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RESUMO
Diabetes mellitus tipo 2 (DM) cursa com alta prevalência na população, acometendo cerca de 9,3% da população mundial 

(463 milhões de indivíduos). Devido ao crescimento dos casos e envelhecimento populacional, estima-se que o número de 
diabéticos será superior a 628 milhões em 2045. Dados de 2013 estimam que 6,2% da população brasileira acima dos 18 anos 
de idade tenham diabetes. Rápida urbanização, transição epidemiológica, fator nutricional, estilo de vida sedentário, excesso 
de peso, crescimento e envelhecimento populacional são fatores associados ao aumento da prevalência. Geralmente, ao tempo 
do diagnóstico do DM, a hipertensão arterial sistêmica (HAS) está presente em 50% dos diabéticos. O artigo discute aspectos 
relacionados à fisiopatogenia do diabetes e hipertensão, as metas de pressão arterial e as principais abordagens terapêuticas 
no tratamento da hipertensão arterial no paciente diabético, de acordo com as diretrizes mais recentes.
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ABSTRACT
Type 2 Diabetes mellitus presents high prevalence in the population, responding for about 9.3% in the world population 

(463 million individuals). Due to cases increase and aging, it is estimated that the number of diabetic subjects will be higher than 
628 million in 2045. Data of 2013 show that 6,2% of Brazilian population higher 18 years-old have diabetes. Fast urbanization, 
epidemiological transition, nutritional factor, physical inactivity, overweight, population growth and aging are factors associated to 
increase of prevalence. Generally, when of diabetes diagnosis, hypertension is present in 50% of diabetic individuals. The article 
discusses aspects of pathophysiology of hypertension and diabetes, the targets of blood pressure and the principal therapeutic 
approaches of treatment of hypertension in the diabetic patient, in according to recenter guidelines.
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INTRODUÇÃO
Diabetes mellitus tipo 2 (DM) apresenta alta prevalência 

na população mundial e brasileira. Em 2017, a Federação 
Internacional de Diabetes (International Diabetes Federation, 
IDF) estimou que 8,8% da população mundial na faixa etária 
de 20 a 79 anos de idade (aproximadamente 425 milhões de 
pessoas) tinham diabetes.1 Se a tendência atual persistir, proje-
ta-se que o número de indivíduos com diabetes seja superior 
a 628 milhões em 2045.1 Atualmente, existem mais do que 
463 milhões de adultos com diabetes em todo o mundo, com 
uma taxa de prevalência global de 9,3%. Cerca de metade dos 
indivíduos diabéticos não são diagnosticados.2 Estima-se que 
cerca de 29 milhões de norte-americanos tenham DM, corres-
pondendo a 9,3% da população, segundo dados do National 
Health and Nutrition Examination Survey (NHANES). Cerca de 
27,8% ou 8,1 milhões de indivíduos são subdiagnosticados.3 

Dados de 2013 estimaram que 6,2% da população brasileira 
acima dos 18 anos de idade referiam diagnóstico médico 
de diabetes.4 Cerca de 79% dos casos vivem em países em 

desenvolvimento, nos quais deverá ocorrer o maior aumento 
dos casos de diabetes nas próximas décadas.

1

Em 2010, DM era a 7ª causa de óbito.3 A taxa de mor-
talidade de DM é 150% maior nos indivíduos diabéticos do 
que em não diabéticos, pois a doença cardiovascular (DCV) 
associada à presença de DM representa um elevado custo 
para saúde pública e é a principal causa de morbidade e 
mortalidade. O custo total de diabetes gira em torno de 245 
bilhões de dólares (dados de 2012). O custo financeiro é 2,3 
vezes maior nos diabéticos e os custos indiretos se relacionam 
à morte prematura e incapacidade física.3

O aumento da prevalência de diabetes está associado 
a diversos fatores, tais como, rápida urbanização, transição 
epidemiológica, fator nutricional, estilo de vida sedentário, 
excesso de peso, crescimento e envelhecimento popula-
cional e a maior sobrevida dos indivíduos com diabetes.5 

Comumente, ao tempo do diagnóstico do DM, hipertensão 
arterial sistêmica (HAS) está presente em 50% dos diabéticos. 
Dados da IDF de 2017 calcularam que 71% dos diabéticos 
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usavam anti-hipertensivos ou apresentavam pressão arterial 
> 140/90 mmHg.3 Assim, screening para HAS deveria ser 
realizado em todas as consultas médicas, adotando-se uma 
técnica padronizada para medida da pressão arterial (PA) e 
seguindo os guidelines para o melhor tratamento da HAS.6

