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RESUMO

Introducido: A Hipertensao Arterial (HA) ¢ uma preocupagdo global de saude publica,
afetando cerca de 1,28 bilhdo de adultos em todo o mundo. Além das complicacdes graves da
HA, surge o desafio da Hipertensdo Arterial Resistente (HAR), condi¢do caracterizada pela
falta de controle pressorico apesar do tratamento com multiplos medicamentos. Neste estudo,
analisou-se o perfil dos pacientes com HAR no Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto
(HUJBB), investigando comorbidades, adesdo ao tratamento e eficacia das intervengdes.
Objetivo: Analisar o perfil dos pacientes com HAR no HUJBB, investigando sua relagdo com
sexo, idade, medicagdes mais prescritas, adesdo ao tratamento, eficdcia terapéutica e
comorbidades. Metodologia: O estudo foi transversal, descritivo e analitico, com a andlise de
238 prontudrios selecionados a partir dos critérios de inclusdo, que envolviam pacientes com
idade entre 18 e 75 anos, com HAR e tratados entre janeiro de 2020 e dezembro de 2021.
Sendo vistos dados sobre sexo, idade, adesdo ao tratamento, comorbidades, medicamentos
prescritos e niveis pressoricos antes e apos o tratamento. O Teste G e o teste T de correlagdo
foram aplicados para analise estatistica. Resultados: O perfil dos pacientes com HAR
analisados revela predominancia do sexo feminino, idade avangada, presenca de dislipidemia
e obesidade. A adesdo ao tratamento teve um impacto significativo na classificagdo da
hipertensdo, com a maioria dos pacientes aderentes agora enquadrados em estagios menos
severos da condi¢do. As combinacdes de medicamentos mais comuns incluiam bloqueadores
do receptor de angiotensina, bloqueadores de canais de célcio e diuréticos tiazidicos.
Dislipidemia e obesidade se correlacionaram com niveis pressoricos antes do tratamento,
enquanto diabetes e adesdo terapéutica mostraram associagdo com niveis pressoricos apos o
tratamento. Conclusdo: O estudo revelou um perfil caracteristico de pacientes com HAR no
HUJBB e destacou a importancia da adesdo ao tratamento e da escolha adequada de
medicamentos. As descobertas fornecem informagdes de grande relevancia para a melhoria do

manejo da HAR e para o desenvolvimento de estratégias eficazes de prevengao e tratamento.

Palavras-chave: hipertensao arterial resistente; perfil dos pacientes; adesao ao tratamento.



ABSTRACT

Introduction: Hypertension (HTN) is a global public health concern, affecting approximately
1.28 billion adults worldwide. In addition to the serious complications of HTN, the challenge
of Resistant Hypertension (RH) arises—a condition characterized by the inability to control
blood pressure despite treatment with multiple medications. This study analyzed the profile of
patients with RH at the Jodo de Barros Barreto University Hospital (HUJBB), investigating
comorbidities, treatment adherence, and intervention effectiveness. Objective: To analyze the
profile of patients with RH at HUJBB, investigating their relationship with sex, age, most
prescribed medications, treatment adherence, therapeutic efficacy, and comorbidities.
Methodology: The study was cross-sectional, descriptive, and analytical, with the analysis of
238 medical records selected based on inclusion criteria, which included patients aged
between 18 and 75 years, with RH, and treated between January 2020 and December 2021.
Data on sex, age, treatment adherence, comorbidities, prescribed medications, and blood
pressure levels before and after treatment were reviewed. The G-test and T-test of correlation
were applied for statistical analysis. Results: The profile of analyzed patients with RH reveals
a predominance of females, advanced age, the presence of dyslipidemia, and obesity.
Treatment adherence had a significant impact on the classification of hypertension, with the
majority of adherent patients now falling into less severe stages of the condition. The most
common medication combinations included angiotensin receptor blockers, calcium channel
blockers, and thiazide diuretics. Dyslipidemia and obesity were correlated with blood pressure
levels before treatment, while diabetes and treatment adherence showed an association with
blood pressure levels after treatment. Conclusion: The study unveiled a characteristic profile
of patients with RH at HUJBB and emphasized the importance of treatment adherence and the
appropriate choice of medications. These findings provide valuable insights for improving RH

management and the development of effective prevention and treatment strategies.

Keywords: resistant hypertension; patient profile; treatment adherence.
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1. INTRODUCAO

1.1. O tema e a sua contextualizacdo

A Hipertensao Arterial (HA), uma doenga crénica ndo transmissivel (DCNT),
assume um papel de destaque tanto no cenario global quanto no ambito nacional de satide
publica. Ela ¢ definida como a elevagdo persistente dos niveis pressoricos, caracterizada por
valores de pressdo arterial (PA) sistolica (PAS) iguais ou superiores a 140 mmHg e/ou PA
diastolica (PAD) iguais ou superiores a 90 mmHg, com medi¢des realizadas corretamente em
pelo menos duas ocasides distintas, na auséncia de medicamentos anti-hipertensivos
(BARROSO, 2021). Com uma prevaléncia preocupante, cerca de 1,28 bilhdes de adultos em
todo o mundo vivem com hipertensdo arterial, dos quais aproximadamente 700 milhdes
permanecem sem tratamento (ZHOU, 2021). O Brasil, nao alheio a essa situagdo, apresenta
uma prevaléncia de 32,3% em adultos, nimero que aumenta significativamente com a idade,

atingindo 71,7% na faixa etdria acima de 70 anos.

A magnitude da HA nd3o reside apenas em sua prevaléncia, mas sim em suas
ramificacdes para a satde publica global e as vidas individuais afetadas. A doenga esta
inextricavelmente ligada a complicacdes graves, incluindo doencas cardiacas, cerebrais e
renais, e figura entre as principais causas de morbidade e mortalidade em todo o mundo. A
necessidade de solugdes eficazes de prevengdo, diagndstico e tratamento ¢ inegavel. No
entanto, com o aumento da expectativa de vida e, por conseguinte, o crescente nimero de
pessoas diagnosticadas com HA, um desafio adicional emerge, a Hipertensdo Arterial

Resistente (HAR).

A HAR ¢ um cendrio clinico complexo e desafiador. Caracterizada pela manutencao
de niveis elevados de PA apesar do tratamento com trés ou mais classes de medicamentos
anti-hipertensivos, em doses maximas preconizadas ou toleradas, com pelo menos uma delas
sendo um diurético tiazidico, a HAR ressalta as limita¢des do tratamento convencional. Além
disso, a categoria de pacientes com hipertensdo refrataria (HARf), os quais permanecem com
PA nao controlada mesmo sob o uso de cinco ou mais farmacos, incluindo a espironolactona e
um diurético de agdo prolongada, ilustra uma situagcdo ainda mais desafiadora e preocupante

(BARROSO, 2021).

A diferenciagdo crucial entre HAR verdadeira e pseudorresistente, relacionada a

fatores como técnicas de medi¢ao inadequadas, falha na aderéncia ao tratamento e inércia
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terapéutica, ¢ um imperativo para o desenvolvimento de estratégias de manejo eficazes. Isso
implica ndo apenas em um diagnostico preciso, mas também na formulagdo de abordagens de

saude publica e individuais que abordem as particularidades da HAR.

Considerando que a prevaléncia da HAR na populagdo hipertensa varia entre 12% e
15%, com 11,7% no Brasil, segundo o estudo ReHOT, a complexidade dessa condigdo ¢
inegavel. A HARv, especialmente, acarreta uma maior morbimortalidade cardiovascular, com
um risco 47% maior de eventos cardiovasculares quando comparada aos hipertensos nao

resistentes (REHOT INVESTIGATORS, 2014).

A compreensdo do panorama da HAR ¢ crucial para a adocdo de estratégias eficazes
de prevencao, diagnoéstico e tratamento. Além de salvar vidas, o manejo adequado da HAR
pode resultar em reducdo de custos para os sistemas de saude, aliviando a carga das doengas
cardiovasculares. Portanto, este estudo visa analisar o perfil dos pacientes com HAR no
Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto (HUJBB), investigando suas principais
comorbidades, o manejo terapéutico empregado e a eficacia das intervencdes, incluindo
possiveis reducdes na classificagdo de hipertensdo apds o tratamento. Ao examinar essas
questdes norteadoras, buscamos contribuir para o avango do conhecimento € aprimoramento
das praticas clinicas relacionadas a HAR, resultando em melhores resultados de saude e

qualidade de vida para os pacientes.
1.2. Questoes Norteadoras

-Qual o perfil do paciente com hipertensao arterial resistente no Hospital Barros Barreto

(HUJBB)?

-Ocorre manejo terapéutico eficiente nos pacientes com hipertensdo resistente no Hospital

Barros Barreto?

-Quais as principais comorbidades dos pacientes com hipertensao arterial resistente no

Hospital Barros Barreto?

- Ha reducdo na classificagdo de hipertensdo antes do tratamento para depois do tratamento

dos pacientes com hipertensao resistente no hospital Barros Barretos?
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1.3. Objetivos

1.3.1. Objetivo geral

Analisar o perfil dos pacientes com hipertensao resistente no Hospital Universitario Jodao de
Barros Barreto.

1.3.2. Objetivos especificos

Identificar a relagdo entre sexo e idade com hipertensao arterial resistente nos pacientes
analisados;

Identificar as medicagdes mais prescritas para pacientes com hipertensdo resistente no
Hospital Jodo de Barros Barreto;

Analisar a adesdo ao tratamento dos pacientes com hipertensao resistente;

Analisar a eficécia terapéutica do tratamento realizado no Hospital Jodo de Barros Barreto
para hipertensao resistente;

Analisar a associagdo entre as comorbidades analisadas e a hipertensdo arterial resistente nos

pacientes avaliados.

2. FUNDAMENTACAO TEORICA
2.1. Hipertensdao Arterial Sistémica (HAS)

A defini¢ao de Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS), conforme estabelecida pela
Diretriz Brasileira de Hipertensao Arterial de 2020, ¢ caracterizada pela elevagdo cronica da
pressdo arterial, sendo considerada quando a pressdo arterial sistolica (PAS) ¢ igual ou
superior a 140 mmHg e/ou a pressao arterial diastolica (PAD) € igual ou superior a 90 mmHg.
(Figura 1) A avaliacdo diagnodstica deve ser realizada com base em multiplas medicoes
precisas da pressao arterial, obtidas em diferentes momentos e preferencialmente utilizando
métodos validados. E importante ressaltar que o diagnostico de HAS nido deve ser
estabelecido com base em uma unica medicdo, a fim de evitar diagndsticos equivocados e

garantir a precisdo na identificagcdo dessa condicdo cronica de satde.

A avaliacdo inicial de pacientes com hipertensao arterial abrange a confirmacao do
diagnéstico, investigacdo de causas secundarias, avaliagdo de risco cardiovascular e detecgao
de lesdes em oOrgdos-alvo. A medicao precisa da pressdo arterial (PA) ¢ fundamental nesse
processo, realizada preferencialmente por profissionais de satde qualificados utilizando
esfigmomanometros validados. Além da medigcdo em consultério, métodos como a

monitorizagdo ambulatorial da PA (MAPA) e a medicdo residencial da PA (MRPA)
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desempenham papéis relevantes, proporcionando medidas mais reprodutiveis e informagdes
valiosas sobre risco cardiovascular e lesdes em Orgdos-alvo. (Diretriz Brasileira de
Hipertensdo Arterial, 2020) A selecdo adequada de manguitos em pacientes obesos, a
identificacao de diferengas na PA entre os bragos e a consideragao de métodos como MAPA e

MRPA enriquecem a avaliagdo. (PALATINI; ASMAR, 2018)

A Diretriz nacional, também aborda, que em um contexto de telemedicina, a
automedida da pressao arterial (AMPA) com dispositivos confiaveis também se destaca como
uma opcao eficaz para o acompanhamento dos pacientes hipertensos, especialmente apos a
pandemia provocada pela Covid-19. As novas diretrizes para diagndstico e tratamento da
Hipertensdo da European Society of Hypertension (ESH), enfatizam o método automatico de
medicao da pressdo arterial como o mais recomendado. Além disso, o estudo sugere que a
medicao da pressao arterial fora do consultorio, especialmente a MRPA, ¢ uma ferramenta
valiosa para o acompanhamento a longo prazo dos pacientes hipertensos. (MANCIA et al.,

2023)

A medi¢ao imprecisa da pressao arterial (PA) pode resultar em classificacdes erroneas,
levando a tratamentos inadequados ou mesmo a auséncia de tratamento em hipertensos mal
avaliados. Os limites de PA considerados normais sdo estabelecidos de forma arbitraria, € os
valores para classificacdo da pressdo arterial, de acordo com a diretriz mais recente (Diretriz
Brasileira de Hipertensao Arterial, 2020) sdo indicados na figura 1. A classificacdo ¢ feita
com base nos valores de pressdo sistolica e diastdlica no consultdrio, e o diagndstico de HA
deve ser confirmado por medigdes repetidas em condi¢cdes ideais ou por métodos como
monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial (MAPA) ou medi¢do residencial da pressao

arterial (MRPA).
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Quadro 1 - Classificagdo da pressdo arterial de acordo com a Diretriz Brasileira de
Hipertensdo Arterial, 2020.

Quadro 3.4 - Classificagéo da presséo arterial de acordo com a medigao no consultério a partir de 18 anos de idade

Classificagao” PAS (mHg) PAD (mmHg)
PA 6tima <120 & <80

“ PA normal 120-129 siou B0-84
Pré-hipertensdo 130-139 elou 85-89
HA Estagio 1 140-159 elou 90-99
HA Estégio 2 160-179 elou 100-109
HA Estagio 3 2180 elou =110

HA: hipartensdo arterial, PA. pressao arterial, PAS: pressao artenial sistGlica; PAD: pressao arterial diastolica. A classificacao é definida de acordo com a PA no
consultdrio e pelo nivel mais elevado de PA, sistolica ou diastdlica. ™A HA sistolica isolada, caracterizada pela PAS 2 140 mmHg e PAD < 90 mmHg, é classificada em
1. 2.0u 3, de acordo com os valores da PAS nos intervalos indicados. "™™A HA diastdlica isolada, caractenzada pela PAS < 140 mmHg e PAD = 90 mmHg, é classificada
em 1, 2 ou 3, de acordo com os valores da PAD nos infervalos indicados.

Fonte: Diretriz Brasileira de Hipertensdo Arterial, 2020

Quadro 2 - Definig¢ao de pressao arterial de acordo com a Diretriz Brasileira de
Hipertensao Arterial, 2020.

Quadro 3.7 - Defini¢do de hipertensao arterial de acordo com a presséo arterial de consultério, monitorizagao ambulatorial da pressao
arterial e monitorizagdo residencial da pressdo arterial

Categoria PAS (mmHg) PAD (mmHg)
PA no consultdrio 2140 elou =90
MAPA 24 horas =130 elou =80
Vigilia =135 elou =85
Sono =120 efau =70
MRPA =130 elou =80

HA: hipertensao arferial; PA: pressdo arferial, PAS: pressdo arterial sisiitica; PAD: pressdo arenal diastofica; MAPA: monitonizagdo ambulatodal da presséo artenial;
MRPA: monilorizagdo residencial da presséo arferial.

Fonte: Diretriz Brasileira de Hipertensdo Arterial, 2020

Nesta diretriz, foi feita uma reclassificacdo, subdividindo-a em PA normal e
pré-hipertensao. Individuos com PAS entre 130 e 139 e PAD entre 85 e 89 mmHg sdo agora
considerados pré-hipertensos, devido ao maior risco de doenga cardiovascular, doenga arterial
coronaria e acidente vascular encefalico em comparacao com aqueles com niveis entre 120 e
129 ou 80 e 84 mmHg. Essa reclassificacdo enfatiza a importancia do monitoramento

cuidadoso desses individuos, dado o aumento do risco. (Weber et al., 2014)

A hipertensdo arterial, muitas vezes assintomatica, demanda avaliagdo constante em
consultas médicas e triagens populacionais estruturadas (Lindhot & Sogaard, 2017). Devido a
variabilidade da pressdo arterial (PA), o diagnostico ndo deve se basear apenas em uma Unica
medida, a menos que seja substancialmente elevada (estagio 3) ou haja diagnostico prévio de
lesdes em oOrgaos-alvo (LOA) ou doencga cardiovascular. (Diretriz Brasileira de Hipertensao

Arterial, 2020)
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As diretrizes da European Society of Hypertension (ESH) para o diagndstico e
tratamento da hipertensdo, as metas de pressao arterial sio mantidas em valores menores que
140/80 mmHg para a maioria dos pacientes, permanecendo como as diretrizes anteriores. No
entanto, ha um esforco direcionado a atingir uma faixa de 120-129/70-79 mmHg, desde que
o tratamento seja bem tolerado, principalmente em pacientes mais jovens e saudaveis. Para
pacientes mais idosos e/ou frageis, as diretrizes permitem metas um pouco mais elevadas,
reconhecendo a necessidade de personalizacdo do tratamento de acordo com a condigdo

clinica individual.

