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INTRODUÇÃO
 A exposição prolongada de cifras pressóricas elevadas 

causa diversas alterações na estrutura miocárdica, endotélio 
coronariano e o sistema de condução cardíaco. A hiperten-
são arterial (HA) é maior fator de risco modificável para as 

RESUMO
A hipertensão arterial (HA) é maior fator de risco modificável para as doenças cardiocerebrovasculares e regularmente 

coexiste com outras patologias como: diabetes mellitus, dislipidemia, doença renal crônica e tabagismo. Acumulando em torno 
de 10 milhões de mortes e aproximadamente 200 milhões de incapacidade ajustados pelos anos de vida a HA é o principal 
risco para mortes prematuras no mundo. O remodelamento ventricular se manifesta como modificações do tamanho, massa, 
geometria e função do coração, através de um conjunto de alterações genéticas, moleculares, neuro-humorais, celulares e 
intersticial. A fisiopatologia é multifatorial, envolvendo cascatas de sinalização, expressão gênica de proteínas, resposta adap-
tativa mediada por mecanismos neuro-hormonais e o sistema imunológico adaptativo e inato. O estiramento mecânico do 
miocárdico transforma os fibroblastos em miofibroblastos desenvolvendo a fibrose miocárdica com o aumento da produção 
de fibras de colágenos do tipo I e II. As cifras pressóricas elevadas levam a hipertrofia ventricular esquerda concêntrica cujo 
espessamento do septo e da parede posterior se torna mais importante, sendo uma adaptação típica a um aumento da pós 
carga. As consequências da hipertrofia ventricular esquerda (HVE) são: insuficiência cardíaca, aterosclerose, arritmias supra-
ventriculares e ventriculares. A redução dos níveis pressóricos com terapia anti-hipertensiva precoce evita a HVE irreversível. 
A reversão da hipertrofia e a sua correlação com o tratamento anti-hipertensivo é extremamente complexa e envolve diversos 
mecanismo. Os inibidores da enzima de conversão de angiotensina e os bloqueadores dos receptores de angiotensina podem 
prevenir a insuficiência cardíaca sintomática. 
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ABSTRACT
Arterial hypertension (AH) is a major modifiable risk factor for cardio-cerebrovascular diseases and regularly coexists with 

other pathologies such as diabetes mellitus, dyslipidemia, chronic kidney disease and smoking. Accumulating around 10 million 
deaths and approximately 200 million disability-adjusted for years of life, AH is the main risk for premature deaths worldwide. 
Ventricular remodeling manifests itself as changes in the size, mass, geometry and function of the heart, through a set of genetic, 
molecular, neurohumoral, cellular and interstitial changes. Pathophysiology is multifactorial, involving signaling cascades, protein 
gene expression, adaptive response mediated by neurohormonal mechanisms and the adaptive and innate immune system. The 
mechanical stretching of the myocardium transforms fibroblasts into myofibroblasts, developing myocardial fibrosis with increased 
production of type I and II collagen fibers. High pressure levels lead to concentric left ventricular hypertrophy whose septum 
and posterior thickening wall becomes more important, being a typical adaptation to an increase in afterload. The consequences 
of left ventricular hypertrophy (LVH) are heart failure, atherosclerosis, supraventricular, and ventricular arrhythmias. Reducing 
pressure levels with early antihypertensive therapy prevents irreversible LVH. The reversal of hypertrophy and its correlation with 
antihypertensive treatment is extremely complex and involves several mechanisms. Angiotensin-converting enzyme inhibitors 
and angiotensin receptor blockers can prevent symptomatic heart failure.
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doenças cardiocerebrovasculares e frequentemente coexiste 
com outras patologias como: diabetes mellitus, dislipidemia, 
doença renal crônica e tabagismo.1 

A HA atinge primeiramente o ventrículo esquerdo, indu-
zindo o remodelamento cardíaco em três diferentes padrões 
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geométricos: remodelamento concêntrico, hipertrofia con-
cêntrica e hipertrofia excêntrica do ventrículo esquerdo.2O 
remodelamento ventricular se manifesta clinicamente como 
modificações do tamanho, massa, geometria e função do 
coração, através de um conjunto de alterações genéticas, 
moleculares, neuro-humorais, celulares e intersticiais. Se 
em tempo hábil a causa for removível esse processo pode 
ser reversível. Permanecendo o estímulo agressivo por longo 
período, e quando a mudança da geometria cardíaca para 
compensar o estresse for insuficiente ou a sobrecarga ultra-
passar a capacidade do coração de se hipertrofiar, surge um 
círculo vicioso dilatando as câmaras cardíacas, alteração na 
geometria, contratilidade e relaxamento.3