O risco de DCV aumenta independentemente na presença 
de DM, HAS, obesidade, dislipidemia, tabagismo, inatividade 
física, senilidade, microalbuminuria, história familiar de DCV 
prematura e síndrome metabólica (SdM). Portanto, diante do 
diagnóstico de SdM, existe maior risco para DCV, tornando 
as medidas de mudança do estilo de vida e de modificação 
dos fatores de risco (FR) muito importantes para melhorar 
desfechos cerebrovasculares, cardiovasculares e renais.7

FISIOPATOLOGIA
Existem vários mecanismos que relacionam obesidade, 

DM e hipertensão. Entre eles, a resistência à insulina é um 
importante fator subjacente envolvido na patogênese da 
SdM. A insulina elevada promove angiogênese, hipertrofia 
vascular e aumento na reabsorção renal de sódio. Assim, a 
sinalização da insulina estará prejudicada e comprometerá 
o relaxamento cardíaco e a vasodilatação por meio das vias 
de sinalização metabólica.8-10 A elevação e ação inadequada 
da insulina levam à produção de endotelina-1 e outros va-
soconstrictores. Desta forma, em um estado de resistência à 
insulina, há anormalidades desadaptativas na função vascular, 
rigidez, hipertrofia, fibrose e remodelação. Em condições 
de hiperinsulinemia, ocorre também ativação do sistema 
nervoso simpático (SNS), decorrente da resistência à insulina 
e da hiperleptinemia, situações que elevam a PA.9 A insulina 
também causa um aumento na reabsorção renal de sódio, que 
contribui para a rigidez vascular e hipertensão.11

Por outro lado, o aumento do tecido adiposo visceral 
é muito importante no desenvolvimento de DM e HAS, 
pois se associa com produção aumentada de moléculas 
bioativas, citocinas pró-inflamatórias e espécies reativas 
de oxigênio (ERO), que levam à ativação do SNS, sistema 
renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) e aumento do estres-
se oxidativo e, consequentemente, ao desenvolvimento de 
HAS.8 O aumento do tecido adiposo visceral leva à ativação 
do SRAA por vários mecanismos. Há superexpressão de an-
giotensinogênio em grandes adipócitos brancos inflamados 
e produção aumentada tanto de angiotensinogênio quanto 
de angiotensina II no tecido adiposo. A angiotensina II ativa 
o receptor AT1 no tecido vascular, que é sensível à insulina, 
causando maior disfunção endotelial e resistência à insulina, 
aumentando as respostas inflamatórias proliferativas e vas-
culares, reduzindo a sinalização da insulina e aumentando 
a produção de ERO. Os níveis elevados de ERO nos tecidos 
resultam na destruição do óxido nítrico (NO), comprometendo 
a vasodilatação mediada pelo NO, favorecendo elevação da 
PA. O tecido adiposo também produz um fator lipossolúvel 
e a proteína 1 relacionada ao fator de necrose tumoral C1q 
do complemento, que pode levar ao aumento da produção 
de aldosterona a partir da glomerulosa da adrenal,9 ativando 
os receptores mineralocorticoides no rim e resultando em 
aumento da reabsorção de sódio nos túbulos renais distal e 
coletor e, consequentemente, aumento do volume plasmático, 

situações que elevam a PA. A sinalização da aldosterona por 
meio de receptores mineralocorticoides vasculares também 
contribui para a HAS, pois está envolvida no relaxamento 
vascular mediado pelo endotélio.9-14

METAS DA PRESSÃO ARTERIAL NO 
INDIVÍDUO DIABÉTICO

Inicialmente, a importância do diagnóstico e do tratamen-
to da HAS no paciente diabético foi demonstrado no estudo 
“Hypertension in Diabetes Study” (HDS) de 1998.15 Até então, 
havia pouca evidência relacionando desfechos clínicos em 
diabéticos tratados para HAS. Posteriormente, muitos estudos 
em grande escala investigaram o papel do controle da PA e 
dos desfechos cardiovasculares desde a publicação do estudo 
HDS. Alguns mostraram os benefícios da redução intensiva da 
PA na redução do risco de DCV, enquanto outros observaram 
que o manejo agressivo da PA poderia carrear riscos.

