

primério confirmado |

Tomografia ou ressonancia das adrenais

Adenoma unilateral

| Adenoma produtor de aldosterona — APA |

| Cirurgia ou tratamento clinico |

Lateralizagdo +

| Doenga micro ou macronodular bilateral |

l—l

Coleta de amostra de veias adrenais l—

A
Lateralizagdo —

| Hiperaldosteronismo idiopatico — HAI |

Tratamento clinico

Figura 4. Fluxograma de rastreamento diagndstico e tratamento do hiperaldosteronismo primario.
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Para interpretar os exames de dosagem de renina e aldos-
terona, imprescindiveis para o diagndstico de HAP é importante
ter conhecimento dos fatores que influenciam cada dosagem.

A renina pode ser medida como atividade plasmatica (ARP)
enzimatica, ou sua massa (concentragao renina ativa), sendo a
mais utilizada a ARP*. A ARP é expressa como a quantidade de
angiotensina | gerada por unidade do tempo. Os valores normais
variam de 1a 4 ng/ml/h, na posicao sentada em repouso. Entre

os principais fatores que interferem nos valores da ARP temos®*:
consumo de sal (estimulada pela restrigdo e suprimida
pelo consumo excessivo);

idade (diminui com envelhecimento), momento do dia
(maior de manha e menor a tarde);

postura (aumento da renina na posicao ereta);

fase litea do ciclo menstrual e gestacao (ARP mais
elevada);

doenca renal cronica (diminuida ARP);

raga (diminuida em individuos da raca negra);

uso de medicagdes (aumento — diuréticos, bloquea-
dores de canais de célcio, I[ECA, BRA; diminuigdo —
betabloqueadores, clonidina, alfametildopa). Assim, para
facilitar a interpretacéo dos resultados, é recomendavel,
quando possivel, a suspensao desses agentes por pelo
menos duas semanas antes da coleta de sangue, subs-
tituindo-os por verapamil, prazosin ou hidralazina, que
tém pouco efeito sobre a ARP. No entanto, se o paciente
nao puder ficar sem a medicacgao, pode ser mantida,
devendo-se considerar as possiveis interferéncias em
valores duvidosos.

A aldosterona sérica ¢ medida por radioimunoensaio. As
concentragdes séricas e plasmaticas de aldosterona variam de
5 a 30 ng/dl em individuos sentados com consumo de sal ndo
restrito®. No entanto, a maioria dos laboratdrios possui valores
méaximos de referéncia ao redor de 16 ng/dl.

Os principais fatores que influenciam os niveis de aldoste-

rona sao®:
variagao diurna (niveis mais altos ao acordar e mais
baixos a noite);

quantidade de sédio (aumentada com restricao de sodio
e diminuida com sobrecarga salina);

gestacao (aumentada até 10 vezes o normal no terceiro
trimestre da gestacao);

postural (posicao em pé aumenta o nivel).

Na pratica, a maioria dos centros realiza a coleta de renina
e aldosterona pela manha com o paciente sentado ou deitado.
Os valores diagnosticos da relagao AP/ARP (aldosterona
plasmética expressa em ng/dl e atividade de renina plasmatica
em ng/ml/h) ainda nao estao bem determinados®. Sugerem-se
como provaveis portadores pacientes com valores iguais ou su-
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periores a 30 e ainda mais provaveis se os valores alcangam 50
ou mais. Valores da relagdo AP/ARP da ordem de 20 podem ser
encontrados em pacientes portadores de hipertensao primaria
com renina baixa, em que valores de aldosterona plasmatica
podem estar elevados®*.

A potencializagao da relagao AP/ARP com captopril 50 mg
administrados uma hora antes da coleta tem sido sugerida para
melhorar a sensibilidade do método®*'. A inibicao da enzima
conversora com o captopril, que normalmente reduz a aldos-
terona e eleva a renina, tende a inverter a ordem de grandeza
da relacédo AP/ARP portanto reduzindo os seus valores. A per-
sisténcia de niveis elevados ap6s o captopril seria, entao, um
indicio ainda mais forte de hiperaldosteronismo*’.

Os casos suspeitos, a partir de uma relagao AP/ARP elevada,
com ou sem potencializagdo devem ser eventualmente sub-
metidos a confirmacéo do diagndstico de hiperaldosteronismo
primario por meio de teste de supresséo utilizando expanséo
volémica.

A expansao volémica pode ser aguda com soro fisioldgico,
2.000 ml infundidos em quatro horas, devendo-se avaliar pre-
viamente a funcéo miocardica. Descarta-se hiperaldosteronismo
se 0s niveis sericos de aldosterona cairem a niveis inferiores a
10 ng/dl, no caso de suspeita de adenoma, e 5 ng/dl, no caso
de hiperplasia?'. Opcionalmente, pode-se realizar a sobrecarga
oral de sal com 12 gramas de NaCl ao dia, durante trés dias,
dosando-se no quarto dia a excrecéo urinaria de sodio e al-
dosterona. A medida de excregao urinaria de sédio serve para
monitorar se a ingesta de sal foi adequada. Nessas condigdes,
se a excrecao urinaria de aldosterona permanecer elevada
(acima de 12 a 14 mcg por 24 horas), o diagnéstico de HAP
esta confirmado?'. A sobrecarga oral podera ser potencializada
com o mineralocorticoide acetato de fludrocortisona, 0,1 mg de
6/6 h, mediante controle rigoroso dos niveis tensionais.

Confirmado o diagnéstico de HAP. o proximo passo é o diag-
ndstico por imagem. Habitualmente, usa-se a tomografia ou a
ressonancia magnética que podem identificar adenomas, geral-
mente tumores pequenos de crescimento lento. Podem, ainda,
identificar aumento homogéneo de uma ou ambas adrenais ou
espessamento de seus ramos, compativeis com hiperplasia‘.
Tumores pequenos, com 1 ¢cm ou menos, podem ndo produzir
imagens nitidas, enquanto hiperplasias nodulares podem gerar
imagens que se confundem com o adenoma. Em casos de
nodulos maiores, de 2 a 3 cm, em geral ndo ha muita ddvida.

A diferenciagéo entre os pacientes com HAP portadores de
adenoma daqueles portadores de hiperplasia bilateral pode ser
feita com o teste postural ou de deambulagdo’. Apds coleta
basal de cortisol e aldosterona pela manha, na posigao deitada,
0 paciente deve permanecer em pé, deambulando de duas a
quatro horas, e entdo novas coletas sao feitas. Como o teste é
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realizado no inicio da manha, a aldosterona sérica sera modulada
por dois mecanismos opostos: a estimulagdo do sistema renina-
-angiotensina pela postura e deambulagao e a inibicao do ACTH
pela elevagao circadiana do cortisol no periodo da manha. Os
portadores de adenomas produtores de aldosterona sao, em ge-
ral, autbnomos em relacéo a angiotensina, mas sao modulados
pelo ACTH, observando-se, entdo, queda ou estabilidade nos
niveis de aldosterona plasmatica mesmo em posicao ortostatica,
enquanto os portadores de hiperplasia respondem com elevagéo,
pois sao sensiveis a angiotensina |12, O teste postural pode ser
potencializado pela administracéo oral de furosemida 40 mg na
noite anterior a realizacdo do teste.

Niveis plasmaticos basais de precursores de aldosterona como
a 18 hidroxicorticosterona (18-0H-B) encontram-se elevados no
HAP principalmente nos adenomas, sendo (iteis ndo apenas para
confirmar o diagnéstico, mas também para diferenciar as duas
formas principais. Portanto, niveis iguais ou superiores a 100 ou até
mesmo a 65 ng/dl indicam adenoma, e niveis inferiores sugerem
hiperplasia, com elevado indice de discriminagao®*%.

Imagens funcionais, obtidas pela cintilografia da adrenal,
que se baseiam na sua afinidade com o colesterol marcado
com iodo ou selénio radioativos (I*" ou Se”), podem ser usadas.
Particularmente, a cintilografia com o iodo colesterol (NP59)
pode ser Util na deteccéo dos adenomas, podendo diferencié-
-los das hiperplasias nodulares em até 90% dos casos, desde
que realizada ap6s a supressao com dexametasona (4 mg/dia)
por uma semana?**. A cintilografia para a pesquisa de HAP
contudo, tem sido 0 método menos utilizado na prética clinica
dos maiores centros de referéncia.

Em casos duvidosos, pode haver a necessidade da cate-
terizacdo seletiva das adrenais para coleta de amostras de
sangue e dosagens de aldosterona e cortisol***¢, procedimento
que recentemente vem sendo recomendado até mesmo em
fases precoces da investigagao. A lateralizagdo dos niveis de
aldosterona ou da relagdo aldosterona-cortisol indica fortemen-
te adenoma ou hiperplasia unilateral, passiveis de indicacao
cirtrgica. Contudo, insucessos ocorrem com frequéncia por
dificuldades técnicas de cateterizagdo ou por contaminagéo
com sangue de outras veias tributarias, principalmente da veia
hepatica a direita. A dosagem simultanea do cortisol confirma
ser a cateterizacao efetivamente das adrenais e também iden-
tifica e corrige eventual diluigdo por veias tributarias, quando
se analisa a relacao aldosterona-cortisol.

