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INTRODUGAO

A hipertensao arterial € um dos principais fatores de risco
modificaveis para prevencao secunddria do Acidente Vascular
Cerebral (AVC). Farmacos que bloqueiam o sistema renina-
-angiotensina-aldosterona (SRAA) - Inibidores da enzima
conversora da angiotensina (ECA) ou bloqueadores dos recep-
tores da angiotensina (BRA) sdo utilizados em pacientes com
AVC para tratamento da hipertensao com o intuito de, além de
controlar os niveis presséricos, reduzir a remodelacao vascular,
a disfuncao endotelial, o stress oxidativo e a inflamagao.’

Os bloqueadores dos canais de célcio nao tém sido reco-
mendados pelos neurologistas devido ao risco de alteragdo
na perfusao cerebral, provocado pela vasodilatacao que esses
farmacos promovem.? Mesmo com eficécia reduzida na pre-
vengdo dos eventos cardiovasculares, os betabloqueadores
tém sido utilizados devido a sua pouca influéncia na perfusao
cerebral, principalmente na fase aguda do AVC.?

A escolha do anti-hipertensivo ideal para o tratamento da
hipertensao arterial na fase aguda do AVC continua sendo
um desafio na pratica clinica.

Estudos recentes sugerem que, a pressao central esta for-
temente relacionada a eventos cardiovasculares e lesdes de
6rgaos-alvo em comparacao a pressao periférica braquial.**
Fatores como idade, sexo, doengas sistémicas e frequéncia
cardfaca interferem com a pressao central. Além disso, os far-
macos anti-hipertensivos, atualmente em uso, exibem efeitos
diferentes sobre a pressao central.* Farmacos que bloqueiam
o sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) demonstra-
ram consistentemente efeito benéfico sobre a pressao central.

Ainda mais, estudos demonstram que os parametros
hemodinamicos cerebrais, tais como, o aumento do indice
de pulsatilidade no Doppler transcraniano e outros estao
fortemente associados com hiper-intensidade da substancia

branca, microangiopatia cerebral em diabéticos, e maior risco
vascular apés um AVC isquémico.®®

Os autores deste trabalho apresentam o estudo FAVOR
(The Fimasartan, Atenolol, and Valsartan On haemodynamic
paRameters in ischaemic stroke) que incluiu pacientes com
idade superior a 30 anos, que tiveram déficit neurolégico
com até 48 horas de inicio do quadro confirmado por ima-
gem como AVC isquémico ou ataque isquémico transitorio,
sem deterioracao da escala NIHSS, PAS = 140 e/ou PAD
= 90 mmHg ou vigéncia de tratamento anti-hipertensivo,
Foram excluidos individuos com AVC hemorrégico, escala
> NIHSS 16, PAS > 200 mmHg, creatinina > 2,0 e/ou into-
lerancia a BRAs ou betabloqueadores. O objetivo do estudo
foi avaliar o impacto do tratamento anti-hipertensivo, por 12
semanas, com bloqueadores de receptores AT1 (BRA) em
comparagdo com betabloqueadores sobre a pressao central
e hemodindmica cerebral em pacientes hipertensos que
tiveram acidente vascular cerebral isquémico com controle
semelhante da PA braquial.

Trata-se de um estudo prospectivo, randomizado, duplo
cego, paralelo com 3 bragos de intervengdo: fimasartana,
atenolol e valsartana. Foram alocados na proporgao 1:1:1
cento e cinco pacientes que receberam a medicagao por 12
semanas. O objetivo primdrio foi observar diferenca de valores
de pressdo central entre os trés farmacos apds 12 semanas de
tratamento. Pressao central foi avaliada por tonometria. Os
objetivos secunddrios incluiram mudangas nos parametros
da hemodinadmica central (pressao de pulso central — PPc,
augmentation index — Al) e nos pardmetros hemodindmicos
cerebrais (media de velocidade de fluxo e indice de pulsati-
lidade — IP; utilizando Doppler transcraniano, e volume de
fluxo sanguineo cerebral estimado com ultrassom Doppler),
alteragoes sobre a velocidade da onda de pulso (VOP) e da
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funcao endotelial aferida com a técnica da vasodilatacao fluxo-
-mediada na artéria braquial, assim como, niveis plasméticos
de peptideo natriurético com N-terminal (NT-proBNP) no
inicio e ap6s 12 semanas.