Com relagdo a Diretriz Brasileira de Hipertensdo Arterial, publicada em 2020 a
orientacdo quanto as metas terapéuticas no controle da pressdo arterial, para a maioria dos
adultos hipertensos, ¢ manter a pressao arterial abaixo de 140/90 mmHg, visando reduzir os
riscos cardiovasculares associados a hipertensdo. Contudo, essa abordagem ¢ ainda mais
rigorosa em pacientes com diabetes mellitus ou doenca renal cronica, onde o objetivo ¢
manter a pressao arterial abaixo de 130/80 mmHg, adaptando-se conforme fatores individuais,
como idade e comorbidades. Destaca-se, que em certos casos, mesmo com tratamento
adequado, a pressao arterial pode nao responder conforme o esperado, caracterizando a
hipertensdo resistente. Nesses cendrios, uma avaliacdo mais aprofundada se faz necessaria,
incluindo revisdao da adesdo ao tratamento, analise de fatores contribuintes e consideragdo de
terapias adicionais, visando alcancar o controle da pressdo arterial e reduzir o risco

cardiovascular.

2.2. Definicdo de Hipertensao Arterial Resistente

A hipertensdo resistente, termo introduzido na década de 1960, refere-se a condigao
em que a pressdo arterial permanece elevada apesar do uso de trés medicamentos
anti-hipertensivos de diferentes classes, incluindo um bloqueador do sistema
renina-angiotensina, um bloqueador dos canais de célcio e um diurético tiazidico, em doses
maximas toleradas. Outros fairmacos podem ser adicionados em caso de falha. Existem dois
subgrupos: a hipertensao resistente controlada, quando a pressao ¢ controlada com quatro ou
mais medicamentos, ¢ a hipertensdo resistente ndo controlada, quando a pressdo permanece
acima dos niveis desejados, mesmo com o uso de quatro ou mais medicamentos. (YUGAR-
TOLEDO, 2020).

A definicao de hipertensdo resistente evoluiu ao longo dos anos. Em 2018, a American

Heart Association (AHA) atualizou sua defini¢do, considerando a pressdo arterial sistolica
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(PAS) de pelo menos 130 mmHg ou pressdo arterial diastélica (PAD) de pelo menos 80
mmHg, apesar do uso de trés classes de medicamentos anti-hipertensivos em doses maximas
ou quase maximas. No Brasil, em 2020, a Diretriz Brasileira de Hipertensao arterial define
hipertensao resistente como a PA de consultorio que permanece com valores >140/90 mmHg,
com o uso de trés ou mais classes de fairmacos anti-hipertensivos com agdes sinérgicas, em
doses maximas preconizadas ou toleradas, sendo um deles preferencialmente um diurético
tiazidico. A combinacdo de bloqueador dos canais de calcio, bloqueador do sistema
renina-angiotensina e diurético ¢ preferencial antes de estabelecer o diagnodstico de
hipertensdo resistente. Além disso, a terapia combinada com esses agentes mostrou eficacia

na prevencao de eventos de doenca cardiovascular. (Chia et al., 2020)

A fisiopatologia da hipertensdo arterial ¢ influenciada por diversos fatores, como o
sistema nervoso autdonomo, os rins, o sistema renina-angiotensina-aldosterona e o endotélio.
Portanto, a  resisténcia ao  tratamento  anti-hipertensivo ¢  frequentemente
multifatorial. (CALHOUN, 2008) Fatores como pseudo-resisténcia, fatores contribuintes e
hipertensao secundaria também desempenham um papel importante na caracterizacao da

resisténcia e devem ser considerados na investigacdo da hipertensao resistente.

A pseudo-resisténcia ¢ uma condi¢do em que os pacientes ndo alcancam as metas de
pressdo arterial, apesar de um tratamento adequado, e ndo se enquadram na categoria de
hipertensao resistente. (CALHOUN, 2008) Isso pode ser causado por erros na medicao da
pressao arterial, escolha inadequada de medicamentos, falta de adesdo a terapia prescrita ou

hipertensdo do avental branco.

Em suma, a hipertensdo resistente ¢ uma condi¢do em que a pressdo arterial
permanece alta apesar do uso de multiplos medicamentos anti-hipertensivos, sendo
importante considerar diversos fatores fisiopatoldgicos e outros tipos de resisténcia, como a
pseudo-resisténcia, na abordagem diagndstica e terapéutica desses pacientes. A defini¢dao
atualizada pela AHA busca estabelecer critérios mais precisos para o diagndstico e tratamento

da hipertensao resistente, visando uma melhor gestao clinica dessa condigao.
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2.3. Epidemiologia da HAR no Brasil e no mundo

A hipertensao arterial resistente (HAR) ¢ uma condigado dificil de definir e determinar
sua verdadeira prevaléncia devido a complexidade dos critérios de diagndstico. Pacientes que
tomam dois ou menos medicamentos anti-hipertensivos podem ter HAR, mas ndo sdo
classificados como tal porque ndo se enquadram na definicdo de quatro ou mais

medicamentos para controlar a pressdo arterial.

A prevaléncia global de HAR ¢ estimada em aproximadamente 14,7% entre a
populacdo tratada, sem diferenga significativa entre paises de baixa ou alta renda. Fatores
predisponentes para HAR incluem idade avancada, obesidade, diabetes mellitus e doenga

renal cronica. (Chia et al., 2020)

No mundo, estima-se que 10 a 20% dos hipertensos t€ém HAR, o que significa
aproximadamente 200 milhdes de hipertensos resistentes. A variabilidade da estimativa
deve-se a diferenca de critérios para HAR e as caracteristicas das populagdes estudadas.

(YUGAR- TOLEDO, 2020).

O National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) nos EUA mostrou
que cerca de 9% dos hipertensos tém HAR, correspondendo a 12,8% daqueles que utilizam
anti-hipertensivos. Dos pacientes em tratamento para hipertensdo, apenas 53% tiveram a
pressdo arterial controlada para 140/90 mmHg. Menos de 40% dos idosos e apenas 37% dos
pacientes com doenca renal crénica atingiram metas pressoricas. Apenas 25% dos pacientes

com diabetes foram controlados para 130/85 mmHg. (CALHOUN, 2008)

Determinar a verdadeira prevaléncia da HAR ¢ incerto devido a presenca de fatores
que determinam a pseudorresisténcia, como adesdo inadequada a terapéutica e efeito do
"jaleco branco". Alguns estudos relatam proporcdes de 11% a 33% de hipertensos resistentes,
variando de acordo com critérios de defini¢do e caracteristicas da populagao estudada. A
prevaléncia de HARS (hipertensdo resistente ao fAirmaco) ¢ ainda menos conhecida, estimada

entre 3 e 31% em alguns estudos. (MACEDO, 2020)

Diferencas fisiopatoldgicas nos mecanismos envolvidos na resisténcia ao tratamento
da hipertensdo na HAR e na HARf tém sido descritas. Alguns estudos apontam para um
aparente pior progndstico, maior prevaléncia de lesdo a orgdos-alvo e risco aumentado de

eventos cardiovasculares em pacientes com HAR em comparagdo com pacientes com
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hipertensdo ndo resistente.

No Brasil, o estudo ReHOT mostrou uma prevaléncia de HAR de 11,7%. A HAR ¢
mais prevalente em idosos, obesos, afrodescendentes e em pacientes com hipertrofia
ventricular esquerda, diabetes mellitus, nefropatia cronica, sindrome metabdlica, elevada
ingestdo de alcool e/ou sal e sedentarismo. Cerca de um terco dos pacientes com HAR tém
diagnéstico de doenga arterial coronariana. Mesmo na auséncia de doenga arterial coronariana
manifesta, até 28% dos pacientes com HAR apresentam isquemia miocardica. (REHOT

INVESTIGATORS, 2014)

Ademais, a hipertensdo secundaria representa 5% a 10% dos casos de hipertensdo
resistente, podendo ter varias origens, incluindo a apneia obstrutiva do sono, encontrada em
até 70% dos pacientes com hipertensdo resistente. Outras causas comuns envolvem doenca
parenquimatosa renal, aldosteronismo primdrio e estenose da artéria renal. O aldosteronismo
primario, que causa produc¢do inadequada de aldosterona em relagdo ao estado de sédio sérico,
afeta até¢ 20% dos pacientes com hipertensao resistente, enquanto a estenose da artéria renal
esta mais associada a aterosclerose, embora também possa afetar pacientes mais jovens com
displasia fibromuscular. Outros fatores que podem contribuir para a hipertensdo resistente
incluem o uso de medicamentos especificos, estressores psicossociais, qualidade e duragdo do
sono, ruidos altos, temperaturas frias, poluentes do ar e altitudes elevadas. (Bachinsky et al.,

2021)

A prevaléncia de obesidade (36,1%), historia de tabagismo (37%), diabetes mellitus
(34,2%) e dislipidemia (69,4%) reflete uma populagdo de alto risco cardiovascular. A
avalia¢do do escore de risco de Framingham (ERF) mostrou que 61% dos individuos foram
categorizados como risco moderado/alto, consistente com estudos que associam HAR com

sexo feminino, idade avancada e obesidade. (CALHOUN, 2008)
2.4. Diagnostico da HAR

A hipertensdo resistente ¢ suspeitada em pacientes com pressdo arterial
persistentemente elevada, que respondem minimamente a pelo menos seis meses de terapia
com trés anti-hipertensivos convencionais. Para confirmar o diagnoéstico, o tratamento deve
ser avaliado apos seis meses, com medicdes precisas da pressdo arterial usando técnica
adequada e descartando fatores de confusdo, como a pseudo-resisténcia. (Parasher et al.,

2021)
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Pacientes com hipertensdo resistente devem passar por triagem para causas
secundarias, como apneia obstrutiva do sono, doenga renal crdonica e hiperaldosteronismo
primario. Um historico completo e exame fisico sdo essenciais para apontar um possivel
diagnostico subjacente. Os sintomas podem variar, desde cansaco geral e distirbios do sono
para apneia obstrutiva do sono, até cefaleias sugestivas de feocromocitoma e sopros
abdominais indicativos de estenose da artéria renal. Vale ressaltar que muitos casos sdao

assintomaticos. (Parasher et al., 2021)

A investiga¢do de pacientes com hipertensdo resistente deve incluir testes de fungao
renal, como niveis séricos de creatinina, taxa de filtracdo glomerular estimada, analise de fita
reagente na urina e ultrassonografia com doppler renal, devido a alta prevaléncia de doenga
renal cronica nesses pacientes. Além disso, o monitoramento ambulatorial da pressao arterial
por 24 horas ¢ recomendado para evitar o efeito do avental branco e proporcionar leituras

mais correlacionadas com morbidade e mortalidade. (Bachinsky et al., 2021)

Para evitar erros de diagnostico devido a hipertensao pseudorresistente, ¢ importante
realizar uma revisao clinica completa para identificar a ndo adesao como a principal causa da
pseudo-resisténcia. Cerca de um quarto dos pacientes que iniciam novos medicamentos
anti-hipertensivos falham em cumprir sua prescri¢do inicial, tornando a adesdo ao tratamento

um ponto crucial a ser avaliado. (Abegaz et al., 2017)

O diagnéstico definitivo de hipertensao resistente ¢ obtido através do Monitoramento
Ambulatorial da Pressdao Arterial (MAPA) e do Monitoramento Residencial da Pressao
Arterial (MRPA), sendo este ultimo mais indicado para confirmar o controle inadequado da

pressao arterial e excluir a pseudo-resisténcia. (Parasher et al., 2021)

Apds confirmar a hipertensdo resistente, € essencial realizar uma investigacao
diagnostica abrangente com exames especificos para avaliar 6rgaos-alvo comprometidos,
possiveis causas de hipertensdo secundaria e fatores de risco cardiovascular. Além disso, ¢
importante identificar comorbidades associadas para orientar o tratamento de acordo com a

suspeita clinica. (MALACHIAS, 2016)

No diagnostico inicial, medir com precisdo a pressdo arterial do paciente em um
ambiente clinico ¢ crucial, utilizando a medigdo automatizada oscilatoria da PA recomendada
pelas diretrizes recentes da AHA. O uso de condi¢des padronizadas durante a medicdo ¢

essencial, assim como realizar duas medicoes da PA em duas ocasides diferentes para
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confirmar a hipertensdo. (WILLIAMS ET AL, 2011; LAZARIDIS, 2015)

A adesdo ao tratamento ¢ um desafio importante, especialmente em pacientes com
hipertensao resistente, e deve ser constantemente verificada. Além disso, ¢ necessario realizar
testes de referéncia para avaliar a presenca de danos em oOrgdos-alvo, possiveis causas de

hipertensdo secundaria e efeitos do tratamento.

Logo, a identificacdo adequada da hipertensdo resistente e a diferenciacdo da
pseudo-resisténcia sdo fundamentais para um tratamento eficaz. A adesdo ao tratamento,
assim como a investigacdo diagndstica completa, sdo pilares para o manejo adequado dos
pacientes com essa condi¢dao. O uso de técnicas de medi¢cdo padronizadas e o monitoramento
ambulatorial da pressdo arterial s3o ferramentas essenciais para o diagnostico correto. Ao
compreender esses aspectos, os profissionais de satide podem oferecer aos pacientes uma
abordagem mais eficiente e personalizada para controlar a hipertensdo resistente e reduzir os

riscos cardiovasculares associados. (YUGAR-TOLEDO, 2020)
2.5. Comorbidades e HAR

Cabe destacar que a HAR estd associada a maior prevaléncia de lesdao de 6rgaos-alvo
(LOA) e a maior risco cardiovascular e de mortalidade em comparagao a hipertensao arterial
controlada. Diante disso, a investigacdo de LOA na HAR ¢ fundamental para complementar a
estratificacdo de risco e estabelecer o prognoéstico. Os sistemas mais afetados quanto a LOA
sdo: cardiovascular, cerebral e renal (SIM, 1J, 2015).

O comprometimento cerebrovascular na HAR ocorre de modo sutil e insidioso, podendo
evoluir para déficit cognitivo e progressdo para deméncia vascular. (LAURENT, 2015)
Pacientes com HAR tém maior risco de infarto cerebral e isquemia cerebral transitoria, o que
foi apontado pelos estudos KAISER Permanente (SIM et al, 2013) e REGARDS (HOWARD
et al, 2015) que demonstram um aumento de risco de 17 e 14%, respectivamente.

Quanto ao comprometimento renal, a associacdo entre HAR e Doenca Renal Cronica
estd bem estabelecida, podendo tanto ser causa como consequéncia. O substrato
anatomopatoldgico € a nefroesclerose hipertensiva. Os fatores de risco para progressao da
DRC sao: idade > 50 anos, sexo masculino, predisposicdo genética, historia familiar,
afrodescendéncia, duragdo e estdgio da hipertensdo arterial, baixo nivel socioecondmico,
intensidade da albuminuria, grau de disfuncao renal, dislipidemia, obesidade, diabetes, estilo

de vida, uso de substancias nefrotoxicas, entre outros. (RODRIGUES et al, 2018)
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Albumindria e redugdo do ritmo de filtragdo glomerular estimado (RFG- e) identificam
pacientes de alto risco CV e renal, ¢ a diminui¢do da albuminuria pode ser objetivo
terapéutico na HAR. (DA COSTA, 2018)

O paciente com HAR geralmente apresenta caracteristicas que o distinguem dos
pacientes com hipertensdo ndo resistente, tais como: idade mais avangada; obesidade; perfil
de alta ingestdo de sal; DRC; diabetes; presenca de LOA, como a hipertrofia ventricular
esquerda; sexo feminino e raga negra. (CALHOUN, 2008) O estudo multicéntrico ReHOT
mostrou que diabetes, historia prévia de acidente vascular encefdlico e PA na entrada do
estudo > 180/110 mmHg (estagio 3 da hipertensao arterial) foram preditores independentes da
verdadeira resisténcia. (KRIEGER, 2018)

Quanto ao progndstico, Pierdomenico et al. (2005) avaliaram desfechos CV em
individuos com HAR-C e HAR-NC. A ocorréncia de eventos CV fatais e ndo fatais foi
investigada em 340 pacientes com HAR-C (PA < 140/90 mmHg ou PA diurna < 135/85
mmHg) e 130 com HAR-NC (PA > 140 ou 90 mmHg e PA diurna > 135 ou 85 mmHg). Os
dados mostraram que pacientes com HAR-NC t€ém maior risco de DAC, acidente vascular
encefalico, arteriopatia, insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), doenca renal e mortes de
todas as causas quando comparados a pacientes com HAR-C.