A figura 2 traz um algoritmo, sugerido pelas V Diretrizes
Brasileiras de Hipertensao, para a pesquisa de HAP.

TRATAMENTO

Do ponto de vista terapéutico, devem-se considerar as prin-
cipais formas de HAP — hipersecregao de aldosterona adrenal
unilateral (adenoma, hiperplasia ou carcinoma) e hipersecrecéo
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de aldosterona bilateral (hiperplasia bilateral e aldosteronismo
glucocorticoide-supressivel). As metas do tratamento para o
HAP incluem normalizacdo do potéssio sérico em pacientes
hipocalémicos, normalizagao da pressao arterial e reversao das
alteragdes cardiovasculares”.

Para a maioria dos pacientes com hipersecregao unilateral
como adenoma ou hiperplasia unilateral, recomenda-se a adre-
nalectomia unilateral*. Devido a menor morbidade, permanéncia
hospitalar e custos comparados com a laparotomia aberta, su-
gere-se a adrenalectomia por laparoscopia. A hipocalemia deve
ser corrigida no pré-operatorio com o uso de espironolactona.

Para a grande maioria dos pacientes com hiperplasia bilate-
ral, é recomendado o tratamento clinico com espironolactona
nas doses de 50 a 300 mg por dia, pois 0 controle da pressao
é inadequado com adrenalectomia subtotal e pelos riscos
associados a adrenalectomia bilateral, incluindo o uso conti-
nuo de glucorticoides e mineralocorticoides®. Para pacientes
que nao toleram espironolactona, diuréticos poupadores de
potassio como amilorida podem ser utilizados. Deve ser reali-
zada monitorizagéao de niveis séricos de potassio, creatinina e
pressao arterial durante as primeiras quatro a seis semanas de
tratamento medicamentoso.

Pacientes com um adenoma solitario devem ser submetidos
a adrenalectomia, preferencialmente por via laparoscépica.
Metade dos pacientes operados torna-se normotenso, enquanto
o0s demais, embora com melhor controle, permanecem hiper-
tensos devido a hipertensao primaria coexistente ou por lesao
renal causada pela hipertensao secundaria®. Os portadores de
hiperplasia bilateral devem ser tratados com um blogueador
de aldosterona, espironolactona, se necessario, associado a
diuréticos tiazidicos ou outros anti-hipertensivos®.

FEOCROMOCITOMA

Concero

Feocromocitomas representam uma causa incomum de hiper-
tensdo arterial, porém seu diagndstico deve ser considerado
em todos os pacientes que apresentem flutuacées na pressao
arterial e na presenca de sintomas ou sinais sugestivos de libe-
ragao adrenérgica®. A hipertensdo pode ser persistente e néo
exclusivamente episodica, e a maioria dos seus portadores re-
fere cefaleia, sudorese e palpitacoes (triade cldssica). Assim, 0s
sintomas tipicos de feocromocitoma podem ser incorretamente
atribuidos a enxagqueca, menopausa ou crises de panico®’%.

FISIOPATOLOGIA

Os feocromocitomas sao tumores das células cromafins do
eixo simpatico-adrenomedular, produtores de catecolaminas®®,
0 pico de exacerbacéao clinica situa-se entre a terceira e a quar-
ta década de vida, porém em 10% dos casos manifestam-se
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na infancia, acometendo os dois sexos de igual forma. Cerca
de 10%-15% dos feocromocitomas sao extra-adrenais, isto
é, paragangliomas, que abaixo do cranio e do pescogo séo
frequentemente funcionais e 0S que ocorrem no cranio e no
pescogo tém mais efeito de compressao. Dos feocromocitomas
que se originam na medula adrenal, 10% s&o bilaterais e outros
10% sao malignos. Os tumores malignos sao caracterizados
pela presenca de metdstases que ocorrem geralmente para
0s 0ss0s, principalmente no esqueleto axial, nddulos linfaticos,
figado e pulmoes. Feocromocitomas familiares apresentam
traco autossomico dominante ou fazem parte de uma dessas
sindromes com reconhecidas mutagbes genéticas: neoplasia
endécrina mdltipla, doencga de Von Hippel-Lindau e neurofi-
bromatose tipo 1. Assim, as sindromes familiares devem ser
suspeitadas, particularmente em pacientes jovens ou naqueles
com mdltiplos tumores extra-adrenais, tornando necessaria uma
pesquisa familiar completa e cuidadosa investigacao para os
outros componentes de uma sindrome hereditéria. A secrecéo
dos feocromocitomas nao familiares varia muito, com tumores
pequenos tendendo a secretar maiores quantidades de cate-
colaminas ativas. Se a secrecao predominante € de epinefrina,
formada primariamente na medula adrenal, os sintomas séo,
principalmente, hipertensao sistdlica — por aumento do débito
cardfaco, sudorese, rubor e ansiedade®. Se a norepinefrina é
secretada em maior proporgao, os sintomas incluem hipertenséo
sistolica e diastdlica, com menos taquicardia e ansiedade.

DIAGNOSTICO

Historia clinica: as manifestacdes clinicas dos feocromaocito-
mas sao variadas, sendo a hipertensao arterial, intermitente
ou sustentada, encontrada em mais de 90% dos casos®. Os
paroxismos de hipertenséao associados a sintomas adrenérgicos
(taquicardia, sudorese, palidez) ocorrem em 50% dos casos,
podendo ser precipitados por exercicios, estresse, evacuagao,
micgao, indugao anestésica, exames radioldgicos contrastados,
palpagdo do abdome, dilatagdo uterina durante a evolugdo
da gravidez e uso de algumas substancias (antidepressivos
triciclicos, nicotina, ACTH, histamina, opidceos)®’. Em alguns
casos, as crises de hipertensao podem se manifestar em formas
graves, tais como acidente vascular encefalico, angina, infarto
do miocérdio, edema agudo pulmonar, taquiarritmias graves e
até morte subita.? Além da hipertensao arterial, 0s sintomas
e sinais mais frequentemente encontrados sao: cefaleia (40%
a 80%), sudorese (40% a 70%), palpitacées (45% a 70%),
hipotensao ortostatica (50% a 70%), palidez (40% a 50%), an-
siedade (35% a 40%), nduseas e vomitos (10% a 50%) e perda
de peso (80%)2. Outros sintomas podem ocorrer com menor
frequéncia, tais como tremores, dor abdominal, dor toracica,
polidipsia, politiria, acrocianose, rubor facial, dispneia, tonturas,
convulsdes, bradicardia e febre®. A presenca concomitante da
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triade classica de sintomas (cefaleia, sudorese profusa e pal-
pitagOes) com crise hipertensiva tem sensibilidade de 89% e
especificidade de 67% para o diagnostico de feocromocitoma®.
Mesmo na auséncia desses sintomas descritos acima, criangas
hipertensas e pacientes com hipertensao resistente e maligna
e acelerada devem ser rastreados. Sintomas de insuficiéncia
cardiaca e alteragdes eletrocardiograficas em pacientes com
feocromocitoma podem indicar a presenga de miocardite indu-
zida por excesso de catecolaminas.

Laboratdrio: o melhor exame para o diagndstico de feocro-
mocitoma é a dosagem de metanefrina plasmatica livre®, que
tem melhor sensibilidade e especificidade que outras anélises
de catecolaminas plasmaticas ou urinarias. No entanto, em
avaliagao realizada na Clinica Mayo, medidas de metanefrina
e catecolaminas urinarias tiveram igual sensibilidade e melhor
especificidade que a metanefrina plasmatica livre, de tal forma
que os autores recomendam a realizagéo das andlises urinarias
para o0s pacientes de baixo risco diagndstico para evitar resul-
tados falso-positivos®?. Como em nosso meio nao dispomos
da dosagem de metanefrina plasmatica livre, temos utilizado,
para pesquisa de feocromocitoma, a dosagem de metanefrina
urinaria, e, em casos de alta probabilidade, esse método so-
mado a dosagem de catecolaminas plasmaticas. A tradicional
pesquisa de acido vanilmandélico urinério, embora possua boa
especificidade, apresenta a menor sensibilidade entre todos os
métodos e sofre influéncia significativa da dieta e medicamentos
utilizados pelos pacientes, s6 devendo ser indicado na total
impossibilidade de realizagdo dos demais exames. Deve ser
lembrado que todas as dosagens podem sofrer influéncia de
diversas substancias e alimentos (tabaco, chd, café, chocolate
etc.) e, sobretudo, de algumas medicagdes anti-hipertensivas
(alfa e betablogueadores, clonidina, metildopa, sotalol, entre ou-
tros)®". Os testes de supressao e estimulo podem ser utilizados
quando as determinagdes urinarias e plasmaticas nao tenham
sido elucidativas. A supressao com clonidina (dosagem de cate-
colaminas antes e ap6s uma e duas horas da administragdo de
0,200 mg de clonidina) é reservada aos hipertensos, enquanto
o estimulo com glucagon ¢ indicado para 0s normotensos®.