Os principais achados revelaram significante redugao da
PA braquial nos trés grupos de estudo sem diferenca entre os
grupos. Houve menor redugao da pressao de pulso no grupo
atenolol que foi maior no grupo fimasartana.

Houve maior reducao da pressao central e menores indi-
ces de incremento nos grupos dos bloqueadores de receptores
da angiotensina em comparagao com atenolol. PA sist6lica —
atenolol: 146,5 + 18,8 vs. valsartana: 133,5 = 20,7 vs. fi-
masartana: 133,6 = 19,8 mmHg, p = 0,017. Augmentation
index (Al) - Atenolol: 89,8 = 13,2 vs. valsartana: 80,6 = 9,2
vs. fimasartana: 79,2 = 11,6%; p = 0,001. Os parametros
VOP e da vasodilatagdo mediada pelo fluxo naso mostraram
diferenca significante entre os grupos estudados.

O indice de pulsatilidade no Doppler transcraniano foi
significativamente reduzido nos grupos valsartan (p = 0,002)
e fimasartana (p = 0,008). O nivel de NT-proBNP no plasma
também diminuiu significativamente nos grupos dos BRAs, es-
pecialmente o grupo fimasartana (37,8 + 50,6 vs. 29,2 += 36,9
vs.19,2 + 27,8 pg/ mL; p = 0,006).

A taxa de eventos adversos foi similar entre os trés grupos.
Eventos adversos que levaram a suspensao do tratamento
ocorrem em 4 pacientes do grupo atenolol (duas fraturas,
uma hemorragia intracraniana e uma recorréncia de AVC), e
no grupo fimasartana (uma recorréncia de AVC).

Os autores concluiram que farmacos bloqueadores dos
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ESTUDO DUPLO CEGO RANDOMIZADO

receptores AT1 (BRAs) promovem maior reducao da pressao
central e do indice de pulsatilidade cerebral em relagdo ao
betabloqueador, embora a redugao na pressao periférica tenha
sido similar nos trés grupos.

COMENTARIOS

Esse estudo vem ratificar o importante conceito que nao
basta apenas reduzir a pressao arterial periférica, € imprescin-
divel que reduzir a pressao central, a fim de se evitar lesdes
em o6rgaos-alvo e eventos cardiacos e cerebrovasculares.

Demonstra, ainda, que nem todos os farmacos anti-hiper-
tensivos sao capazes de reduzir a pressdo central de forma
eficaz, o que aponta para uma necessidade de escolha do
anti-hipertensivo objetivando maior protegao cardiovascular.

Apesar das limitagdes do estudo: tamanho pequeno da
amostragem, métodos nao invasivos de pardmetros hemodi-
namicos (que podem ser influenciados por diversos fatores,
tais como: sexo, idade, e frequéncia cardiaca), os resultados
apresentados sdo bastante claros ao evidenciar um maior
beneficio dos BRAs na pressao central e nos parametros hemo-
dindmicos cerebrais quando comparado ao betabloqueador,
o que sinaliza para que o betabloqueador ndo é a melhor
escolha no tratamento anti-hipertensivo.

Em conclusao, podemos dizer que este estudo trouxe luz
para a importancia de se reduzir a pressao central nos pacien-
tes hipertensos, como forma de protegao efetiva de lesdo em
o6rgaos-alvo e redugao de eventos cardiovasculares, sobretudo
o AVC. Para o futuro, novos estudos, com uma amostragem
maior, poderdo confirmar estes achados.
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