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EDITORIAL

No presente numero da nossa Revista
sdo publicados dois artigos de grande
interesse clinico. O primeiro, da auto-
ria de Cdtia Rodrigues e colaborado-
res, referente a influéncia da terapéu-
tica com CPAP em 79 individuos com
apneia obstrutiva do sono (76% com
indice de apneia / hipopneia >30) e
hipertensdo arterial refractdria. Cu-
riosamente os resultados, no fim de
pelo menos 6 meses de CPAP, foram
bastante promissores conseguindo
diminui¢do acentuada de pressio arte-
rial, diminui¢do esta até superior ao
geralmente descrito. Confirma, pois, a
importdncia que a apneia obstrutiva
do sono poderd ter na manutengio

de valores tensionais elevados e a
utilidade do CPAP quando existe uma
boa adesdo a esta terapéutica como
aconteceu neste estudo.

No segundo artigo, da autoria de
Catarina Silva e colaboradores, tam-
bém em hipertensos refractirios mas
agora diabéticos, avalia-se o valor da
MAPA relativamente a prognéstico
cardiovascular, ao longo de um perio-
do médio de “follow-up” de 4 anos,
ressaltando a importincia dos valores
de pressio arterial sistélica, especial-
mente nocturna, também neste grupo
de doentes.

Publica-se, ainda, a Norma de Orien-
tacdo Clinica da DGS sobre avaliacio
do Risco Cardiovascular utilizando o
SCORE.

Continuam a ser publicados os resu-
mos das comunicagées apresentadas
no 8° Congresso Portugués de Hi-
pertensio e Risco Cardiovascular que
mais uma vez constituiu um éxito que
nio é demais enfatizar.

Finalmente chama-se a atengdo para a
importante entrevista do Prof. Lack-
land, presidente eleito da Liga Mun-
dial de Hipertensdo, sobre estratégias
para a redugdo do consumo de sal.

J. Braz Nogueira



ENTREVISTA

ESTRATEGIAS PARA A REDUCAO DE SAL -

ENTREVISTA A DANIELT.

Fernando Pinto
Presidente da Sociedade Portuguesa de Hipertensao
Assistente Graduado de Cardiologia do Centro Hospitalar de

Entre Douro e Vouga

Daniel T. Lackland
Presidente-Eleito da World Hypertension League
Professor de Epidemiologia e Neurociéncias - Medical Univer-

sity of South Carolina (USA)

As doengas cardiovasculares sio a principal causa de morte e de invalidez
em Portugal, sendo responsaveis por mais de 30 000 mortes por ano (um
terco da mortalidade total) e por um grande nimero de internamentos
hospitalares, bem como pela perda de muitos dias de trabalho. Temos
quase o dobro de mortes por acidente vascular cerebral do que por doenga
isquémica do coragio, ao contrario do que acontece nos outros paises da
Europa ocidental. O estudo PHYSA, publicado recentemente no Journal
of Hypertension', demonstrou que temos uma prevaléncia muito elevada
de hipertensao arterial (HTA) (42,2% de toda a populagio adulta) e um
dos maiores consumos de sal do mundo (10,7 g de sal/dia). Gostaria de
comentar?

Este excesso de risco de acidente vascular cerebral representa uma grande
necessidade de medidas de satde publica, mas com modelos bem-sucedidos
de intervengio de base populacional para a redugio risco. Especificamente,
os esforcos de prevengio e de controlo da hipertensio arterial com o objetivo
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LACKLAND

A Hipertensio Arterial (HTA) ¢é o principal problema de saude
publica em Portugal, atingindo quase metade da populagio adulta e
condicionando elevada morbilidade e mortalidade, estimando-se que
as suas consequéncias possam reduzir a expectativa de vida util em
mais de 10 anos, ndo obstante os marcados progressos verificados no
nosso pais no seu diagnéstico, tratamento e controlo particularmente
na ultima década, conforme demonstrado no estudo PHYSA levado
a cabo pela Sociedade Portuguesa de Hipertensdo (SPH) e recente-
mente publicado.

Dos fatores de risco modificdveis para esta verdadeira pandemia com
tio nefastas consequéncias que é a HTA destaca-se o consumo de
sal que em Portugal permanece cerca do dobro do recomendado
pela Organizagio Mundial de Saude (OMS) apesar da importante
redugio que foi conseguida. No entanto é necessdrio continuar a
implementar medidas quer ao nivel dos profissionais de satude, quer
particularmente ao nivel da populagio de forma nio s6 a melhorar a
informagio e a consciencializagdo para este problema mas também
a dotar as pessoas de mecanismos que lhes permitam escolhas mais
adequadas. A SPH tem tido um papel particularmente activo, coad-
juvado por vérias outras sociedades cientificas e entidades.

O Prof. Daniel T. Lackland, reconhecido investigador e Professor de
Epidemiologia e Neurociéncias na Universidade Média da Carolina
do Sul (USA), ¢ o Presidente-eleito da Liga Mundial de Hiperten-
sio (World Hypertension League) uma federagio internacional de
sociedades, ligas e outras institui¢des com o objetivo comum de pro-
mover o diagndstico, o controlo e a prevengio da hipertensio arte-
rial, e que tem como publicagdo oficial a prestigiada revista Journal
of Clinical Hypertension. E um enorme privilégio poder contar
com a sua opinido que constitui um contributo valioso para delinear/
prosseguir estratégias prioritdrias para a promogio da saude cardio-
vascular nomeadamente a redugio do consumo de sal pela populagio.

da redugio de acidentes vasculares cerebrais, tém tido muito éxito. Nestes
esforgos estd incluida a redug¢do do consumo de sal’.

Além daestreitarelagio entre o sal e o nivel da pressao arterial, deste modo
influenciando a ocorréncia de acidentes vasculares cerebrais, existem di-
versos estudos que demonstram uma relagio direta entre o consumo de
sal e a incidéncia de acidentes vasculares cerebrais, independentemente
do nivel da pressio arterial. Gostaria de dar a sua opinido pessoal sobre
este assunto?

Para além de aumentar a pressio arterial, a ingestdo de sal tem demonstrado
estar associada a outros efeitos deletérios. Especificamente, efeitos prejudici-
ais nos eventos cerebrovasculares e cardiovasculares de forma independente
da pressio arterial. Um consumo elevado de sal aumenta a massa ventricular
esquerda, aumenta a espessura e rigidez das grandes artérias, aumenta a es-
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pessura e leva a estreitamento das artérias de resisténcia, incluindo as arté-
rias corondrias e as artérias renais. Também aumenta o nimero de acidentes
vasculares cerebrais, a severidade da insuficiéncia cardiaca e a agregabilidade
plaquetdria. No caso de insuficiéncia renal, um elevado consumo de sal
acelera a taxa de deterioracdo da fungio renal. Para além do seu efeito no
sistema cardiovascular, a ingestdo de sal afeta o metabolismo do célcio e do
0550, 0 que sustenta a constatagio de que nas mulheres pés-menopdusicas o
consumo de sal controla a densidade ¢ssea nomeadamente no colo do fémur
e na bacia. A ingestdo de sal relaciona-se com a incidéncia do carcinoma do
estobmago e ha evidéncia no sentido de o sal estar associado a gravidade da
asma nos asmdticos do sexo masculino.

Basicamente, quanto mais elevado o consumo de sal maior ¢ o risco de aci-
dente vascular cerebral. Do mesmo modo, as andlises de dados do estudo
INTERSALT relativamente aos electrélitos urindrios e dos dados da mor-
talidade por acidente vascular cerebral provenientes de 25 paises de todo
o mundo, demonstraram uma relagdo significativa entre a mortalidade por
acidente vascular cerebral e a excre¢do urindria de sédio nos homens e da
razdo excre¢do de sédio/potdssio nas mulheres.

Estas constatagdes sdo também apoiadas por modelos animais, nomeada-
mente ratos que tiveram acidentes vasculares cerebrais relacionados com o
consumo de sal, independentemente da pressio arterial. Isto é evidente em
ratos hipertensos e nio-hipertensos que demonstraram aumento do risco
de acidentes vasculares cerebrais com o aumento de sal, independentemente
das alteragdes na pressio arterial. Ainda que o mecanismo responsavel pela
associa¢do entre o consumo de sal e os acidentes vasculares cerebrais nio
esteja claro, o papel do espessamento e da rigidez arterial e da reatividade
plaquetdria podem desempenhar um papel.

Portugal tem também uma incidéncia anormalmente elevada de cancro
do estdmago, outra doenga em que, como referiu, o consumo de sal tem
demonstrado ser um dos fatores de risco mais importantes. Pode compar-
tilhar connosco alguns dados/comentarios?

O cancro do estémago ¢ o segundo tipo de cancro mais comum em todo o
mundo e a relagio com o sal é forte. Como parte do estudo INTERSALT,
em 39 populagdes de 24 paises, as andlises ecolégicas de regressio-correlacio
dos niveis de excre¢do de sédio relativamente as taxas de mortalidade por
cancro do estdmago, foram altamente significativas nos homens e nas mu-
Iheres’. E sabido que uma alimentagio com elevado contetido de sal causa
gastrite tanto nos seres humanos como nos animais, e quando administrada
juntamente com agentes carcinogénicos potencia os efeitos carcinogénicos.
Uma alimentagio rica em sal fomenta a colonizagio por Helicobacter pylori,
um promotor do cancro do estdmago. Estudos tém demonstrado uma asso-
ciagdo positiva entre a Helicobacter pylori e o cancro géstrico, alcangando um
risco duas ou trés vezes superior.

Ainda que o consumo de sal em Portugal se mantenha no dobro da dose
diaria recomendada pela Organiza¢io Mundial de Satide, num periodo
de cerca de 6 anos fomos capazes de diminuir o consumo de sal em mais
de 10% (1,2 g sal/dia) e pensamos que este facto tenha tido um papel im-
portante na enorme redugio (46%) da mortalidade por acidente vascular
cerebral (e numa propor¢io menor noutras doengas cardiovasculares).
Esta de acordo?

De 2003 a 2011, em Portugal houve uma redugio da mortalidade por aci-
dente vascular cerebral em cerca de 42% (p <0,001) e por doenga isquémica

do coragio em cerca de 40% (p <0,001). Paralelamente, houve uma descida
da pressio arterial (PA) sistélica/diastélica de 3,0+0,33/1,4+0,20 mm Hg (p
<0,001/p <0,001), uma descida do colesterol de 15,5+0,7mg/dL (0,4+0,02
mmol/L) (p <0,001),uma redugio do tabagismo de 19% para 14% (p <0,001),
um aumento no consumo de fruta e de vegetais em 0,2+0,05 por¢des/dia (p
<0,001) e um aumento do indice de massa corporal (IMC) de 0,5+0,09 kg/
m? (p < 0,001). O consumo de sal, avaliado através da excre¢io na urina de
24h, diminuiu cerca de 1,4 g/dia (p <0,01). E provével que, com a excegio
do IMC, todos estes fatores, juntamente com a melhoria dos tratamentos da
PA, do colesterol e das doengas cardiovasculares, tenham contribuido para a
descida da mortalidade por acidente vascular cerebral e por doenga isquémi-
ca do coragio. Nos individuos sem medicagio anithipertensora, houve uma
descida da PA de 2,7+0,34/1,1+0,23 mm Hg (p <0,001/p <0,001) depois do
ajuste para a idade, sexo, etnia, escolaridade, rendimento familiar, consumo
de dlcool, de fruta e de vegetais e IMC. Embora o consumo de sal ndo tenha
sido medido nestes participantes, o facto de que a média do consumo de
sal numa amostra aleatéria da populagio ter decaido cerca de 15% durante
o mesmo periodo, sugere que a descida da PA terd tido provavelmente um
muito maior contributo da redugio da ingestdo de sal do que dos firmacos
antihipertensores.

Esta importante redugio do consumo de sal (comparivel com a obtida no
Reino Unido — 1,4 g sal/dia em dez anos conforme recentemente referi-
do no BMJ Open por MacGregor et al.*) teve a grande contribuicio da
aprovacio, em 2009, pela Assembleia da Repiblica, de uma lei que limita
o contetdo de sal no pao até ao maximo de 14 g de sal/Kg de farinha (an-
teriormente era 18 g/Kg), uma vez que o pao é uma das bases da alimen-
tacdo tradicional portuguesa. Gostaria de saber qual ¢ a sua opinido sobre
este facto.

O pio ¢ a principal fonte de sédio da alimentagio americana e de outros po-
vos. De acordo com os dados do Centers for Prevention and Disease Control
as pessoas ingerem duas vezes mais sédio proveniente de pdo e de rolls do
que de snacks tais como batatas fritas e prezzels (considere que uma fatia de
pio tipica com 28g tem entre 100 e 200 mg, dependendo do tipo e da marca;
28g de batatas fritas tém aproximadamente 120 mg ou mais).

Outras principais fontes de sédio incluem charcutaria, pizas, aves, sopas,
hamburgers fast-food, sanduiches e pratos a base de queijo e de massas. Em
geral, 0 pdo nio ¢ necessariamente mais salgado do que a maioria das outras
comidas, mas é consumido com mais frequéncia e em maior quantidade.
Habitualmente, a maioria dos individuos consome maior quantidade de sal
através de alimentos processados e da restauragio do que pela adigio de sal
nos cozinhados.

As recomendagdes recentes aconselham a redugido do consumo de sal para
menos de 2300 mg para a maioria das pessoas e para menos de 1500 mg para
pessoas com mais de 50 anos, para qualquer faixa etdria nos afroamericanos,
ou para as pessoas que sofram de hipertensio arterial, diabetes ou doenga
renal crénica.