Localizagao do tumor: a ressonancia magnética tem sido
atualmente usada como 0 método de escolha para identificagéo
dos feocromocitomas, com as vantagens de nao utilizar contras-
te idnico e de apresentar excelente caracterizagao e resolugao
dos tecidos, particularmente na avaliagdo do comprometimento
de grandes vasos e nas localizagdes extra-adrenais®. Os feo-
cromocitomas de localizagao adrenal, vistos pela ressonancia
magnética, exibem sinal de elevada intensidade, em relacéo
ao figado, em T2, que é caracteristica especifica do tumor.
A tomografia computadorizada também pode ser utilizada, de-
vendo ser realizada com cortes de no maximo 5 mm para melhor
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caracterizacéo das adrenais. Em geral, os feocromocitomas
exibem centro hipodenso e bordas bem delimitadas, podendo,
entretanto, se apresentar como uma massa sélida e de bordas
irregulares. A cintilografia com meta-iodo-benzil-guanidina
(MIBG) marcada comiodo 131, que é captado pelos receptores
de catecolaminas, é especialmente (til nos feocromocitomas
extra-adrenais, bilaterais, na pesquisa de metastases e de
recidivas tumorais®.

TRATAMENTO

Uma vez que o diagndstico clinico e bioquimico tenha sido fei-
to, o tratamento farmacoldgico deve ser iniciado e, assim que
localizado, a ressecgao cirdrgica do tumor deve ser indicada.
0 preparo clinico é de fundamental importancia para o sucesso
do tratamento cirlrgico. O uso de blogueadores alfal-adrenér-
gicos deve preceder em pelo menos duas semanas a realizacao
da cirurgia. Em nosso meio, utilizamos o prazosin na dose inicial
de 1 mg no periodo noturno, podendo-se chegar até 20 mg/
dia, em duas ou mais tomadas*®. Qutros alfa1-blogueadores,
como doxazosin e terazosin, também podem ser utilizados, e
em outros pafses, em que ha disponibilidade, utiliza-se a feno-
xibenzamina, um blogueador alfa-1-adrenérgico mais especffico.
Os betabloqueadores devem ser iniciados, principalmente na
presenca de taquicardia sintoméatica, apenas apds o inicio do
uso de alfabloqueadores. Os antagonistas dos canais de calcio,
os inibidores da ECA e os simpaticoliticos centrais podem ser
Uteis na estabilizacéo pressorica antes da ressecgao cirdrgica.

A crise hipertensiva paroxistica do feocromocitoma é
considerada emergéncia hipertensiva e deve ser tratada com
nitroprussiato de sédio endovenoso em infusdo continua, na
dose de 0,5 a 10 u/m, ou fentolamina injetavel.

A remocao cirlrgica total do tumor é o tratamento ideal e,
por causa do grande potencial de complicacGes da anestesia e
da prépria cirurgia, intensivos cuidados pré e pds-operatorios
devem ser tomados®. O alfablogueio e a hidratagao adequados
sao condigdes essenciais para um procedimento cirlrgico esta-
vel. Ainciséo transperitoneal de Chevon tem sido classicamente
utilizada para a abordagem dos feocromocitomas adrenais, mas
nos Ultimos anos a ressecgao laparoscopica tem sido realizada
com sucesso, inclusive em nosso meio®®. Os pacientes subme-
tidos a remocao total e precoce da neoplasia apresentam, em
geral, remissao total dos sintomas e cura da hipertensao arte-
rial. Entretanto, muitos pacientes podem manter a hipertensao
arterial em consequéncia da hipertrofia vascular remanescente
ou alteragdes funcionais renais, necessitando de controle por
tratamento anti-hipertensivo continuo®. Nos feocromocitomas
malignos, com metastases nao passiveis de resseccao, além
do controle anti-hipertensivo, sao indicadas medidas como
quimioterapia, embolizagao dos tumores, radioterapia e, quando
possivel, ablagdo com altas doses repetidas de meta-iodo-benzil-
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-guanidina marcada com iodo 131%. A utilizacao de um inibidor
da sintese de catecolaminas, alfa-metil-p-tirosina, pode reduzir
em 80% o nivel de catecolaminas circulantes e aliviar algumas
manifestagdes clinicas da doenca nas formas metastaticas®.

COARCTAGAO DE AORTA

Concermo

A cléssica coarctagao da aorta é caracterizada por constricao
da aorta localizada proxima ao canal arterial ou do ligamento.
Em criancas, € causa importante de insuficiéncia cardiaca e
hipertensao arterial manifesta precocemente e esta frequente-
mente associada a outras cardiopatias congénitas complexas.
Algumas formas mais simples, no entanto, podem passar sem
diagnéstico durante a infancia e se manifestar com hipertenséo
diagnosticada na fase adulta.

A coarctagéo simples, isto €, a coarctagéo na auséncia de
outras lesdes cardiacas associadas, € a forma mais comum
detectada em adultos. Anormalidades associadas incluem a
valva adrtica bictspide, na maioria dos casos, aneurisma in-
tracraniano em 10% e aneurismas intercostais. Uma definicdo
de coarctacao significante requer um gradiente de pressao pré
e pds-coarctacdo maior que 20 mmHg na angiografia, com ou
sem hipertensao sistémica®”. Uma segunda definicéo requer a
presenca de hipertensdo em membros superiores, associada a
evidéncias ecocardiograficas ou angiograficas de coarctacao
de aorta®’. Os pacientes ndo submetidos a corregao cirdrgica
geralmente morrem por insuficiéncia cardiaca, doenca arterial
coronaria, dissecgdo ou ruptura de aorta, valvopatia adrtica
concomitante, endarterite ou endocardite infecciosa, ou ainda
hemorragia cerebral®®,

DIAGNOSTICO
Historia clinica: ha grande variabilidade de apresentagoes, des-
de assintomaticas ou com minimos sinais de epistaxes, cefaleia
e fraqueza nas pernas aos esforcos até manifestagoes graves de
insuficiéncia cardiaca, angina, estenose adrtica, disseccao de
aorta ou hemorragia intracerebral. Claudicacéo nas pernas é rara
e sO ocorre na associagao com coartagao de aorta abdominal.
Um exame clinico minucioso revela hipertensao arterial em
membros superiores e medidas menores de pressao nos mem-
bros inferiores, sendo considerada clinicamente significante uma
pressao arterial sistélica diferencial de pelo menos 10 mmHg
(braquial-poplitea). A ausculta pode revelar um sopro sistélico
interescapular proveniente do local da coarctagéo e tambem
um sopro sistdlico amplo em crescendo-decrescendo em toda
a parede toracica devido a dilatagdo das artérias intercostais
colaterais. O exame de fundo de olho pode revelar tortuosidade
de arteriolas retinianas tipo “saca-rolhas”.

Exames complementares: o eletrocardiograma mostra
achados de hipertrofia ventricular esquerda de varios graus,
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de acordo com a intensidade da hipertensao arterial e da idade
do paciente. A radiografia de térax pode evidenciar o achado
caracteristico da aorta toracica com dilatacoes pré e pos-
-estendticas (chamada de configuracéo em forma do ndmero 3),
além da corrosao de costelas (uni ou bilateral, segunda a nona
costelas), estando esse achado presente em 50% dos casos.
0 ecoDopplercardiograma pode mostrar uma protuberancia
posterior, um istmo bem expandido e um arco adrtico transverso,
além de um jato continuo de alta velocidade através do local da
coarctacao. A angiorressonancia magnetica fornece informacoes
detalhadas da coarctagao e das intercostais e, em individuos
jovens, dispensa a realizagdo da angiografia no pré-operatdrio.
Além disso, a ressonancia € o melhor método para avaliagao
e para seguimento pds-intervencdo e tem-se tornado rotina
em alguns centros’. A angiografia é reservada para casos nos
quais as imagens de outros métodos nao detalharam adequa-
damente a coarctagéo e em individuos mais velhos, nos quais
a associacao de coronariopatia pode existir.

Tratamento: o tratamento da coarctagéo € sempre inter-
vencionista. Em individuos mais jovens ou criangas e naqueles
individuos com um istmo bem expandido e arco adrtico trans-
verso, o tratamento de escolha é a dilatacéo por balao’. Cirurgia
é geralmente reservada para os casos em que ha associacéo
de hipoplasia do arco aértico que requer a ampliagdo com um
patch, assim como a ressec¢ao da coarctagdo. Hipertensao
paradoxal de curta duracéo é frequentemente observada
no periodo pés-operatério imediato e € menos comumente
observada com a angioplastia. Essa hipertensao ocorre de-
vido a uma recomposicéo dos barorreceptores carotideos e
aumento da secre¢ao e catecolaminas. Em uma fase mais
tardia, a elevagao da presséo arterial pode ocorrer por ativagao
do sistema renina-angiotensina-aldosterona. A resposta da
presséo arterial ao tratamento intervencionista da coarctacéo
de aorta depende em grande parte da duragao da hipertensao
no periodo pré-operatério e da idade do paciente’?”. Ha cura
de hipertenséao arterial prévia em até 50% dos pacientes, mas
ela pode recorrer tardiamente, especialmente se a intervencéo
for feita em idades mais avangadas’”. Hipertensao sistolica
é também comum com exercicio e ndo é um marcador para
recoarctacao, podendo estar relacionada a hipoplasia residual
do arco ou a uma aumentada atividade de renina plasmatica
e de catecolaminas. Os medicamentos de escolha tanto para
o periodo pré-operatério, reduzindo a chance da hipertensao
paradoxal pos-operatodria, quanto para a hipertensdo residual
apés a cirurgia sdo os betablogueadores adrenérgicos e 0s
inibidores da enzima conversora da angiotensina®.