FISIOPATOLOGIA
O remodelamento ventricular em resposta a HA en-

volve uma interação complexa de cardiomiócitos, células 
endoteliais, fibroblastos e o sistema imunológico.4O estiramen-
to mecânico das fibras cardíacas ativa cascatas de sinalização, 
realizando a expressão gênica de proteínas (actina e miosina, 
por exemplo) organizando-as nos sarcômeros. Em geral, o 
estresse na parede do ventrículo é reduzido com o aumento 
do tamanho do cardiomiócito pela adição de sarcômeros em 
paralelo, no caso de sobrecarga pressórica. No entanto, caso 
a sobrecarga seja volumétrica a disposição dos sarcômeros 
será em série.5Esta resposta adaptativa também é mediada por 
vários mecanismos neuro-humorais, envolvendo a expressão 
de catecolaminas, angiotensina II e fatores de crescimento de 
outras células cardíacas independente dos miócitos.6O sistema 
imunológico adaptativo e inato desempenha um importante 
papel na patogênese da HA e nas lesões de órgão-alvo.7 Por 
meio de ensaios clínicos, um desequilíbrio da imunidade 
adaptativa demonstrou que níveis elevados de marcadores 
pró-inflamatórios contribuem para lesão de órgão-alvo em pa-
cientes hipertensos.8O estiramento mecânico do miocárdico 
transforma os fibroblastos em miofibroblastos desenvolvendo 
a fibrose miocárdica com o aumento da produção de fibras de 
colágenos do tipo I e II.9 A produção exagerada ou anormal de 
colágeno pelos fibroblastos decorrentes de estímulos patoló-
gicos pode enrijecer e prejudicar a dinâmica cardíaca, pois a 
arquitetura do miocárdio está disposta por miócitos envolvidos 
por uma rede fibrilar de colágeno ordenado em feixes mus-
culares para melhor contração.8Existem outros mecanismos 
que prejudicam a função cardíaca. A isquemia relativa, mais 
acentuada na região subendocárdica, ocorre por diminuição 
relativa de capilares coronarianos, aumento da distância para 
difusão do oxigênio entre os vasos e os miócitos além de al-
terações estruturais e funcionais das arteríolas coronarianas. 
Com a hipóxia ocorre depleção de fosfatos, principalmente a 
creatina-fosfato, levando a um grande prejuízo energético.10A 
hipertensão de longa duração forma a hipertrofia ventricular 
esquerda concêntrica cujo espessamento do septo e da parede 
posterior se torna mais importante, sendo uma adaptação 
típica a um aumento da pós-carga. A hipertrofia excêntrica 
ocorre nas fases mais avançadas da cardiopatia hipertensiva, 
onde além do espessamento ocorre dilatação das paredes 
ventricular, sendo um prenúncio de insuficiência cardíaca. 
Aproximadamente 13% dos pacientes apresentam a forma 

remodelação concêntrica definida pelos especialistas como 
uma sub-forma, onde a massa ventricular está normal, apesar 
da parede e/ou septo espessados.11A prevalência dos padrões 
geométricos varia de acordo com a população estudada, méto-
dos diagnósticos e como são definidos os padrões geométricos 
pelas diferentes sociedades. Uma metanálise envolvendo 30 
estudos, com um total de 37.700 pacientes demostrou que 
a hipertrofia ventricular esquerda estava presente 36 a 41% 
dos pacientes hipertensos.  Em pacientes diabéticos ou com 
HA refratária essa prevalência aumentou para 58 a 77%.12Os 
estudos de Framingham demonstraram que o peso normal 
do ventrículo é de 100 g/m2