Ainda que a prevaléncia ndo seja determinada, causas secundérias de hipertensdo sao
freqlientes em pacientes portadores de HAR, mesmo com a boa adesdo ao tratamento
farmacoldgico e ndo farmacologico, o nao controle dos niveis pressoricos aponta para o
diagnéstico de HA secundéria, dentre essas causas descritas estdo as “ndo endodcrina”,
exemplificadas pela Apneia obstrutiva do sono, Doenga do parénquima renal e Estenose da
artéria renal, e “endocrina”, exemplificadas pelo Hiperaldosteronismo primario,

Feocromocitoma, Hipotireoidismo e Hipertireoidismo. (YUGAR-TOLEDO, 2020)

2.5.1. Diabetes e HAR

A hipertensdo, que esta presente em mais de 50% dos pacientes com Diabetes Mellitus
(DM), contribui significativamente para a doenca microvascular € macrovascular. A
hipertensdo resistente ¢ mais comum em individuos com diabetes tipo 2 em comparagdo com
a populacdo geral ou individuos hipertensos.(LASTRA, 2014) Além disso, o risco de eventos
cardiovasculares ¢ 4 vezes maior em pacientes com DM e hipertensdo, em comparacdo com

os pacientes normotensos. (ARMARIO, 2015)
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O DM e a hipertensdo compartilham varios mecanismos fisiopatoldgicos, incluindo
ativacdo inadequada do sistema renina-angiotensina-aldosterona, aumento da ativacdo do
sistema nervoso simpatico, resisténcia a insulina e hiperinsulinemia, estresse oxidativo,
inflamagdo, comprometimento da vasodilatacdo mediada pela insulina e processamento renal

anormal do sodio.

O estudo RIACE, que envolveu 15.773 pacientes que visitaram clinicas de diabetes,
descobriu que 15% da coorte tinha hipertensdo resistente, com 17,4% dos individuos
hipertensos e 21,2% dos pacientes hipertensos tratados com HAR. O estudo também
constatou que individuos com hipertensdo resistente tinham alta prevaléncia de diabetes

(38,6%) e sindrome metabolica (63,8%). (ARMARIO, 2015)

Outra analise de 27.897 individuos hipertensos constatou que aqueles com HAR
tinham maior prevaléncia de diabetes (35,1%) em comparacdo com pacientes tratados e

controlados com trés ou menos medicamentos (18,8%). (DE LA SIERRA, 2012)

Essas descobertas sugerem que o diabetes ¢ um fator de risco significativo para
Hipertensao Arterial Resistente e que individuos com ambas as condi¢des requerem um

tratamento cuidadoso para evitar eventos cardiovasculares.
2.5.2. Dislipidemia e HAR

A dislipidemia é uma condi¢do caracterizada por alteracdes quantitativas e/ou
qualitativas dos lipidios e lipoproteinas no plasma sanguineo, incluindo aumento do colesterol
total, do colesterol de baixa densidade (LDL-C) e/ou dos triglicerideos, e/ou diminui¢do do
colesterol de alta densidade (HDL-C). Essas alteragdes podem contribuir para o
desenvolvimento de aterosclerose e aumentar o risco de doencas cardiovasculares, como
doenca coronariana, acidente vascular cerebral e doenga arterial periférica (FALUDI et al,

2017).

A fundamentacdo da avaliacdo das dislipidemias como um indicador de saude
encontra respaldo na elevada prevaléncia dessas condigdes na populagdo do Brasil.
Evidenciado por estudos observacionais de base populacional, foram identificadas
prevaléncias de dislipidemia acima de 60% e 75% ao se investigarem individuos com
obesidade. Além disso, pesquisas nacionais que se baseiam no autorrelato de diagnostico de

dislipidemia também destacam preocupantes indices. A Pesquisa Nacional de Satide (PNS) de
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2013 registrou uma prevaléncia de 12,5% entre individuos maiores de 18 anos, enquanto o
inquérito telefonico da Vigilancia de Fatores de Risco e Prote¢do para Doencas Cronicas
(VIGITEL) em 2016 revelou uma frequéncia de 24,8% de relatos de diagnostico médico de
dislipidemia apds investigar as 26 capitais brasileiras e o Distrito Federal. (VALENCA et al,
2021)

Segundo a atualizacdo da V Diretriz Brasileira sobre Dislipidemias e Prevencao da
Aterosclerose, as dislipidemias podem ser categorizadas como primarias, resultantes de
condi¢des genéticas, ou secunddrias, desencadeadas por outras doencas (como obesidade,
resisténcia a insulina e alteragdes hormonais), influéncias ambientais (principalmente dieta)
ou uso de certos medicamentos. Adicionalmente, podem ser divididas em quatro subtipos com
base na avaliagdo bioquimica. O primeiro subtipo engloba a hipercolesterolemia isolada,
caracterizada pelo aumento exclusivo dos niveis de LDL-c (>160 mg/dl). Na
hipertrigliceridemia isolada, observa-se elevagdo isolada nos valores de TG (> 150 mg/dl). Na
hiperlipidemia mista, ocorrem elevagdes simultaneas tanto em LDL-c (>160 mg/dl) quanto
em TG (> 150 mg/dl), considerando-se hiperlipidemia mista quando o TG ¢ > 400 mg/dL e o
CT ¢ igual ou superior a 200 mg/dL. Por fim, também pode ocorrer reducdo do HDL-c abaixo
dos limites de referéncia: < 40 mg/dl para homens e < 50 mg/dl para mulheres, seja de forma

isolada ou em conjunto com aumento de LDL-c ou TG. (FALUDI et al, 2017)

Um estudo realizado no Brasil analisou a ocorréncia de dislipidemia em uma amostra
de 22.542 individuos com mais de 20 anos de idade, que foram atendidos no Hospital das
Clinicas da Universidade Estadual de Campinas. Os resultados do estudo revelaram que em
adultos (com até 60 anos de idade), cerca de 44% apresentaram alteracdes nos niveis de
colesterol total, 38% tiveram altera¢des no LDL-C (colesterol de baixa densidade) e 37% nos
triglicerideos. Ja entre os idosos (acima de 60 anos), as alteragdes foram mais pronunciadas,
com 55% apresentando mudancas nos niveis de colesterol total, 48% no LDL-C e 41% nos

triglicerideos.

Os achados desta pesquisa indicaram que 35% dos adultos e 32% dos idosos tinham
baixos niveis de HDL-C. Além disso, a dislipidemia combinada, caracterizada pela presenca
de hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia, também foi bastante comum. Em outro estudo
realizado em nivel nacional, com uma amostra de 81.262 individuos, verificou-se que a média
do colesterol estava dentro dos valores recomendados pelo National Cholesterol Education

Program (NCEP). Em conjunto, esses dados indicam que a dislipidemia ¢ um importante
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problema de satde publica no Brasil. (VALENCA et al, 2021)

A dislipidemia estd associada a hipertensao arterial resistente. Pacientes com HAR
geralmente tém fatores de risco coexistentes, como obesidade, diabetes e dislipidemia, que
contribuem para sua maior vulnerabilidade a doencas cardiovasculares. Em pacientes com
HAR, a dislipidemia esta ligada a disturbios lipidicos mais proeminentes, disfun¢@o diastolica
do ventriculo esquerdo e aumento do atrio esquerdo. A presenca de dislipidemia em pacientes
com HAR sugere um perfil de pressao arterial mais desfavoravel durante o monitoramento de
24 horas, bem como mudancas estruturais ¢ funcionais no sistema cardiovascular. Portanto, a
dislipidemia desempenha um papel na patogénese da HAR e pode contribuir para o aumento

do risco cardiovascular nesses pacientes. (GUEDES, 2019)
2.5.3. Doencas Cardiovasculares e HAR

As doencas cardiovasculares (DCV) representam a principal causa global de obitos,
internagdes hospitalares e consultas ambulatoriais, inclusive em nagdes em desenvolvimento
como o Brasil.(GAKIDOU et al, 2017) No ano de 2017, analises completas do Datasus
indicaram um total de 1.312.663 falecimentos, dos quais 27,3% foram atribuidos as DCV. A
hipertensao arterial (HA) foi um fator presente em 45% das mortes cardiovasculares,
relacionando-se a condi¢des como doenga arterial coronariana ¢ insuficiéncia cardiaca, além
de estar presente em 51,0% das mortes por doenga cerebrovascular. Por outro lado, um
percentual reduzido de Obitos esteve diretamente associado a HA (13,0%). E relevante
salientar que a hipertensdo arterial, em grande parte, leva a 6bitos devido as lesdes que

provoca em orgaos-alvo.

A hipertensdo resistente estd relacionada a um maior risco de doencas cardiovasculares
(DCV) e lesdes nos orgaos-alvo, além de um aumento do risco cardiovascular em longo prazo
quando comparada a pacientes com hipertensdo controlada. Sendo assim, a hipertensao
resistente representa uma condicdo séria que pode resultar em lesdes nos orgdos-alvo e
aumentar a probabilidade de ocorréncia de eventos cardiovasculares, tais como insuficiéncia
cardiaca, acidente vascular cerebral, infarto do miocardio e insuficiéncia renal. Individuos
com hipertensdo resistente necessitam de tratamento e acompanhamento rigorosos visando

diminuir o risco de complicagdes. (DECHEND, 2016)

A hipertensdo arterial por si s6 consiste em um importante fator de risco independente

para o desenvolvimento de isquemia miocardica. Antes dos 50 anos, a PA diastolica (PAD) é
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o principal preditor de risco de doenga arterial coronariana (DAC), enquanto apds os 60 anos
de idade a PAS se mostra mais importante. Na populacdo mais idosa, a PAD torna-se
inversamente relacionada com o risco de DAC, e a pressao de pulso torna-se o preditor mais

forte para DAC. (BARROSO et al, 2021)

Hipertensos resistentes apresentam alteragdes vasculares funcionais e estruturais
advindas ndo apenas da hipertensdo arterial ndo controlada, mas também do envelhecimento
vascular precoce. E vélido ressaltar o comprometimento macrovascular, que é caracterizado
pelas doencas aterosclerdtica carotidea, cerebral, coronariana e periférica. (LOTUFO, 2015).
Ademais, diversas altera¢des cardiacas, tais como Hipertrofia do Ventriculo Esquerdo (HVE),
disfuncdo diastdlica do ventriculo esquerdo (DDVE) e isquemia miocérdica, podem ser

observadas em pacientes com HAR. (CUSPIDI, 2010).
2.5.4. Obesidade e HAR

A hipertensdo arterial resistente ¢ associada a obesidade através de diversos
mecanismos, tais como a hiperatividade do sistema nervoso simpatico (SNS), a atuagdo das
adipocinas, a hiperinsulinemia, a estimulagdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona
(RAAS), a ocorréncia da sindrome da apneia obstrutiva do sono (SAOS), a disbiose intestinal

e a disfungdo renal. (TANAKA, 2020)

A obesidade tem conexdes importantes com a hipertensdo através de diversos
mecanismos. Um desses mecanismos ¢ a hiperatividade do sistema nervoso simpatico,
especialmente nos rins. Além disso, algumas adipocinas t€ém um papel relevante no aumento
da pressao arterial (PA). A hiperinsulinemia, resultante da resisténcia a insulina, contribui
para o aumento da reabsor¢do de sddio, retencdo de sddio e aumento do volume plasmatico
circulante. Também estimula tanto o sistema renina-angiotensina-aldosterona (RAAS) quanto
o SNS, o que leva a aceleragdo da aterosclerose através do aumento da hipertrofia das células

musculares lisas vasculares e contribui para a elevacao da resisténcia vascular periférica.

A obesidade esta associada ao aumento da atividade do RAAS, mesmo com a
sobrecarga de volume, devido ao estimulo aos RAASs teciduais em individuos hipertensos
obesos. Além disso, em pacientes obesos com hipertensao resistente, a hipertensao associada
ao receptor mineralocorticéide também deve ser levada em consideracao. Outra causa comum
de hipertensdo secundaria ¢ a sindrome da apneia obstrutiva do sono (SAOS). (COHEN,

2017)
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A composi¢ao da microbiota intestinal também influencia o controle da PA, e a disbiose
intestinal decorrente da obesidade pode contribuir para o aumento da pressao arterial. Por fim,
a disfuncao renal associada a obesidade tem um efeito direto no aumento da pressdo arterial e

pode levar a uma maior deterioragdo da funcdo renal. (TANAKA, 2020)

A hipertensao relacionada a obesidade ¢ caracterizada por aumento do indice cardiaco,
indice de trabalho cardiaco esquerdo e indice de resisténcia vascular sistémica, juntamente

com indice de complacéncia arterial sistémica reduzido (COHEN, 2017).

A hipertensdo relacionada a obesidade estd conectada a alteragdes nos fatores
hormonais, inflamatorios e endoteliais, além de causar danos nos orgaos-alvo. Para tratar a
hipertensdo resistente relacionada a obesidade, ¢ crucial implementar modificagdes no estilo
de vida, buscar perda de peso e fazer uso de medicamentos anti-hipertensivos. A cirurgia
bariatrica, em particular, pode resultar em uma redugdo permanente do peso ¢ uma notavel
diminuicdo da pressdo arterial. O manejo e o tratamento da hipertensdo associada a obesidade
podem envolver a abordagem de diferentes aspectos, como o sistema nervoso simpatico, a
fun¢do renal e o nivel microvascular, além do tratamento da resisténcia a insulina. Essas
intervengdes sdo importantes para controlar a condicdo e evitar complicagdes associadas.

(ERSQOY, 2019)
2.6. Tratamento da HAR

Atualmente, o manejo terapéutico da HAR ocorre a partir da combinagdo do tratamento
ndo farmacoldgico com o farmacoldgico. A terapéutica ndo medicamentosa envolve a
eliminacdo de fatores de risco e estd caracterizada pela orientagdo quanto a perda ponderal,
dieta hipossddica, controle na ingestdo de alcool e atividade fisica. Ja a terapia farmacolédgica
tem por objetivo detectar as causas do ndo controle e encontrar a melhor combinacio de
farmacos, visando o alcance das metas pressoricas com menor ocorréncia de efeitos adversos
e maior adesdo. (YUGAR-TOLEDO, 2020)

O tratamento farmacologico se baseia na combinagdo de medicamentos
anti-hipertensivos que abordem os principais mecanismos fisiopatologicos envolvidos no
aumento da pressao arterial. Isso engloba a expansdao do volume intravascular, a ativacao do
sistema nervoso simpdatico e do sistema renina-angiotensina-aldosterona, bem como o
aumento da resisténcia vascular periférica.

A abordagem terapéutica mais eficaz geralmente envolve a administracio de um
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diurético tiazidico (DT), um inibidor da enzima conversora de angiotensina (IECA) ou um
bloqueador dos receptores AT1 da angiotensina (BRA), e um bloqueador dos canais de calcio
(BCC) de longa duragdo. Esses medicamentos devem ser prescritos em doses plenas e
toleradas, com intervalos adequados. (MALACHIAS, 2016)

Quando hd a presenca de doenga arterial coronariana, insuficiéncia cardiaca ou
taquiarritmias, um betabloqueador (BB) ¢ indicado para substituir o BCC no esquema
terapéutico inicial que envolve trés medicagdes. Essa abordagem visa atingir uma terapia
balanceada e personalizada, levando em consideracdo as necessidades clinicas e
caracteristicas individuais do paciente.

Os IECA ou BRA costumam ser mais bem tolerados, sendo geralmente elevados as
doses maximas na HAR. A literatura também aponta que deve-se utilizar um DT de longa
acdo e maior poténcia, como a clortalidona em lugar da hidroclorotiazida, em doses
adequadas ao controle da volemia. (WHELTON et al., 2018) A furosemida deve ser utilizada
em casos de DRC, com RFG igual ou inferior a 30 ml/min. (MALACHIAS, 2016)

A intolerancia aos BCC, devido a efeitos colaterais, algumas vezes ¢ uma das causas de
resisténcia ao tratamento. Na impossibilidade de uso de um BCC, pode-se optar pela
introdu¢do de um betabloqueador, preferencialmente com agdo vasodilatadora, como
nebivolol ou carvedilol. A associacdo de betabloqueadores com um ou mais anti-hipertensivos
preferenciais — IECA ou BRA, DT, BCC — também ¢ descrita em condig¢des especiais como
insuficiéncia cardiaca, coronariopatia, frequéncia cardiaca basal elevada, entre outras.