HIPERTENSAO ARTERIAL INDUZIDA POR DROGAS
Algumas substancias quimicas, agentes medicamentosos ou
drogas ilicitas, de facil obtencdo, podem desencadear hiper-

Atualizagado no diagnéstico e tratamento das principais causas de hipertensao secundaria

Bortolotto LA, Malachias MVB m

tensdo arterial em pessoas predispostas ou agravar quadros
hipertensivos preexistentes, determinando crise hipertensiva
ou hipertensao grave, acelerada ou maligna. Dentre as mais co-
muns, merecem destaque anticoncepcionais, anti-inflamatorios
ndo hormonais, anoréticos, antidepressivos, psicotropicos,
imunossupressores e drogas ilicitas (Quadro 3)"7.

Quadro 3. Substancias que podem induzir hipertensao arterial

Agentes quimicos:
Cloreto de sddio (excesso de sal), alcaguz (“licorice”), chumbo,
cadmio, litio, cafeina

Agentes terapéuticos:
Hormdnios: contraceptivos, estrégenos, andrégenos e anabolizantes
Anti-inflamatdrios ndo hormonais — Inibidores de COX-2
Derivados do ergot: ergotamina, ergonovina
Anorexigenos: anfepramona, sibutramina etc.
Mineralocorticoides: fludrocortisona (Florinef)
Antidepressivos: inibidores da manoamina oxidase, agentes
triciclicos etc.
Simpatomiméticos: fenilefrina, pseudoefedrina (descongestionantes
nasais)
Imunossupressores: corticosteroides, ciclosporina, tacrolimus
Outras: eritropoetina, dissulfiram

Drogas ilicitas:
Estimulantes (anfetamina), crack, cocaina, ectasy, oxi etc.

Os mecanismos da elevagao da presséo arterial séo varia-
dos, existindo em comum entre eles o fato de que o estado
hipertensivo é reversivel com a suspensao do medicamento ou
droga, podendo retornar se o uso for retomado. Algumas dessas
substancias podem desencadear estados hipertensivos mais
graves, as vezes com complicagoes irreversiveis em 6rgaos-alvo,
podendo também persistir quadros residuais de hipertenséo
com a sua retirada.

0 diagndstico depende de investigagao cuidadosa e detalhada
na anamnese, lembrando que um descongestionante nasal, ou
uma simples pastilha de alcaguz, em uso abusivo, pode determi-
nar um estado hipertensivo transitério ou sustentado, as vezes
de graves consequéncias. Em algumas situagdes, o nivel sérico
de certas substancias pode ser avaliado. Quando se trata de
medicamento de uso obrigatdrio, medidas adicionais de controle
pressorico devem ser acrescentadas e a atengao e o cuidado,
redobrados. Algumas medidas especificas sugeridas pelas VI
Diretrizes Brasileiras de Hipertensao encontram-se no quadro 47

SINDROME DA APNEIA OBSTRUTIVA DO SONO

Concermo

E definida como a obstrucao recorrente completa ou parcial
das vias aéreas superiores durante o sono, resultando em pe-
riodos de apneia ou hipopneia associados a dessaturacao de
oxiemoglobina, despertares frequentes e sonoléncia diurna’®.
Esta relacionada ao desenvolvimento de hipertensao arterial
independentemente da obesidade e alteragoes precoces da
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estrutura e da fungdo arterial, sendo reconhecida como fator de

risco para aterosclerose e doenca cardiovascular’ e,

PREVALENCIA

A sindrome de apneia obstrutiva do sono (SAOS) é uma entidade
muito prevalente e ainda pouco diagnosticada entre os pacientes

Quadro 4. Medicamentos relacionados a elevagao da pressao arterial
e agdes sugeridas para o0 tratamento

Classe de Efeito sobre a Acao
medicamentos pressao arterial e sugerida
frequéncia
Imunossupressores
Ciclosporina, Intenso e frequente Inibidor de enzima
tacrolimus conversora de

angiotensina e
antagonista

de canal de

calcio (nifedipino/
anlodipino). Ajustar
nivel sérico
Reavaliar opcoes

Anti-inflamatdrios ndo
esteroides

Inibidores da ciclo-
oxigenase 1 e ciclo-
oxigenase 2

Eventual, muito
relevante com uso
continuo

Observar funcéo
renal e informar
efeitos adversos

Anorexigenos/
sacietégenos
Anfepramona e

Intenso e frequente

Suspenséo ou
reducéo de dose

outros Moderado, mas Avaliar a reducéo
pouco relevante da pressao arterial
Sibutramina obtida com a reducéo
de peso
Vasoconstritores, Varidvel, mas Usar por periodo
incluindo derivados transitorio determinado

do ergot

Hormadnios
Eritropoietina humana
Anticoncepcionais
orais

Terapia de reposicao
estrogénica
(estrogénios
conjugados e

Varidvel e frequente
Variavel, prevaléncia
de hipertensao até 5%
Variavel

Avaliar hematdcrito e
dose semanal
Avaliar a substituicéo
do método com
especialista

Avaliar risco e custo-
beneficio

estradiol)
Hormanio de Varidvel, uso Suspenséao
crescimento (adultos) | cosmético

Antidepressivos
Inibidores da
monoaminoxidase
Triciclicos

Intenso, infrequente

Variavel e frequente

Abordar como crise
adrenérgica

Abordar como crise
adrenérgica. Vigiar
interagoes
medicamentosas

Drogas ilicitas e alcool
Anfetamina, cocaina
e derivados

Alcool

Efeito agudo, intenso
Dose-dependente
Varidvel e dose-
dependente

Abordar como crise
adrenérgica

Muito prevalente
Veja tratamento nao
medicamentoso
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hipertensos. Estima-se que cerca de 35% dos pacientes hiper-
tensos tenham SAOS™, porcentagem essa que pode subir para
70% no subgrupo de pacientes com hipertensao resistente®.

FisiopATOLOGIA
As apneias e/ou hipopneias recorrentes causam hipoxia e
hipercapnia que amplificam a atividade simpatica por estimulo
de quimiorreceptores centrais e periféricos. A vasoconstrigéo
resultante aumenta a resisténcia vascular periférica; o aumento
do estimulo simpatico promove aumento da frequéncia cardiaca
e diminuicéo de sua variabilidade. Além disso, a ativagao simpé-
tica, combinada as respostas humorais, como consequéncia aos
episodios repetidos de hipoxemia, causa disfuncéo endotelial
e aumento de atividade inflamatéria, favorecendo ainda mais
0 aparecimento da elevacdo da pressao arterial®'. Assim, a
SAOS serve como modelo de ativagdo simpatica persistente,
com diminuicdo na sensibilidade dos barorreceptores, hiper-
-responsividade vascular, disfungao endotelial, ativagao do sis-
tema renina-angiotensina-aldosterona, entre outros que podem
contribuir para o desenvolvimento da hipertensao arterial®.
Cronicamente, as alteragdes autonomicas, hemodinamicas
e metabdlicas causadas pelos eventos respiratérios predis-
pdem ao desenvolvimento da hipertensao arterial, progressao
da aterosclerose, acidente vascular cerebral, infarto agudo do
miocardio e arritmias®’.

DIAGNGSTICO
A suspeita clinica deve ser realizada na presenca dos seguintes
sintomas: ronco alto, episédios de engasgo frequentes, cansago
diurno, sonoléncia diurna excessiva, alteragdes de memoria e
capacidade de concentragdo prejudicada?'. Alguns achados
clinicos associados auxiliam na suspeita diagndstica, tais como
obesidade, aumento da circunferéncia do pescogo, orofaringe
pequena e eritematosa, insuficiéncia cardiaca congestiva, hi-
pertensao pulmonar e cor pulmonale. Alguns pacientes podem
ter apresentagoes clinicas atipicas como palpitagdes noturnas,
cefaleia matutina, tonturas, refluxo gastroesoféagico e nocturia.
0 questionario de Berlim® é um bom método para rastrear os ca-
s0s com suspeita mais forte do diagnéstico de SAOS (Figura 5).
0 diagndstico é confirmado pelo achado de cinco ou mais
episddios de apneia e/ou hipopneia por hora de sono (indice
de apneia-hipopneia) na polissonografia'. A polissonografia
consiste na monitorizagao simultanea do eletroencefalograma,
eletro-oculograma, eletromiograma, saturagao de oxigénio,
fluxo de ar, esforgo respiratdrio e frequéncia cardiaca. A polis-
sonografia noturna permite ndo sé a avaliagéo da arquitetura
e a eficiéncia do sono, mas também diagnosticar e diferenciar
os distdrbios do sono. A presenca de 30 ou mais episodios de
apneia e/ou hipopneia por hora de sono constitui achado de
sindrome de apneia grave do sono, com indicacao formal de
tratamento com suporte ventilatorio noturno.
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Categoria 1

Categoria 2

Vocé ronca?

Quantas vezes vocé
se sente cansado ou

0 seu ronco alguma
vez incomodou

O Sim com fadiga depois de  alguém?