O consumo de sal estd estreitamente ligado a habitos alimentares antigos.
A comida tradicional portuguesa é uma alimentagio tipicamente medi-
terranica, sendo por um lado baseada em grande quantidade de vegetais e
de fruta, de azeite, de frutos secos oleaginosos, de cereais, etc. (ainda que
o nosso tempero de saladas seja sempre muito salgado!) mas por outro in-
cluindo grande quantidade de sal na carne fumada, sobretudo de porco, e
no peixe como o bacalhau, uma comida nacional — provavelmente devido
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a entrada relativamente tardia da congelag¢io como forma de preservagio
dos alimentos. Como podemos alterar estas praticas sem sermos vistos
como sendo «contra a tradi¢io»? Qual é o papel potencial dos substitutos
do sal e/ou das ervas aromaticas e das especiarias?

Ensinar as pessoas a temperar a comida com especiarias e ervas é um fator
critico e consideravelmente eficaz na redugio do consumo de sal. Um estudo
recente demonstrou este facto, num grupo de individuos que consumiram
uma alimentagio pobre em sédio durante quatro semanas e em que metade
foi alvo de interveng¢do com sessdes de aconselhamento e de modificagio
comportamental. Os que receberam a interven¢do consumiram muito me-
nos sédio, e mantiveram-se assim ao longo do tempo.

Acreditamos verdadeiramente que as a¢des de informacgio/educagio con-
tinuadas da populagio tém um papel fundamental em qualquer estratégia
com o objetivo de reduzir o consumo de sal. Temos por isso tentado cap-
tar a atengio dos media fornecendo regularmente algumas noticias, que
vamos vestindo de forma diferente para nao cansar, e conseguindo assim
estar algum tempo «sob as luzes da ribalta» o que serve para transmitir
repetidamente algumas mensagens importantes. O que acha disto? Pode
dar-nos mais algumas pistas?

O consumo atual de sal é muito elevado nas criangas, assim como nos adul-
tos, em muitos paises de alto risco nos quais uma redugio do consumo de

sal ¢ uma das medidas de custo-efetividade mais importante para atenuar o
rapido crescimento do peso da doenca atribuido a pressio arterial e a doenga
cardiovascular. Uma alimentag¢do com menos sal desde a infincia tem o po-
tencial de prevenir o desenvolvimento de tais situagdes.

No Dia Mundial da Hipertensio, neste ano de 2014, a Sociedade Portu-
guesa de Hipertensio comegou outra campanha de informagio utilizan-
do as tecnologias e os meios de comunicagio habituais (TV, radio, jornais,
outdoors, etc.), e sobretudo os mais modernos (baseados no website e no
Facebook), denominada «Eu escolho»’ (um estilo de vida saudavel) com
a ajuda de alguns artistas conhecidos, musicos, estrelas da T'V, escritores
conhecidos, etc., que ddo as suas caras/vozes a esta mensagem. Acha que
pode ser util?

Este tipo de campanha ¢ altamente efetiva e tem um grande impacto. Cen-
traliza-se no efeito da hipertensio arterial e identifica uma forma custo-
efetiva que permite que qualquer pessoa, seja qual for o seu rendimento,
possa reduzir a sua pressio arterial.

* Entrevista também publicada na Revista
Factores de Risco, N°32/Abril-Junho 2014, conforme acordado
com o Presidente da Sociedade Portuguesa de Hipertensio

1 - Polonia J., Martins L., Pinto F., Nazare J. Prevalence, awareness, treatment and control of hypertension and salt intake in Portugal: changes over

a decade. The PHYSA study. ] Hypertension. 2014 Jun; 32(6):1211-1221

2 - Lackland et al. Factors influencing the Decline in Stroke Mortality: A statement from the American Heart Association/American Stroke Associa-

tion. Stroke 2014;45:315-353

3 - Joossens J. et al. on behalf of European Cancer Prevention (ECP) and the Inrtersalt Cooperative Research Group. Dietary salt, Nitrate and Stom-

ach Cancer Mortality in 24 countries. Int J. Epidemiol. 1996; 25: 494-504

4 - HE F, Pombo-Rodrigues S, MacGregor G. Salt reduction in England from 2003 to 2011: its relationship to blood pressure, stroke and ischaemic

heart disease mortality. BM] Open 2014; 4: ¢004549
5 - http://www.euescolho.pt
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ARTIGO ORIGINAL

INFLUENCIA DA PRESSAO POSITIVA CONTINUA DAS
VIAS AEREAS NO TRATAMENTO DA HIPERTENSAO
ARTERIAL REFRACTARIA NA SINDROME DE APNEIA
E HIPOPNEIA DO SONO

EFFECT OF CONTINUOUS POSITIVE
AIRWAY FORTHE TREATMENT OF
REFRACTORY HYPERTENSION IN
THE SYNDROME SLEEP APNEA AND
HYPOPNEA

Citia Liliana Prata da Silva Rodrigues®- Alu-
na do 4° Ano de Cardiopneumologia da Escola

Superior de Satude Dr. Lopes Dias;

Dr. José Moutinho - Director dos Estudos do
Sono no servigo de Pneumologia do Centro
Hospital de Coimbra — Hospital dos Covées;
Lucinda Sofia Carvalho - Titular da Unidade
Curricular de Métodos do Estudo da Respira¢io
na Escola Superior de Satde Dr. Lopes Dias;
Mestre Alexandre José Marques Pereira -
Titular da Unidade Curricular de Investigagio
Aplicada na Escola Superior de Saide Dr.
Lopes Dias e Cardiopneumologista no Centro
Hospitalar Cova da Beira;

Cristina Banheiro - Cardiopneumologista na
Unidade Local de Saide Norte Alentejana,

responsdvel pelas dreas de Cardiopneumologia

Recolha da amostra:

Unidade dos Estudos do Sono, do Centro
Hospitalar de Coimbra, Hospital dos Covées;
Director de Servigo — Dr. José Moutinho.

Pneumologista
Unidade Local de Sadde Norte Alentejana -

Hospital Dr. Jos¢ Maria Grande de Portalegre
na Consulta da Unidade de HTA e Risco
Cardiovascular e na Unidade Funcional de
Pneumologia; Director de Servico — Dr. Pedro

Costa - Pneumologista

*Unidade Local de Satide da Guarda - Hospi-
tal de Seia; e em Miiltipla Prevencio, situada
na freguesia de Seia, empresa autorizada para
a prestacgio de servigos externos de seguranca e
satde no trabalho.

Morada: Rua Anténio Bernardo da Silva, N° 3
6270-586 Tourais.

RESUMO

Introdugio: O Sindrome da Apneia e Hipo-
pneia Obstructiva do Sono (SAHOS) é uma
condigdo prevalente na populagio que induz
uma série de alteraces fisiopatoldgicas, asso-
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ciada a um maior risco cardiovascular. A doenga
que tem sido mais estudada e correlacionada
com a SAHOS ¢ a Hipertensao Arterial (HTA),
concluindo-se que este Sindrome é um factor
causal para o seu aparecimento.

Objectivo: O principal objectivo deste estudo
consiste em analisar o comportamento da
Pressdo Arterial (PA) em individuos porta-
dores de SAHOS e HTA Refractiria quando
tratados com a Pressdo Positiva Continua das
Vias Aéreas (CPAP) num periodo de 6 meses.
Meétodos: Foram analisados processos clinicos
de 79 doentes entre 20 de Janeiro a 29 de Maio
de 2011 seguidos na Consulta da Unidade de
HTA e Risco Cardiovascular e na Unidade
Funcional de Pneumologia, do Hospital Dr.
José Maria Grande de Portalegre e na Unidade
dos Estudos do Sono, do Centro Hospitalar de
Coimbra, Hospital dos Covées. Considerou-se
presenca de HTA Refractdria quando os valores
da PA Sistélica eram >140mmHg e Diastélica
> 90mmHg;, apesar da utilizagio de 3 ou mais
firmacos anti- hipertensivos. Foi executada uma
andlise correlativa da variagdo da PA antes e
ap6s terapéutica CPAP com os indices de gravi-
dade da SAHOS e com a adesio ao tratamento,
utilizando o coeficiente de Pearson.
Resultados: Confirma-se com este estudo que
ao reverter-se os episédios desencadeados pela
SAHOS, através da utilizagio da terapéutica
CPAP num periodo de pelo menos 6 meses,
ocorre uma diminuigio visivel dos niveis da

PA Sistélica, PA Diastélica e da PA Média

de 28,4+12,5 mmHg, 16,1+10,9mmHg e
22,3+9,14 mmHg respectivamente (P=0,001). A
magnitude desta redugio ¢ claramente superior
a0s observados em outros estudos.

Conclusio: Pode concluir-se que a utilizagio
da terapéutica CPAP ¢é eficaz quando utilizada
em doentes com SAHOS associada a HTA
Refractaria.

ABSTRACT

Introduction: Apnea Syndrome and Obstructive
Sleep Hypopnea (OSA) is a prevalent condition

in the population that induces a series of patho-
physiological changes, associated with an increased
cardiovascular risk. The disease that has been most

studied and correlated with OSA is Hypertension
(HT), concluding that this syndrome is a causal
factor for its development.
Objective: The aim of this study is to analyze the
behavior of blood pressure (BP) in individuals
with OSAHS and hypertension when treated with
Refractory Pressure Continuous Positive Airway
(CPAP).
Methods: We reviewed the clinical records of 79
patients between January 20 to May 29, 2011
Sfollowed at the Outpatient Unit of hypertension
and cardiovascular risk, and Functional Unit of
Pneumology, Hospital Dr. José Maria Grande in
Portalegre and the Sleep Studies Unit, Central
Hospital of Coimbra, Hospital the Covées. We
considered the presence of Refractory hypertension
when the systolic BP values were > 140 mmlIg
and diastolic > 90 mmlIHg despite the use of three
or more antihypertensive drugs. A correlative
analysis was performed of the variation in BP
before and after CPAP therapy with the indices of
severity of OSA and with adherence to treatment,
using Pearson’ coefficient.
Results: It is confirmed by this study that the
reverse is the episodes triggered by OSA, through
the use of CPAP therapy over a period of at least 6
months, there is a noticeable decrease in the levels
of systolic BP, diastolic BP and BP Average 28.4 +
12.5mmHg, 16.1 + 10.9 mmlHg and 22.3 + 9.14
mmHg respectively (P = 0.001). The magnitude of
this reduction is clearly superior to those observed
in other studies.
Conclusion: It can be concluded that the use of
CPAP therapy is effective when used in patients
with OSAHS associated with Refractory hyperten-

sion.

PALAVRAS-CHAVE: SAHOS, Variabili-
dade da PA, HTA Refractiria

KEYWORDS: CPAP, Refractory Hyperten-
sion, Sleep Apnea.

INTRODUCAO

A primeira descri¢io de um individuo com
SAHOS ¢ atribuida ao escritor inglés Charles
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Dickens, no ano de 1836 em “7he Posthumous
Papers of the Pickwick Club” -

Na populagio adulta estima-se uma prevaléncia
de SAHOS de 2% no sexo feminino e de 4% no
sexo masculino.

Em Portugal desconhecem-se estudos
epidemiolégicos publicados neste sentido,
contudo a prevaléncia nio deverd ser muito
distinta da existente em Espanha @. Em
Espanha existe entre 1200000 a 2150000
individuos que sofrem de SAHOS, no

entanto apenas 5 a 9% da populagio tem

sido diagnosticada e tratada ®. A SAHOS ¢
frequentemente observada em adultos do sexo
masculino, em especial nos obesos, e aumenta

a sua prevaléncia significativamente quando se
trata de individuos com HTA Refractaria, 56%.
A prevaléncia de SAHOS é provavelmente
muito mais elevada em popula¢ées de doentes
hipertensos, apoiada nos factores de risco

que as duas patologias tém em comum

12, Estima-se que a HTA esteja presente

entre 40 a 90% dos doentes com SAHOS e
que a mesma estd presente entre 22 a 62%

dos doentes hipertensos. Estudos recentes
confirmam essa alta prevaléncia entre ambas

as condi¢des e mostram que, num periodo de
quatro anos, individuos com um IAH superior
a 15/h tém um risco trés vezes maior (45% de
probabilidade) de desenvolver HTA ¢12.

No entanto, no estudo realizado por Young et
al, 2 1060 doentes com idades entre os 30 ¢ os
60 anos de idade, observaram que a prevaléncia
da HTA aumenta em relagio 4 gravidade

do Indice de Apneia/Hipopneia (IAH)
independentemente da idade, sexo, Indice de
Massa Corporal IMC)®.

Doentes que simultaneamente apresentam
SAHOS e HTA apresentam actividade
simpdtica aumentada, indiciando a possibilidade
que a hipoxémia intermitente pode contribuir
para uma activagio adrenérgica e como
consequéncia valores de PA elevados durante o
dia ¢19,

Lavie et al. avaliaram 393 doentes, medicados
dentre 1.485 doentes com SAHOS submetidos
a polissonografia (PSG). Constataram que,
naqueles sem controle adequado da PA, quando
comparados com doentes com bom controle
pressorico, a SAHOS era significativamente
mais grave 19

Em viérios estudos realizados, é possivel verificar
que a utilizagdo da terapéutica CPAP ¢ eficaz
no controle do perfil tensional do doente com
SAHOS, este facto ¢ particularmente visivel
em individuos com SAHOS grave, a redugio
da PA contribui de forma indiscutivel para

um melhor prognéstico em termos de eventos
cardiovasculares adversos 1420,

Ambiciona-se com esta investiga¢io conhecer
de uma forma mais especifica quais as vantagens
da utilizagio da terapéutica CPAP em
individuos portadores de SAHOS associada a
HTA Refractéria, comparando a variabilidade

da PA antes e ap6s a terapéutica.

MATERIAL E METODOS

Apés a andlise retrospectiva dos processos
clinicos de um universo de 2352 doentes,
efectuada entre 20 de Janeiro a 29 de Maio de
2011, seguidos na Consulta da Unidade de HTA
e Risco Cardiovascular e na Unidade Funcional
de Pneumologia, do Hospital Dr. José Maria
Grande de Portalegre e na Unidade dos Estudos
do Sono, do Centro Hospitalar de Coimbra,
Hospital dos Covdes, foram seleccionados 79
doentes. Para o efeito foram seleccionados
todos os doentes com diagnéstico de SAHOS

e HTA Refractiria em acompanhamento no
ambulatério, que usam trés ou mais drogas anti-
hipertensivas (sendo um desses firmacos um
diurético).