 para mulheres e 131 g/m2 para 
homens, contudo as recomendações do último “guideline” 
europeu considera os valores de normalidade inferior 95 g/m2 
e 115 g/m2, respectivamente para mulher  e o homem.13Com 
o avanço dos métodos complementares, principalmente da 
ecocardiografia, método mais sensível e específico que a 
eletrocardiografia, e estudando a população de Framingham, 
a prevalência de hipertrofia ventricular esquerda foi de 16% e 
19% para homens e mulheres, respectivamente. Em pacientes 
septuagenários, a prevalência aumenta substancialmente, em 
torno de 33% para homens e 49% para mulheres.14A HA foi 
o principal risco para de mortes prematuras no ano de 2015, 
acumulando em torno de 10 milhões de mortes e aproxima-
damente 200 milhões de incapacidade ajustados pelos anos de 
vida.  Independente do avanço do tratamento e do diagnóstico 
nos últimos 30 anos, a incapacidade ajustada pelos anos de vida 
aumentou 40% desde 1990, Cifras pressóricas  sistólicas iguais 
ou superiores 140 mmHg são responsáveis pela maior parte 
da carga de mortalidade e incapacidade, e o maior número 
de mortes relacionadas a pressão arterial sistólica por ano; e se 
deve a cardiopatia isquêmica (4,9 milhões), acidente vascular 
encefálico hemorrágico (2,0 milhões) e o acidente vascular 
encefálico isquêmico (1,5 milhão).15 Desta forma há uma 
associação muito forte entre hipertrofia ventricular esquerda 
e o acidente vascular encefálico, independente dos valores da 
pressão arterial tanto de consultório quanto pela monitorização 
ambulatorial da pressão arterial.16A hipertensão raramente 
ocorre isoladamente, normalmente se acompanha outros fato-
res de risco cardiovasculares, como a dislipidemia, tabagismo, 
obesidade e a intolerância a glicose.17 E a hipertrofia ventricular 
apresenta relação causal com o aumento da íntima e da média 
das carótidas, disfunção endotelial, níveis de HDL-colesterol, 
glicemia, viscosidade sanguínea e microalbuminúria; sendo um 
marcador independente de aterosclerose.16

DETERMINANTES CLÍNICOS DA HIPERTROFIA 
VENTRICULAR ESQUERDA

A medida isolada da pressão arterial e a relação com a 
hipertrofia ventricular esquerda é muito baixa, no entanto a 
HA  é o principal fator desencadeante. Em relação a pressão 
aferida no consultório, a utilização da MAPA foi a que melhor 
se correlacionou com massa do ventrículo esquerdo.18 No 
entanto pacientes com normotensão do avental branco apre-
sentaram significante relação deste fenômeno com a massa 
do ventrículo esquerdo.19Os pacientes que não apresentam o 
descenso noturno (non-dippers), e o aumento matutino foram 
os indicadores mais precisos no aumento da massa cardíaca.20 
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Com os estudos de Framingham, observou-se não haver 
correlação entre senescência e a hipertrofia do ventrículo 
esquerdo.21 Porém alguns fatores colaboram com o aumento 
da massa tais como: aumento pressórico dentro dos limites 
da normalidade, resistência arterial periférica aumentada 
substituição dos miócitos por tecido conectivo e doenças 
infiltravas.22 Devido ao aspecto hormonal, a mulher apresenta 
para qualquer nível pressórico massa cardíaca menor que o 
homem. Indivíduos afrodescendentes evoluem com maior 
intensidade de lesões em órgãos-alvo (insuficiência cardíaca e 
insuficiência renal), eventos cardiocerebrovasculares (acidente 
vascular encefálico e infarto do miocárdico) e morte súbita.23

CONSEQUÊNCIAS DA HIPERTROFIA 
VENTRICULAR ESQUERDA

Insuficiência Cardíaca
A HA é o principal fator de risco para o desenvolvimento 

de insuficiência cardíaca. Estudos de Framingham observaram 
que a hipertensão precedia o surgimento da insuficiência 
cardíaca em 91% dos pacientes no seguimento de 20 anos.24 
A cardiopatia hipertensiva inclui o desenvolvimento da disfun-
ção diastólica, hipertrofia ventricular esquerda e insuficiência 
cardíaca com fração de ejeção preservada ou reduzida.25A 
disfunção diastólica é a primeira manifestação da cardiopatia 
hipertensiva e afeta, aproximadamente, 27 % da população 
geral.26 Os principais fatores de risco para o desenvolvimento 
de disfunção diastólica são obesidade, hipertensão, diabetes e 
insuficiência renal.27Atualmente, a disfunção diastólica refere-se 
a anormalidades no enchimento diastólico, distensibilidade 
ou o relaxamento do ventrículo esquerdo, e muitos pacientes 
apresentam-se assintomáticos mesmo com alterações nos 
parâmetros diastólicos ao ecocardiograma.28Caso o paciente 
evolua com sintomas de dispneia, intolerância ao esforço e 
retenção volêmica, o paciente é classificado com insuficiência 
cardíaca com fração de ejeção preservada desde que a função 
sistólica esteja preservada. A hipertrofia ventricular esquerda é 
um achado comum nos pacientes com o aumento progressivo 
da pressão arterial, podendo estar presente antes mesmo do 
diagnóstico de HA. A hipertrofia ventricular esquerda pode ser 
definida como um aumento da massa do ventrículo esquerdo 
e geralmente é causada pelo aumento da espessura da parede, 
secundária a um aumento crônico da pós-carga. Inicialmente a 
pressão provoca um espessamento concêntrico das paredes do 
ventrículo esquerdo com as cavidades normais ou levemente 
diminuídas. Com a progressão da hipertensão, a cavidade do 
ventrículo esquerdo começa a se dilatar causando a hipertro-
fia excêntrica.27O desenvolvimento da hipertrofia ventricular 
esquerda patológica está associado com o aumento da fibrose 
intersticial, causando aumento da rigidez do ventrículo esquer-
do, disfunção diastólica e aumento da pressão de enchimento29. 
Pacientes que não apresentam descenso noturno (non-dippers) 
apresenta maior incidência de hipertrofia ventricular esquer-
da.30As principais causas de insuficiência cardíaca são doença 
arterial coronariana e hipertensão. Diferenças raciais, idosos, 
mulheres, obesos e hipertensos apresentam uma razão de 
chances maior de apresentar insuficiência cardíaca com fração 
de ejeção preservada (> 50%) que pode progredir para fração 