O Nao acordar?

0 Nao sei O Sim
O Praticamente O Nao

Se voce ronca: todos os dias

Seu ronco é? O 3-4 vezes por Se sim quantas vezes
semana isso ocorreu?

[0 Pouco mais alto O 1-2 vezes por
que respirando semana O Praticamente

O Tao alto quanto O 1-2 vezes por més todos os dias
falando [0 Praticamente 3-4 vezes por

O Mais alto que nunca semana
falando 1-2 vezes por

[0 Muito alto que Quando vocé esta semana

pode ser ouvido
em outros
guartos

se sente cansado, més
fadigado ou néo se Praticamente
sente bem? nunca

O
O

acordado, vocé O 1-2 vezes por
O

Com que frequéncia
vocé ronca? [ Praticamente
todos os dias

[0 Praticamente O 3-4 vezes por
todos os dias semana
O 3-4 vezes por O 1-2 vezes por
semana semana
O 1-2 vezes por O 1-2 vezes por més
semana O Praticamente
O 1-2 vezes por més nunca
O Praticamente .
nunca Categoria 3
Vocé tem presséo IMC > 307
0 seu ronco alguma alta?
vez ipcomodou O Sim
alguém? O Sim O Nao
) O Nao
g Sim O Néo sei
O Nao

Cada resposta em cinza é considerada positiva

[0 Categoria 1 + = 2 ou mais respostas +
O Categoria 2 + = 2 ou mais respostas +
O Categoria 3 + = 1 resposta +

2 ou mais categorias positivas = alta probabilidade de apneia

Figura 5. Questionario de Berlim para investigacdo de apneia
obstrutiva do sono.

A monitorizacdo ambulatorial de 24 horas (MAPA) pode tra-
zer informac@es adicionais, embora estas nao sejam especificas
da SAOS. E muito comumente observada em pacientes com
SAOS a presenca de alteragoes do descenso noturno, tanto o
descenso noturno atenuado (queda da pressao arterial sistolica
ou diastdlica menor do que 10% em relacao ao periodo de vigflia)

Bortolotto LA, Malachias MVB

ou ausente (pressao arterial sistolica ou diastolica igual ou maior
do que as respectivas pressdes no periodo de vigilia)®.

TRATAMENTO
Atualmente, ha dados suficientes na literatura para considerar
a SAOS como uma causa secundaria de hipertensao arterial.

0 tratamento de escolha da SAOS (principalmente para
0s casos moderados e graves) & o uso do CPAP aparelho que
fornece um fluxo de ar por meio de uma mascara facial nasal ou
orofacial, para manter aberta a via aérea durante a inspiracao
e a expiracao®. Dessa forma, promove remissao dos eventos
respiratorios e, consequentemente, melhora o comportamento
do sono e também a qualidade de vida dos pacientes®.

Em relacéo a hipertensao arterial, o efeito do tratamento
da SAQS sobre o controle da pressao arterial foi abordado
em varios estudos, e de maneira geral o efeito maior foi ve-
rificado sobre a pressao arterial sistélica, com uma média de
diminuicao ao redor de 10 mmHg®#. Em metandlise® recente
envolvendo diferentes estudos, demonstrou-se efeito bem
modesto do uso do CPAP sobre a presséo arterial: redugao de
2,46 mmHg na pressao sistélica e de 1,83 mmHg na presséo
diastdlica. Os resultados dessa metanélise, no entanto, podem
nao expressar o real efeito do CPAP em hipertensos com SAQS,
visto que foi incluido um nimero significante de pacientes
com hipertensao arterial limitrofe, hipertensao controlada e
também normotensos. Em hipertensao resistente, ha poucas
evidéncias sobre o beneficio do CPAP sobre o controle da
pressao arterial, e em um desses estudos observou-se uma
reducdo de até 15 mmHg na pressao arterial sistdlica obtida
na MAPA®,

0 tratamento cir(rgico do processo obstrutivo tem sido
reservado a casos selecionados devido ao desconforto do
procedimento associado a baixa resolutividade dos episddios
apneia/hipopneia.

OUTRAS CAUSAS ENDOCRINAS DE HIPERTENSAQ
SECUNDARIA

Além das etiologias ja mencionadas que envolvem a suprarrenal,
outros distdrbios endécrinos podem causar hipertensao arterial,
tais como hiper ou hipatireoidismo, acromegalia, hiperparatireoi-
dismo e sindrome de Cushing. Um resumo dos principais acha-
dos diagnésticos desses distdrbios é apresentado na tabela 5.
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Tabela 5. Outras causas enddcrinas de hipertensao arterial secundaria

Causas Sinais clinicos Métodos de rastreamento Diagnéstico/Localizagao
Sindrome de Cushing Obesidade central, “facies de lua”,  Teste de supressdo com Cortisol urinério (24 h) ACTH
acne, estrias, hipertricose dexametasona plasmatico
CT abdome
Hiper ou hipotireoidismo Hiper: ansiedade, tremor, Hormonio tireoidiano Hiper: TSH diminuido, tirecide
taquicardia, perda de peso, aumentada
amenorreia Hipo: TSH aumentado, tireoide
Hipo: letargia, depressao, diminuida

intolerancia ao frio, ganho de peso,
lentidao

Hiperparatireoidismo

Calculose renal recidivante, perda
de massa Gssea, polilria, gastrite

Célcio, fésforo e PTH séricos

Hipercalcemia, hipofosfatemia, PTH
aumentado

Acromegalia Crescimento de extremidades Hormdnio de crescimento Somatomedina — 1GF1
Facies caracteristico
Hipertenséo em 50%
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Coarctacao aortica atipica como etiologia de hipertensao
arterial e insuficiéncia cardiaca grave em mulher de 55 anos

Atypical aortic coarctation as the etiology of hypertension and severe heart failure in 55 year old woman

Diogo Arantes Behling Pereira da Luz', Fernando Luiz de Melo Bernard/’, Kamila Staszko?,
Fernanda Marciano Consolim Colombo®, Luiz Aparecido Bortolotto*

Mulher de 55 anos, com historia de hipertensao arterial
sistémica ha 10 anos, apresentando piora progressiva do
controle da pressao arterial (PA) nos Gltimos 10 meses
associada a dispneia progressiva e episodio de edema
agudo de pulmao hipertensivo (PA: 260 x 110 mmHg).
Ao exame apresentava sopro sistolico em foco cervical e
diferenca de PA nos membros superiores. Ecocardiograma
revelou disfuncao sistdlica importante e hipertrofia ventri-
cular grave. Foi feito diagnéstico de coarctacdo de aorta
atipica por angiorressonancia. Apds a correcao cirdrgica,
paciente evoluiu com controle pressérico adequado, sem
insuficiéncia cardiaca e com normalizagdo da fungao e
estrutura ventricular.

PALAVRAS-CHAVE

Hipertensao arterial sistémica, coarctacao de aorta atipica,
hipertrofia ventricular, disfuncéo ventricular.

A 55 year-old woman with history of systemic hyper-
tension for the past 10 years, in the past 10 months she
reported worsening of blood pressure levels accompanied
by progressive shortness of breath and an episode of
hypertensive acute pulmonary edema (BP: 260 x 110
mmHg). On examination a cervical systolic murmur and
a difference in blood pressure levels on superior limbs
were found. Echocardiogram showed severe systolic
dysfunction and ventricular hypertrophy. The diagnosis
of atypical coarctation of aorta by angioresonance was
made. After surgical repair the patient achieved better
blood pressure control and a remarkable improvement in
ventricular performance.

Hypertension, atypical coarctation of aorta, ventricular
hypertrophy, ventricular dysfunction.
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Identificacdo: SMBA, 55 anos, sexo feminino, casada,
catdlica, cor branca, natural de Pirassununga (SP) e procedente
de Brasilia (DF).

Queixa principal: hipertenséo de dificil controle e dispneia
progressiva aos esforgos. Em setembro de 2002, paciente
chega ao Instituto do Coragao (InCor) no primeiro dia apos alta
de hospital de Brasilia devido a crise hipertensiva e edema
agudo de pulmao (EAP). Paciente queixava-se de dispneia aos
grandes esforgos, edema de membros inferiores e presséao de
dificil controle nos dltimos meses.

Historia: em setembro de 2002, a paciente apresentava
diagndstico de hipertensao arterial sistémica (HA) ha 10 anos
e fazia acompanhamento em outro servico com uso irregular
de medicacGes. Estava assintomatica até dezembro de 2001,
quando iniciou quadro de dispneia aos grandes esforgos, edema
de membros inferiores e pressao de dificil controle. Em abril de
2002, comegou a apresentar progressao da dispneia aos médios
esforgos e dispneia paroxistica noturna. Uma semana antes da
internacao (9/2002), apds abuso alimentar, apresentou quadro
stbito de dispneia importante, procurando pronto-socorro em
Brasilia (DF), com presséo arterial (PA) de 260 x 110 mmHg,
sendo diagnosticado EAP. Foram realizadas medidas habituais,
incluindo vasodilatador endovenoso, com melhora clinica, sendo
entdo encaminhada para o InCor para complementacao diagnos-
tica com investigacao de causas secunddrias de hipertensao.