Foram estudadas inicialmente (antes da
intervengdo do CPAP) as caracteristicas
demograficas, dados antropométricos, IAH,
Escala de Sonoléncia de Epworth (ESE), %

de tempo de Sono com Saturagio de Oxigénio
<90% (Sat. <90%), a Adesdo a terapéutica
CPAP, o IAH Residual e os Valores médios

da PA Sistélica e Diastélica antes e apds
terapéutica CPAP (Tabela I).

MEDIA + DESVIO PADRAO

SEXO (H/M)% 66/13

IDADE (ANOS) 62,4+10,4
IMC (kg/m?) 35,4+6,2
ESE/PONTOS 12,8435
PAS (mmHg) 158,6+13
PAD (mmHg) 95,1+10
Sat <90% 16,6+20,7
IDESS% 35,7+29
1AH/h 49,7424

Os valores da PA antes e ap6s a terapéutica,
foram classificados de acordo com os critérios
British Hypertension Society Guidelines,
considerou-se HTA Refractiria quando

os valores da PA Sistélica e Diastélica

se mantinham >140mmHg e Diastélica
290mmHg @

O grau de gravidade da SAHOS, foi classificado
de acordo com os critérios da American Academy
of Sleep Medicine Tusk Force ®. SAHOS

Ligeiro, definido por IAH 25 e <15 eventos
respiratérios/hora, SAHOS moderado, definido
por IAH=>15 e <30 eventos respiratérios/hora e
SAHOS Grave, definido por IAH>30 eventos
respiratérios/hora.

A estratificacio do perfil antropométrico

da amostra, fez-se segundo o IMC e seguiu

os critérios de classificagdo da Organizagio
Mundial de Saide (OMS) @, calculado a

partir do peso e altura, nos seguintes grupos:
Peso normal para um IMC <25 kg/m? , Pré-
obesidade para IMC225 e <30, Obesidade
Classe I para IMC=230 e <35, Classe 11235 e <40
e Classe I11>40.

Os dados referentes a qualidade do sono

foram analisados recorrendo a uma escala de
sonoléncia @. A ESE quantifica, através de

um questiondrio padronizado, a possibilidade

de um individuo adormecer em 8 situagdes
diferentes. A pontuagio varia entre 0 e 24, sendo
considerado presenga de sonoléncia excessiva
valores superiores a 10 pontos @.

O nivel da Sat.O, no sangue, foram
considerados valores de Sat.O, abaixo do normal
os que eram inferiores a 90% ©°.

MiNIMO/MAXIMO I1C 95%

37/83 60,1-64,7
24,9/58,2 34-36,8
3/24 12-13,6

130/190 155,7-161,5

60/120 92,8-97,4

0/84,2 12,9-21,3

0/94 29,2-42,2

5,8+113 44,1-55,3

Tabelal: Caracteristicas gerais da populagdo estudada n=79; Valores expressos nas unidades especificadas com médias +/- desvio

padrédo e com valores minimos e maximos. As variaveis continuas foram expressas em médias, as variaveis qualitativas foram

expressas em %.
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2.1. ANALISE EsTATiSTICA
O software estatistico utilizado para
processamento de dados e anilise estatistica

foi o software estatistico Statistical Package B SAHOS Leve SAHOS Moderada B SAHOS Grave
for the Social Sciences (SPSS), versao 17.0.
As varidveis quantitativas apresentam-se como 4%

média * desvio padrio, as varidveis qualitativas
descreveram-se em percentagem sobre o total de
doentes. Para o estudo bivariado comprovou-se
a normalidade de todas as varidveis mediante o
teste Kolgomorov-Smirnov. Foi aplicado o teste
nio-paramétrico de Wilcoxon para comparar a
varia¢io da PA antes e apos terapéutica CPAP,
tendo como critério de significincia p <0,05. A
correlagdo entre varidveis analisou-se mediante o

teste de Pearson (Tabela 1).

20%

Gréfico 1: Classificagdo da populagdo em estadios da gravidade da SAHOS

RESULTADOS

As caracteristicas demogréficas, antropométricas,
perfil tensional e de saturagdo de Oxigénio, da
populagio estudada encontram-se descritas na

tabela 1.

Foram estudados 79 doentes’ dos quais 83% VARIAVEIS CPAP MEDIA + DESVIO MiNIMO/MAXIMO 1C 95%
eram do sexo masculino, com uma idade média PADRAO

de 62,4 anos. Adeso ao Tratamento (%) 90,9+9,9 60,9/100 88,7-93,1
No que diz respeito aos hdbitos da populagdo o

estudada, 26,6% eram fumadores e 15,2% ex Pressdo Média (Cm H,0) 10,5+2,4 5,6/16,3 9,9-11,1
fumadores. Fugas Méximas L/min 31,3+12,6 0/63,5 28,4-34,1
O IMC variou entre os 24,9 ¢ 58,2 kg/m?, L

com uma média de 35,416,2 kg/mz ) ando Tempo de Utilizagdo do CPAP/h 6,4+1,16 3/10 6,2-6,8

divididos em classes, apenas 2,5% dos doentes IAH Residual/h 3,1£1,62 0/7,9 2,7-34

apresentavam IMC normal (20- 25Kg/m?) e
82,3% apresentavam graus de obesidade varidvel,
em 20,3% dos casos tratava-se de obesidade de
Classe III.

Todos os doentes apresentavam diagndstico

de SAHOS, com um IAH minimo de 5,8 ¢

um miximo de 113 eventos respiratdrios/hora.
Conforme consta no grafico I, a maioria dos
casos (76%) o IAH foi superior a 30 eventos
respiratérios/hora, correspondendo a SAHOS

Tabela 2: Compliance da terapéutica CPAP; Valores médios, minimos e maximos e respectivo desvios padréo, no que respeita 0s
valores estudados a partir do cartéo de leitura do aparelho CPAP.

Grave. VARIAVEIS VALORPREVIO  VALOR APOS USO DIFERENGCA ANTES E
. . A CPAP DE CPAP APOS TERAPEUTICA
Os estadios mais graves correspondem a valores CPAP
superiores de Sat <90%, embora haja uma .
. ~ PAS Méxima 190 150 -55
grande dispersio de valores, alguns doentes
graves nio dessaturavam e outros menos graves PAD Méxima 120 105 =43
apresentavam dessaturagdes considerdveis. PAS Minima 130 105 -10
Todos os individuos adopta.rafrp)at. terapéutica e " - 5
CPAP em tratamento domicilidrio, num
minimo de 6 meses de tratamento efectivo. ol RS P=Vels

Os valores médios das fugas ventilatorias PAS Média 158,6+13 130,1#8,9 28,4+12,5 0,001
méximas apresentam-se um pouco elevadas,

PAD Média 95,1+10,1 78,9+7,5 16,1+10,9 0,001
31,3+12,6 L./min, no entanto aceitdveis.
O IAH Residual médio ronda os 3,1+1,62. PAM 126,9£93 104.657,2 22,3£9.14 0,001
Os dados do suporte ventilatério CPAP sio Tabela 3: Variagdes da PA antes e ap6s a terapéutica CPAP. Teste nao-paramétrico de Wilcoxon para comparagao das médias da
apresentados na tabela 2, onde estio descritos PA pré e pos-terapéutica CPAP; *Valores expressos em mmHg;
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os valores médios de parimetros estudados a
partir do registo incluido no cartio de leitura do
aparelho CPAP.

200,007 No que diz respeito a valores da PA, antes

da terapéutica CPAP,a PA Sistdlica, PA
Diastélica e PA Média eram 158,6+13

—— mmHg; 95,1+10,1mmHg; e 126,8+9,3 mmHg
respectivamente. Todos os doentes apresentam
——— diagnostico de HTA de gravidade varidvel, na
maioria dos casos correspondendo a HTA de
estadio I, 43,1%, seguindo-se o Estadio II com
] 34,2%, PA Sistélica Isolada com 12,7% e o

Estadio III com 8,36%.

As variagdes dos valores da PA antes e apds
50,00 terapéutica sdo apresentadas na tabela 3.

Apés a terapéutica, verificou-se uma diminui¢io
significativa da PA Sistélica/Diastélica para
valores médios de 130,1+8,9 mmHg / 78,9+7,5
mmHg (Griéfico 2). No entanto encontrdmos
uma prevaléncia de resposta paradoxal da PA
Diastélica a terapéutica CPAP em 5 % dos
doentes.

150,00

100,00

Pressdo Média

0,00 T T T T
Sistolica Antes Sistdlica Depois Diastdlica Antes Diastdlica Depois

Momento

ErroBarras: 95.% CI

Grafico 2: Representacao grafica da variacao da PA antes e ap6s terapéutica CPAP, com um intervalo de confianca Foi aplicado o teste nﬁo—paramétrico de
de 95% Wilcoxon para comparagio de médias da PA

pré e pos-intervengio de CPAP em 79 doentes,
observou-se significincia estatistica para a
PA Sistélica (0,001), PA Diastélica (0,001),
PA Média (0,001). As comparagdes pré e pés
procedimento estdo listadas na Tabela 3.
Foi possivel observar que as diferencas na PA
Sistélica, PA Diastélica e PA Média nio se
correlacionaram nem com o IAH nem com
a eficdcia da terapéutica CPAP, nem com a

VARIAVEIS VARIAGAO DA PRESSAO VARIAGAO DA PRESSAO ARTERIAL adesio. No entanto verificou-se que existe
ARTERIAL SISTOLICA DIASTOLICA uma correlagio significativa, inversamente
1AH/h proporcional, entre o IAH residual e a diferenca
Correlacdo de Pearson 0,035 -0,107 PA di 5li E lacio indi
P-Value 0761 0,348 na iastolica. Esta relagdo indica que a
presenca de IAH residuais altos apresentam
IAH Residual . . 1 .
oA P 0021 0.232% menores diferengas na PA d{ast.ohca.. Verificou-
P-Value 0,858 0,039 se também uma correlagio significativa e
St T 1nversamen.te proporcional, f:ntr’e o valor de Sat.
Correlagao de Pearson -0,224* -0,276* <90% e a diferenga na PA diastélica (Tabela 4).
P-Value 0,047 0,014
Fugas/L. - -
Correlagdo de Pearson 0,060 0,093 DISCUSSAO/CONCLUSAO
P-Value 0,600 0,415 I
A associagio causal da HTA com a SAHOS
Horas/noite tem adquirido grande relevancia na literatura,
Correlagao de Pearson -0,036 -0,136 ~ f .
P-Value 0,755 0,232 donde tém surgido trabalhos prospectivos sobre

o assunto de grande interesse cientifico ¢-2%).
Adesdo ao tratamento % S . d N biecti
e e L0051 0,011 40 virios os .estu os que ter.n como objectivo
P-Value 0,658 0.920 verificar o efeito da terapéutica CPAP na
variagdo da PA em doentes portadores de
SAHOS e hipertensos ¢22),

A populagio presente neste estudo apresentou-

: ) se com uma média de idade de 62,4 anos, com
com o IAH Residual e uma correlacéo da Sat <90% com a variagao da PAS e PAD. um IMC de 35,4 kg/mz, com um IAH de

* Valores estatisticamente significativos. 49,7/h e com valores de PA Sistélica de base de

Tabela 4: Coeficiente da correlagéo de Pearson da variagdo da PAS e PAD (ap6s uso de CPAP) com o IAH, IAH Residual, Sat.
<90%, Fugas, % de uso da terapéutica CPAP em horas/noite e a adesdo ao tratamento. * Existe uma correlagéo da variacdo da PAD
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158,6 mmHg e PA Diastélica de 95,1 mmHg.
Quando comparada com o estudo realizado por
Bazzano et al, verifica-se que a populagio do
presente estudo é mais velha, tem um valor de
IMC mais elevado, valores de IAH mais graves
e valores pressoricos visivelmente mais altos .
No que diz respeito 4 HTA Refractdria, o
tratamento da SAHOS como coadjuvante

no controlo da PA foi abordado em diversos
estudos em que se verifica que a redugio média
da PA Sistélica analisada a curto prazo é de
cerca de 10mmHg ©V.

No acompanhamento de doentes hipertensos
ap6s o inicio da terapéutica com CPAP
verifica-se frequentemente uma normalizagio
dos valores tensionais diurnos ou redugio do
numero e dose de anti-hipertensores necessrios
(8-23,25)

Neste estudo confirma-se que, ao reverter-se

os episédios desencadeados pela SAHOS,
através da utilizagio da terapéutica CPAP num
periodo de pelo menos 6 meses, ocorre uma
diminuigo visivel dos niveis da PA Sist6lica,
PA Diastdlica e da PA Média de 28,4+12,5
mmHg, 16,1+10,9mmHg e 22,3+9,14 mmHg
respectivamente (P=0,001). A magnitude desta
redugdo ¢ claramente superior 4 observada em
outros estudos 2329,

Baseado neste conceito, recentes trabalhos
utilizaram a terapéutica CPAP como forma de
avaliar o seu beneficio sobre a HTA Refractiria
em doentes com SAHOS ©6:1017.26),

Bazzano et al, realizaram uma meta anilise
sugerindo um efeito bem menor do CPAP no
controle da PA, 2,46mmHg na PA Sistélica e
1,83 mmHg na PA Diastdlica e 2,22mmHg na
PA Média (P=0,05). No entanto essa redugdo
modesta da PA obtida nessa meta anilise estd
sujeita a criticas, em parte pela inclusio de um
numero significante de doentes com HTA
limitrofe ou mesmo normotensos, o que pode
ter contribuido para a redugio modesta da PA
(20)

No estudo realizado por Lozano et al, verificou-
se uma queda da PA Diastélica de 4,9 mmHg +
6,4mmHg. Nos doentes que utilizaram CPAP>
5,8 h verificou-se uma redu¢io maior na PA
diastélica diurna de 6,12 mmHg, e da PA
Diastélica/ Sistélica de 24h de 6,98 mmHg /
9,71 mmHg (P=0,008) 1.