de ejeção reduzida, porém não é comum, a menos que um 
fator intervenha, como um evento isquêmico.31Com a evolu-
ção da disfunção diastólica pode desenvolver a insuficiência 
cardíaca com fração de ejeção preservada. O primeiro episó-
dio de insuficiência cardíaca pode ser desencadeado por um 
aumento no volume ou na pressão intravascular; utilizando 
medições contínuas de pressões de enchimento intracardíacas, 
mostram que o aumento significativo da pressão diastólica 
precede, em até duas semanas, a descompensação aguda.32O 
aumento crônico da pós-carga causando disfunção diastólica e 
hipertrofia ventricular esquerda é o mecanismo mais aceito no 
desenvolvimento da insuficiência cardíaca com fração de ejeção 
preservada. Associado com obesidade e resistência insulínica, 
a hipertensão, cronicamente, eleva as alterações cardíacas e 
aumentando a incidência de insuficiência cardíaca.33

Arritmias
A gênese das arritmias está implicada em diversos meca-

nismos arritmogênicos, mecanismos de reentrada, miócitos 
alargados, discos intercalares múltiplos e pequenas áreas de 
fibrose além de fatores anatômicos. O estiramento das células 
miocitárias levam o aumento do automatismo, representando 
os fatores mecânicos responsáveis pelas arritmias. O aumen-
to da massa do ventrículo, reserva coronariana diminuída, 
isquemia subendocárdica, contribuem para o aparecimento 
de arritmias.34A hipertrofia ventricular esquerda aumenta a 
incidência de arritmias cardíacas. Estudos retrospectivos em 
pacientes hipertensos não tratados demonstraram que a cada 
desvio no aumento da massa ventricular associou-se a 20% 
no aumento do risco de fibrilação atrial, além de progressão 
de pacientes com fibrilação atrial paroxística para persistente 
ou permanente.35Arritmias supra ventriculares e ventriculares 
são encontradas em pacientes com hipertrofia ventricular 
esquerda. Grande metanálise envolvendo 27.141 pacientes 
revelou chance de 2,8 vezes maior de desenvolver taquicar-
dia ou fibrilação ventricular e 3,4 vezes maior de taquicardia 
supraventricular na presença de hipertrofia ventricular es-
querda.36 Para cada 1 mm de aumento de espessura do septo 
interventricular ou parede posterior há um aumento de 2 a 3 
vezes a ocorrência de ectopias ventriculares.37

Aterosclerose
Em pacientes hipertensos e com hipertrofia ventricular 

esquerda a incidência de infarto agudo do miocárdio aumen-
ta em 6 a 8 vezes.38 A gênese do ateroma está intimamente 
ligada a hipertensão arterial, logo a aterosclerose coronariana 
está mais prevalente nos grupos que apresentam hipertrofia do 
ventrículo esquerdo e estes pacientes apresentam uma redução 
da reserva coronária quanto maior for a massa cardíaca.39 Em 
uma análise de regressão linear multivariável, e uma base po-
pulacional de 2.633 pacientes, a massa do ventrículo esquerdo 
estava proporcionalmente associada com escore de cálcio co-
ronariano.40Estudos observacionais retrospectivos envolvendo 
pacientes com síndrome coronariana aguda com elevação do 
segmento ST, cuja reperfusão do fluxo coronariano foi através 
de angioplastia, demonstraram importante correlação da hi-
pertrofia ventricular esquerda e o aumento do risco de morte 
por todas as causas, além de que a hipertrofia severa esteve 
associado ao risco, ainda maior, de mortalidade.41
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Tratamento
Todas as drogas anti-hipertensivas são efetivas em re-