ISDA: negava dor precordial, palpitagdes, claudicagao inter-
mitente ou sincope. Negava queixas urindrias, febre, tremores
ou flushing facial. Negava alteragao visual.

Fazia uso nesse momento de enalapril 60 mg/dia, losartana
50 mg/dia, anlodipina 5 mg/dia, prazosina 12 mg/dia, digoxina
0,25 mg/dia e furosemida 40 mg/dia.

Antecedentes pessoais: ex-tabagista de 30 anos/maco,
tendo parado ha trés meses. Nuligesta.

Negava etilismo ou infeccoes prévias recentes. Negava ser
diabética. Referia sedentarismo.

Exame fisico: regular estado geral, consciente, orientada,
contactuante, eupneica, hidratada, corada e afebril. Peso =
70 kg, altura = 1,60 m, IMC = 27,3 kg/m?.

Aparelho cardiovascular: bulhas ritmicas normofonéticas
em dois tempos, com sopro sistélico + /44, com carater
ejetivo em area adrtica com irradiacéo para 0 pescogo, e Sopro
sistélico ++/4+ em foco mitral. PA em membro superior
esquerdo, de 120 x 100 mmHg, e em membro superior direito,
de 180 x 110 mmHg. PA em membros inferiores nao aferida
por dificuldade de medicao em virtude de edema, e diminuigao
do pulso em membros inferiores. Frequéncia cardiaca de 80
batimentos por minuto.

Aparelho respiratorio: murmrio vesicular presente bilate-
ralmente, pouco diminuido em base de pulmao esquerdo.
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Abdome: globoso, flacido, sem visceromegalias, sem sopro
audivel.

Cabeca e pescogo: sem estase jugular.

Extremidades: boa perfusdo periférica, com edema +/4+
e varizes em membros inferiores, pulsos diminuidos bilateral-
mente.

RESULTADOS DE EXAMES NA INTERNAGAO
Laboratoriais: Hb = 13,3 g/dL; Ht = 43%; leucdcitos = 5.300/
mm3
plaguetas = 209.000/mm?; ureia = 122 mg/dL; creatinina
= 1,7 mg/dL

depuracgao de creatinina calculada (equagao de Cockcroft-
-Gault) = 41 mL/min

colesterol total = 165 mg/dL; LDL-colesterol = 108 mg/dL;

HDL-colesterol = 40 mg/dL; triglicérides = 87 mg/dL;

potassio = 5,4 mEq/L; sédio = 136 mEg/L

Eletrocardiograma: ritmo sinusal com bloqueio de ramo
direito e sobrecarga de cadmeras esquerdas (Figura 1).

{
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Figura 1. Eletrocardiograma mostrando sinais de sobrecarga
ventricular esquerda e bloqueio de ramo direito apresentado pela
paciente na admissao.

Ecocardiograma: ventriculo esquerdo (VE) com hipertrofia
mista de grau moderado, AE: 6,0 cm, VE com didmetro diastélico
de 6,4 cm, FE: 23%. Septo de 13 mm, parede posterior de 13
mm, ventriculo direito dilatado e hipocinético. indice de Massa
de VE: 230 g/m?. Valvula mitral com insuficiéncia de grau mo-
derado, valvula tricispide com insuficiéncia de grau moderado,
pressao sistdlica de artéria pulmonar avaliada pelo Doppler em
45 mmHg. Pericardio normal.

Cintilografia de perfusao do miocérdio: sem alteracdes de
perfuséo, GATED FE: 22% (Figura 2).

Ultrassom renal: normal.

Evolugao: paciente realizou exames para investigagao
de hipertensdo secundaria, entre eles angiorressonancia de
artérias renais e aorta e angiotomografia computadorizada de
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Aorta. AngioTC de tdrax demonstrou imagem compativel com
trombose na crosta da aorta (Figura 3), que foi complementada
com angiorressonancia de aorta. Esse novo exame evidenciou
um afilamento critico no arco adrtico cuja luz media 13,6 mm
no seu maior diametro, sendo feito o diagnéstico de coarctagao
de aorta. A paciente foi entdo submetida a cirurgia de bypass
de aorta ascendente para aorta descendente com tubo Dacron
#18. Evolui no quarto dia pos-operatério com melhora da fungao
renal (creatinina 1,0 mg/dl) e reducéo das medicacées anti-
-hipertensivas (utilizando apenas atenolol 50 mg/dia), recebendo
alta no nono dia de pds-operatorio em boas condigdes clinicas.

A paciente apresentou melhora importante no quadro clinico
ja no primeiro més pos-cirurgia, com novo ECO evidenciando
funcao sistdlica preservada com FE de 55% e funcéo renal
normal, fazendo uso apenas de 50 mg de atenolol por dia.
Apds nove anos de acompanhamento, a paciente mantém-se

Figura 2. Cintilografia (Gated blood pool) mostrando disfungao
ventricular importante com ventriculo esquerdo dilatado. Diastole
a esquerda e sistole a direita onde se nota minima modificagéo do
didametro devido a grave disfungao ventricular.

Figura 3. Angiotomografia mostrando a filamento de aorta apds a
subclavia, com trombose e obstrugéo total posterior ao afilamento e
reenchimento distal.

Coarctacao adrtica atipica como etiologia de hipertensao arterial e insuficiéncia

cardiaca grave em mulher de 55 anos m
Luz DABP, Bernardi FLM, Staszko K, Colombo FMC, Bortolotto LA

assintomatica, com bom controle da pressao arterial (PA =
130/80 mmHg), em uso de atenolol 50 mg/dia, creatinina de
1,09 mg/dl e ecocardiograma mostrando AE de 4,3 cm, di&-
metro diastdlico de VE de 4,5 cm e sistélico de 2,8 cm, septo
de 1,0 cm, parede posterior de 1,0 cm, FE de 68% e indice de
massa de VE de 80 g/m?. Estudo da valva mitral demonstrando
insuficiéncia discreta.

DISCUSSAO

Neste relato, apresenta-se o caso de uma mulher de 55 anos
que teve o diagnostico tardio de coarctagao de aorta atipica,
com hipertensdo arterial sistémica e insuficiéncia cardfaca
grave associada, manifestada cinco meses antes da internagéo
hospitalar com quadro de edema agudo de pulmao hipertensivo,
que culminou com a investigagao a posteriori.

Coarctagao de aorta é tipicamente um estreitamento da
aorta tordcica alguns centimetros distais a artéria subclavia
esquerda. No entanto, a localizagdo do estreitamento pode ser
atipica, podendo ser proximal a artéria subclavia esquerda ou,
raramente, na aorta abdominal. A coarctacéo de aorta pode ser
de causa congénita ou de causa adquirida’.

Coarctacao da aorta atipica € uma situacao clinica rara,
correspondendo a apenas 2% das coarctacdes de aortaZ.
Costuma estar relacionada a arterite de Takayasu, displasia
fibromuscular e hipoplasia congénita da aorta (neste caso, as
lesdes sdo mais localizadas em aorta abdominal)2. Em geral,
é uma lesdo vascular congénita tipicamente diagnosticada
nos primeiros anos de vida. Mais comumente é diagnosti-
cada na infancia, em individuos assintomaticos, durante as
primeiras avaliagdes médicas. Pacientes com coarctagéo de
aorta cujo diagnostico se da em fases mais avangadas da
vida raramente sobrevivem, muitos deles falecendo antes dos
55 anos de idade®. O dbito nesses pacientes ocorre devido a
insuficiéncia cardiaca, doenga arterial coronariana, disseccéo
aortica, doenga valvar adrtica concomitante, endocardite ou
hemorragia cerebral®.

Sua principal caracteristica é a hipertensdo nos membros
superiores devida a hipotensao renal e ao aumento da resisténcia
periférica, 0 que provoca maior sobrecarga ao coragao e hipoten-
sao nos membros inferiores, responsavel pela claudicagao. Além
disso, pode apresentar hiperfonese da segunda bulha cardiaca
nas areas adrtica e mitral, sopro mesotelessistélico, audivel na
regido dorsal, e estalido protossistdlico adrtico.

0 diagnéstico diferencial inclui as causas de hipertensao
secunddria como estenose de artéria renal, feocromocitoma,
doenga parenquimatosa renal, uso de contraceptivos orais,
excesso de mineralocorticoides, sindrome de Cushing, além da
propria hipertensdo primaria*.
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A insuficiéncia cardiaca em coarctacao de aorta néo trata-
da é incomum, tendo distribuicdo etaria bimodal. Ocorre com
maior frequéncia na infancia e em adultos acima dos 40 anos.
Ea principal causa de 6bito, nesses casos, com mortalidade
de 90% antes dos 50 anos. Nao se tém dados sobre 0 manejo
de pacientes com grave cardiomiopatia secunddria a coarcta-
cao. Mesmo que o paciente sobreviva a cirurgia, ha algumas
séries clinicas que nao evidenciaram melhora significativa da
funcao ventricular, apés o procedimento cirdrgico. Entretanto,
a paciente aqui relatada apresentou recuperagao completa da
funcao ventricular apés ter sido submetida a cirurgia de bypass
da aorta ascendente para aorta descendente com tubo de Da-
cron, situagao semelhante ao Unico caso reportado na literatura
inglesa, de um homem de 59 anos, com cardiomiopatia dilatada,
coarctacao, disfuncao ventricular (FE < 15%), submetido a
transplante ortotépico e bypass de aorta ascendente-aorta
descendente com enxerto a Hemashield®.