Becker HF et al realizaram um estudo
randomizado em 60 doentes com SAHOS
moderada e grave aos quais foi administrada a
terapéutica de CPAP efectiva ou subterapéutica
(com pressio ineficaz para corrigir a obstrugio
das vias aéreas durante o sono). Observou-se
que a PA Média foi reduzida, tanto no periodo
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diurno quanto nocturno, em cerca de 10 mmHg
com o tratamento efectivo de CPAP, facto esse
nio-observado no grupo CPAP subterapéutico
(p = 0,01). Apesar desse valor nio parecer
significativo, uma queda de cerca de 10 mmHg
na PA Média corresponde a uma redugio

de riscos de eventos corondrios de 37% e de
acidente vascular cerebral (AVC) de 56% 19,
Num estudo elaborado por Dernaika et al, em
que utilizou uma populagio com caracteristicas
muito semelhantes a do presente estudo,
verificou-se nos individuos portadores de HTA
Refractiria uma redugdo da PA Média em 5,6
mmHg (P=0,03) e 0,8 mmHg (P=0,53) em
doentes com PA controlada 17,

Ao contririo do que seria esperado, nio foram
encontradas correlagdes entre os indices de
gravidade da SAHOS e os valores da PA. Uma
explicagdo parcial para este facto pode residir
no nimero diminuto da amostra e das suas
caracteristicas.

A adesio a terapéutica situou-se nos 90,9%. O
tratamento também foi eficaz uma vez que o
TAH Residual foi inferior a 5/h.

No entanto verificou-se que existe uma
correlagio significativa, inversamente
proporcional, entre o IAH Residual e a
diferenga na PA Diastdlica. Esta relagdo

indica que a presenca de IAH Residuais

altos apresentam menores diferencas na PA
Diastélica.

No que respeita as limitagdes do estudo,
conclui-se que a MAPA seria, provavelmente,
um método mais preciso do que a medigio
manual da PA.

Uma outra limitagdo deste estudo prende-

se com o facto da dimensio da amostra ser
relativamente reduzida e os individuos objectos
de estudo,serem maioritariamente do sexo
masculino (83%).

O pleno conhecimento da fisiopatologia da
SAHOS e suas multiplas e variadas relacdes
com o controle da PA contribuirdo para o
tratamento adequado de um nimero cada

vez maior de doentes hipertensos portadores
da SAHOS, tendo em vista a “epidemia” de
obesidade no mundo moderno. Desta forma
sugere-se o desenvolvimento de novos estudos
com namero adequado de doentes, com
observagio a longo prazo, randomizados e
placebo-controlados para elucidar o controlo
da HTA Refractiria em doentes com SAHOS
tratados com CPAP. Requer-se também a
demonstragio de que o efeito se mantém a
longo prazo e que se traduz por redugio na
incidéncia de eventos clinicos 2329,

Deste estudo podemos concluir que, doentes

com SAHOS e HTA Refractiria podem

ter maiores beneficios na redugdo dos niveis
tensionais quando utilizam a terapéutica CPAP
em relagio aos hipertensos nio refractdrios,
favorecendo o sucesso na obtencdo do controlo
presséricos e a consequente redugido da morbi-
mortalidade cardiovascular.
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RESUMO

Introducdo: uma das vantagens da MAPA
medi¢do ambulatéria da pressio arterial) em
relagdo 4 medigdo convencional da pressio
arterial ¢ ser um forte preditor de morbilidade

e mortalidade cardiovascular em doentes hi-
pertensos, incluindo os hipertensos resistentes

e os diabéticos. No entanto, estes estudos em
subpopulagdes de doentes simultaneamente
diabéticos e hipertensos resistentes sio escassos
ou inexistentes.

Objetivo: Os autores pretenderam analisar o
valor da MAPA, em termos de prognéstico
cardiovascular, numa populagio diabética do
distrito de Aveiro referenciada 2 Consulta de
Hipertensdo Arterial por hipertensio resistente.
Material e métodos: Analisaram-se 160 doentes
referenciados a Consulta de Hipertensio por
hipertensio resistente (definida por nio ter
critérios de controlo por MAPA, apesar de me-
dicada com trés medicamentos antihipertensores
em doses maximas, incluindo um diurético ou
controlados com quatro anti-hipertensores).
Destes, seleccionaram-se os diabéticos, em
numero de 51, e foi realizado um follow-up

de 4,2 + 2,4 anos (idade média 61 + 11, 45%
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femininos, indice de massa corporal 31 + 5, 61%
com dislipidemia). Observaram-se 10 eventos
cardiovasculares (ECV) nio fatais, 1 ECV fatal
e 2 6bitos nio cardiovasculares.

Resultados: O grupo dos diabéticos apresentava
maior nimero de fatores de risco cardiovascular
(FRCV) e verificou-se maior valor médio de
pressio de pulso (PP) nas 24 horas (PP 24h), PP
média durante o dia (PP dia) e PP média duran-
te a noite noite (PP noite) e menor valor médio
de pressdo arterial diastélica (PAD) durante as
24 horas (PAD 24h), bem como da PAD média
diurna (PAD dia) e noturna (PAD noite). No
subgrupo com ECV existia maior percentagem
de homens e verificaram-se PAS ao levantar
mais elevadas e menor descida noturna da
frequéncia cardfaca (FC). Apés andlise mul-
tivariada de COX e ajuste dos factores de
confusio (idade, género, IMC, dislipidemia,
ECV prévio, PAS casual), algumas das varidveis
mostraram valor preditivo para ECV, embora
limitado. As que mostraram maior estabilidade
ap6s o ajuste foram: PAS noite - HR 1.21 (IC
95% 1.08-1.38), mesmo ajustada a PAD noite -
HR 1.29 (IC 95% 1.03-1.62)) e 2 PAS dia - HR
1.22 (IC 95% 1.03-1.45); PAS 24h: HR 1.24
(IC 95% 1.10-1.44), mesmo ajustada a PAD
24h (HR 1.22 (IC 95% 1.06-1.41); PAS dia:
HR 1.15(IC 95% 1.03-1.28), mesmo ajustada a
PAD dia - HR 1.14 (IC 95% 1.02-1.27)).
Conclusiao: Em hipertensos resistentes diabé-
ticos, os valores sistélicos de pressio arterial,
principalmente os noturnos, sio os que melhor
predizem ECV, em termos de MAPA.

ABSTRACT

Background: One of the advantages of ABPM
(ambulatory blood pressure measurement) com-
pared to conventional measurement is being a
strong predictor of cardiovascular morbidity and
mortality in hypertensive patients, including those
with resistant hypertension and diabetes. How-
ever, these studies in diabetic hypertensive resistant
subpopulation are scarce or absent.

Objective: The authors aimed to analyse the value
of ABPM in terms of cardiovascular prognosis in

a population of patients with diabetes and resistant
hypertension.

Methods: We analysed 160 resistant hypertensive

patients (uncontrolled hypertension under 3 anti-
hypertensive drugs in maximum doses, including
one diuretic or controlled with 4 antihypertensive
drugs) submitted to ABPM evaluation. Then, the
51 diabetic patients were selected and a 4,2 + 2,4
years follow-up was performed (45% female, aver-
age age 61 + 11, body mass index 31 * 5, 61% with
dyslipidaemia). Ten fatal cardiovascular events
(CVE), 1 non-fatal CVE and 2 noncardiovascular
deaths were observed.

Results: The diabetic group had higher number of
cardiovascular risk factors and we observed higher
average 24-hour pulse pressure (PP), daytime PP
and night-time PP and lower 24 hour diastolic
blood pressure (DBP), daytime DBP and night-
time DBP. The subgroup with events showed a
higher percentage of men, higher morning

systolic blood pressure (SBP) surge and a shorter
nocturnal heart rate fall. After multivariate cox
analysis and adjustment for confounding factors
(age, gender, BMI, dyslipidaemia, previous event,
casual SBP), some of the variables showed predict-
ability for overall cardiovascular events, although
with limitations. Those who showed greater stabil-
ity after adjustment were: night SBP - HR 1.21
(95% CI 1:08 fo 1:38), even adjusted to night-
time DBP - 1:29 HR (95% CI 1.03-1.62)) and
daytime SBP - HR 1.22 (CI 95% 1:03 to 1:45);
24h SBP: HR 1.24 (95% CI 1:10 to 1:44), even
adjusted to 24h DBP (HR 1.22 (95% CI 1:06 to
1:41), day SBP: HR 1.15 (95% CI 1:03 to 1:28),
even adjusted for day DBP - HR 1.14 (95% 1:02
t0 1:27) IC).

Conclusion: For diabetic patients with resistant
hypertension, the systolic blood pressure values,
mainly the nocturnal ones, are the best cardiovas-
cular events predictors in what concerns to ABPM.

INTRODUCAO

A hipertensio resistente (HTAR) é um
problema clinico cada vez mais comum, estando
quase sempre associada a outros factores de risco
cardiovasculares (FRCV') e comorbilidades.

E definida como pressio arterial (PA) nio
controlada (2 140/90 mmHg) num regime de
trés firmacos, numa dose Sptima, incluindo
idealmente um diurético; ou pressio arterial
controlada com quatro ou mais agentes anti-
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hipertensores (1, 2).

A prevaléncia ¢ de aproximadamente 20-

30% (2) e ¢ mais frequente em idosos e em
obesos, visto serem estes os dois factores que
mais contribuem para um mau controlo da
hipertensio arterial (HTA).

Os pacientes com HTAR tém maiores taxas
de mortalidade por eventos cardiovasculares
(ECV) em comparagio com aqueles que

tém hipertensio controlada (2, 3) e este risco
aumenta se associado a longa evolugdo ou a
outros fatores de risco cardiovasculares (FRCV),
incluindo diabetes.(2)

Uma das vantagens da MAPA (medi¢io
ambulatéria da pressio arterial) em relagio a
medigdo convencional é ser um forte preditor
de morbilidade e mortalidade cardiovascular
em doentes hipertensos conhecidos ou nio
(4-6), sendo considerado por diversos autores
como apresentando valor prognéstico superior
a medicdo de PA casual (6-11). A mesma
conclusio tem sido tirada de estudos de MAPA
em hipertensos diabéticos (4,11-18) e de
estudos em hipertensos resistentes (19). No

entanto, estes estudos na subpopulagio
simultaneamente diabética e hipertensa
resistente sA0 €sCassos.

Os autores pretenderam analisar o valor da
MAPA, em termos de prognéstico
cardiovascular, numa populagio do distrito de
Aveiro referenciada a Consulta de

Hipertensdo Arterial por HTAR e diabetes.

MATERIAL E METODOS

A amostra foi selecionada a partir dos doentes
referenciados ao Centro Hospitalar do Baixo
Vouga — Hospital Infante D. Pedro (HIP) para
realizagio de MAPA, de 1998 até 2010.

Num total de 1654 registos de MAPA, 423
eram de doentes hipertensos resistentes, ou
seja, apresentavam registos de PA dia superior
a 135/80 mmHg e/ou PA noite superior

a 120/70 mmHg estando medicados com,

pelo menos, 3 firmacos anti-hipertensores

em doses maximas, sendo um deles diurético
ou apresentavam valores inferiores sob 4
medicamentos anti-hipertensores. Destes, foram

Tabela 1 - Comparagio entre Grupo de Diabéticos vs. Grupo de Nao Diabéticos.

Nao Diabéticos Diabéticos P

Ne de doentes 109 51

Idade 57 61 p>0,05
IMC 29 31 p>0,05
Ne FRCV 1.11 1.64 0.01
Dislipidemia 19.4% 28.1% 0.02
Evento CV prévio 0.09 0.18 p>0,05
PAS casual 155 159 p>0,05
PAD casual 93 86 0.01
FC casual 77 75 p>0,05
PAS 24h 137 137 p<0,05
PAD 24h 79 73 0.01
PP 24h 58 65 0.01
FC 24h 69 68 p>0,05
PAS dia 142 141 p>0,05
PAD dia 83 76 0.01
PP dia 59 65 0.01
FC dia 72 70 p>0,05
PAS noite 128 130 p>0,05
PAD noite 71 67 0.02
PP noite 57 63 0.01
FC noite 63 65 p>0,05

estudados preliminarmente 160, que cumpriam
os seguintes critérios:

a) idade igual ou superior a 18 anos;

b) auséncia de suspeita de hipertensio arterial
secunddria;

¢) possibilidade de se obter informagio clinica
atualizada em dezembro de 2010 ou, em caso de
morte anterior a essa data, ser possivel consultar
a respetiva certiddo de ébito.

Dos 160 doentes estudados, 51 eram diabéticos.
Foi realizado neste grupo um follow-up de 4,2 +
2,4 anos. A idade média foi 61 + 11, sendo 45%
femininos; o indice de massa corporal médio foi
31 + 5; a dislipidemia estava presente em 61%
dos doentes.

DADOS CLINICOS

Foram registados os seguintes elementos dos
doentes submetidos a MAPA de 24 horas:
idade, sexo, indice de massa corporal (IMC),
PA casual, frequéncia cardiaca basal, fatores de
risco cardiovascular (FRCV'), medicagio anti-
hipertensora e outra medicagio. Foram ainda
tidas em conta andlises de rotina (hemograma,
bioquimica, e sumdria de urina) e
eletrocardiograma de 12 derivagées (ECG),
efetuados com distincia temporal a0 momento
da MAPA nio superior a trés meses.

Todos os doentes deram o seu consentimento
informado.

Os FRCV ¢ os marcadores de lesio de 6rgio-
alvo foram definidos segundo as guidelines da
ESH de 2007.

Os doentes foram considerados diabéticos se
se encontravam medicados com antidiabéticos
orais ou insulina, independentemente dos tipo e
dos valores analiticos encontrados.