Um braço do estudo UKPDS (The UK Prospective Diabetes 
Study) avaliou se o tratamento intensivo da PA (PA <150/85 
mmHg) versus tratamento não intensivo (PA<180/105 mmHg) 
melhoraria desfechos clínicos em hipertensos diabéticos. Os pa-
cientes foram acompanhados por uma mediana de cerca de 8,4 
anos. O grupo de tratamento intensivo alcançou PA de 144/82 
mmHg e o grupo de tratamento não intensivo a média de PA 
foi 154/87 mmHg. O controle mais agressivo da PA se associou 
com significante redução na mortalidade relacionada ao DM, 
acidente vascular cerebral (AVC), insuficiência cardíaca e doença 
microvascular (retinopatia).16 Estes resultados estimularam mais 
estudos clínicos de larga escala desenhados para melhorar o trata-
mento da HAS em indivíduos diabéticos. O estudo Syst-Eur (The 
Systolic Hypertension in Europe), que teve como alvo reduzir a 
PA, principalmente a PA sistólica (PAS), apresentou uma queda 
de 23 mmHg no grupo de tratamento ativo versus placebo e, 
ao final, redução na taxa de AVC em 42% e de eventos CV em 
31%, tanto em indivíduos diabéticos quanto em não diabéticos.17 

O estudo HOT (Hypertension Optimal Treatment) mostrou que 
reduzir a PA diastólica (PAD) para <80 mmHg se associou à 
redução de 51% e 24% nos eventos CV maiores quando compa-
rada com a PAD <90 e 85 mmHg, respectivamente.18 O estudo 
ABCD (Controle Apropriado da Pressão Arterial no Diabetes) foi 
projetado para tratar diabéticos hipertensos e diabéticos com 
PA normal alta, com o objetivo de atingir PAS < 130 mmHg. A 
média de PA no grupo de hipertensos foi de 132 mmHg, fato 
que se associou à redução da mortalidade total. O grupo com PA 
normal alta obteve PAS de 128 mmHg e redução na incidência 
de AVC e da progressão de nefropatia.19 O estudo “Action in 
Diabetes and Vascular disease, PreterAx and DiamicroN MR 
Controlled Evaluation” (ADVANCE) envolveu a combinação 
de perindopril / indapamida em dose fixa adicionada à terapia 
padrão existente. O estudo foi realizado em mais de 11.000 
pacientes com DM e mostrou que diminuição de 5,6 mmHg na 
PAS e 2,2 mmHg na PAD em comparação ao placebo, cursou 
com redução do risco de 8% para eventos macrovasculares, 9% 
para eventos microvasculares e 18% para morte por DCV.20,21 

Na época, tendo em vista estes estudos, o 8º Joint National 
Committee recomendou meta de PA < 140/90 mmHg e os 
guidelines da American Diabetes Association (ADA) preconi-
zaram meta de PA < 140/80 mmHg na população portadora 
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de diabetes.22,23 Adicionalmente, a ADA observou que metas 
de PA sistólica <130 mmHg poderiam ser apropriadas para 
indivíduos mais jovens, se pudessem ser alcançadas sem 
número excessivo de fármacos.  

No entanto, outros estudos que investigaram se menores alvo 
de PA cursariam com menor risco de DCV mostraram resultados 
controversos. O estudo observacional INVEST (The International 
Verapamil SR – Trandolapril) realizado em indivíduos de alto risco 
CV, mostrou que o grupo com PAS <130 mmHg apresentou 
elevação marginal da mortalidade por todas as causas comparado 
ao grupo com PA alvo 130–139 mmHg. Além disso, PAS <110 
mmHg se associou com significante aumento na mortalidade por 
todas as causas (risco 118% maior).24 O estudo ONTARGET (The 
ONgoing Telmisartan Alone and in combination with Ramipril 
Global Endpoint Trial) demonstrou redução do risco CV com o 
tratamento se a PA basal fosse >140 mmHg.25 Se a PA basal fosse 
≤ 130 mmHg, a redução do risco CV era menor, exceto para 
AVC que continuou a mostrar benefícios para menores alvo de 
PA. O estudo VADT (Veterans Affairs Diabetes Trial),26 bem como 
o ONTARGET, demonstraram maior risco de infarto do miocár-
dio e eventos CV com baixa PAD, especialmente <70 mmHg. 
Assim, estes dados sugeriram a possibilidade da existência de 
uma curva em J elevar o risco CV em indivíduos com DM e HAS. 
O estudo ACCORD (The Action to Control Cardiovascular Risk 
in Diabetes) avaliou pacientes em dois grupos de controle da 
PAS, tratamento intensivo (<120 mmHg) versus padrão (<140 
mmHg). O grupo de tratamento intensivo alcançou PA de 119/64 
mmHg e o grupo padrão 133/70 mmHg. Não houve diferença 
estatisticamente significante entre os dois grupos em relação aos 
eventos CV, exceto redução na incidência de AVC no grupo de 
tratamento intensivo. Todavia, o grupo de tratamento intensivo 
se associou a maior risco de eventos adversos (hipotensão, bra-
dicardia, hipercalemia e piora da função renal).27