A melhora na fungdo sistélica e do remodelamento ven-
tricular observado na paciente apGs a correcéo cirdrgica da
estenose da aorta tordcica, e que permaneceu mesmo apos
nove anos, ja foi demonstrada por outros investigadores®®, que
observaram melhora da performance ventricular ap6s correcéo
bem-sucedida de coarctacéo de aorta. O mecanismo proposto
para essa melhora seria a importante reducao da pos-carga,
somada a elevada contratilidade ventricular decorrente do
remodelamento cardiaco adaptativo, desencadeado pelo regi-
me de sobrecarga pressorica®. Com a corregao da coarctagéo
e, consequentemente, reducdo da sobrecarga de pressao,
espera-se diminuicao da massa do ventriculo e reorganizacéo
da geometria ventricular, fenémeno esse conhecido como
remodelamento reverso.

Como observado por outros autores, em pacientes com
correcao de coarctacdo de aorta, ndo houve um padrao homo-
géneo de remodelamento ventricular®'°. Estudo que avaliou 40
pacientes submetidos a corregao bem-sucedida de coarctacéo
de aorta demonstrou que somente 60% dos pacientes evolui-
ram com normalizagao da geometria do ventriculo esquerdo®.
Neste estudo nao foram identificadas caracteristicas preditoras
do padrao de remodelamento ap6s a correcao, como tipo da
intervencdo, idade do paciente na época da cirurgia ou tempo
de seguimento no pés-operatério.

0 tratamento da coarctagao adrtica consiste em terapia
anti-hipertensiva agressiva, profilaxia para endocardite e corre-
Gao cirrgica ou técnica transcateter. A angioplastia por baléo
e mais recentemente por stent tem sido aceita, nos Gltimos 20
anos, como procedimento para coarctacao de aorta, sendo reco-
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mendada como tratamento de escolha em centros experientes,
principalmente para pacientes com cardiomiopatia secundaria,
com o objetivo de melhorar a fungao ventricular e aliviar os sin-
tomas. Apesar do sucesso do reparo adrtico, tem-se verificado,
no seguimento a longo prazo, a manutencéo da hipertensao’.

Por isso, 0 mais importante para reconhecer essa malforma-
cao antes de exames complementares é analisar a propedéutica
fisica, que permite de modo simples, seguro e econdmico esta-
belecer o diagndstico, evitando, assim, complicagtes clinicas
até mesmo letais. As VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensao
recomendam na época do diagnéstico de hipertensao que seja
aferida a pressao arterial e comparados os pulsos nos membros
superiores e inferiores'.

0 que se tem visto na préatica clinica, entretanto, é o fato
de muitos pacientes principalmente no inicio da vida, porém
também em adultos, ndo terem o diagnéstico estabelecido,
simplesmente pela falta de um exame fisico mais acurado, pois
nao ha o habito por parte da maioria dos médicos de verificar a
pressao arterial nos quatro membros nem palpar 0s pulsos nos
membros inferiores. S&o técnicas simples e de conhecimento
médico que ndo devem ser negligenciadas durante o0 exame
fisico, a fim de evitar complicagdes futuras aos pacientes'?.
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neamente enviados como Contribuices Originais, desde que analisados pelo
seu Conselho Editorial.

0 manuscrito é de responsabilidade dos autores, que assumem o com-
promisso de que o trabalho ndo tenha sido previamente publicado na sua
integra, nem esteja sendo analisado por outra revista com vistas a eventual
publicacao. Entretanto, apds a publicagéo, os direitos de reimpresséo passam
a ser de propriedade da revista. Os textos devem ser inéditos, terem sido
objeto de analise de todos os autores, ndo podendo ser reproduzido sem o
consentimento desta, por escrito.

Os artigos solicitados pelos editores ou espontaneamente encaminhados
como Contribuigdes Originais devem ser encaminhados por meio eletronico
mediante acesso ao site www.revbrashipertens.com.br/siravi, sendo obriga-
téria a obediéncia a todas as etapas |a estabelecidas.

S6 serdo considerados para publicagéo e encaminhados ao Conselho Edito-
rial os artigos que estiverem rigorosamente de acordo com as normas a seguir
especificadas e que se coadunam com a 52 edicéo do Uniform Requirements
for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals, preparado pelo International
Committee of Medical Journal Ediitors — N Engl J Med. 1997;336:309-15.

O respeito a essas normas € condicao obrigatoria para que o trabalho
seja considerado para analise e publicagéo.

Os manuscritos devem ser submetidos da seguinte forma:

1. Digitados em espaco duplo, com paginas numeradas em algarismos
arabicos.

2. Redagéo em portugués, de acordo com a ortografia vigente.

2a. Somente os artigos destinados a se¢do de ContribuigGes Internacionais
poderao ser escritos em lingua inglesa.

3. Os artigos devem ter obrigatoriamente: a) nome, endereco, telefone,
fax e e-mail do autor que ficara responsavel pela correspondéncia; b)
declaracao assinada pelo autor, responsabilizando-se pelo trabalho, em
seu nome e dos coautores.

4. Ostrabalhos devem ser digitados em Word for Windows (inclusive tabelas
e os textos das figuras) em letras do tipo Avrial, corpo 12, espago duplo,
com bordas de 3 cm acima, abaixo e em ambos os lados.

A Revista Brasileira de Hipertensao ¢é constituida dos seguintes tipos
de publicagoes:

Artigos Originais

Artigos de Reviséo

Comunicagoes Breves

Cartas ao Editor

Casos Clinicos

Editoriais e artigos de interesse sobre temas especificos e relevantes

solicitados por seu Editor ou pelo Conselho Editorial.

7. Espago Jovem Pesquisador
Cada uma dessas diferentes formas de publicagdo é regida por normas

abaixo estabelecidas.

1. Artigo original — S&o textos inéditos espontaneamente enviados por seus
autores envolvendo todos os tipos de pesquisa direta ou indiretamente
ligada a hipertensao arterial, incluindo seres humanos e experimental,
desde que atendidas as condigdes expressas em seus Critérios Editoriais e
de conformidade com as especificacdes do Uniform Requirements for Ma-
nuscripts Submitted to Biomedical Journals, preparado pelo International
Committee of Medical Journal Editors — N Engl J Med. 1997;336:309-15
e as disposicOes expressas nos itens abaixo.

Para a publicagéo, os manuscritos deverao obedecer as seguintes normas:

a) NUmero de autores: no maximo 10 (dez);

b) Titulo: no maximo até 250 caracteres (incluindo espagos);

c) Resumo/Abstract (portugués e inglés);
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d) NUmero méximo de palavras no resumo: 300;

e) Texto completo: no méximo 7.000 palavras (incluindo bibliografia);

f)  Referéncias: nimero maximo permitido 40;

g) Tabelas e Figuras: no méximo s&o permitidas 8 (oito) no total de ambas.

0 manuscrito submetido para publicagdo devera também obedecer aos

quesitos abaixo, devendo conter:

1.1 Pagina de rosto, composta por:

1. Titulo em portugués e inglés, conciso e informativo;

2. Nomes completos de todos os autores;

3. Pelo menos trés, e no maximo cinco, palavras-chave em por-
tugués e keywords, versdo em inglés, utilizando, se possivel,
termos constantes do Medical Subject Heading listados no Index
Medicus;

4. Nome da instituicdo a que estdo afiliados os autores.

1.2 Resumo, com limite de 300 palavras, obedecendo explicitamente
ao contelido do texto. A elaboracao deve permitir compreenséo sem
acesso ao texto, inclusive de palavras abreviadas.

1.3 Abstract, versdo em inglés do item 1.2.

1.4 Texto devera ser escrito em portugués de conformidade com as nor-
mas gramaticais vigentes. As contribuicbes internacionais deveréao
ser submetidas em Inglés. Em ambas as condigdes, o niimero de
palavras ndo podera ultrapassar 7.000, incluindo referéncias.

1.5 llustragdes devem ser citadas no texto em algarismos arabicos
(quando tabelas ou quadros), sendo conveniente limita-las ao indis-
pensavel para a melhor comunicagao.

1.5.1 As figuras devem ser enviadas sob forma de fotografias em
arquivo eletronico com caracteristicas que permitam reprodu-
cao gréfica de boa qualidade, devendo trazer a identificaco do
programa utilizado para sua produgao. Por exemplo: PowerPoint,
Photoshop etc. A publicagéo de figuras e tabelas em cores é
restrita a situagdes em que as cores sdo indispensaveis, sendo
as custas de produgao de responsabilidade do autor, quando ele
assim desejar.

1.5.2 Tabelas e quadros devem ser elaborados de maneira autoex-
plicativa, em ordem de citagdo no texto e acompanhados dos
respectivos titulos.