EVENTOS

Os ECV foram divididos em trés grandes
grupos:

- acidente vascular cerebral (AVC) hemorrégico,
isquémico ou indeterminado;

- eventos corondrios - sindromes corondrios
agudos, revascularizagio corondria por
angioplastia percutinea ou cirdrgica, ou presenga
de lesio superior a 75% do vaso detetada em
cateterismo

- outros ECV - doenga arterial periférica,
insuficiéncia cardiaca congestiva, insuficiéncia
renal terminal.

Os eventos fatais considerados de origem
cardiovascular estavam obrigatoriamente
documentados no processo clinico. Nos doentes
que apresentaram ECV, o follow-up terminou a
data do evento.
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MAPA E PA CASUAL

A monitorizagio ambulatéria de 24 horas
(MAPA) foi efetuada durante um dia de
semana de atividade usual, utilizando um
aparelho Spacelabs 90207 (SpaceLabs Inc,
Redmond, Washington, USA). Os doentes
foram instruidos para exercerem uma atividade
normal, excepto durante o curto momento da
mediagio da pressido arterial (PA). A PA foi
registada com intervalos de 20 minutos durante
o periodo diurno (entre as 07.00 e as 23.00h) e
com intervalos de 30 minutos durante o periodo
noturno (entre as 23.30 e as 06.30h). S6 foram
aceites os MAPA com leituras superiores a 85%
de registos validos.

A queda tensional noturna da pressio arterial
sistolica (PAS) foi calculada através da razao 100
x [(PAS média diurna-PAS média noturna)/
PAS média diurna]. A pressio de pulso (PP)
foi calculada a partir da diferenca entre a PAS e
a pressio arterial diastélica (PAD), sendo para
estes efeitos consideradas os valores obtidos na

primeira avaliagio pela MAPA.

ANALISE ESTATISTICA

Para a andlise estatistica foi utilizado o programa
SPSS (v15.0 SPSS Inc., Chicago, Illinois, USA),
Recorreu-se a anilise de regressio multivariada
“stepwise Cox proportional hazard model” para
avaliagio do significado prognéstico CV dos
vérios registos da PA, utilizando o cdlculo

do risco relativo (hazard ratio) de ECV
associado ao aumento de um desvio-padrio

dos diversos valores da PA da MAPA, com e
sem ajustamento para as diversas varidveis de
confusio e diversos parametros da MAPA.
Utilizando a metodologia de Kaplan-Meyer,
obtiveram-se curvas de sobrevida (auséncia

de eventos) a longo prazo nos grupos
correspondentes aos subtipos de descida
tensional noturna. Nestes casos, a comparagio
entre grupos foi efetuada pelo teste log-rank.
Consideraram-se significativas as diferengas

sempre que p <0,05.

RESULTADOS

Quando se comparou o grupo de diabéticos
com o de ndo diabéticos, o grupo dos
diabéticos apresentou maior nimero de

FRCYV e, concretamente, maior prevaléncia

de dislipidemia. Relativamente aos valores da
MAPA, maior PP 24h, PP dia e PP noite e
menor PAD casual, PAD 24h, PAD dia e PAD
noite.

Num follow-up de 4,2 + 2,4 anos do grupo de
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Tabela 2 — Comparagio entre os valores de MAPA dos subgrupos de diabéticos com ECV e sem ECV. PAS —
Pressio arterial sistélica; PAD —Pressdo arterial diastélica; PP — pressdo de pulso.

Com ECV Sem ECV P
IMC 31+6 30+4 p>0,05
PAS casual 160+23 159+30 p>0,05
PAD casual 87+15 8449 p>0,05
FC casual 75+14 72+13 p>0,05
PAS 24 136+14 142420 p>0,05
PAD 24 7219 758 p>0,05
PP 24 64+14 68+19 p>0,05
FC24 689 69+10 p>0,05
PAS dia 140£15 145+18 p>0,05
PAD dia 76+9 777 p>0,05
PP dia 65+14 68+19 p>0,05
FC dia 7019 6919 p>0,05
PAS noite 127+17 138+24 p>0,05
PAD noite 166+10 70+10 p>0,05
PP noite 61+14 69+20 p>0,05
FC noite 6419 68+13 p>0,05
Elevagao matinal da PAS | 30+20 23+11 p< 0,05
Queda nocturna da PAS | 9.6+8 4.3+7 p>0,05
Queda nocturna da FC 9.3+9 2.1+11 p< 0,05

doentes diabéticos, observaram-se 11 eventos
cardiovasculares (ECV), dos quais 7 eram AVCs
indeterminados, tendo um deles sido fatal;

3 eram sindromes corondrios agudos e 1
insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC).
Registaram-se ainda 2 eventos fatais nio
cardiovasculares.

Quando se comparou, dentro do grupo de
diabéticos, os subgrupos com ECV e sem
ECV, o grupo com ECV apresenta uma
maior percentagem de homens (81,8%) e,
relativamente 8 MAPA, uma PAS ao levantar
mais elevada e uma menor descida noturna da
frequéncia cardiaca (tabela 2).

Efetuou-se uma anilise multivariada de COX
no grupo dos diabéticos, apés ajuste dos factores
de confusio (idade, género, IMC, dislipidemia,
evento prévio, PAS casual) e de ajuste a outros
valores de MAPA (tabela 3).

Nenhuma das varidveis manteve completamente
o valor predictivo para eventos cardiovasculares
globais apés ajuste de todas as varidveis de
MAPA. As que mostraram maior estabilidade
ap6s o ajuste foram:

- PAS noite: HR 1.21 (IC 95% 1.08-1.38),
mesmo ajustada a PAD noite - HR 1.29 (IC
95% 1.03-1.62)) e a PAS dia - HR 1.22 (IC
95% 1.03-1.45);
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Tabela 3 - Os HR (95% intervalo de confianga) sio relativos a ECV para cada aumento de 1 desvio padrao da PA. Modelo 1: apés ajustamento para idade, sexo, IMC, PAS
casual, dislipidémia, eventos prévios; Modelo 2: como modelo 1 + ajustamento para: a) PAS 24h; -b) PAD 24h; c) PP 24 h; d) PAD Dia; ) PAS nocturna; f) PP nocturna.
g) PAS diurna; h) PAD noturna. PAS — Pressio arterial sistélica; PAD —Pressio arterial diastélica; PP — pressao de pulso; HR - Hazard Ratio

Eventos cardiovasculares globais

Varidveis da MAPA ajustadas em

doentes diabéticos com HT resistente
IC95%

modelo 1 1.24 1.10-1.44 p<0,05
modelo 2b 1.22 1.06-1.41 p<0,05

PAS24h
modelo 2¢ 1.323 1.09-1.61 p>0,05
modelo 2f 1.218 1.04-1.43 p>0,05
modelo 1 1.095 1,00-1.20 p>0,05

PAD 24h
modelo 2a 0.667 0.98-1.22 p>0,05
PP 24h modelo 1 1.14 1.00-1.44 p<0,05
Desvio padrao PAS 24h modelo 1 1.14 0.93-1.4 p>0,05
Desvio padrao PAD 24h modelo 1 1.029 0.78-1.35 p>0,05
modelo 1 1.15 1.02-1.27 p<0,05
PAS dia modelo 2d 1.14 1.02-1.27 p<0,05
modelo 2e 1.022 0.86-1.21 p>0,05
PAD dia modelo 1 1.066 0.98-1.17 p>0,05
PP dia modelo 1 1.110 1.01-1.22 p>0,05
modelo 1 1.21 1.08-1.38 Pp<0,05
PAS noite modelo 2h 1.29 1.03-1.62 p>0,05
modelo 2g 1.22 0.58-0.90 p>0,05
PAD noite modelo 2e 0.957 0.82-1.12 p>0,05
PP noite modelo 1 1.180 1.06-1.31 p>0,05
Elevagiao matinal da PS modelo 1 0.976 0.93-1.02 p>0,05
Queda noturna da PAS modelo 1 0.746 0.62-0.90 p<0,05
Tipo de queda noturna modelo 1 0.099 0.020-0.53 p>0,05
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- PAS 24h: HR 1.24 (IC 95% 1.10-1.44),
mesmo ajustada a PAD 24h (HR 1.22 (IC 95%
1.06-1.41);

- PAS dia: HR 1.15(IC 95% 1.03-1.28), mesmo
ajustada 2 PAD dia - HR 1.14 (IC 95% 1.02-
1.27)).

DISCUSSAO

As varidveis da MAPA que obtiveram valor
prognéstico apds ajuste as varidveis de confusio,
envolvem os valores sistélicos (PAS noite,

PAS 24h, PAS dia). Conclusées semelhantes
encontrimos num estudo recente realizado sobre
uma populagio de hipertensos diabéticos (17).
Noutros estudos com este tipo de doentes,
encontramos resultados significativos para a
PAS (16, 20), PA noite e PAS noturna (20, 21)
e, numa sele¢io de doentes idosos, a PAS noite
foi somente til se ndo presente albuminuria

(22).

LIMITES DO ESTUDO

A amostra é de pequena dimensio.

A inclusdo dos pacientes no grupo

diabéticos baseada na medicagdo em curso

¢ limitativa, visto excluir potencialmente
diabéticos ndo diagnosticados previamente

e ndo distinguir os dois tipo de diabetes no
doentes insulinotratados. No entanto, os
dados disponiveis ndo eram, pelo que nio se
efectuaram diagndsticos a partir dos mesmos.
As lesdes de 6rgio alvo assintomaticas nio
foram incluidas como covariante, o que pode
ser considerado uma limitagdo pelo seu valor
prognostico conhecido.

Os diferentes ECV poderio ter diferente
relagio com os padrdes de PA em anilise,
nomeadamente o tipo de AVC, que nio foi
discriminado.

Muitas outras varidveis nio tidas em conta
(circadianas, ambientais, comportamentais,
qualidade do sono) influenciam habitualmente
os valores de PA ao longo do dia e noite.
Nio encontrimos, na nossa pesquisa, estudos
com populagio simultaneamente hipertensa
resistente e diabética, o que limita a comparagio
dos resultados obtidos.

CONCLUSAO

Em hipertensos resistentes diabéticos, os valores
sistélicos, predomianantemente os nocturnos,
parecem ser os que melhor predizem ECV.

Sdo necessirios mais estudos com este tipo de
populagio para confirmar os resultados aqui
obtidos.
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NORMAS DE ORIENTACAO CLINICA DA DIRECAO GERAL DA SAUDE (DGS)

AVALIACAO DO RISCO CARDIOVASCULAR SCORE
(SYSTEMATIC CORONARY RISK EVALUATION)*

Nos termos da alinea a) do n° 2 do artigo 2° do
Decreto Regulamentar n° 14/2012, de 26 de
janeiro, por proposta conjunta do Departamento
da Qualidade na Satude e da Ordem dos Médicos,
emite a Norma seguinte:
1. Na avalia¢io do risco cardiovascular (CV
a cada pessoa adulta com idade entre os 40 e 65
anos (valor de 40 e 65 incluidos no intervalo),
a equipe de satide dever utilizar o SCORE
(Systematic Coronary Risk Evaluation) quando
for adequado. Para facilitar o seu uso na consulta
clinica didria e operacionalizar planos de inter-
vengio, conforme o ponto 2 da presente Norma,
a classificagiio obtida ¢ registada no processo
clinico™ em quatro diferentes niveis de risco
CV:
a) risco CV muito alto:
i. sem necessidade de avaliagio SCORE:
(i) a pessoa portadora de doenga CV ateros-
clerética documentada, independentemente
do territério vascular afetado, como sejam,
enfarte do miocérdio, sindrome corondrio
agudo, revascularizag¢io corondria ou outro
procedimento de revascularizagio arterial,
acidente vascular cerebral isquémico, doenga
arterial periférica;
(ii) a pessoa com diabetes tipo 2 ou tipo 1,
com um ou mais fatores de risco CV e/ou
lesdo dos orgdos-alvo (tal como microalbu-
mindria: 30-300 mg/24 horas);
(iii) a pessoa com doenga renal crénica grave
[taxa de filtragdo glomerular (TFG) inferior
a 30 ml/min/1.73 m?].
ii. pessoa com avaliagio SCORE igual ou
superior a 10%.
b) risco CV alto:
i. sem necessidade avaliagio SCORE:
(i) a pessoa com fatores de risco vascular iso-
lados, muito elevados, tais como, hipertensio
arterial grave (de grau 3) ou dislipidemia
familiar;
(ii) a pessoa com diabetes tipo 2 ou tipo 1,
mas sem outros factores de risco CV ou lesio
de 6rgao-alvo;
(iii) a pessoa com doenga renal crénica mo-
derada (TFG entre 30-59 ml/min/1.73 m?).
ii. pessoa com avaliagio SCORE igual ou

)**

superior a 5% mas inferior a 10% .
¢) risco CV moderado:

i. pessoa com avaliagio de SCORE igual ou

superior a 1% mas inferior a 5%.
d) risco CV baixo:

i. pessoa com avaliagio de SCORE inferior a

1%.
2. A estratificagdo obtida visa definir prioridades
na prevengio CV e ajudar os profissionais de
satde na decisdo sobre gestio do risco com base
em medidas de estilo de vida e prescrigio priori-
téria de fairmacos. Os objetivos, a intensidade do
tratamento e a sua avaliagio serdo programados
pela equipa multidisciplinar da unidade de satde,
€aso a caso.
3. A presente Norma revoga a Circular Norma-
tiva n.° 6 /DSPCS, de 18 de Abril de 2007.
4. O algoritmo clinico/4rvore de decisio refe-
rente 4 presente Norma encontra-se em Anexo L.
5. As excegdes a presente Norma sio funda-
mentadas clinicamente, com registo no processo
clinico.
6. A presente Norma, atualizada com os con-
tributos cientificos recebidos durante a discussio
publica revoga a versio de 19/03/2013 e serd
atualizada sempre que a evolugio da evidéncia
cientifica assim o determine.