duzir os níveis pressóricos com eficácia e semelhança; e 
paralelamente, diminuíram a insuficiência renal, insuficiência 
cardíaca e o acidente vascular cerebral. Contudo a redução 
da doença arterial coronariana não foi tão bem demonstrada 
nos estudos.42,43Investigadores do estudo de Framingham 
demonstraram melhora significativa da morbidade com a 
regressão da hipertrofia ventricular esquerda vista no eletro-
cardiograma ao longo do tempo, e pacientes com aumento 
da voltagem do QRS apresentavam risco cardiovascular 
duplicado em relação aos que apresentavam regressão dos 
critérios de hipertrofia ventricular esquerda.44A regressão na 
massa do ventrículo esquerdo com terapia anti-hipertensiva 
varia significativamente da população estudada. Os principais 
preditores de hipertrofia ventricular esquerda persistente ou 
falha na regressão da massa são: idade avançada, obesidade 
central, índice de massa corporal aumentada, doença renal 
crônica, controle inapropriado da pressão arterial e tempo 
prolongado de hipertensão.

Portanto, para evitar a hipertrofia ventricular esquerda 
irreversível é necessária a terapia anti-hipertensiva preco-
cemente, e manejo dos demais fatores de riscos cardiovas-
culares como controle da diabetes e obesidade.45O colégio 
europeu de cardiologia recomenda que todos os pacientes 
com hipertensão e hipertrofia ventricular esquerda sejam 
tratados com inibidores do sistema renina angiotensina, além 
de bloqueadores dos canais de cálcio ou diuréticos tiazídico, 
com uma meta de pressão sistólica de 120-130 mmHg.46 
Uma metanálise avaliando o tratamento anti-hipertensivo 
com diuréticos tiazídicos, inibidores do sistema angiotensina 
renina aldosterona foram eficazes na prevenção de insufi-
ciência cardíaca aguda nova.47Resultados do estudo ALLHAT, 
estudando o papel da clortalidona, lisinopril e amlodipina 
na prevenção da insuficiência cardíaca, demonstraram que 
os bloqueadores de canais de cálcio, inibidores da enzima 
de conversão de angiotensina, bloqueadores dos receptores 
de angiotensina e betabloqueadores eram significativamente 

inferiores aos diuréticos. Durante o primeiro ano de trata-
mento, houve uma maior taxa de insuficiência cardíaca com 
amlodipina e lisinopril contra a clortalidona, contudo após um 
ano de tratamento, o risco continuou a diminuir em pacientes 
recebendo o diurético tiazídico comparado com amlodipina, 
porém o uso prolongado do inibidor da enzima de conversão 
de angiotensina demonstrou semelhança efetividade.48,49Pelo 
fato da inexistência de grandes estudos envolvendo hidroclo-
rotiazida; a clortalidona é o tiazídico preferencial, pelo fato 
de reduzir insuficiência cardíaca e doença cerebrovascular. 
Em pacientes com insuficiência cardíaca estágio B (pacientes 
com disfunção ventricular, porém assintomáticos), os betas 
bloqueadores podem reverter o remodelamento e melhor a 
função do ventrículo esquerdo.50

A reversão da hipertrofia e a sua correlação com o tra-
tamento anti-hipertensivo é extremamente complexa e en-
volve diversos mecanismos, visto que em algumas situações 
onde ocorre queda da pressão arterial com vasodilatador 
minoxidil e hidralazina, foi verificado o aumento adicional 
da massa cardíaca.51 Os inibidores da enzima de conversão 
de angiotensina e os bloqueadores dos receptores de angio-
tensina podem prevenir a insuficiência cardíaca sintomática. 
Contudo o saculbitril/valsartana aprovado exclusivamente 
para o tratamento de insuficiência cardíaca com fração de 
ejeção preservada, vem apresentando resultados promissores 
na redução da pressão arterial em pacientes com insuficiência 
cardíaca. Comparado apenas com o valsartana, a combinação 
com saculbitril mostrou uma maior redução pressão sistólica 
e diastólica.52Klingheil et al., verificaram a superioridade 
dos bloqueadores dos receptores da angiotensina II sobre 
os diuréticos, betabloqueadores, inibidores da enzima de 
conversão de angiotensina e os antagonistas dos canais de 
cálcio, na redução da massa do ventrículo esquerdo.53Por 
fim, não há um consenso sobre qual droga de escolha para 
reduzir a hipertrofia, contudo há evidências que a reversão 
da hipertrofia ventricular reduz desfechos cardiovasculares 
maiores, sendo sensato a sua prevenção e o tratamento, junto 
com os demais fatores de risco.
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