1.5.3 A legenda deve constar na parte inferior tanto das tabelas
quanto das figuras e quadros.

1.6 Referéncias citadas, quando de fato consultadas, em algarismos
arabicos, em forma de potenciagdo (supraescritas) e numeradas por
ordem de citagdo no texto, utilizando-se as abreviaturas recomenda-
das pelo Uniform Requirements. Todos os autores devem ser citados
em nimeros de até seis, ou apenas os trés primeiros seguidos de
et al., se sete ou mais. De acordo com a fonte consultada, o autor
devera valer-se das orientagdes apresentadas a seguir:

1.6.1 Artigo de Revistas — Sobrenomes e iniciais de todos os autores

(se sete ou mais, apenas os trés primeiros, seguidos de et
al.), titulo do artigo, nome da revista abreviada, ano, volume,
primeira e (ltima paginas, como no exemplo abaixo:
Nobre F, Silva CAA, Coelho EB, Salgado HC, Fazan Jr R. An-
tihypertensive agents have different ability to modulate arterial
pressure and heart rate variability in 2K1C rats. Am J Hypertens.
2006;19:1079-83.

1.6.2 Para citagdo de outras fontes de referéncias, consultar Uniform
Requirements. A citagao de dados nao publicados ou de comu-
nicacdes pessoais nao deve constituir referéncia numerada e
ser apenas aludida no texto, entre parénteses.

0 texto poderd sofrer revisdo por parte do Conselho Editorial, sem

interferéncias no seu significado e conteldo para concisdo, clareza e
compreensao.
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2. Artigos de Revisao — Devem ser enviados somente quando solicita- Nobre F, Silva CAA, Coelho EB, Salgado HC, Fazan Jr R.

dos pelo Editor Convidado, versando sobre o tema afeito ao assunto
do nimero em questdo, com as seguintes caracteristicas:

a) NUmero de autores: no maximo 10 (dez);

b) Titulo: no maximo até 300 caracteres (incluindo espagos);

c) Resumo/Abstract (portugués e inglés);

d) Nimero maximo de palavras no resumo: 300;

e) Texto completo: no méximo 7.000 palavras (incluindo bibliografia);

f)  Referéncias: nimero maximo permitido 40;

g) Tabelas e Figuras: no méximo sdo permitidas 8 (oito) no total de ambas.
Igualmente aos Artigos Originais deverdo ser apresentados de conformi-

dade com as caracteristicas abaixo estabelecidas.

2.1 Pagina de rosto, contendo:

1. Titulo em portugués e inglés, conciso e informativo;

2. Nomes completos de todos os autores;

3. Pelo menos trés, e no maximo cinco, palavras-chave em por-
tugués e keywords, versdo em inglés, utilizando, se possivel,
termos constantes do Medical Subject Heading listados no Index
Medicus;

4. Nome da instituicdo a que estdo afiliados os autores.

2.2 Resumo, com limite de 300 palavras, obedecendo explicitamente
ao contetido do texto. A elaboracéo deve permitir compreenséo sem
acesso ao texto, inclusive de palavras abreviadas.

2.3 Abstract, versdo em inglés do item 1.2.

2.4 Texto devera ser escrito em portugués de conformidade com as nor-
mas gramaticais vigentes. As contribui¢des internacionais deverao
ser submetidas em Inglés. Em ambas as condigdes, o nimero de
palavras ndo poderd ultrapassar 7.000, incluindo referéncias.

2.5 llustragdes devem ser citadas no texto em algarismos arabicos
(quando tabelas ou quadros), sendo conveniente limita-las ao indis-
pensavel para a melhor comunicacao.

2.5.1 Asfiguras devem ser enviadas sob forma de fotografias em ar-
quivo eletronico com caracteristicas que permitam reproducao
gréfica de boa qualidade, devendo trazer a identificacao do pro-
grama utilizado para sua producéo. Por exemplo: PowerPoint,
Photoshop etc. A publicagéo de figuras e tabelas em cores é
restrita a situagdes em que as cores sdo indispensaveis, sendo
as custas de producéo de responsabilidade do autor, quando
ele assim desejar.

2.5.2 Tabelas e quadros devem ser elaborados de maneira autoex-
plicativa, em ordem de citagdo no texto e acompanhados dos
respectivos titulos.

2.5.3 A legenda deve constar na parte inferior tanto das Tabelas
quanto das Figuras e Quadros.

2.6 Referéncias citadas, quando de fato consultadas, em algarismos
arabicos, em forma de potenciagéo (supraescritas) e numeradas por
ordem de citacao no texto, utilizando-se as abreviaturas recomenda-
das pelo Uniform Requirements. Todos os autores devem ser citados
em nlmeros de até seis, ou apenas 0s trés primeiros seguidos de
et al., se sete ou mais. De acordo com a fonte consultada, o autor
deverd valer-se das orientacdes apresentadas a seguir:

2.6.1 Artigo de Revistas — Sobrenomes e iniciais de todos os
autores (se sete ou mais, apenas 0s trés primeiros, segui-
dos de et al.), titulo do artigo, nome da revista abreviada,
ano, volume, primeira e dltima paginas, como no exemplo
a sequir:

Antihypertensive Agents Have Different Ability to Modulate
Arterial Pressure and Heart Rate Variability in 2K1C Rats. Am
J Hypertens. 2006;19:1079-83.

2.6.2 Para citagéo de outras fontes de referéncias, consultar Uniform
Requirements. A citagéo de dados ndo publicados ou de comu-
nicacdes pessoais nao deve constituir referéncia numerada e
ser apenas aludida no texto, entre parénteses.

0 texto podera sofrer revisao por parte do Conselho Editorial, sem interfe-
réncias no seu significado e contetido para conciséo, clareza e compreensao.
3. Comunicacoes Breves — Contribuicdes de carater fundamentalmente

pratico, que tenham ou n&o originalidade, ndo ultrapassando cinco laudas

e dez referéncias bibliogréficas, que devem constar como leitura sugerida,

sem necessariamente serem apontadas no corpo do texto.
4. Cartas ao Editor

Curtas comunicagdes contendo, no maximo, 2 laudas, em espaco 1,5,

letras tipo Arial, tamanho 12, que reflitam opinido do autor ou de seus

autores de assuntos relevantes.
5. Casos Clinicos

Apresentacao de Casos Clinicos reais que possam contribuir para apren-

dizado e difusdo de conhecimentos afeitos a Hipertensdo Arterial ou

assuntos afins.

Os casos deverao ter documentacao, preferencialmente serem ilustrados

por figuras, imagens e/ou tabelas para melhor compreensao das mensa-

gens neles contidas. N&o poderdo ultrapassar 5 (cinco) laudas, em espago

1,5, letras tipo Arial, tamanho 12.

6. Editoriais e artigos de interesse

Somente serdo publicados quando solicitados pelo Editor ou Conselho

Editorial.

1. Espaco Jovem Pesquisador — Artigos sobre temas afeitos a hiper-
tensao arterial, produzidos por jovens investigadores (idade ndo superior

a 30 anos). Os textos devem ter, no maximo, 10 (dez) paginas, incluindo

figuras, tabelas e referéncias, digitados em espago 1,5, letras do tipo Arial

12. Devem conter resumo e abstract, obedecendo aos critérios editoriais

gerais da revista. E necessario versar, obrigatoriamente, sobre pesquisa,

experimental ou clinica, afeita a drea de conhecimento da Hipertensao

Arterial e produzida pelo autor.

8. Sessao Como eu faco

Para esta segdo serdo aceitos artigos originais descrevendo a experiéncia

dos autores na abordagem de diferentes situac@es clinicas relacionadas

a hipertensdo, desde metodologias aplicadas até avaliacdo clinica e a

terapéutica. Em linguagem objetiva e pratica, os artigos terdo 4 paginas

datilografadas, com caracteres Arial 12, com no maximo 5 referéncias.
9. Secao Pos-Graduagao

Nesta secéo serdo publicados resumos de tese de diferentes Universi-
dades Brasileiras relacionadas ao tem Hipertensao, servindo como uma fonte
de divulgagdo dos trabalhos desenvolvidos na rea de hipertensao arterial em
nosso pais. Os autores deverdo enviar o resumo da tese em portugués com
no maximo 250 palavras, informando o nome do autor, do orientador, e da
Instituicdo onde foi realizada. Os resumos serdo considerados para publicagéo
quando ocorrerem até um ano antes do envio.

Os textos poderdo sofrer revisdo editorial para maior concisao, clareza
e compreensdo, por parte do Conselho Editorial, sem interferéncias no seu
significado e contetdo.

Situacdes especiais, ndo previstas neste conjunto de normas, seréo
ajuizadas pelo Editor e Conselho Editorial.

ARevista Brasileira de Hipertensao (ISSN 1519-7522), érgao oficial do Departamento de Hipertensao Arterial da Sociedade Brasileira de Cardiologia, é publicada trimestralmente.
Indexada na base de dados LILACS. Correspondéncia: Luiz Aparecido Bortolotto. Unidade de Hipertenséo do InCor. Av. Dr. Enéas de Carvalho Aguiar, 44, 2° andar, bloco
2, sala 8 — 05403-000 — S&o Paulo, SP, Brasil. Telefone: (55 11) 3069-5334. « luizab@cardiol.br. As opiniées e informacées contidas nos textos sao de responsabilidade e
competéncia exclusivas dos autores identificados no inicio de cada artigo. As publicagdes ndo assinadas séo de responsabilidade da editoria da Revista.