CRITERIOS DE SUPORTE A
APLICACAO DA NORMA

A. Em prevengio primdria, para o cdlculo do
risco CV (Nivel de evidéncia A, grau de reco-
mendagio I), deve ser considerado que:
i.a estimativa de risco absoluto a 10 anos
baseia-se nas varidveis sexo, idade, tabagismo,
pressdo arterial sistdlica e colesterol total (mg/
dl ou mmol/l);
ii. este risco € classificado em sete categorias,
desde inferior a 1% até 15% ou superior, cada
uma com uma cor correspondente, conforme
tabela SCORE. Com base no risco fatal CV a
10 anos, considera-se como de risco alto, sus-
cetivel de medidas mais intensivas de preven-
¢do, inclusive farmacoldgicas, um risco absoluto
igual ou superior a 5%™** (Anexo I).
iii. constituem situagdes clinicas que, quando

presentes, condicionam um risco CV de nivel
superior a0 apontado na tabela em Anexo II,
Quadro I e com atribuigio da categoria imedi-
atamente superior:
a) pessoas socialmente desfavorecidas;
b) pessoa sedentdria e com obesidade central;
¢) pessoas com familiar direto portador de
doenga CV diagnosticada e prematura (<55
anos no sexo masculino e <65 anos no sexo
feminino);
d) pessoas com diminuigio da fungio renal
(TGF < 60 ml/min/1.73 m?);
e) pessoa com nivel de c-HDL inferior a 40
mg/dl no homem, 45 mg/dl na muther, com
nivel de triglicerideos superior a 150 mg/dl,
aumento do fibrinogénio, da apolipoproteina B
(apoB) e da lipoproteina (a) [Lp(a)], especial-
mente em combinagio com hipercolesterolemia
familiar;
f) pessoa assintomatica com evidéncia de atero-
sclerose subclinica, por exemplo, a presenca de
placas ou aumento da espessura intima-média
carotidea ou um indice baixo tornozelo-braco.
B. O sucesso da intervengio decidida para cada
pessoa de 40 a 65 anos de idade ¢é avaliado por
um posterior cilculo do risco CV, quer pela
redugio do risco absoluto, quer pela mudanga do
nivel de risco face a uma nova avaliagio de fa-
tores de risco vasculares (por exemplo, evoluir de
um nivel de risco alto para um risco moderado).
C. Nos outros grupos etdrios, nio abrangidos
pelo SCORE, o célculo do risco CV:
i. nas pessoas adultas com idade inferior a 40
anos, serd realizado cada 5 anos, salvo indicagio
clinica contréria;
ii. nas pessoas com idade superior a 65 anos,
serd monitorizado de forma individual, segundo
critérios clinicos baseados no custo-beneficio
de cada intervengio, tendo em atengo a
presenca de fatores de risco (tabaco, obesidade,
histéria familiar prematura de doenga CV).

AVALIACAO

A. A avaliagdo da implementagio da presente
Norma € continua, executada a nivel lo-
cal, regional e nacional, através de processos de

* Norma da Dire¢ao-Geral da Saide n° 05/2013 (actualizada em 16/11/2013) para os médicos e enfermeiros do Sistema Nacional de Satde. Disponivel, em versio integral, em www.dgs.pt.

** Por risco cardiovascular entende-se a probabilidade de uma pessoa desenvolver um evento CV aterosclerético num determinado periodo de tempo.

O cilculo de registo cardiovascular SCORE ¢ automatico através da insercio das varidveis necessarias no programa SAM, nos Centros de Saide em que se utiliza, apenas na zona Ficha Individual e
ndo na Ficha de Hipertensao (informagio, na data de publicagio desta Norma).
O valor da estimativa do risco, probabilistico, nio deve interpretar-se em sentido individual, mas antes em sentido populacional, por exemplo um valor de 7% significa que, por cada 100 pessoas em
idéntica situagio de estimativa de risco cardiovascular, 7 iro falecer nos proximos 10 anos por um evento de natureza cardiovascular.
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auditoria interna e externa.
B. A parametrizacio dos sistemas de informagio
para a monitorizagdo e avaliagio da implementa-
¢do e impacte da presente Norma é da respon-
sabilidade das administrag6es regionais de saude
e das diregdes dos hospitais.
C. A efetividade da implementagio da presente
Norma nos cuidados de satde primarios e nos
cuidados hospitalares e a emissio de direti-
vas e instru¢des para o seu cumprimento ¢ da
responsabilidade dos conselhos clinicos dos
agrupamentos de centros de saide e das dire¢des
clinicas dos hospitais.
D. A Dire¢io-Geral da Saude, através do De-
partamento da Qualidade na Satde, elabora e
divulga relatérios de progresso de monitorizagio.
E. A implementagio da presente Norma é
monitorizada e avaliada através dos seguintes
indicadores:
i. Percentagem de pessoas com idade inferior a
40 anos e risco CV (RCV) alto e muito alto:
() Numerador: n.° de pessoas com RCV alto
e muito alto;
(i1) Denominador: n.° total de inscritos com
idade inferior a 40 anos com RCV registado.
ii. Percentagem de pessoas de 40 a 65 anos de
idade com RCV alto e muito alto:
() Numerador: n.° de pessoas com RCV alto
e muito alto;
(i1) Denominador: n.° total de inscritos com

idade entre 40 e 65 anos com RCV registado.

FUNDAMENTACAO

A. A necessidade de avaliar o risco global (fatal e
nio fatal) das doengas CV baseia-se em diversos
fundamentos. Por um lado, a doenga ateroscle-
rética tem uma natureza multifatorial, como
resultado da multiplicidade de fatores interveni-
entes (genéticos, ambientais, dietéticos, metabdli-
cos, hemodinimicos e inflamatérios). Além
disso, os fatores de risco interagem, por vezes, de
forma exponencial. Porém, as possiveis relagdes
causais entre os diversos elementos patogénicos e
a doenga aterosclerdtica encerram, em si mesmo,
um certo grau de incerteza que, por definigio, sio
de tipo probabilistico (risco). A possibilidade de
complica¢des CV resulta da presenga concomi-
tante de caracteristicas individuais capazes de
incrementar esta eventualidade (fatores de risco)
e/ou da afetagio, sintomdtica ou nio, dos 6rgios
alvo e das complicagdes clinicas associadas.

B. O cilculo do risco CV global, como estimativa
do sinergismo derivado da presenga simultinea
dos diversos fatores de risco individuais, permite
nio s6 identificar as pessoas com um risco alto
assim como modelar a intensidade de interven-
¢do terapéutica no controlo efetivo dos fatores

de risco, motivar as pessoas numa estratégia de
intervencdo com o pleno cumprimento das me-
didas modificadoras de estilos de vida e farma-
colégicas, realgando o grau de risco e os ganhos
potenciais das intervengdes propostas e valorizar
devidamente a necessidade e a efetividade de
alguns tratamentos. Por outro lado, o objetivo

da prevengio das doengas CV na pritica clinica
deve consistir em reduzir o risco CV global, isto
¢, os médicos tratam pessoas e nio fatores de
risco isolados. Se nio for possivel atingir o ob-
jetivo com um fator de risco, ainda serd possivel
reduzir o risco CV global abordando de modo
mais intensivo os restantes fatores.

C. O sistema de estimativa de risco CV europeu,
denominado SCORE, baseia-se nos dados de 12
estudos de coorte Europeus com 2,7 milhées de
anos de acompanhamento (pessoas-ano). A fun-
¢do de risco do SCORE foi validada utilizando
diferentes conjuntos de dados externos. Todavia,
este sistema de predicdo de risco de eventos CV
fatais a 10 anos estd definido para o escaldo da
prevencdo primdria, isto €, pessoas assintomadticas
sem o diagnéstico de doenga CV. Se confirmada,
os fatores de risco devem ser avaliados, mas sem
necessidade de utilizar a tabela SCORE, se se

tratar de pessoas de risco CV alto ou muito alto.

APOIO CIENTIFICO

A. A presente Norma foi elaborada pelo Depar-
tamento da Qualidade na Sadide da Diregdo-
Geral da Satde e pelo Conselho para Auditoria
e Qualidade da Ordem dos Médicos, através dos
seus Colégios de Especialidade, ao abrigo do
protocolo entre a Dire¢io-Geral da Satide e a
Ordem dos Médicos, no 4ambito da melhoria da
Qualidade no Sistema de Satde.

B. A elaboragio da proposta da presente Norma
teve o apoio cientifico de Mirio Espiga de
Macedo e Carlos Gongalves (coordenagio cienti-
fica), Alberto Melo e Silva, Carlos Canhota,
Evangelista Rocha, José Manuel Silva, Luis
Duarte Costa, Paula Alcintara e Pedro Marques
da Silva.

C. Foram subscritas declaragées de interesse de
todos os peritos envolvidos na elaboragio da
presente Norma.

D. A presente Norma tomou em consideragio

os contributos sustentados cientificamente,
recebidos durante o periodo de discussio publica,
foi sujeita a uma avaliagio cientifica e a uma
contextualizagio em termos de custo-efetividade,
quer por parte do Departamento da Qualidade
na Satde quer pela Comissio Cientifica para as
Boas Priticas Clinicas, criada por Despacho n.°
12422/2011, do Secretdrio de Estado Adjunto do
Ministro da Satde, de 8 de setembro, publicado

no Didrio da Republica, 2.2 série, n.© 181, de 20
de setembro de 2011 e alterada pelo Despacho
n.° 7584/2012, do Secretirio de Estado Adjunto
do Ministro da Satde, de 23 de maio, publicado
no Didrio da Republica, 2.2 série, n.° 107, de 1
de junho de 2012, que procedeu a sua validagio
cientifica final.

E. A avaliagio cientifica feita pelo Departamento
da Qualidade na Saude teve o apoio cientifico
do Professor Doutor Henrique Luz Rodrigues,
responsavel pela supervisio e revisio cientifica
das Normas Clinicas.

APOIO EXECUTIVO

Na elaboragio da presente Norma o apoio
executivo foi assegurado pelo Departamento da

Qualidade na Satde da Dire¢io-Geral da Saude.
SIGLAS/ACRONIMOS

CV: cardiovascular; RCV: risco cardiovascular;
SCORE: Systematic Coronary Risk Evaluation;
TFG: taxa de filtragio glomerular

BIBLIOGRAFIA
~British Cardiac Society; British Hypertension Society;
Diabetes UK; HEART UK; Primary Care Cardiovas-
cular Society; Stroke Association. JBS 2: Joint British So-
cieties’ guidelines on prevention of cardiovascular disease
in clinical practice. Heart 2005; 91 Suppl 5: v1-52.
-Diaz DG, Herraiz CG. Diagndstico del riesgo cardio-
wascular asociado a la arteriosclerosis. In: Nuiriez-Cortés
JM, ed. Medicina Cardiovascular. Arteriosclerosis. Tomo
II. Barcelona: Masson S.A., 2005: 1497-512.
~Reiner Z, Catapano AL, De Backer G, et al. ESC/
EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias.
The Tusk Force for the management of dyslipidaemias
of the European Society of Cardiology (ESC) and the
European Atherosclerosis Society (EAS). Eur Heart |
2011;32:1769-818.
~Pert ], De Backer G, Gohlke H, et al. European Guide-
lines on cardiovascular disease prevention in clinical
practice (version 2012): The Fifth Joint Task Force of the
European Society of Cardiology and Other Societies on
Cardiovascular Disease Prevention in Clinical Practice.
Eur Heart ] 2012;33:1635-701.
-Mancia G, De Backer G, Dominiczak A, et al. 2007
Guidelines for the Management of Arterial Hyperten-
sion: The Task Force for the Management of Arterial
Hypertension of the European Society of Hypertension
(ESH) and of the European Society of Cardiology
(ESC). ] Hypertens 2007; 25: 1105-187.
~da Silva PM. Cdlculo de risco cardiovascular global:
um instrumento em evolugao. Rev Port Cardiol 2010;29
(sup III):75-88.
-Mancia G, Laurent S, Agabiti-Rosei E, et al. Reap-
praisal of European guidelines on hypertension manage-
ment: a European Society of Hypertension Task Force
document. | Hypertens 2009, 27:2121-58.
~Recomendagies Portuguesas para a prevengdo primdria
e secunddria da aterosclerose da Sociedade Portuguesa de
Aterosclerose, 2009.