(WHELTON et al., 2018)

A literatura informa que o ndo alcance da meta pressorica com o esquema triplice
exige a utilizacdo de um quarto farmaco, em que a preferéncia atual ¢ a espironolactona, caso
persista a intolerancia a espironolactona, mesmo que em baixas doses, ¢ avaliada a sua
substituicdo por um simpatolitico central, ou um diurético poupador de potassio ou um alfa
bloqueador. (WILLIAMS, 2018) Caso ndo se obtenha o controle com a adi¢ao do 4° fArmaco
ou com combinacgdes das opcdes subsequentes, deve-se utilizar um vasodilatador direto,
preferencialmente a hidralazina, em doses diarias de 50 a 150 mg, fracionadas em 2 a 3

tomadas. (WHELTON et al., 2018)

Novas formas de tratamento intervencionista tém sido estudadas para pacientes com
HAR, tais como: 1) Estimulagdo direta do seio carotideo, o qual leva ao aumento da atividade

dos mesmos e, com isso, reduz o fluxo simpatico, resultando em diminuicdo da PA; 2)
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Denervacao simpatica renal (DSR), feita por cateter de ablagdo, reduz a atividade eferente
renal, com consequente aumento do fluxo sanguineo renal, diminui¢do da ativacao do sistema
renina-angiotensina-aldosterona e da retencao de agua, e também da atividade aferente renal
em que por meio de sinais cerebrais, diminui agdo simpatica sobre coragdo € vasos.
(SCHMIEDER, 2018), no entanto a literatura aponta que no momento, a DSR seria uma
alternativa apenas para pacientes com HAR-NC com tratamento farmacoldgico otimizado; 3)
Uso de Pressao Positiva Continua em Vias Aéreas (CPAP), uma vez que a apnéia obstrutiva
do sono ¢ uma condig¢do presente em mais da metade dos pacientes com HAR, o CPAP ¢
fundamental por provocar pressdo positiva continua na via aérea do paciente; 4) Fistula
Arteriovenosa, por pode promover diminui¢do da PA por mecanismos relacionados a: reducao
na resisténcia periférica total e no volume sanguineo, inibigao de barorreflexo e liberacao de

peptideos natriuréticos. (YUGAR-TOLEDO, 2020)
2.7 Adesdo terapéutica da HAR

A Organizacdo Mundial da Satide (OMS) definiu a adesdo como o “grau em que o
comportamento de uma pessoa — tomar o medicamento, seguir uma dieta e/ou executar
mudangas no estilo de vida (MEV) — corresponde as recomendagdes acordadas com um
prestador de assisténcia a satide”. Ainda de acordo com tal diretriz, a adesdo ao medicamento
¢ um processo caracterizado por trés grandes componentes: o inicio, a implementacdo e a
descontinuagdo. O inicio ¢ o tempo desde a prescricdo até a tomada da primeira dose do
medicamento; a implementacdo corresponde a coincidéncia entre a dose que o paciente toma
e a dosagem prescrita; e a descontinuagdo marca a interrup¢ao, quando se omite a proxima
dose a ser tomada e se interrompe o tratamento posteriormente.

A adesao ao tratamento ¢ fundamental para o controle pressorico. Uma parcela
consideravel dos pacientes com Hipertensdo Arterial Resistente enfrenta desafios quanto a
aderéncia ao tratamento farmacolégico. Estudos indicam que até 50% desses pacientes se
mostram parcial ou completamente ndo aderentes ao uso dos medicamentos prescritos.
(BARLETTA, 2021)

A adesdao ao tratamento ¢ um processo que envolve diversos desafios e aspectos que
podem ser abordados pelos profissionais de saude para melhorar o controle da pressdo
arterial. Em areas com baixo nivel socioecondmico, fatores como idade, renda, escolaridade e
etnia/raga sdo especialmente relevantes. Além disso, o sistema de satde e as caracteristicas da

equipe de saude também podem influenciar a adesao dos pacientes hipertensos.
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Outros fatores importantes sdo relacionados a propria doenga e ao tratamento, como a
cronicidade da hipertensdo arterial, a auséncia de sintomas aparentes, a necessidade de
tratamento continuo ao longo da vida e a complexidade do esquema medicamentoso em
alguns casos. Os efeitos colaterais indesejaveis e as interagdes entre medicamentos também
podem afetar a adesdo.

Do ponto de vista do paciente, a falta de envolvimento com a sua prépria saude e o
esquecimento do uso dos medicamentos também podem contribuir para a baixa adesdo ao
tratamento. E fundamental que os profissionais de saide considerem essas diversas dimensdes
e desafios para desenvolver intervengdes eficazes e promover uma melhor adesdo ao
tratamento da hipertensao arterial. (CALHOUN, 2008)

A adesdo terap€utica na hipertensdo resistente ¢ um fator crucial para alcangar o
controle da pressao arterial e reduzir a morbidade e mortalidade cardiovascular. Estudos de
diferentes paises, incluindo Emirados Arabes Unidos (EAU), india e Brasil, destacaram a
adesdo subotima aos medicamentos anti-hipertensivos entre pacientes com hipertensdo
resistente. (BARLETTA,2021)

As estratégias para melhorar a adesdo incluem melhorar a educacdo do paciente,
fortalecer o relacionamento médico-paciente, melhorar o acesso aos cuidados de saude e
abordar questdes de acessibilidade . Além disso, o uso de intervengdes terapéuticas e de estilo
de vida inovadoras pode contribuir para um melhor controle da hipertensdo e resultados
cardiovasculares. A identificacdo da ndo adesdo ¢ essencial para diferenciar a verdadeira
hipertensao resistente da pseudorresisténcia e orientar as decisdes de tratamento apropriadas.

Nao existem ainda estudos desenhados especificamente para avaliar o progndstico de
pacientes portadores de HAR, porém, as evidéncias demonstradas com pacientes hipertensos e
suas implicagdes nos oOrgdos alvo, estdo diretamente relacionados aos niveis de pressao
arterial. (DINAMARCO N et al., 2011) Quando a meta pressorica ndo ¢ alcangada, em
especial na presenca de comorbidades normalmente vistas em pacientes portadores de HAR,
como a diabetes mellitus, doenca renal cronica, e sindrome metabolica tornam o progndstico
do paciente desfavoravel. Os beneficios com a reducao dos niveis pressoricos t€m sido

apresentados em diversos estudos. (CALHOUN, 2008)
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3. METODOLOGIA
3.1. Tipo de estudo

Trata-se de um estudo transversal, descritivo e analitico que tem como objetivo analisar
o perfil dos pacientes com hipertensdo arterial resistente cadastrados no Ambulatorio de
Cardiologia do Hospital Universitario Jodo de Barros Barretos (HUJBB) - UFPa, no
municipio de Belém-Pard e correlacionar com as varidveis estudadas: diabetes mellitus,
dislipidemia, obesidade, doengas cardiovasculares e adesdo ao tratamento. Identificando quais
estdo relacionadas com mal controle pressorico na hipertensdo arterial resistente. Esta

pesquisa foi desenvolvida no Ambulatério de Cardiologia do HUJBB.

3.2 Critérios de inclusdao e exclusdo

O universo desta pesquisa compreende todos os pacientes matriculados no
Ambulatério de Cardiologia do HUJBB-PA, foram analisados 3.832 prontuarios, sendo que o
tamanho amostral foi constituido de 238 pacientes que estiverem de acordo com os critérios
de inclusdo, sendo que estes sdo: pacientes com idade entre 18 e 75 anos, que fechem os
critérios diagnosticos para hipertensdo arterial resistente, apresentando sistélica maior que 140
mmHg e diastolica maior que 90 mmHg, com o uso de trés ou mais classes de farmacos
anti-hipertensivos com agdes sinérgicas, em doses maximas preconizadas ou toleradas, sendo

um deles preferencialmente um diurético tiazidico.

Serdo excluidos os pacientes que ndo se enquadrarem nos critérios de inclusao propostos
por esse estudo. Além daqueles com pressdo arterial sistolica > 220 mmHg, pacientes com
eventos cardiovasculares (acidente vascular cerebral/infarto agudo do miocardio) ou
procedimentos cardiovasculares com menos de 6 meses de evolucdo, gravidas e pacientes

com prontudrios sem registros ou com grande dificuldade de serem interpretados.

3.3 Producdo de dados

A coleta de dados foi realizada entre os meses de junho de 2022 a junho de 2023.
Foram examinados para o estudo os prontuarios eletronicos de pacientes regularmente
acompanhados e matriculados no ambulatério de cardiologia do HUJBB atendidos no periodo
de janeiro de 2020 a dezembro de 2021, para a coleta das informagdes necessarias foram
analisadas todas as consultas dos pacientes, at¢ mesmo de outras especialidades além da

cardiologia, que constam no sistema eletronico AGHU. Dentre as variaveis de interesse para
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identificacdo, estdo: nome, idade, sexo, area de residéncia. Para as variaveis de interesse
acerca da hipertensdo resistente, estdo: ano do diagnostico, ano de inicio do tratamento,
classificacdo clinica antes e apds o inicio do tratamento, terapéutica realizada (orientagdes
gerais e medicamentos utilizados), niveis pressoricos antes € apds o inicio do tratamento,
adesdo ao tratamento, presenga de comorbidades: diabetes, dislipidemia, doenca
cardiovascular e obesidade. A presenca de diabetes, dislipidemia ou de doenga cardiovascular
era inferida através das anotagdes dos diagnosticos do paciente presente em todas as consultas
ou entdo através da lista de medicacdes prescritas. Para avaliar a presenca ou ndo de
obesidade foram utilizados dados de IMC e de circunferéncia abdominal que constavam nos
prontuarios eletrénicos de determinados pacientes, caso ndo fosse possivel obter essa
informacao no prontudrio essa variavel era classificada como NI (ndo informada) na tabela do
excel. Apods a coleta de prontudrios, foi realizado um banco de dados para identificacdo e
andlise do perfil terapéutico realizado no HUJBB para pacientes com hipertensdo resistente.
Para a estruturagdo do banco de dados foi utilizado o software Microsoft Excel 2010, o

mesmo serd usado para a entrada das informagdes e para o processamento dos dados.

Os resultados obtidos provenientes da aplicacdo dos instrumentos foram tabulados em
banco de dados elaborado por meio de pacote estatistico SPSS Versao 23.0. A partir disso, foi
feita uma andlise exploratéria para identificar dados ausentes, erros de digitacdo e valores
aberrantes (outliers). Em seguida foi avaliada a existéncia de associagdo e correlacdo entre as

caracteristicas dos pacientes e a classificacdao da hipertensdo resistente.

Através do Teste G ¢ possivel verificar a associag@o entre todas as variaveis do estudo
com a variavel de classificacdo da hipertensdo arterial resistente que os pacientes tinham
antes, ou seja, no inicio do tratamento (HAS I, HAS II ou HAS III). As variaveis foram
submetidas ao teste alternativo chamado de Teste G, para verificar a dependéncia ou
associacgdo entre elas, cujas hipdteses testadas sdo: HO - as varidveis sdo independentes; e H1 -
as variaveis estdo associadas (sdo dependentes). O Teste G ¢ semelhante ao do qui-quadrado,
podendo ser aplicado para uma amostra, em testes de aderéncia, ou para duas amostras, em
teste de independéncia. Os valores esperados também sdo calculados do mesmo modo, mas
podem ser menores que 5. Sendo assim, o P-valor > 0.05 aceita HO (teste ndo significante/nao

significativo) e o P-valor < 0.05 rejeita HO (teste significante/significativo),

Por outro lado, o teste T de correlagdo foi realizado entre todas as variaveis deste
estudo. O teste t para o Coeficiente de Correlagdo Linear de Pearson (r) ¢ uma medida que

varia de —1 a +1. O coeficiente fornece informagao do tipo de associacao das variaveis através
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do sinal: Se r for positivo, existe uma relagdo direta entre as variaveis (valores altos de uma
variavel correspondem a valores altos de outra variavel). Por outro lado, se r for negativo,
existe uma relagdo inversa entre as variaveis (valores altos de uma varidvel correspondem a
valores baixos de outra variavel) e se r for nulo ou aproximadamente nulo, significa que ndo
existe correlacdo linear. Existem duas hipoteses basicas: HO: p = 0 (ndo existe correlacdo
entre as variaveis) e H1: p # 0 (existe correlagdo significativa/significante). A regra de decisao
se da através do P-valor, sendo o P-valor > 0.05 aceita HO de que ndo existe correlagdo entre
as variaveis, o P-valor < 0.05 rejeita a HO confirmando entdo que existe correlagcdo entre as

variaveis.

3.4 Aspectos éticos

O presente trabalho buscou seguir todos os padroes bioéticos estabelecidos nas normas
de Pesquisa envolvendo seres humanos Resolug¢do n® 196/96 da CONEP/MS. A pesquisa foi
desenvolvida sem conflitos de interesses € o presente projeto foi encaminhado ao Comité de

Etica em Pesquisa e Coordenadoria da referida institui¢io (Apéndice A).

As informagoes necessarias ao estudo estdo contidas no sistema de informa¢oes AGHU,
nos arquivos do Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto, e se referem a prontuarios de
pacientes atendidos no ambulatério de cardiologia, no periodo de 01/01/2020 a 31/12/2021,
por isso assinamos o Termo de Compromisso de Utilizacao de Dados - TCUD (Apéndice B)
para a salvaguarda dos direitos dos participantes de pesquisa devido a impossibilidade de

obtencdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido de todos os participantes do estudo.

Sera preservada a confidencialidade dos dados coletados, como estabelecido na
Resolugcdo CNS 466/2012 e suas complementares, € ao publicar os resultados da pesquisa, o
anonimato das pessoas cujos dados foram pesquisados serd mantido. Todas as informagdes

obtidas durante o estudo foram salvaguardadas em confidencialidade, sigilo e privacidade.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1. A andlise dos niveis pressoricos dos pacientes com HAR do Hospital Jodo de Barros

Barreto

No cendrio do Hospital Jodo de Barros Barreto (HUJBB), este estudo abordou os

niveis pressoricos de pacientes com hipertensdo resistente antes € apos o tratamento. A
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pesquisa envolveu uma amostra de 238 pacientes que frequentaram o ambulatério de
cardiologia da instituicdo. Dentro deste contexto, diversos fatores foram criteriosamente
examinados, incluindo sexo, faixa etaria, medicagdes empregadas, adesdo ao tratamento e
presenca de comorbidades como diabetes, dislipidemia, doenca cardiovascular, obesidade e

outras condi¢des médicas.

Para uma anadlise aprofundada e abrangente, uma série de métodos estatisticos foram
empregados. Através da andlise descritiva simples e cruzada, foi possivel explorar a
distribuicdo e as inter-relagdes das varidveis sob investigacdo. Parametros fundamentais como
média, desvio padrdo, valores maximos e minimos das pressdes arteriais coletadas antes e
apds o tratamento foram minuciosamente considerados, permitindo uma compreensao
detalhada das variagdes nos niveis pressoricos. Além disso, a aplicagdo de técnicas estatisticas
ndo-paramétricas, como o teste G (tabela 1 e 2), foi realizada para a comparagdo das
distribui¢des entre grupos, enquanto o teste t (tabela 3 e 4) foi empregado para explorar as

correlagdes.

Em etapas posteriores deste trabalho, cada aspecto sera analisado e abordado de
forma individualizada. A andlise individual de cada aspecto avaliado sera essencial para
elucidar contribui¢des especificas para as variagdes observadas. Esses achados tém o
potencial de contribuir significativamente para o desenvolvimento de abordagens mais
eficazes no tratamento da hipertensdo resistente e para uma melhor compreensao das

complexas interagdes entre os fatores avaliados.
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Tabela 1- Hipertensdo Arterial Resistente (Antes) versus socioecondmico e Teste G

Nao-Paramétrico para os pacientes.