RECOMENDAÇÕES DE ACORDO COM AS 
DIRETRIZES DE HIPERTENSÃO

A elevação da PA é uma característica comum nos in-
divíduos com diabetes. Além disso, hipertensão mascarada 
e descenso noturno atenuado da PA fazem parte da carac-
terização de indivíduos diabéticos.28 Assim, a realização 
da monitorização ambulatorial da PA (MAPA) de 24 horas 
em indivíduos aparentemente normotensos com diabetes 
pode ser um procedimento diagnóstico útil. No indivíduo 
hipertenso diabético, a prevenção da morbidade e da 
mortalidade podem ser obtidas com o controle da glicemia, 
da PA e com a redução de outros fatores de risco CV.29 

Evidências clínicas apoiam os benefícios da redução da PA 
em indivíduos com diabetes com a finalidade de reduzir as 
complicações macro e microvasculares, bem como reduzir 
a mortalidade. Manter a PA controlada é essencial para a 
proteção renal, por reduzir a albuminúria, e importante 
para diminuir o risco de AVC e de hipertrofia ventricular 
esquerda (HVE).30,31

Ao se considerar o tratamento para HAS, é importante 
excluir hipotensão postural significativa que pode ser acentu-
ada em pessoas com DM, devido à neuropatia autonômica. 
Hipertensão ocorre em 40% dos pacientes diabéticos recen-
temente diagnosticados e cerca de 50% dos DM apresentam a 
probabilidade de desenvolverem HAS antes do aparecimento 
de albuminúria.32 Por se tratar de população de muito alto 
risco CV, a avaliação da excreção de albumina na urina, dos 
níveis séricos de creatinina, do fundo de olho e da presença de 
desbalanço autonômico deverá fazer parte da investigação.23,33 
A Tabela 1 mostra sumário sobre tratamento farmacológico e 
metas de PA de quatro principais diretrizes sobre hipertensão 
publicadas nos últimos 04 anos.

Tabela 1. Informações sobre tratamento farmacológico e metas de pressão arterial de quatro diretrizes de hipertensão.

AHA/ACC 2017 34 ESH 2018 40 Brasileira 2020 33 ISH 2020 52

Início do 
tratamento
farmacológico

• PA ≥ 130/80 • PA ≥ 140/90 • PA ≥ 140/90 • PA ≥ 140/90

Meta PA • PA < 130/80

• PAS = 130 mmHg
• PAS < 130 mmHg, se 
tolerada, mas não < 120 
mmHg
• ≥ 65 anos → PAS 130 a 
139 mmHg
• PAD < 80 mmHg, mas 
não < 70 mmHg

• PA < 130/80 mmHg
• Evitar PA < 120/70 mmHg

• PA < 130/80 mmHg
• PA < 140/80 mmHg em 
idosos

Tratamento
anti-hipertensivo • D, IECA, BRA e BCC • Combinação BSRA + BCC 

ou D

• BSRA, na presença de LOA
Combinação BSRA + BCC 
ou D

• Combinação BSRA + BCC 
ou D

Observações  • IECA ou BRA, 
quando albuminúria • Antidiabéticos (ISGLT2)

• Estatinas (prevenção primária) 
se LDL-c > 70 mg/dL e LOA
• Estatinas (prevenção primária) 
se LDL-c > 100 mg/dL sem 
LOA
• Antidiabéticos

Contra-indicação IECA + BRA
AHA: American Heart Association; ESH: European Society of Hypertension; ISH: International Society of Hypertension. PA: Pressão Arterial; D: diuréticos (tiazídicos); IECA: inibidores da 
enzima de conversão da angiotensina; BRA: bloqueadores do receptor da angiotensina; BCC: bloqueadores dos canais de cálcio; BSRA: bloqueadores do sistema renina angiotensina; PAS: 
pressão arterial sistólica; PAD: pressão arterial diastólica; LOA: lesão de órgão-alvo; ISGLT2: inibidores seletivos do cotransportador 2 de sódio e glicose.
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Diretriz Americana de Hipertensão 34