JULHO/AGOSTO 2014 23




2

v

)
O
S)
€3]
a
s
=
95
<
a
:
€3]
O
@)
=
O
€3]
=
a
<
a
<
=
Z
]
®
@)
=
=
4
=
=
©)
=
a
9]
<
=
&
o
4

2

(W £/ L/Ulw/|w ()Y & JOLDJUI JE|ILIDWOIL VEJRILI) 9P EXE)) 9ARID E EPRIOPUW EIIUYL) [eUd EJUSUP - DY
“Jeljiwey ejwapidijsip no (¢ nelb ap) anelb [erape opsuapadiy Wefds 0Lwod ‘SOpeAdJd 0}NW ‘SOPL|OS] Je[NISEA 0JSL AP S2103e) - Y4
*(BUNUILNG|ROIDIL OWOD [B}) OAR-S0BBIO SOP 0BS3| NO/3 Je[NISEACIPIRY 03SH 3P S210}e) Slew no wn wod ‘T odiy no g odn snyjaw sayeqelp - Na

“(eou2y1ad |eLalie

e3Ua0p ‘0d1Wanbs| [e1ga.ad JendseA ajuapIde ‘|elalie 0BIezZIIeINISEAI] 9P 0JUBLIIPad0Id 013N0 NO BLIEUOI0D OBIEZLIE|NISEAR] ‘OpnbE 0LIELO0I0D SUWIOIPUIS ‘OIpIEIOIL Op }Iejud) Je|nISBAOIpIEd BSUS0P - ADd

ope.
27 -9poIN
NJY ADY
- %01> %S>
%0T2 > %c= 5 0412 %T>

(soue g9 e O p o¥NpPY)
J40DS

oedeljeny

0esIp ap aionie/odulp owyuoh|y
1 OXINV

Jda ud
INa ADAd

ap eduasaid

AD OOSIH

4
=
x
o)
T
w
3
A
3
T
=
=3
<
o




“110T ‘. seiwapidijsip sep edjul> wadep.Joqe e eied S\73/DST Bp S903EpUSWOIDY,,

eiSojoip.ae)) 9p esan3niiod Spepaldos

@j3u04
ADQ 3p %L>
02514 oxleq ap %L
m m O 5 saose|ndod wa %C
< X2 1% ADQ °P %6p - %€
m nA\nu = m SOuE ()] & 03Py o\cw\.—vmﬁxww
G % m W %S1=2
O Tp/bw
w 2 e W 00€ 0SZ 00Z 05! 7/loww [0.49359]0D JHO0OS
m T35 I I T
[§]
& 3 8 L 9 S ¢t -
(0]
m 00O 0zl M
o
s o o |2
o
- s [}
< sl | »
@) Y
6 ozl | 5
m (4] m
Ll
m 091 m
0
S 081 5
3
oz1 | 3
I
ol | &8
110T ‘. setwapidijsip sep edjuld> waSeploge e eied Sy3/DS3 BP S905EpUIWIOIDY, 091
eiSojoIpJeD) 3p esaNSN1Iog 9pepalos 081
:@ju04
0zl
71/10Www |0433S3]0D 01
8 L 9 St 8L 9SS b " ot 09!
Vg
m 7z 7 2 oz %3 SL €l LL Ol 081
: 2z 2o |28
N 0
80 0zl
o 09l [y
o o8t |33 el S9 ovl
Wn 61 91 1 21 0l 091
Jopouin. Jopowinj op 5
_ powng | | dopowinj opN | Q3 9z £2 0z LI Sl 081
[ 4opowng | | 4oppwinj opN | epopI | psoppwing | | piopownj opN|
suaAof sou oAnD|aJ PN E| PN
03511 0p 0IIPD [ susuion | [sesouinW |
‘oulinJsew & ouluIWRy 0xas eled |enb ‘soue Of e Jou ‘(BMRJIP B OUIINJSEU OX3S © BPJaNDSa B OUjUIWS) OX8S) SOUe G9 e JoLiajul
-9jUl 9pep! WO soynpe eled JejndseAoipled 0dsu op ejadel - || 04avnod no [enbi & soue g e Jopadns no [enbi apepr Wod soynpe eed JejndseAoipied 0dSL Op ejadel - | 0¥AvNd

sodlyeib 3 sejaqe) ‘soapen)d
Il OXINY




110 ‘. selwapidisip sep eojul> wadepioqe e eied Sy3/DST BP S909EPUSWOIDY,, 1107 ‘. seiwapidisip sep eojuld> wasep.aoqe e eied S\y3/DST BP S90SBPUSWOIDY,,

eiSojolp.ie) ap esan3niiog apepaldos eiSojolp.eD) ap esan3n1iog apepaldog
@juog P3ju04
Tp/bw Tp/bw
00€ 052 00Z 051 /10w |0.493S3]0D) 00€ 052 00Z 051 71/lowwi |0433$3]0D
I I i I
8 L 9 St 8 L 9 S ¥ 8 L 9 St 8 L 9 S ¥
00000 ON_M 0000 oN_M
e 0 0 o N4 ovl | 8 0 o [uZ ovl | 8
B z ¢ 091 | &
3 z () 091 | B 8
z 7z st | » [z 2z z o8t | »
a 2 >
= b 2
<3 2z [ Y oz | 5 0zl | &
m z [ ov1 | &2 0S ovl (@
< 091 | 8 091 | &
< o8l [§ o8t | §
A ~ ~
a 3 3
[/ oziL | 3 ozl | 3
— I I
M ovl |09 Qs ovl |oa
z 091 091
o T 71
O 081 Z 7 7 T o081
m z 0zl
(@) 77t ovl 09 Z 77 T ovl
M z1 o1 z 77z 09 Il ol 091
— L1 ploZL Ll Z o8l 91 #1 Z1 0l 08l
a
M zZ 7z 7 ozl ozl
< €1 11 0l ol Z1 1l s9o [ ovl
D) 81 Sl €1 ZI oL ol 091 L1 SL €L 11 ZL 1l 0L Ol 091
— vz 1z 81 91 vI @bl 21 L1 081 €2 0Z 81 91 91 Sl €1 €1 2L 081
,m opbp| apbp|
= | 4oppwng | | 4oppwinfopN | | psoppwing | |pioppwinf opN| | 4oppwng | | aopown]opp | | psopowiny | | pisopowinf opN|
o [ susuioH | [ se4ayinw | [ susuioH | [ se4ayinw |
o)
< ‘ ¢
= TJ/lowwi 0°] = TdH-D T/lowuwi 8°0 = TdH-O
| :03s1y oxieg 9p sa01324 wd Jezijiyn eded JYOIDS elgeL :03s1y oxieg 9p s201394 wd Jezijin eted JYOIS elogeL
Z
=
L}
=4
O ‘Ip/Bw oy Ip/Bwi 0g
= ~ JJH-2 W02 ‘(B}I2JIp B OUIINJSEL OX3S & BpJanbse e ouluIWs) 0Xas) SOUE 9 € JoLajul o [enbl & ~ TQH-2 WOo> ‘(BURJIP B OUINJSEW OXas & eplanbss e oululwa) 0Xas) Soue g e Jouajul No [enbl &
a soue Qf e Jouadns no |enbi apepl Wod soynpe eled JejndseAo|pied 03si Op ejegel - Al 0¥AVYNO soue Qf e Jouadns no |enbi apep! wod soynpe eed Jejndseacipled 0dsy op ejadel - |11 0¥AvYNd
7))
S
~
@]
Z

4
=
S
o
=
@
Q
Q
S
T
5
=4
)
N




<
(a]
-
g
=
L
o
o]
<
O
oz
¢)

SOCIEDADE

PORTUGUESA DE

HIPERTENSAO

Portuguese Society of Hypertension

“1 10 ‘. seiwapidijsip sep ea1ulj> wadep.Joqe € eied §\y3/DS3 Bp S909EpPUSWIOIDY,,
eiSojoip.eD) ap esandniiod apepaldog
3uoyq

Tp/bw
00€ 0SZ 00Z 051

/10w |0433s3|0D

0zl
0l
091
081

0zl
(114
091
081

0zl

000 O0O
0 0 0 0 gl
0 0 Kph
081
.

0zl
ol
091
081

0zl
“ “ (12}
¢ T T T T 091

[e g€z zom

piopowiny | [ piopouwin] opN|

7/lIowwi g¢| = TAH-D
:03s1y oxieg 9p s90133.4 wid Jezijin eied JYODS eleqeL

4]
Ll S1 €Lzl 1l

apop| _

[ 4opowng | [ 4opown]opN |

Ip/Buwios
~ JgH-> W02 ‘(e}jalIp B OUI|N2SEW 0XaS & BPJaNbsa e ouluIwS) 0XaS) SOUE G9 e JoWajul No [enbl @
soue O e Jouadns no [enbi apepl wWod soynpe eJed JejndseAoipied 0dsU Op ejagel - |A 0¥AvNd

| (BHww) e21103sIS [B14934Yy OESSa4d |

10T ‘. seiwapidisip sep eaiuld> wadep.aoqe e esed §\y3/DS3 B S903BpUSWIOIDY,,
eiSo|olpJeD) ap esandniiod apepaldog
3u0yq

Tp/bw
00€ 05Z 00Z 051
i I I

8 L 9 S v 8
0

T1/10WwW |0433S3[0D

0zl
(U4}
091
08l

L 9 14
00 0
00 0
0

(44

S

[0]

[0]

(0]
: < < [l

271 1 0s
z zz1z
ez
zz1 71
z z 71
o
2771
¢ 09
ol
€1 21 01
z z z z il ors
ol 59 2 T T T ovl
b1 EL 11 01 z 091
0z 21 st v1 zi [z 01 081

[ 4opowny | [ 4opowin]opN | LT | psopowny | [piopowinj opN|

[ suawioH | [ sasayinw |

T/lowws ‘| = 1AH-D
:03s1y oxieg 9p s20133.4 wd Jezijin eied JYODS elPqeL

0zl
(4}
091
081

0zl
(U4}
091
08l

0zl
(4}
091
Z T T T o081

Ip/bwi 5§
~ TQH-> Wo> ‘(e}12JIp & OUlNJSeW OXas ® epJanbss e ouluIuwa) 0Xas) SOUE G9 e JoLajul no [enbl @
soue (p e Jouadns no [enbi apep! Wod soynpe eled JejndseAolpied 0JsU Op ejadel - A 04aAvNd

| (BHuwiw) ea1193s1S [e14234y opssoud |

~
N
<
=
5
(@)
©
o




COMUNICADO A IMPRENSA

SINERGIA NO TRATAMENTO DA HIPERTENSAO
ASSOCIACAO FIXA LISINOPRIL/AMLODIPINA NO
TRATAMENTO DA HIPERTENSAO

Ja estd disponivel uma nova associagio fixa para o tratamento da hipertensio arterial, um problema que afecta 42,1% dos portugueses (1).
Esta associagio combina 2 substincias ativas amplamente estudadas e utilizadas na prética clinica (o IECA, lisinopril e 0 BCC, amlo-
dipina), agora disponiveis pela 12 vez num s6 comprimido.

A Sociedade Europeia de Cardiologia (ESC) ¢ a Sociedade Europeia de Hipertensio (ESH) recomendam a terapéutica de associagio de
anti-hipertensores em doentes de risco cardiovascular global elevado e muito elevado, sendo a associagio IECA+BCC considerada uma
das preferenciais (2).

De salientar que o estudo recém-divulgado PHYSA, apurou que 43,9% dos hipertensos portugueses apresentam risco cardiovascular
global moderado a muito elevado e que apenas 42,6% dos doentes se encontram controlados (1). Para atingir o controlo da pressio arte-
rial, mais de metade dos doentes necessita de 2 ou mais firmacos (1).

Esta nova associagio, além de eficaz no rdpido controlo da pressio arterial (3), ¢ também bem tolerado, permitindo menor frequéncia de
edema do tornozelo comparativamente 4 monoterapia com amlodipina (4).

A associagdo fixa de lisinopril/amlodipina estd disponivel na apresentagio de 20 mg de lisinopril + 5 mg de amlodipina, 60 comprimidos.
A toma Unica didria, a qualquer hora do dia, com ou sem alimentos (5), confere flexibilidade terapéutica e permite ajustar a toma as varia-

¢Oes da pressio arterial ao longo das 24 horas, facilitando também a adesio 4 terapéutica.

Medicamento sujeito a receita médica, comparticipado no Escalio B (69% re-
gime geral/84% regime especial)

Sobre o Grupo Tecnimede:

A associagio fixa lisinopril/amlodipina é comercializado pela Tecnimede,
farmacéutica pertencente ao Grupo Tecnimede que é um Grupo privado de
empresas farmacéuticas que iniciou a sua actividade em 1980. A sua activi-
dade centra-se no desenvolvimento e comercializa¢io de medicamentos de uso
humano, tendo por missdo contribuir para a melhoria da saide e do acesso aos
medicamentos, a nivel mundial.

A estratégia assenta num forte investimento em actividades de Investigagio e
Desenvolvimento, cujos resultados obtidos permitam a consolidagio da posi¢do
do Grupo nos seus mercados e a sua internacionalizagio.

IECA: Inibidor da Enzima de Conversio da Angiotensina
BCC: Bloqueador dos Canais de Cilcio
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THE POLYMORPHISM C677T

OF METHYLENETETRAHY-
DROFOLATE REDUCTASE, MAY
INFLUENCE FUTURE CARDIO-
VASCULAR RISK IN PREVIOUSLY
PREECLAMPTIC WOMEN

Alda Pereira da Silva, Helena Maia, Andreia
Matos, Joana Ferreira, M José Areias, Manuel P
Bicho, Irene Rebelo
alda_pereira@hotmail.com

Genetics Laboratory, Faculty of Medicine of

Lisbon

OBJECTIVES: To study the association of
MTHFR C677T polymorphism with devel-
opment of future hypertension in previously
preeclamptic women compared with pregnant
normotensive women.

MATERIAL AND METHODS:The
sample consists of 170 women that were
studied 2 to 16 years after pregnancy being 90
with pregnancy hypertension (HBP), and 80
normotensive (NT) also during pregnancy. De-
mographic, anthropometric and cardiovascular
risk biomarkers such as leucocytes, lipid profile,
myeloperoxidase (MPO) and nitrites were stud-
ied. The methylenetetrahydrofolate reductase
(MTHFR) genotypes were evaluated by PCR-
RFLP using DNA extracted from peripheral
blood. Statistical analysis (Anova, t Student, X2
tests) was performed using SPSS 20.0.

RESULT'S: We observed that 47,7% of previ-
ously preeclamptic women, developed hyperten-
sion 2 to 16 years after pregnancy versus 10,3%
of women without preeclampsia (p<0,001).
Only the previously HBP women and not

the NT ones, with genotypes CC+CT, pres-

ent higher systolic and diastolic blood pressure
means (p<0,001) and also higher IMC, waist
and waist/hip ratio (p= 0,03, p=0,02 and p=0,03
respectively). Also the inflammatory markers
(leucocytes, ApoB, MPO and nitrites) were
significantly higher in previously preeclamptic
women in CC+CT genotypes (p=0,04, p=0,035,
p=0,004 and p<0,001 respectively) compared
with normotensive ones. The T'T genotype

of MTHEFR presented a lower frequency in
preeclamptic women compared with the other
genotypes (p=0,001) and also in the women that
developed later hypertension (p<0.001).

CONCLUSIONS: The methylenetetrahy-

drofolate reductase may modulate blood pres-

30 JULHO/AGOSTO 2014

sure and cardiovascular risk not only during, but
also years after pregnancy. Since T'T individuals
may present DNA hypomethylation due to a
decreased activity of the homocysteine remeth-
ylaton pathway, T'T genotype with increased
expression of antioxidant enzymes, may be a
protective factor for development of future hy-
pertension in previously preeclamptic women.