. ! Hipertensio Aterial Resistente{Antes) o Teste Qui-|
Caracteristicas Categorias HAST| % |HASII| % |HASII % Total| %o Quadrado P-valor Regra
Masculino 23 |97% | 31 |13.0%| 37 |155%]| 91 |38.2% o
Sexo Feminino 29 [122%| 61 |25.6%| 57 |23.9%| 147 [61.80s & | 043 |NaoSignificante
19— 59 12 |50%| 26 |109%| 26 |109%| 64 |269%
Faixa Firia 60 |— 65 14 |59%| 24 [10.1%| 25 |105%| 63 [265%| 053 | 097 |Nao Significante
66 |— 76 26 [10.9%| 42 |17.6%| 43 |18.1%]| 111 |46.6%
. Sim 30 |12.6%| 23 |18.1%)| 45 |18.9%) 118 |49.6% o
Diabetes Nio 2 |920% | 49 |206%| 49 |206%]| 120 [s0.40) 77 | O* |Nao Significante
Doenca  Cardio Sim 80% | 29 |122%| 27 |113%)| 75 |315% , > e s
Vascular Nio 33 |13.9%| 63 |265%| 67 |28.29%)| 163 |6sses| OO | 062 |NéoSignficante
Sim 32 |134%| 73 |30.7%| 70 |29.4%]| 175 |73.5%
A s 05 .
Dislipidemia Nio 20 [84%| 19 |80%| 24 |10.1%]| 63 |26.5% o | 00 Significante
Sim 15 |63% | 57 |23.9%| 52 |218%| 124 |52.1%
Obesidade Nio 27 |113%| 21 |88%| 32 [134%| 80 [336%| 1849 | 0.002 | Significante
NI 10 [42%| 14 [59%| 10 |42%| 34 [143%
Ades3o a0 Sim 40 |16.8%| 81 |34.0%| 80 |33.6%| 201 |845% ]
318 | 0.200 |Néo Significant
Tratamento Nio 12 |50%]| 11 |46%]| 14 |59%| 37 [155% o Significante
Tabela 2 - Hipertensao Arterial Resistente (Depois) versus socioecondmico e Teste G
Nao-Paramétrico para os pacientes.
. ) Hipertensiio Aterial Resistente{depois) Teste Qui-
Caracteristicas| Categorias HAST| % THASTI % |HASII % Total| % Quadrado P-valor Regra
Masculino | 50 [21.0%| 26 [109%| 15 [63%| 01 [382% _
Sexo 023 088 |N3o Siginfficante
Femimino | 79 |[33.2%| 46 [193%| 22 |92% | 147 |61.8% ginif
191—59 | 33 [139%| 18 [76%| 13 |55%/| 64 [26.9%
Faixa Etaria | 60]—65 | 36 |151%| 19 |80%| & [34%| 63 |265%| 169 0.89 |Nao Siginficante
66|—76 | 60 [252%| 35 |147%| 16 |6.7%| 111 |46.6%
Sim 63 [265%| 42 [17.6%| 13 |55% /| 118 [49.6%
Diabete: 532 0.05 | Sionificant
fabetes Nio 66 |27.7%| 30 [12.6%| 24 |10.1%| 120 |50.4% igniicante
Doenca Cardio|  Sim 41 [172%| 20 [84%]| 14 [59%]| 75 [31.5% e
1.15 056 |NzoS t
Vascular Nio 88 |37.0%| 52 [218%| 23 |9.7%| 163 |68.5% o Siginificante
Sim 07 [408%| 54 [227%| 24 [10.1%] 175 [73.5% i
Dislipidemi 1.69 042 |Nzo Siginificant
pifema Nio | 32 |134%| 18 |76%| 13 |55%| 63 |265% “o Signiicante
Sim 69 [29.0%| 38 [16.0%| 17 |7.1% /| 124 [52.1%
Obesidade Nio 37 [155%| 26 [109%| 17 |7.1%| 80 |336%| 569 022 |Nao Siginficante
NI 23 [97% | & [34%| 3 |13%| 34 |143%
Adesio  ao| Sim 118 [496%| 59 [24.8%| 24 [10.1%]| 201 [84.5%
16.00 0.001 Siont t
Tratamento Nio 11 |46%| 13 |55%| 13 |55%]| 37 |155% ignificante




Tabela 3 - Matriz de Correlagdo e Teste T antes do tratamento.
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J.iIﬂtru:d‘e Medidas HAS(A |PAS(A |PAD(An Sexo F:ux; Diabetes| DCV D13hp1 Obesidade Adesdo ao | Comorbi | Atendiment
Correlacio ntes) | ntes) tes) Fiaria demia Tratamento | dades o
HAS{Antes) Correlacio| 1
P-valor
PAS(Antes) Correlacio | g3g™ | 1
P-valor 000
PAD(Antes) Correlacio | 308 | 362" 1
P-valor 000 | 000
SEXO Correlacao| 023 | 032 000 1
P-valor J20 | 426 997
FATXA ETARTA | Correlaciio| -.035 | -004 | 949 (-.052] 1
P-valor 302 | 953 000 | 424
DIABETES Correlacio| 064 [ 043 | q33% |-.037| -.118 1
P-valor 325 | 504 018 | 374 070
DOENCA Correlagiao| 062 | 074 087 [ 557 --100 ] 051 1
CARDIO P-valor 341 | 256 | 182 | 017 125 | 434
DISLIPIDEMIA |Correlagio| -.089 | -103 | 028 | 1357 -028 |"gqq™ | 079 1
P-valor 172 112 (671 | .037| .669 001 225
OBESIDADE  |Correlagio| 161" | --126 | -.061 | 1517 --092 | 074 | 146" | 328" 1
P-valor 013 ) 052 351 | 013 156 254 | 024 | 000
Adesdo ao Correlaciao| -.069 | -.050 | 080 ([-.044| 024 {008 | 016 | .111 {080 1
Tratamento P-valor 200 | 443 219 | 497 718 802 | 801 | 089 218
Tabela 4 - Matriz de Correlacao e Teste T depois do tratamento.
Matrix de Correlacio | Medidas HAS,(DE PAS_(DEP PAI?(DE Sexo Fz?x_a Diabetes | DCV Dﬁh@ , Tratament | Comorbi Atendi
i pois) ois) pois) Etaria demia | Obesidade 0 dades | mento
HAS(Depois) Correlacio 1
P-valor
PAS({Depois) Correlacio | gsa™ 1
P-valor 000
PAD{Depois) Correlacio | 415 | 958" 1
P-valor 000 2000
SEXO Correlacio| -.002 027 -.043 1
P-valor 975 678 513
FATXA ETARTA Correlagio| -.040 044 | loegt | -032 1
P-valor 543 496 000 424
DIABETES Correlagio| 030 021 210° | --037| 118 1
P-valor 444 749 001 574 | 070
DCV Correlagio| -.024 -.056 065 | 155°| -100 | 051 1
P-valor 709 390 318 017 | 125 434
DISLIPIDEMIA Correlagio| .069 049 153° |-1357| 028 | oqat [ 079 1
P-valor 290 448 (018 037 | 669 001 225
OBESIDADE Correlagio| -.022 -.011 067 [Lqe17| 092 | 074 | 1467 (328" 1
Pvalor | 736 | 870 305 | .013| 156 | 254 | .024]| .000
Adesiio ao Tratamento |Correlagio | 955 | 558™ 1200 ) -044) 024 | 008 | 016 111 {080 1
Pvalor | 000 | .000 065 | 497 | 718 | 902 | 801| 089 | 218
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Conforme a Diretriz Brasileira de Hipertensao Arterial Sistémica (HAS) de 2020, a
avaliagdo da eficacia do tratamento em pacientes com hipertensdo resistente envolve a
comparagdo dos niveis pressoricos antes e apos a intervengao. Esta abordagem essencial
considera a dificuldade em controlar a pressao arterial desses pacientes, mesmo com multiplos
medicamentos. Ao registrar os valores da pressdo arterial sistdlica (PAS) e diastolica (PAD)
antes do tratamento e posteriormente apds a intervengdo, ¢ possivel avaliar o impacto
terapéutico. As metas pressoricas para hipertensos resistentes podem variar, mas a busca por
valores abaixo de 130/80 mmHg ¢ geralmente recomendada. A analise comparativa ajuda a
adaptar as estratégias terapéuticas e a ajustar o tratamento com base nas respostas individuais,
visando um controle efetivo da pressdo arterial ¢ a minimizacao dos riscos cardiovasculares

associados a hipertensao resistente.

No contexto deste estudo, uma andlise das pressdes arteriais sistdlica e diastélica foi
realizada tanto antes quanto apds a aplicacdo do tratamento, demonstrada nos graficos 1 e 2.
Em ambas as avaliagdes, foi observada uma consistente diminui¢do nos niveis de pressdo
arterial, o que evidenciou a eficacia das intervengdes terapéuticas adotadas no cuidado dos
pacientes atendidos. Esses resultados destacam a importancia do tratamento adequado e
sugerem que as estratégias empregadas foram efetivas no controle da pressdo arterial dos

participantes do estudo.

Grafico 1- Valores pressoricos de pressao arterial sistolica antes e depois do tratamento.

~——Pressio Arterial Sistélica{Antes)
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Grafico 2 - Valores pressoricos de pressdo arterial diastolica antes e depois do tratamento.
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Utilizando-se da classificagdo de hipertensdo arterial, apresentada pela Diretriz
Brasileira de HAS em 2020 (figura 1), foi realizada uma analise quanto a classificacdo de
hipertensdo dos pacientes do estudo. Inicialmente, antes do tratamento, dos 238 pacientes
avaliados, 21,8% foram classificados como portadores de Hipertensdo Arterial Sistémica
(HAS) de estagio 1, 38,7% como HAS de estagio 2 e 39,8% como HAS de estagio 3. (Grafico
3) Esses numeros refletem uma populacdo com uma distribui¢do variada de casos de

hipertensao, abrangendo desde estagios iniciais até casos mais graves da doenga.
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Grafico 3 - Classificacdo dos pacientes hipertensos resistentes antes do tratamento.
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Grifico 4 - Classificacdo dos pacientes hipertensos resistentes depois do tratamento.
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No entanto, apos a implementacdo do tratamento, os resultados mostram uma
mudanga positiva na classificacdo dos pacientes. A porcentagem de pacientes classificados
como HAS de estagio 1 aumentou para 54,2%, enquanto aqueles com HAS de estagio 2
diminuiram para 30,3%, ¢ os casos de HAS de estagio 3 reduziram para 15,5%. (Grafico 4)
Essa alteragdo na distribui¢do dos estagios da hipertensdo sugere que o manejo terapéutico

aplicado no ambulatorio de cardiologia do HUJBB tem sido eficaz na melhoria do controle da
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pressdo arterial dos pacientes. Esse resultado ¢ promissor, indicando que a abordagem
terapéutica utilizada esta contribuindo para uma redugdo significativa nos casos mais graves

de hipertensao e uma maior propor¢do de pacientes em estagios mais controlados da doenga.
4.2. Hipertensao arterial resistente e sexo

A relacdo entre o género do paciente e a hipertensdo arterial resistente tem sido
objeto de investigagdo em diversos estudos. A prevaléncia dessa condigdo varia
consideravelmente entre diferentes pesquisas e localidades. Um estudo conduzido nos Estados
Unidos revelou que a hipertensdo resistente afeta aproximadamente 17% da populagio
hipertensa (ALEXANDRA et al., 2021), enquanto uma pesquisa realizada na drea urbana de
Verona estimou uma prevaléncia de 2,1% entre individuos com hipertensdo (SIMONE et al.,

2018).

Essa variagdo na prevaléncia pode ser influenciada por diversos fatores, incluindo as
caracteristicas clinicas e demograficas da populacdo estudada, bem como as metodologias de
pesquisa empregadas. Essa diversidade nos resultados ressalta a necessidade de uma
compreensdo mais abrangente dos fatores contribuintes para a hipertensao arterial resistente e

de como esses fatores podem ser moldados por particularidades de cada populagao.

Até o momento deste estudo, as diretrizes da Sociedade Brasileira de Cardiologia
(SBC) e da American Heart Association (AHA) ndo estabelecem uma relacdo direta e
uniforme entre género e hipertensao arterial resistente. Isso sugere que tanto homens quanto
mulheres podem ser igualmente suscetiveis a essa condi¢do, sem uma predisposi¢cdo baseada
no género. No entanto, ¢ fundamental reconhecer que a hipertensdo arterial resistente ¢ uma
condi¢do multifatorial e complexa, com outras variaveis desempenhando um papel relevante

em sua etiologia e manifestacao clinica.

No ambito deste estudo, a analise dos dados revelou que dos pacientes selecionados,
38,2% (91 individuos) eram do sexo masculino, enquanto 61,8% (147 individuos) eram do
sexo feminino. (grafico 5) No que diz respeito a classificacdo da hipertensdo arterial sistémica
(HAS), foi observado que, no sexo masculino, 23 pacientes foram classificados como HAS I,
31 como HAS II e 37 como HAS III. No grupo feminino, 29 pacientes foram classificadas
como HAS I, 61 como HAS II e 57 como HAS III. (tabela 1)
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Grafico 5 - Distribui¢do dos sexos dos pacientes com hipertensao resistente no

HUJBB.

EMasculine EFeminino

Ao realizar o teste G ndo paramétrico para os pacientes analisados, foram obtidos os
seguintes resultados: para o sexo masculino, o valor do teste G foi de 1,64 com um p-valor de
0,43, enquanto que para o sexo feminino, o valor do teste G foi de 0,53 com um p-valor de
0,97(tabela 1). Esses resultados indicam que ndo ha associagdo estatisticamente significativa

entre os grupos de hipertensao e o género dos pacientes.

Além disso, a anélise das médias da Pressdo Arterial Sistolica (PAS) revelou que, em
média, a pressdo arterial sistdlica era mais elevada nas pacientes do sexo feminino, atingindo
um pico de 240. As médias das PAS antes do tratamento foram 168,4 para o sexo masculino e
170,3 para o sexo feminino, enquanto as médias das PAS depois do tratamento foram 155,4
para o sexo masculino e 156,4 para o sexo feminino. Similarmente, as médias da Pressdo
Arterial Diastolica (PAD) mostraram valores mais baixos apds o tratamento em ambos os

grupos. (tabela 5)
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Tabela 5 - Estatistico Resumo sobre Pressdo Arterial Sistolica e Diastdlica, antes e depois do

tratamento, segundo o Género dos pacientes.

PAS PAD PAS PAD
Medidas
(Antes) | (Antes) | (Depois) [ (Depois)
Média 168.4 94.6 1554 87.6
Desvio Padrao 21.0 12.1 20.0 10.0
Minimo 130.0 60.0 120.0 65.0
Maximo 220.0 130.0 240.0 110.0

25% 150.0 89.0 140.0 80.0
Percentiis | 50% 165.0 94.0 150.0 90.0
75% 180.0 100.0 160.0 93.0

a. Sexo = Masculino

PAS PAD PAS PAD
Medidas
(Antes) | (Antes) | (Depois) | (Depois)
Média 170.3 93.5 156.4 86.1
Desvio Padrao 20.6 134 16.3 12.6
Minimo 130.0 69.0 130.0 57.0
Maximo 240.0 150.0 204.0 130.0

25% | 160.0 85.0 140.0 80.0
Percentiis | 50% | 170.0 90.0 150.0 90.0
75% | 180.0 100.0 165.0 90.0

a. Sexo= Feminino

Uma andlise estatistica adicional foi realizada por meio do teste T para investigar a
correlacdo entre sexo e as medi¢cdes de Pressdo Arterial Sistolica (PAS) e Diastolica (PAD)
antes ¢ depois do tratamento. (tabela 3 e 4) Os resultados indicaram que ndo existe uma
correlagdo significativa entre o sexo dos pacientes e as leituras de pressao arterial, tanto antes
quanto depois do tratamento. As correlagdes identificadas foram préximas de zero e os
p-valores foram consistentemente altos, indicando que o sexo ndo desempenha um papel

relevante nas variagdes das medidas de pressao arterial neste contexto.

Estes resultados sugerem que as analises ndo demonstraram correlagdes

significativas entre o sexo dos pacientes e as medigdes de pressao arterial, tanto antes quanto
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apds o tratamento. Isso sugere que, assim como observado na literatura, dentro da amostra
estudada, o género nao parece ser um fator determinante nas variacdes das medidas de pressao

arterial observadas.
4.3. Hipertensao arterial resistente e idade

Com o envelhecimento, a hipertensdo arterial torna-se mais prevalente, sendo a idade
reconhecida como um fator de risco para seu desenvolvimento. Essa associa¢do pode ser
atribuida a diminuicao natural da elasticidade arterial relacionada a idade, contribuindo para o
aumento da pressao arterial. Além disso, fatores acumulados ao longo do tempo, como ganho
de peso, sedentarismo, alimentagao nao saudavel e estresse, também desempenham um papel
significativo na progressdo e gravidade da hipertensdo arterial (Posicionamento Brasileiro
sobre Hipertensdo Arterial Resistente, 2012).