De acordo com a diretriz americana de hipertensão, a 
meta de PA para hipertensos diabéticos deve ser < 130/80 
mmHg. Em adultos com DM e HAS, todas as classes farma-
cológicas de primeira linha de anti-hipertensivos [diuréticos, 
inibidores da enzima de conversão da angiotensina (IECA), 
bloqueadores do receptor AT1 (BRA) e bloqueadores de 
canais de cálcio (BCC)] são úteis e eficazes.35-37 O início do 
tratamento anti-hipertensivo com um único medicamento 
é razoável em adultos com HAS em estágio 1 que tenham 
meta de PA <130/80 mmHg, devendo-se fazer titulação da 
dosagem e adição sequencial de outros agentes para alcançar 
a meta de PA.

O início da terapia com duas classes diferentes de an-
ti-hipertensivos de primeira linha, como agentes separados 
ou em uma combinação de dose fixa, é recomendado em 
adultos com hipertensão estágio 2 e uma média de PA mais 
de 20/10 mmHg acima da meta de PA. Em adultos com DM 
e HAS, IECA ou BRA podem ser considerados na presença 
de albuminúria.38,39

Diretriz Europeia de Hipertensão 40

Recomenda o início do tratamento anti-hipertensivo 
quando a PA de consultório for > 140/90 mmHg. Os guide-
lines enfatizam que a meta da PAS de consultório seja 130 
mmHg ou menor, se tolerada, principalmente por causa dos 
benefícios na prevenção do AVC.41 Em idosos >65 anos, a 
PAS deve estar entre 130–140 mmHg. PAS não deveria ser 
< 120 mmHg e PAD poderia ser < 80 mmHg, mas não me-
nor 70 mmHg. A proteção CV será maior se houver menor 
variabilidade pressórica entre as consultas.

Juntamente com as modificações no estilo de vida, o 
tratamento deve ser iniciado com uma combinação de dois 
medicamentos: IECA ou BRA associado a BCC ou diurético 
tiazídico ou “like-tiazídico” e o tratamento deve ser escalo-
nado de acordo com o algoritmo de tratamento. A estratégia 
do uso de IECA ou BRA se justifica porque ambos reduzem 
albuminúria e reduzem o aparecimento ou progressão da 
nefropatia diabética de forma mais eficaz do que outras 
classes de fármacos.42 A combinação de IECA com um 
BRA é contra-indicada porque pode ser acompanhada por 
maior risco de eventos adversos renais.43-45 Estudos recentes 
mostraram que alguns agentes antidiabéticos (os inibido-
res seletivos do co-transportador 2 de glicose e sódio no 
rim) podem reduzir PA de consultório e ambulatorial,46,47 

em associação ao tratamento anti-hipertensivo, resultando 
em um melhor controle da PA e reduzindo a progressão da 
doença renal crônica.48,49

Diretriz Brasileira de Hipertensão 2020 33

Recomenda que o tratamento anti-hipertensivo de diabé-
ticos hipertensos deve ser iniciado quando PA for > 140/90 
mmHg, com alvo de PA < 130/80 mmHg. A recomendação 
da diretriz se baseia em estudos anteriormente publicados. 
Em uma metanálise com pacientes diabéticos, PAS entre 
131 a 135 mmHg reduziu o risco de mortalidade por todas 
as causas em 13%, enquanto um controle mais intensivo da 
PAS ≤ 130 mmHg se associou a maior redução de AVC.50 
Outra metanálise mostrou redução significante de mortalidade 
quando a PAS = 138 mmHg e diminuição significativa de AVC 
com média de PAS de 122 mmHg.51

De forma geral, as diretrizes evidenciam que para se 
alcançar menor nível de PAS, um maior número de anti-
-hipertensivos é necessário, fato que aumenta o risco de efeitos 
adversos graves.27 Na prática clínica, as metas de PA podem 
variar entre os hipertensos diabéticos, devendo-se levar em 
consideração a idade e a presença de lesões orgânicas.

MEDICAMENTOS PARA DIABETES: EFEITOS 
NA PRESSÃO ARTERIAL E NA DOENÇA 
CARDIOVASCULAR 

Alguns hipoglicemiantes usados   para tratar DM não apre-
sentam efeito na PA; porém, outros têm efeitos na redução 
da PA. A tabela 2 mostra alguns grupos de hipoglicemiantes 
e seus efeitos sobre fatores de risco cardiovascular e sobre 
desfechos cardiovasculares principais.14,53-59
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