ID RESUMO : 10
AVARIANTE GENETICA R389GLY
DO RECEPTOR 81 ADRENERGICO
INFLUENCIA O APARECIMENTO
DE HIPERTENSAO ARTERIAL
NUMA POPULACAO DE INDIVIDU-
OS OBESOS

Ana Célia Sousa, R. Palma dos Reis, A. I. Costa,
M. L. Correia, T. Géis, C. Freitas, M. Rodrigues,
S. Freitas, D. Pereira, A. I. Freitas, M. I. Men-
donga

dep.card@srs.pt

Hospital Dr. Nélio Mendonga - Unidade de
Investigacao

RESUMO: A Obesidade ¢ uma entidade
crescente a nivel mundial, sendo referida como
uma das grandes «epidemias» do nosso século.
Virios estudos demonstraram que esta patolo-
gia ¢ factor de risco para a hipertensio arte-

rial (HTA). No entanto, nem todos os obesos
desenvolvem HTA, supoe-se que existam outros

factores, entre os quais genéticos, que conduzem
a HTA nos obesos.

OBJECTIVO: Avaliar se o polimorfismo
do receptor 1 adrenérgico, variante ADRR1
R389Gly, se associa ao aparecimento de HTA
numa populagio de individuos obesos.

MATERIAL E METODOS: Estudados
377 individuos obesos (obesidade considerada
se os individuos tinham um indice de massa
corporal 230 Kg/m?). Constituidos dois grupos
de acordo com a existéncia ou nio de HTA. Es-
tudados em ambos os grupos os genétipos (RR,
RGly e GlyGly) da variante ADRf1 R389Gly
factores demograficos, fatores de risco tradicio-
nais e varidveis bioquimicas.

ANALISE ESTATISTICA: Foram usados
os testes T' Student (varidveis continuas) e do
Qui-quadrado (varidveis categéricas). Feito

um modelo de regressio logistica, para estimar
quais as varidveis que se associavam com HTA
de forma significativa e independente. Usado

o software SPSS versio 19.0 e o limiar de sig-
nificincia foi p<0,05.

RESULTADOS: O alelo mutante Gly, foi
mais prevalente no grupo dos obesos com HTA
(33,9%) em relagio ao grupo dos obesos sem
HTA (25,7%) e o alelo R foi mais prevalente no
grupo dos obesos sem HTA (74,35%) do que
nos obesos com HTA [OR= 1,483 (IC 1,036~
2,124); p=0,031]. Ap6s a analise multivariada
ajustada para outras covaridveis (sexo e idade)
ficaram na equagio a diabetes, VOP, triglice-
rideos, sedentarismo e os genétipos com o alelo

de risco Gly (GlyGly ou RGly).

CONCLUSAO: O alelo mutante Gly, da
variante ADRR1 R389Gly, associou-se a HTA
numa populagio de obesos. Os doentes com este
alelo se forem obesos, tém um risco aumentado
de HTA e devem adoptar precocemente estilos
de vida saudaveis.

ID RESUMO: 11

OS POLIMORFISMOS DO SISTE-
MA RENINA ANGIOTENSINA
ALDOSTERONA (SRAA) ASSO-
CIAM-SE COM A SINDROME
METABOLICA?

Ana Célia Sousa, R. Palma dos Reis, S. Karama-
nou, A. Pestana, T. Géis, A. Spinola, I. Ornelas,
M. Rodrigues, A. I. Freitas, M. I. Mendonga
dep.card@srs.pt

Hospital Dr. Nélio Mendonga - Unidade de

Investigagao

RESUMO: A sindrome metabdlica (SM) é
uma entidade de prevaléncia crescente nas socie-
dades desenvolvidas. O aumento da prevaléncia
da obesidade em todo o mundo tem sido acom-
panhado, de forma paralela, com um aumento
da SM, da diabetes tipo II (DT2) e da doenga
cardiovascular. Alguns estudos de intervengio na
hipertensio arterial com farmacos que actuam
no SRAA provaram que, para além do controlo
da pressio arterial, havia uma redugio dos casos
de DT2 e de SM. Justifica-se por isso, estudar

a influéncia dos polimorfismos do SRAA no
aparecimento de SM.

OBJECTIVO: Com este trabalho preten-
demos identificar quais os polimorfismos do
SRAA que se associam com o aparecimento da

SM.

METODOLOGIA: Estudo caso controlo
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com 1169 individuos, 523 com SM e 646 sem
SM, emparelhados para o sexo e idade. Estuda-
dos em ambos os grupos os polimorfismos do
SRAA: ECAI>D,ECA 8 A>G, AGT M235T,
AT1R1166 A>C e CYP11B2 - 344 C>T.
Definiu-se a existéncia de SM pelos critérios
da International Diabetes Federation (IDF)
Anilise Estatistica: As varidveis categéricas
apresentadas pela sua frequéncia e as continuas
pela média +DP ou mediana. Utilizados o teste
do qui-quadrado ou probabilidade exata de
Fisher, conforme adequado. Calcularam-se os
Odds Ratio e intervalos de confianga a 95%.
Utilizado o software estatistico SPSS versio
19.0 e o limiar de significincia p <0,05.

RESULTADOS: Dos polimorfismos estu-
dados (AGT M235T ,ECA I/D, ECA 8 A/G,
AT1R1166 A/C,CYP11B2 -344 C/T) o ECA
1/D associou-se com a SM. O genétipo DD do
ECAL/D foi mais frequente nos pacientes com
SM do que no grupo sem SM, com Odds Ratio
de 1,34 (1,06-1,69), p=0,014.

CONCLUSAO: Na nossa populagio o
genétipo DD da ECA ID estd associado ao
aparecimento de SM de uma forma significativa
p=0,014 Este trabalho admite um mecanismo
por intermédio do qual os firmacos que atuam
no SRAA, possam reduzir o aparecimento de
DT?2 e da SM. A confirmarem-se 0s nossos re-
sultados, aos doentes com DT2 ou SM poderio
beneficiar de terapéutica com IECAs.

ID RESUMO : 17
INFLUENCIA DOS NITRATOS DI-
ETETICOS NA MODULACAO DOS
EFEITOS DOS POLIMORFISMOS
DA SINTASE DO OXIDO NITRICO
NA DIABETES MELLITUS TIPO 2

Sara Lopes Pereira, Cristina Seabra, José Braz
Nogueira, Carlos Moreira
sarapereira.dt@gmail.com

Laboratério de Genética, Faculdade de Medici-

na, Universidade de Lisboa

INTRODUCAO: A doenga cardiovascular
constitui a principal causa de mortalidade na
diabetes Mellitus tipo 2 (DM2). Este fené-
meno pode dever-se a anomalias na atividade/
expressdo genética da sintase induzivel (iNOS)

e endotelial (eNOS) do éxido nitrico e ser
atenuado por fatores ambientais como a dieta. O
objetivo do estudo foi determinar se uma dieta
enriquecida em nitratos modifica a influéncia

dos polimorfismos da NOS2A e da NOS3 na

resposta metabdlica e cardiovascular na DM2.

METODOS: Estudo experimental cruzado
(piloto), envolveu 12 individuos com DM2
aleatorizados para uma dieta rica em nitratos,
DN (2185mg/d) ou para uma dieta padrio
(<185mg/d), cada uma com duragio de 3 meses
e ajustamento calérico de 1500kcal/d para as
mulheres ou 1800kcal/d para os homens.

RESULTADOS: Globalmente verificou-

se um aumento tendencial da pressio arterial
sistélica (PAS) durante a DN (+5+4mmHg;
p=0,059). A anilise discriminante revelou que
a DN induziu nos individuos portadores da
variante alélica a redugio da pressio arterial
diastélica (PAD) (-11+5mmHg; p=0,033)

no polimorfismo 4b/a; 0 aumento da PAS
(+16+4mmHg; p=0,003) no SNP+14C>T; o
aumento da HbA1C (+0,1+0,2%; p=0,036) no
SNP+88G>T; a redugio da PAS (-9+7mmHg;
p=0,037) e 0 aumento da fosfatase dcida
(+70,7+27,1memol/gHb/h; p=0,016) no
SNP+524G>A. Os individuos portadores do
alelo wild-type revelaram uma tendéncia para a
variagio inversa dos fenétipos intermédios com
a DN em relagdo aos portadores da variante
alélica. Durante a DN os fatores nutricionais
que melhor se correlacionaram com estas alter-
agdes foram a variagdo do consumo de nitratos,
nitritos, nitrosaminas, vitamina C e E, lipidos
monoinsaturados e de magnésio.

CONCLUSAO: O consumo de nitratos
apresenta efeitos ambiguos sendo potencial-
mente mais benéfico nos individuos com maior
risco cardiovascular, portadores da variante alé-
lica para uma disponibilidade reduzida de NO
ou quando o consumo de antioxidantes ou de
lipidos insaturados é simultaneamente superior.
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THE BB ENOS GENOTYPE AS A
POSSIBLE PROTECTOR FROM
HYPERTENTION AND HEART
FAILURE

Alda Pereira da Silva, Cristina Beatriz, An-
gela Gil, Andreia Matos, Joana Ferreira, Braz
Nogueira, Manuel P Bicho, Menezes Falcao
alda_pereira@hotmail.com

Genetics Laboratory, Faculty of Medicine of
Lisbon

OBJECTIVES: To study the association of

eNOS polymorphism with hypertension and

co-morbidities as obesity and heart failure.

MATERIAL AND METHODS: A
sample of 287 subjects aged (mean + SD) 56.15
+ 16.30 years were studied. In this sample 80.8%
were female and 52.7% were normotensive
(NT) vs 47.3% hypertensive (HBP). The body
mass index (BMI) of subjects ranged from 15.25
to 43.87 (mean + SD = 27.70 + 4.79). They were
divided into normal weight (NW), overweight
(OW), and obese (OB) subgroups. The NW
accounted for 30.7% of the sample, 39.6% OW
and 29.7% OB. In the sample, the ejection
fraction ranged from 13.58 to 66 with a mean *
SD of 35.40 = 10.53. According to the ejection
fraction (EF), subjects were divided into 2 sub-
groups: EF >34 (42.9%) and <34 (57.1%). Mean
+ SD of EF in both groups were respectively:
43.49 + 10.57 and 29.24 + 4.84.The eNOS
polymorphism was determined by PCR. The
statistics methods were Chi-square, t-student

and ANOVA.

RESULTS: Considering the obesity degree,
there were significant differences in distribu-
tion between the subgroups of NT (NW 82.3%,
OW 72.5% and OB 61.7 %) and HBP (NW
17.7%, OW 27.5% and OB 38.3%) (p = 0.04,
X2 = 6.45, df = 2). The distribution of eNOS
genotypes was significantly different between
NT and HBP patients. Considering NT vs
HBP was observed for genotypes: AA 4.8% vs
21.2%, BA 31.5% vs 56.9% and BB 63.7 vs 21
9%, respectively (p <0.001). The BB genotype
was less frequent in HBP patients, compared
with the other eNOS genotypes (p <0.001).
The distribution of eNOS genotypes varied
significantly between subjects with EF >34 vs <
34 respectively for AA 33.3 vs 14.3%; BA 38.1
vs 75% and BB 28.6 vs 10.7% (p = 0.034). The
distribution of eNOS genotypes did not vary
significantly according to BMI subgroups (p =
0.299) neither to gender (p = 0.496).

CONCLUSIONS: The eNOS genotypes of
A/B polymorphism, were associated with the
status of hypertension and heart failure, regard-
less degree of obesity and gender.
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11 SUMMER SCHOOL DE HIPERTENSAO

Vai realizar-se de 18 a 21 de Setembro de 2014 a 112 edicdo do Summer School da SPH
dirigida principalmente a médicos em fase de formacao (internato de especialidade)
com interesse na area da HTA.

Como habitualmente o curso sera ministrado em inglés e a frequéncia completa de
todas as sessdes é obrigatdria (programa cientifico brevemente disponivel) sendo o
numero de inscricdes limitado. Para mais informacdes e candidaturas contactar a
Comissdo Organizadora presidida pelo Prof. Agostinho Monteiro) pelo endereco de
email que consta no poster.
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NACIONAIS

XIII Jornadas de Cardiologia
da Medicina Familiar de Aveiro
Norte

10 ¢ 11 de Outubro de 2014
Hotel Solverde - Espinho

XXVII Jornadas de Cardiologia
da Unidade de Cardiologia do
Hospital Egas Moniz”

17 ¢ 18 de Outubro de 2014
Hotel Vila Galé Opera

XV Jornadas de Hipertensao Ar-
terial e Risco Cardiovascular de
Matosinhos

14 ¢ 15 de Novembro de 2014
Hotel Sheraton - Porto

9° Congresso Portugués de
Hipertensao e Risco
Cardiovascular Global

26 de Fevereiro a 1 Margo 2015
Centro de Congressos do Algarve
Vilamoura Marinotel - Algarve

XXXVI Congresso Portugués de
Cardiologia
19 a 21 de Abril de 2015

Paldcio de Congressos do Algarve
Salgados — Albufeira — Algarve

21° Congresso Nacional de Me-
dicina Interna

29 a 31 de Maio de 2015

Tivoli Marina Vilamoura - Al-
garve

CONGRESSOS NACIONAIS E INTERNACIONAIS

INTERNACIONAIS

XXII Congresso da Sociedade
Brasileira de Hipertensao

13 a 16 de Agosto de 2014
Salvador, Bahia - Brasil

ESC - European Society of Car-
diology Congress

30 de Agosto a 3 de Setembro

de 2014

Barcelona — Espanha

EASD - European Association
for the Study of Diabetes
Meeting

15 a 19 de Setembro de 2014
Viena — Austria

ESH Summer School
20 a 26 de Setembro de 2014
Varna - Bulgaria

AHA - American Heart
Association Meeting

15 a 19 de Novembro de 2014
Chicago - USA

34es Journées de 'Hypertension
Artérielle

8th International Meeting of the
French Society of Hypertension
18 a 19 de Dezembro de 2014
Palais des Congres - Paris