Uma investigacdo relacionada a idade avancada destaca-se como um dos principais
desafios na busca por metas de pressdo arterial sistolica. Em consondncia, o estudo de
Framingham identificou uma correlagdo entre a dificuldade de controle da pressdo arterial e
niveis elevados basais de pressdo sistolica (Posicionamento Brasileiro sobre Hipertensao
Arterial Resistente, 2012). Outro estudo derivado do The Framingham Heart Study enfatiza a
idade como um dos fatores de risco mais proeminentes nessa condi¢do, apontando que
individuos entre 55 e 65 anos tém uma probabilidade de 90% de desenvolver hipertensdo a
longo prazo. Essas descobertas ressaltam a relevancia da consideracdo da faixa etdria na
avaliacdo e manejo da hipertensao arterial resistente.

No presente estudo, os pacientes foram categorizados em trés faixas etéarias distintas:
a primeira, entre 19-59 anos; a segunda, entre 60-65 anos; e a terceira, entre 66-76 anos. Dos
238 pacientes diagnosticados com hipertensdo arterial resistente e atendidos no ambulatério
de Cardiologia do Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto (HUJBB), a distribuicao
etaria foi a seguinte: 64 pacientes (26,9%) pertenciam a primeira faixa etdria, 63 pacientes
(23,5%) a segunda faixa etaria, e 111 pacientes (46,6%) a terceira faixa etaria, conforme

ilustrado no grafico 6.
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Grifico 6 - Frequéncia da faixa etaria dos pacientes com hipertensao resistente no HUJBB.
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A andlise utilizando o teste ndo-paramétrico revelou os seguintes resultados em
relacdo a faixa etdria e a hipertensdo arterial: Para a pressdo arterial antes do tratamento, o
valor de teste G foi de 0,53 com um p-valor de 0,97. (tabela 1) Em relagdo a pressao arterial
apds o tratamento, o valor de teste G foi de 1,69, com um p-valor de 0,89. (tabela 2) Esses
resultados indicam que ndo hé evidéncias estatisticamente significativas de associacdo entre a
faixa etaria dos pacientes e a hipertensdo arterial, tanto antes quanto depois do tratamento. No
entanto, a andlise através do teste T para o coeficiente de correlagdo entre faixa etaria e
Pressdo Arterial Sistélica (PAS) e Diastolica (PAD) antes e depois do tratamento (tabela 3)
revelou os seguintes resultados: foi identificada uma correlagdo de -0,294 (p-valor de 0,000)
entre a faixa etaria e a PAD apoés o tratamento, € uma correlacdo de -0,24 (p-valor de 0,000)
entre a faixa etdria e a PAD antes do tratamento. Esses resultados apontam para uma
correlacdo estatisticamente significativa entre a faixa etaria dos pacientes e as medidas de

pressdo arterial, tanto antes quanto depois do tratamento.

Adicionalmente, foi feita uma andlise estatistica, a qual investigou as alteragdes nas
medidas da Pressdo Arterial Sistdlica e Diastolica em pacientes do ambulatorio de cardiologia
do Hospital HUJBB, antes e apods a intervengdo terapéutica. A pesquisa estratificou os

pacientes de acordo com suas faixas etarias.
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Tabela 6 - Estatistico Resumo sobre Pressdo Arterial Sistolica e Diastdlica, antes e depois do

tratamento, segundo Faixa Etaria dos pacientes.

Medidas PAS(Antes)| PAD{Antes)| PAS(Depois) |PAD(Depois)
Média 169.5 086 1558 Q2.0
Devio Padrio 225 15.0 198 126
Minimo 130.0 80.0 1200 70.0
Miiximo 2400 150.0 2200 130.0
25% 1593 90.0 140.0 §3.0
Percentiles | 50% 162.5 100.0 150.5 90.0
75% 180.0 108.8 168 8 100.0

a. FAIXA ETARIA =19 |- 59

Os resultados da analise revelaram reducdes significativas nas médias da Pressao
Arterial Sistolica (PAS) e Diastolica (PAD) apds o tratamento em todas as faixas etarias
estudadas. No grupo de 19-59 anos, a PAS diminuiu de 169,5 mmHg para 155,8 mmHg, e a
PAD de 98,6 mmHg para 92 mmHg. Na faixa de 60-65 anos, a PAS caiu de 169,8 mmHg para
154 mmHg, e a PAD de 94,1 mmHg para 86,5 mmHg. No grupo de 66-76 anos, a PAS foi de
169,6 mmHg para 157,3 mmHg, e a PAD de 91,1 mmHg para 83,8 mmHg. Esses resultados
indicam que o tratamento produziu melhorias consistentes na pressdo arterial,
independentemente da idade dos pacientes analisados, refletindo a eficidcia da abordagem
adotada no ambulatorio de Cardiologia do Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto
(HUJBB). Essa andlise oferece contribui¢des relevantes para o entendimento das respostas ao
tratamento em contextos etarios especificos, o que pode guiar a¢des mais direcionadas no

manejo da pressao arterial nesse grupo populacional.
4.4. Hipertensdo arterial resistente e associagoes terapéuticas utilizadas

No cenario da Hipertensao Resistente, a Diretriz Brasileira de Hipertensao Arterial de
2020 oferece orientagdes especificas para o tratamento dessa condi¢do. Entre as classes de
medicamentos recomendadas, destacam-se os Inibidores da Enzima Conversora de
Angiotensina (IECA), os Bloqueadores dos Receptores de Angiotensina II (BRA), Diuréticos
Tiazidicos e Bloqueadores dos Canais de Calcio (BCC) e devido a complexidade dessa
condicdo, prevé a inclusdo, em alguns casos, de Espironolactona, um diurético poupador de
potéssio, ou até mesmo Betabloqueadores. Essas classes agem de maneiras distintas para
reduzir a pressdo arterial. No entanto, a escolha e a combinacdo dos medicamentos dependem

das caracteristicas individuais de cada paciente, para que assim, possa, se determinar a
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abordagem mais eficaz.

Grafico 7- Associagdes terapéuticas mais utilizadas no estudo

Associacdes terapéuticas mais utilizadas
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O Grafico 7 apresenta dados relacionados as combinagdes de medicamentos
anti-hipertensivos mais frequentemente utilizados no tratamento dos pacientes analisados. A
associacdo mais comum consiste na prescri¢do de bloqueadores do receptor de angiotensina,
bloqueadores de canal de célcio e diuréticos tiazidicos, a qual foi adotada por 64 pacientes.
Em segundo lugar, 50 pacientes receberam a combinag¢dao de bloqueadores do receptor de
angiotensina, bloqueadores de canal de calcio, diuréticos tiazidicos e betabloqueadores. Por
fim, a terceira associacdo mais prevalente envolveu 37 pacientes, que foram tratados com uma
combinagdo de bloqueadores do receptor de angiotensina, diuréticos tiazidicos e
betabloqueadores.

Essas combinacdes sugerem uma abordagem terapéutica abrangente, visando o
controle eficaz da pressdo arterial. A preferéncia pela inclusdo de multiplas classes de
anti-hipertensivos reflete a natureza multifatorial da hipertensdo e a necessidade de atuar em
diferentes mecanismos para obter um controle adequado. Nota-se que as classes de
medicamentos utilizadas nesses regimes tém diferentes modos de acdo, como relaxamento dos
vasos sanguineos, reducdo da retencdo de liquidos e controle da frequéncia cardiaca. A
diversidade nas combinagdes também refletem as caracteristicas individuais dos pacientes,
como comorbidades e tolerancia aos medicamentos. Dessa maneira, a analise corrobora a
literatura e reforca a importidncia de abordagens personalizadas para o tratamento da
hipertensdo, com o objetivo de proporcionar um manejo eficiente e adaptado as necessidades

de cada individuo.
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4.5. Hipertensdo arterial resistente e adesdo terapéutica

Nesse estudo observou-se que dentre os 238 pacientes com hipertensao arterial
resistente atendidos no ambulatorio de Cardiologia do Hospital Universitario Jodo de Barros
Barreto (HUJBB) 201 (84,5%) estavam aderindo corretamente ao tratamento e 37 (15,5%)
ndo estavam (Grafico 8). Percentual bem menor do que apontou estudos de Barletta 2021,
onde cerca de 50% dos pacientes se mostraram parcial ou completamente ndo aderentes ao

uso dos medicamentos prescritos.

Grifico 8 - Frequéncia de adesdo ao tratamento dos pacientes com hipertensio resistente no

HUIJBB.
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Esse dado foi obtido de acordo com a impressdo do médico assistente, sendo esta uma
medida indireta de avaliacdo da adesdo terapéutica. Esse método de avaliagdo tem como
vantagens ser de facil aplicacdo e barato, e apresenta como desvantagens uma baixa
sensibilidade. Existem métodos mais precisos e sensiveis de avaliacdo da adesdo conhecidos
como métodos diretos, sdo eles: analise bioldgica em sangue ou urina, adi¢do de marcador e
tomada supervisionada. Contudo, tais métodos apresentam como desvantagens serem de alto
custo e dificil aplicagdo, ficando reservados a pesquisas clinicas. No quadro 3 estao listadas as

principais vantagens e desvantagens dos métodos para avaliar a adesdo terapéutica.
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Quadro 3 - Vantagens e desvantagens dos varios métodos de avaliagdo da adesdo a terapia

medicamentosa.

METODOS VANTAGENS DESVANTAGENS
METODOS DIRETOS
Analise biologica em sangue Objefive & permite a determinagdo da Custo elevado. Pade ser afetado por fatores hioldgicas
ou urina concentracan do medicamento. & pela “adesao do avental branco™
AdicBo de marcador Objetivo & pode ser usaﬂq no placebo Requer ensaios t;uantitat'rms_de alto I:ulez & coleta

em pesquisa clinica. de amostragem de fluidos corporais.

Pacienles padem esconder o5 comprimidos embaixo da lingua & depois descarté-los.
Tomada supervisionada Preciso. Dificil aplicagio na rolina ambulatonial de pacientes com hiperiensso, podendo ser
resenado para os casos de hipertensdo resistente e refratana.

METODOS INDIRETOS

Questionarios estruturados de
adesdo (escalas de autorrelato)

Simples, facil, barato & muito utilizado.

Suscetivel a erros com aumento do tempo de intervalo enire as consultas
Os resultados podem ser distorcidos pelos pacientes.

Impressao do médico

Facil & barato.

Baixa sensibilidade.

Contagem manual de
comprimidos

Objetiva, quantificivel e
de facil execucio.

Requer a colaboracio do paciente em retarmar os medicamentos.
Dados podem ser alterados pelos individuos.

Reabastecimento de receitas

Objetivo & de faci oblencao de dados.

Requer programa de compulagao & cenlralizacio dos registros e das farmiacias.

Resposta clinica

Simples e de faci execucdo,

Outros fatores, além da ades8o, podem afetar a resposta clinica.

Dispositivos eletrénicos

Preciso e identifica padroes
nas lomadas. Os resultados s3o
facilmente quantificdvels.

Método de alio custo, o qual requer visitas de
retoma & processamento dos dados gerados.

Fonte: Diretriz Brasileira de Hipertensdo Arterial 2021

O comprometimento com o tratamento ¢ um procedimento que abarca uma variedade de

desafios e componentes, os quais os profissionais da satide podem explorar a fim de otimizar

o gerenciamento da pressao arterial. Em regides com contextos socioeconOmicos mais

desfavoraveis, elementos como faixa etaria, nivel de renda, nivel de escolaridade e até mesmo

a origem étnico-racial possuem uma relevancia destacada. Assim, o funcionamento do sistema

de saude e as caracteristicas intrinsecas a equipe médica podem também desempenhar um

papel determinante na adesdo por parte dos individuos com hipertensdo. Nesse sentido,

considerando que o Hospital Universitario Barros Barreto ¢ um hospital publico que atende

pacientes do SUS, na grande maioria pacientes de baixa renda, a taxa de adesdo encontrada

neste trabalho foi alta.

Tabela 7 - Adesdo ao tratamento (antes) versus socioecondmico e Teste G Nao-Paramétrico

para os pacientes.

Hi sio Aterial Resi: Ani Te: I
Caracteristicas Categorias HAS lﬁerii:gT;A?:.| ;,SIT:;:;(]]]TQ% ” Total| % Q‘::ngu: P-valor Regra
Alszo’ @0 Sim 40 [168%| 81 [34.0%| 80 |33.6%| 201 |84.5% ]
318 | 0.200 | Nio Significant
Teatamenin Nio 12 [50%| 11 |46%| 14 |59%]| 37 |155% L
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Na tabela 7 ¢ possivel verificar a comparagdo da varidvel adesdo ao tratamento com a
variavel de classificacdo da hipertensdo arterial resistente que os pacientes tinham antes, ou
seja, no inicio do tratamento (HAS I, HAS II ou HAS III). As variaveis foram submetidas ao
teste alternativo chamado de Teste G, para verificar a dependéncia ou associagdo entre elas,
cujas hipoteses testadas sdo: H, - as varidveis sdo independentes; e H, - as varidveis estdo
associadas (sdo dependentes). O Teste G é semelhante ao do qui-quadrado, podendo ser
aplicado para uma amostra, em testes de aderéncia, ou para duas amostras, em teste de
independéncia. Os valores esperados também sdo calculados do mesmo modo, mas podem ser
menores que 5. Sendo assim, o P-valor > 0.05 aceita HO (teste ndo significante/ndo
significativo) e o P-valor < 0.05 rejeita HO (teste significante/significativo),

Dessa forma, o P-valor de 0.20 entre as variaveis indica que elas sao independentes/teste
ndo significativo. Isso pode ser confirmado pois a adesdo a terapéutica no inicio do tratamento
ndo interfere na classificagdo da hipertensao, 84.5% sdo aderentes e ainda sim destes 33.6%
estdo classificados como HAS III e 34% sdao HAS II, ou seja, mesmo aderindo ainda

apresentam niveis pressoricos muito elevados.

Tabela 8 - Adesdo ao tratamento (depois) versus socioecondmico e Teste G Nao-Paramétrico

para os pacientes.

5m s , Hipertensio Aterial Resistente{depois) .| Teste Qui-
Caracteristicas | Categorias HAS I| m |HAS lI| % |HAS IH| v Total| %o Quadrado P-valor Regra
Adesio ao Sim 118 |496%| 59 |248%| 24 [10.1%| 201 |84.5%
16.00 0.001 Significant
Tratamento Nio 11 |46%| 13 [535%| 13 [55%] 37 [15.5% {gpiicante

Por outro lado, na tabela 8 ¢ possivel verificar a comparac¢do da varidvel adesdo ao
tratamento com a varidvel de classificagdo da hipertensdo arterial resistente que os pacientes
tinham depois, ou seja, ao término do tratamento (HAS I, HAS II ou HAS III). As variaveis
também foram submetidas ao teste alternativo chamado de Teste G, para verificar a
dependéncia ou associacdo entre elas, cujas hipoteses testadas sdo: H, - as varidveis sdo
independentes; e H, - as varidveis estdo associadas (sdo dependentes).

Sendo assim, o P-valor de 0.001 entre as variaveis indica que elas sdo dependentes/teste
significativo. Isso pode ser confirmado pois a adesdo a terapéutica no término do tratamento
interferiu de maneira significativa na classificacdo da hipertensdo, 84.5% sdo aderentes e
destes 49.6% agora sdo classificados como hipertensos estagio I apresentam melhores niveis

pressoricos, € apenas 10.1% sdo hipertensos estagio 3.
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Durante o estudo clinico ReHOT, maior estudo brasileiro sobre hipertensdo arterial
resistente, realizado em 2014, 80% dos pacientes apresentaram controle pressorico e adesao
ao tratamento. Apos 6 meses, Jesus et al realizou um estudo transversal no qual analisou uma
coorte de hipertensos participantes do ensaio clinico ReHOT. Do total de 96 pacientes
reavaliados, apenas 52,1% foram identificados como tendo HAS controlada através da
avaliagdo da MAPA e 31,3% apresentaram adesdo pelo questionario Morisky Medication
Adherence Scale (MMAS). Nesse sentido, tais dados corroboram, que a ndo adesdo ao
tratamento infere em um aumento dos niveis pressoricos e piora da classificagdo da
hipertensao resistente.

O numero de medicamentos ¢ a HAS resistente (HAR) tiveram uma relagdo
significativa com o controle da PA medida por MAPA (p = 0,009 ¢ p = 0,001,
respectivamente). Ademais, a escolaridade apresentou tendéncia a ser um fator determinante
de falta de adesdo (p = 0,05). Tal varidvel ndo foi analisada no presente trabalho, sendo um
fator que pode ser determinante também para a ndo adesao dos pacientes do HUJBB.

Ainda no estudo de Jesus et al, a HAR teve relacao significativa com o grupo sem
controle e sem adesdo, apresentando p-valor de p = 0,012, semelhante ao que foi encontrado

neste trabalho.

4.6. Hipertensdo arterial resistente e comorbidades associadas

4.6.1. Hipertensao arterial resistente e diabetes

A diabetes ¢ uma condi¢ao de satde globalmente relevante, com sua prevaléncia
aumentando progressivamente. De acordo com a Organizacdo Mundial da Satde (OMS), em
2019, aproximadamente 9,3% da populacdo adulta mundial, o que corresponde a cerca de 463
milhdes de pessoas entre 20 e 79 anos, estava vivendo com diabetes. No contexto brasileiro, a
situacdo nao ¢ diferente. O Brasil também enfrenta um aumento na prevaléncia da diabetes,
sendo um dos paises com uma das maiores populacdes de pessoas diabéticas no mundo. Além
disso, a intersecdo entre diabetes e hipertensao ¢ um ponto critico de atencao. Estima-se que
uma parcela significativa da populacdo brasileira seja afetada por ambas as condi¢des, com
nimeros que indicam que mais de 25% dos adultos brasileiros possuem hipertensao, e, dentre
eles, uma proporcao consideravel também tem diabetes.

Nesse estudo observou-se que dentre os 238 pacientes com hipertensao arterial
resistente atendidos no ambulatério de Cardiologia do Hospital Universitario Jodo de Barros

Barreto (HUJBB) 120 (50,4%) sao diabéticos e 118 (49.6%) nao sdo (Grafico 9).
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Grifico 9 - Frequéncia pacientes diabéticos com hipertensdo resistente no HUIBB
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Segundo Armario (2015) em contraste com as informagdes obtidas da populacdo em
geral ou de individuos hipertensos, tem sido constatado que a incidéncia de Hipertensdo
Arterial Resistente (RH) ¢ mais proeminente entre aqueles que sofrem de diabetes tipo 2.
Adicionalmente, ¢ notavel que pessoas que enfrentam o desafio da hipertensdo resistente
também exibem uma taxa mais alta de prevaléncia de diabetes quando comparadas aqueles
pacientes que conseguem manter sua pressdo arterial sob controle por meio do uso de trés
medicamentos ou menos.

No presente estudo houve uma equivaléncia entre individuos diabéticos e ndo
diabéticos. Além disso, ao analisarmos as médias da pressdo arterial sistolica (PAS) e
diastolica (PAD) antes e depois do tratamento € possivel perceber que pacientes que ndo eram
diabéticos apresentaram niveis pressoricos mais elevados antes do tratamento. (Tabela 10) E,
ao se observar a média pressdo arterial sistolica depois do tratamento, praticamente ndo houve

diferenga entre os dois grupos.
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Tabela 9 - Medidas da PAS E PAD antes e depois do tratamento nos pacientes diabéticos

Medidas PAS(Antes)| PAD{Antes) | PAS(Depois) | PAD(Depois)
Meédia 168.8 913 1556 839
Devie Padrio 216 122 147 11.6
Minimo 130.0 60.0 130.0 57.0
Miiximo 2200 130.0 204.0 116.0
25% 150.0 830 140.0 75.0
Percentiles|50% 170.0 90.0 156.0 830
75% 1813 100.0 164.0 20.0

a. DIABETES = Sim

Tabela 10 - Medidas da PAS E PAD antes e depois do tratamento nos pacientes nao

diabéticos.

Medidas PAS(Antes) | PAD(Antes) | PAS(Depois) | PAD{Depois)
Média 1704 06.5 1564 895
Kurtosi 199 13.0 204 11.1
Minimo 130.0 74.0 120.0 70.0
Miximo 240.0 150.0 240.0 130.0
25% 160.0 90.0 140.0 80.0
Percentiles |50% 170.0 085 150.0 90.0
T5% 180.0 100.0 170.0 06.8

a. DIABETES = Niio

Na tabela 1 ¢ possivel verificar a comparagdo da varidvel diabetes com a variavel de
classifica¢do da hipertensao arterial resistente que os pacientes tinham no inicio do tratamento
(HAS I, HAS II ou HAS III). As variaveis também foram submetidas ao teste alternativo
chamado de Teste G, para verificar a dependéncia ou associacdo entre elas, cujas hipoteses
testadas sdo: H, - as variaveis sao independentes; e H, - as variaveis estdo associadas (sdo
dependentes). Sendo assim, o P-valor de 0.41 entre as varidveis indica que elas sdo
independentes/teste ndo significativo.

Por outro lado, na tabela 2 ¢ possivel verificar a comparagao da variavel diabetes com a
variavel de classificacdao da hipertensao arterial resistente que os pacientes tinham ao término
do tratamento (HAS I, HAS II ou HAS III). As variaveis também foram submetidas ao teste
alternativo chamado de Teste G, para verificar a dependéncia ou associagdo entre elas. O
P-valor obtido de 0.05 entre as variaveis indica que elas sdo dependentes/teste significativo,

ou seja, existe uma correlagdo entre os niveis pressoricos apds o tratamento e o fato do
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paciente ser diabético.

Segundo Jia G (2021) a resisténcia a insulina e o diabetes mellitus ndo somente
configuram anormalidades metabdlicas, mas também concomitantemente predispde a
hipertensdo arterial, arteriosclerose e patologias cardiovasculares associadas. Enquanto isso, a
arteriosclerose exacerbada e a resposta vasodilatadora comprometida, por sua vez, contribuem
para a exacerbacdo da resisténcia a insulina e a instauragdo do estado diabético. Mecanismos
moleculares subjacentes a hipertensao arterial no contexto do diabetes incluem a ativagao
inadequada do eixo renina-angiotensina-aldosterona, bem como do sistema nervoso
simpatico, disfun¢do mitocondrial, aumento proeminente do estresse oxidativo e instauracao
de um estado inflamatdrio sistémico.

Com relagao ao risco cardiovascular, pessoas com diabetes (DM) sdo consideradas de
alto risco, mesmo na fase de pré-hipertensdo, independentemente da presenca de fatores de
risco, lesdes de orgdo-alvo, doenca renal do diabetes (DRD) estigio 3 ou doenca
cardiovascular (DCV).

Segundo a Diretriz Brasileira de Hipertensao arterial 2020 a meta almejada para
diabéticos ¢ uma pressao arterial abaixo de 130/80 mmHg. Pois evidéncias de estudos clinicos
randomizados, metanalises e estudos observacionais em diabéticos com hipertensdo indicam
que manter a pressdo arterial sistdlica (PAS) entre 130-139 mmHg, especialmente proxima a
130 mmHg, oferece efetiva protecao contra complicagdes cardiovasculares e renais. A pressao
arterial diastolica (PAD) pode ser mantida entre 70-79 mmHg sem riscos. No entanto, ndo esta
claro se reduzir a PAS para menos de 130 mmHg proporciona maior prote¢ao cardiovascular e

renal, por isso deve-se evitar que a PAS fique abaixo de 120 mmHg é recomendado.

4.6.2. Hipertensdo arterial resistente e dislipidemia

A dislipidemia ¢ reflexo de alteragdes no metabolismo dos lipideos que repercutem
nos niveis séricos das lipoproteinas. Sendo assim, qualquer anormalidade no perfil lipidico ¢é
considerada uma dislipidemia, o que inclui lipoproteina de baixa densidade (LDL-c) >
160mg/dL, lipoproteina de alta densidade (HDL-c) < 40 mg/dL, colesterol total (CT) > 200
mg/dL e triglicerideos (TG) > 150 mg/dL, estando tais alteracdes das concentragdes
plasmaticas lipidicas associadas a fatores genéticos, habitos alimentares, uso de
medicamentos, sedentarismo, tabagismo, alcoolismo, entre outros. (SANTOS et al, 2022)

Neste estudo, dentre os pacientes com hipertensao resistente houve uma prevaléncia
de 175 (73,5%) pacientes com dislipidemia e 63 (26,5%) pacientes sem este diagnostico

(Grafico 10). Essa informagdo foi obtida através da andlise dos prontudrios dos pacientes.



57

Grifico 10 - Frequéncia de pacientes com dislipidemia e hipertensdo resistente no HUJBB.
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Comparando-se com outros dados da literatura, a prevaléncia total encontrada de
dislipidemia (73,5%) foi mais elevada em relagdo ao estudo de Souza et al. em Campos dos
Goytacazes, Rio de Janeiro, onde verificaram uma prevaléncia de 24,2% de dislipidemia na
populacdo e, ao estudo de Fernandes et al., desenvolvido em oito cidades do estado de Sao
Paulo que observou um percentual 12,2%. A prevaléncia de dislipidemia dos pacientes
atendidos no HUJBB esteve mais proxima da encontrada por Moraes et al. (61,9%) em estudo
desenvolvido em Ribeirdo Preto, Sdo Paulo, assim como na pesquisa desenvolvida por Garcez
et al. na populacdo de Sao Paulo, onde a frequéncia encontrada foi de 60,3% entre adultos.
Essas diferencas nas prevaléncias entre os estudos podem ser atribuidas aos pontos de corte
distintos utilizados na época das investigagoes, a idade dos grupos avaliados, assim como ao
nivel socioecondmico. Além disso, a forma de obtencdo do diagnostico de dislipidemia

(autorreferida ou testada) também pode ter interferido nos resultados.

Tabela 11 - Medidas da PAS E PAD antes e depois do tratamento nos pacientes

dislipidémicos.

Medidas PAS(Antes)| PAD{Antes) | PAS(Depois) | PAD(Depois)
Meédia 1709 033 1555 854
Devio Padrio 208 12.1 16.5 11.5
Minimo 130.0 67.0 120.0 57.0
Miiximo 240.0 150.0 240.0 120.0
25% 160.0 85.0 140.0 80.0
Percentiles | 50% 170.0 90.0 150.0 89.0
75% 180.0 100.0 163.0 90.0

a. DISLIPIDEMIA = Sim
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Tabela 12 - Medidas da PAS E PAD antes e depois do tratamento nos pacientes nao

dislipidémicos.

Medidas PAS(Antes)| PAD{Antes)| PAS(Depois) | PAD(Depois)
Meédia 166.0 95.7 157.5 90.3
Kurtosi 201 148 21.0 114
Minimo 130.0 60.0 120.0 70.0
Miximo 2100 140.0 2200 130.0
25% 150.0 88.0 140.0 80.0
Percentiles |50% 160.0 90.0 150.0 90.0
75% 180.0 100.0 170.0 98.0

a. DISLIPIDEMIA = Nio

Na tabela 11 e 12 € possivel comparar os valores da média e dos percentis 25%, 50% e
75% da populacdo analisada em relagdo a PAS e a PAD antes e depois do tratamento em
pacientes dislipidemicos e pacientes que ndo possuiam dislipidemia. Ao se analisar ambas as
tabelas ¢ possivel perceber que os pacientes com dislipidemia apresentaram niveis mais
elevados de PAS antes do tratamento. Contudo, apds o tratamento a média da PAS entre os
dois grupos ficou préxima, sendo 157 mmHg em pacientes ndo dislipidémicos e 155 mmHg
em pacientes com dislipidemia.

No estudo de Macedo et al em 2020, encontrou-se nos pacientes com hipertensao
resistente uma alta prevaléncia de fatores de risco para doenca cardiovascular: 34,2% dos
individuos apresentaram diabetes mellitus, 69,4% dislipidemia, 36,1% obesidade, 38,3%
historia de tabagismo e 61% risco moderado/alto risco para eventos cardiovasculares. Além
disso, o grupo com hipertensdo resistente apresentou maior propor¢ao de individuos com
idade até 60 anos, dislipidemia e historia de AVC, e assim como neste estudo médias mais
altas de PA. Nesse sentido, a dislipidemia e sua associagdo intima com a aterosclerose
também podem contribuir negativamente para o progndstico de pacientes com hipertensao
resistente e precisam ser melhor avaliadas em outros estudos.

Na tabela 1 € possivel verificar a comparagao da variavel dislipidemia com a variavel
de classificacdo da hipertensdo arterial resistente que os pacientes tinham no inicio do
tratamento (HAS I, HAS II ou HAS III). As variaveis também foram submetidas ao teste
alternativo chamado de Teste G, para verificar a dependéncia ou associagdo entre elas, cujas
hipoteses testadas sdo: H, - as varidveis sdo independentes; e H, - as varidveis estdo
associadas (sdo dependentes). Sendo assim, o P-valor de 0.05 entre as variaveis indica que

elas s3o dependentes/teste significativo.
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Por outro lado, na tabela 2 ¢ possivel verificar a comparagdo da variavel diabetes com a
variavel de classificacdo da hipertensao arterial resistente que os pacientes tinham ao término
do tratamento (HAS I, HAS II ou HAS III). As variaveis também foram submetidas ao teste
alternativo chamado de Teste G, para verificar a dependéncia ou associagdo entre elas. O
P-valor obtido de 0.42 entre as varidveis indica que elas sdo independentes/teste ndo
significativo, ou seja, ndo existiu uma correlacdo estatistica entre os niveis pressoricos apos o
tratamento e o fato do paciente ter dislipidemia.

Uma hipdtese para essa diferenca seria a de que o paciente ao tratar a hipertensao
arterial provavelmente também estd tratando a dislipidemia com medicagdes especificas.
Dessa forma, os niveis pressoricos apds o tratamento estiverem menores para ambos 0s
grupos, sem guardar relacdo com o fato do paciente ter ou nao dislipidemia.

Na tabela 4 verificou-se que, existe uma correlagdo positiva entre dislipidemia e:
valores de PAD depois do tratamento (p-valor=0.018 e R=0.15), sexo (p-valor=0.037 e
R=0.13) e diabetes (p-valor=0.001 ¢ R=0.21). Igualmente, no estudo de La Sierra et al,
quando comparados aos pacientes controlados, aqueles com hipertensdo resistente

apresentavam com maior frequéncia diabetes e dislipidemia.

4.6.3. Hipertensao arterial resistente e doengas cardiovasculares

A hipertensao arterial ¢ um fator de risco muito importante para o desenvolvimento de
Doencgas Cardiovasculares (DCV), que estdo entre as principais causas de morte no mundo.
(GAKIDOU et al, 2017) Em particular, a Hipertensdo Resistente predispde os individuos a
um maior risco de DCV.

No ambito desse estudo, dentre os pacientes com hipertensdo resistente houve uma
prevaléncia de 75 (31,5%) pacientes com doencas cardiovasculares e 163 (68,5%) pacientes
sem este diagndstico (Gréafico 11). Essa informacdo foi obtida através da andlise dos

prontudrios dos pacientes.
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Grifico 11 - Frequéncia de pacientes com doencgas cardiovasculares e hipertensdo resistente

no HUJBB.
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Isso ¢ comparavel aos achados do estudo de Daugherty et al, que acompanhou mais de

200.000 pacientes hipertensos sob terapia anti-hipertensiva, dos quais 0,7/100 pacientes/ano

desenvolveram hipertensdo resistente. Além disso, este estudo demonstrou que o risco de

eventos cardiovasculares foi 47% maior nos pacientes resistentes do que nos demais pacientes

durante um seguimento médio de mais de 3 anos. (DAUGHERTY et al, 2012)

O acompanhamento dos pacientes com hipertensdo resistente do HUJJBB foi feito

através dos prontudrios eletronicos, sendo necessario um tempo maior de acompanhamento

para que fosse possivel observar a ocorréncia de mais eventos cardiovasculares nestes

pacientes.

Tabela 13 - Medidas da PAS E PAD antes e depois do tratamento nos pacientes com doencas

cardiovasculares.

Medidas PAS(Antes)| PAD{Antes) | PAS(Depois) | PAD(Depois)
Média 167.5 93.0 157.5 86.0
Devio Padrio 183 123 17.5 115
Minimo 130.0 67.0 137.0 58.0
Miximo 200.0 130.0 204.0 116.0
25% 150.0 850 140.0 80.0
Percentiles |50% 166.0 90.0 155.0 850
75% 180.0 100.0 165.0 940

a. DOENCA CARDIOVASCULAR = Sim
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Tabela 14 - Medidas da PAS E PAD antes e depois do tratamento nos pacientes sem doengas

cardiovasculares.

Medidas PAS(Antes)| PAD{Antes)| PAS(Depois) | PAD(Depois)
Média 170.6 043 1553 g87.1
Kurtosi 217 131 17.9 118
Minimo 130.0 60.0 120.0 57.0
Miximo 2400 150.0 240.0 130.0
25% 160.0 87.0 140.0 80.0
Percentiles |50% 170.0 20.0 150.0 90.0
75% 181.0 100.0 161.0 90.0

a. DOENCA CARDIOVASCULAR = Niio

Nas tabelas 13 e 14 ¢ possivel comparar os valores da média e dos percentis 25%,
50% e 75% da populacdo analisada em relagdo a PAS e a PAD antes e depois do tratamento
em pacientes com e sem doencgas cardiovasculares. Ao se analisar o percentil 75% de antes do
tratamento € possivel perceber que tanto os pacientes com doencgas cardiovasculares quanto
aqueles que nao apresentavam DCV apresentaram niveis de PAS e PAD bem proximos, PA
180x100 mmHg e PA 181x100 mmHg respectivamente. Contudo, ap6s o tratamento, a média
da PAS entre o grupo de pacientes com doencas cardiovasculares foi maior (PAS 157 mmHg),
se comparada a média da PAS do grupo sem doengas cardiovasculares (PAS 155.3 mmHg) .

Dessa maneira, ¢ possivel concluir que neste estudo a doencga cardiovascular ndo teve
relacdo com niveis mais elevados de pressdo arterial nos pacientes com hipertensao resistente.
O que nao significa que esse grupo de hipertensos resistentes com doencga cardiovascular ndo
estejam sob maior risco de morbimortalidade. Pois segundo Barroso et al a hipertensao esta
associada a 45% das mortes cardiovasculares, estando relacionada a condi¢cdes como doenga
arterial coronariana (DAC) e insuficiéncia cardiaca (IC), além de estar presente em 51,0% das
mortes por doenga cerebrovascular (DCbV). E relevante salientar que a hipertensdo arterial,

em grande parte, leva a obitos devido as lesdes que provoca em 6rgaos-alvo.

4.6.4. Hipertensao arterial resistente e obesidade

A obesidade ¢ uma comorbidade comum em pacientes com hipertensao resistente, e
estima-se que aproximadamente 8% das pessoas com hipertensdo resistente sejam obesas
(HADDADIN et al, 2019). No cenario deste estudo, a prevaléncia foi maior, dentre os
pacientes com hipertensdo resistente 124 (52,1%) tinham obesidade, 80 (33,6%) eram

eutroficos e 34 (14,3%) ndo tinham IMC informado em prontuario (Grafico 12). Essa
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informagdo foi obtida através da andlise dos prontudrios eletronicos dos pacientes, sendo
aceito para classificar o paciente como obeso tanto a medida do IMC >30 kg/m? quanto a

circunferéncia abdominal >88 cm em mulheres € >102 cm em homens.

Grifico 12 - Frequéncia de pacientes com obesidade e hipertensao resistente no HUJBB.
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Segundo Barroso et al parece haver uma relagdo direta, continua e quase linear entre o
excesso de peso (sobrepeso/obesidade) e os niveis de PA. Nesse sentido, ¢ de suma
importancia que os profissionais de saude sejam treinados para realizar adequadamente a
medida da circunferéncia abdominal (CA) e massa corpdrea (IMC) pois tais medidas sao
fundamentais para predizer morbidade e risco de morte. Contudo, como podemos observar
neste trabalho pelo nimero de pacientes sem dados de IMC (14,3%), muitas vezes ndo sao

rotineiramente aferidas na pratica clinica.

A obesidade pode induzir modificagcdes na estrutura e fungdo dos vasos sanguineos,
promover resisténcia a insulina e inflamagdo, e resultar em retengdo aumentada de sodio,
representando desafios para alcancar um controle eficaz da pressdo arterial (LANDSBERG et
al, 2013). Para Davy et al obesidade esta associada ao aumento da rigidez arterial, reducao da
complacéncia arterial e fung¢ao endotelial comprometida, todos os quais podem contribuir para
o aumento da pressdo arterial. Além disso, pode levar ao acumulo de gordura nas paredes dos
vasos sanguineos, o que pode promover inflamagdo e estresse oxidativo e ainda prejudicar a
fung¢do vascular (IANTORNO et al, 2014). Dessa maneira, nos pacientes com hipertensao

resistente o controle da obesidade se torna imperioso.
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Tabela 15 - Medidas da PAS E PAD antes e depois do tratamento nos pacientes com

obesidade.

Medidas PAS(Antes)| PAD{Antes)| PAS(Depois) | PAD({Depois)
Média 172.5 941 1555 852
Devio Padrio 18.6 136 15.7 12.2
Minimo 140.0 67.0 130.0 57.0
Miximo 2400 150.0 2040 130.0
25% 160.0 850 140.0 793
Percentiles |50% 170.0 90.0 152.0 895
75% 180.0 100.0 161.0 90.0

a. OBESIDADE = Sim

Tabela 16 - Medidas da PAS E PAD antes e depois do tratamento nos

pacientes sem obesidade.

Medidas PAS(Antes)| PAD{Antes) | PAS(Depois) | PAD(Depois)
Meédia 166.0 94 6 158.0 896
Kurtosi 220 128 196 115
Minimo 130.0 60.0 120.0 68.0
Miximo 2200 130.0 2200 129.0
25% 150.0 g8.0 140.0 80.0
Percentiles|50% 160.0 90.0 155.0 90.0
75% 180.0 100.0 170.0 08 8

a. OBESIDADE = Niio

Nas tabelas 15 e 16 € possivel comparar os valores da média e dos percentis 25%,
50% e 75% da populagdo analisada em relagdo a PAS e a PAD, antes e depois do tratamento,
em pacientes obesos e eutroficos. E possivel observar que os pacientes com obesidade
apresentaram média de PAS maior (172 mmHg) em comparagao com pacientes que ndo eram
obesos (166 mmHg). Além disso, nos percentil 50% que representa a média de 50% dos

pacientes os obesos também apresentaram niveis pressoricos mais elevados.

Entretanto, na andlise pressorica realizada apds o tratamento, os pacientes obesos
obtiveram melhores resultados, apresentando média de PAS de 155 mmHg e PAD de 85.2
mmHg. Enquanto que pacientes eutroficos apresentaram uma média de PAS de 158 mmHg e
PAD de 89.6 mmHg. Uma hipotese para essa inversdo de grupo com pior controle pressorico
seja a de que pacientes obesos ao iniciarem tratamento geralmente sdo orientados a fazer

mudangas no estilo de vida e na dieta, contribuindo assim para que tenham, ainda que com
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uma diferen¢a minima, melhores resultados.

Na tabela 1 ¢ possivel verificar a comparacdo da varidvel obesidade com a variavel de
classificagdo da hipertensao arterial resistente que os pacientes tinham antes, ou seja, no inicio
do tratamento (HAS I, HAS II ou HAS III). As variaveis foram submetidas ao teste
alternativo chamado de Teste G, para verificar a dependéncia ou associacdo entre elas, cujas
hipoteses testadas sdo: H, - as varidveis sdo independentes; e H; - as varidveis estdo
associadas (sdo dependentes). Sendo assim, o P-valor > 0.05 aceita HO (teste ndo

significante/ndo significativo) e o P-valor < 0.05 rejeita HO (teste significante/significativo),

Dessa forma, o P-valor de 0.02 entre as variaveis indica que elas sdo dependentes/teste
significativo. Isso pode ser confirmado pois a presenca de obesidade no inicio do tratamento
ndo interferiu na classificagdo da hipertensdo. Dos pacientes classificados como HAS III no
inicio do tratamento, 21.8% eram obesos, 13.4% eram eutroficos ¢ 4.2% eram classificados
como ndo informados. Ademais, entre os pacientes classificados com HAS 11 23.9% estavam
acima do peso enquanto que 8.8% eram eutroficos, o que confirma essa relagdo entre a

presenca de obesidade e niveis mais alterados de PA.

Por outro lado, na tabela 2 ¢ possivel verificar a comparagao da variavel obesidade com
a variavel de classificacdo da hipertensdo arterial resistente que os pacientes tinham depois,
ou seja, ao término do tratamento (HAS I, HAS II ou HAS III). As variaveis também foram
submetidas ao teste alternativo chamado de Teste G, para verificar a dependéncia ou
associacdo entre elas, cujas hipdteses testadas sdo: H, - as varidveis sdo independentes; e H, -

as variaveis estdo associadas (sdo dependentes).

Sendo assim, o P-valor de 0.22 entre as varidveis indica que elas sdo
independentes/teste nao significativo. Dos pacientes classificados como HAS III ao término
do tratamento, 7.1% eram obesos e um valor igual (7.1%) eram eutréficos, enquanto que
1.3%% eram classificados como ndo informados. Ademais, entre os pacientes classificados
com HAS II, agora 16% estavam acima do peso enquanto que 10.9% eram eutrdficos, o que
mostra que no final do tratamento ambos os grupos estavam com valores presséricos bem

proximos.

A tabela 3 demonstra o teste T de correlacdo entre todas as variaveis deste estudo. O
teste t para o Coeficiente de Correlagao Linear de Pearson (r) ¢ uma medida que varia de —1 a

+1. O coeficiente fornece informagao do tipo de associagdo das variaveis através do sinal: Se r
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for positivo, existe uma relacdo direta entre as varidveis (valores altos de uma varidvel
correspondem a valores altos de outra varidvel). Por outro lado, se r for negativo, existe uma
relagdo inversa entre as variaveis (valores altos de uma varidvel correspondem a valores
baixos de outra variavel) e se r for nulo ou aproximadamente nulo, significa que ndo existe
correlacdo linear. Existem duas hipodteses basicas: HO: p = 0 (ndo existe correlagdo entre as
variaveis) e H1: p # 0 (existe correlacdo significativa/significante). A regra de decisdo se da
através do P-valor, sendo o P-valor > 0.05 aceita HO de que ndo existe correlagdo entre as
variaveis, o P-valor < 0.05 rejeita a HO confirmando entdo que existe correlacdo entre as

variaveis.

Ao se analisar especificamente a varidavel obesidade pode-se observar que ela
apresentou correlacdo significante com as varidveis de classificagdo da HAS antes do

tratamento, sexo, doenca cardiovascular e dislipidemia.

Igualmente, o estudo transversal de Holecki et al com 5.065 pacientes com hipertensao
constatou que a obesidade estava independentemente associada a presenca de hipertensao
resistente. Pacientes com obesidade visceral podem receber diagndstico excessivo de
hipertensdo resistente devido a subtratamento, subutilizagcdo de diuréticos em esquemas de
tratamento com multiplos medicamentos e o "efeito do jaleco branco" sendo fatores de
contribuicdo comuns (Holecki et al, 2012). Segundo Blumenthal et al a perda de peso ¢ uma
estratégia fundamental para reduzir a pressdo arterial em individuos obesos e pode melhorar a
estrutura e fungdo vascular, reduzir a inflamag¢ao e melhorar a sensibilidade a insulina, o que
foi possivel perceber neste estudo pois os pacientes obesos do HUJBB tinham niveis
pressoricos mais elevados em comparagdo com pacientes eutroficos no inicio do tratamento e

obtiveram melhores resultados na PA depois.

Segundo Appel et al, intervengdes de estilo de vida que promovem a perda de peso,
como programas de dieta e exercicio, podem ser eficazes na reducdo da pressdo arterial e na

melhoria dos resultados cardiovasculares em individuos obesos com hipertensao.
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5. CONCLUSAO

A Hipertensdo Arterial Resistente (HAR) assume um papel de destaque tanto no
cenario global quanto no ambito nacional de saude publica. Considerando que a prevaléncia
da HAR na populagdo hipertensa ¢ de 11,7% no Brasil, segundo o estudo ReHOT, a

complexidade dessa condigdo ¢ inegavel.

Portanto, este estudo visou analisar o perfil dos pacientes com HAR no Hospital
Universitario Joao de Barros Barreto (HUJBB), investigando suas principais comorbidades, o
manejo terapéutico empregado e a eficacia das intervengdes, incluindo possiveis reducdes na
classificagdo de hipertensdo apds o tratamento. Ao examinar essas questdes norteadoras,
buscamos contribuir para o avango do conhecimento e aprimoramento das praticas clinicas
relacionadas a HAR, resultando em melhores resultados de saude e qualidade de vida para os

pacientes.

No que tange ao perfil do paciente com hipertensdo resistente no Hospital Barros
Barreto, pode-se afirmar que se trata de um paciente majoritariamente do sexo feminino,
1doso, dislipidémico e obeso, que mantem a hipertensao resistente apesar da elevada taxa de

adesdo ao tratamento.

O manejo terapéutico dos pacientes do HUJBB foi eficiente para diminuir os niveis
pressoricos dos pacientes, ainda que estes ainda estejam classificados como hipertensos
resistentes. Em relacdo a aderéncia ao tratamento, a grande maioria (84,5%) dos pacientes
deste estudo aderiram as medicagdes prescritas. Esta varidvel ao ser submetida ao Teste G de
associacdo apresentou p-valor de 0.001 indicando que ¢ dependente ao niveis pressoricos apos
o tratamento. Além disso, a adesdo terapéutica no término do tratamento interferiu de maneira
significativa na classificagdo da hipertensdo, 84.5% sao aderentes e destes 49.6% agora sao
classificados como hipertensos estagio I apresentam melhores niveis pressoricos, € apenas

10.1% sao hipertensos estagio 3.

Dessa maneira, a influéncia da adesdo ¢ evidente ndo apenas na melhoria dos niveis
pressoricos, mas também na classificacdo da hipertensdo, com a maioria dos pacientes

aderentes agora enquadrados em estagios menos severos da condigao.

No que diz respeito as combinagdes de medicamentos anti-hipertensivos

frequentemente utilizados no tratamento, foi observado que a prescricio de uma triade
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composta por bloqueadores do receptor de angiotensina, bloqueadores de canais de célcio e
diuréticos tiazidicos foi aplicada em 64 pacientes. Em segundo lugar, a combinacao desses
trés medicamentos juntamente com betabloqueadores foi administrada a 50 pacientes. Por
ultimo, 37 pacientes receberam tratamento com a triade formada por bloqueadores do receptor

de angiotensina, diuréticos tiazidicos e betabloqueadores.

Dentre as comorbidades analisadas neste estudo, a dislipidemia e a obesidade
demonstraram ter associacao significativa com os valores pressoricos antes do tratamento. Por
outro lado, com relagdo aos valores pressoricos apds o tratamento, apenas a diabetes e a

adesdo terapéutica mostraram significancia estatistica.

Nesse sentido, a compreensdo do panorama da hipertensdo arterial resistente no
Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto € crucial para a adog¢ao de estratégias eficazes

de preveng¢do, diagnostico e tratamento.

Assim, o conhecimento adquirido por meio desse estudo ndo apenas contribui para um
melhor entendimento da hipertensdo resistente, mas também serve como base para direcionar
estratégias futuras de tratamento e preven¢do, visando ndo apenas a reducdo da pressao
arterial, mas também a melhoria da qualidade de vida e a mitigacdo das cargas das doencas

cardiovasculares nos sistemas de satude.
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ANEXOS

B, M EBseRn

COMPLEXO HOSPITALAR UFPA-EBSERH
UNIDADE JOAO DE BARROS BARRETO E BETTINA FERRO DE SOUZA

Termo de Compromisso de Utilizagdo de Dados (TCUD)

Nés, pesquisadores abaixo relacionados envolvidos no projeto de pesquisa
“Manejo de pacientes com hipertensdo resistente no hospital universitario Jodo
de Barros Barreto”, assinaremos esse TCUD para a salvaguarda dos direitos dos
participantes de pesquisa devido a impossibilidade de obtengdo do Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido de todos os participantes do estudo.

As informagbes necessarias ao estudo estdo contidas no sistema de
informagdes AGHU, nos arquivos do Hospital Universitario Jodo de Barros
Barreto, e se referem a prontudrios de pacientes atendidos no ambuldtorio de

cardiologia, no periodo de 01/01/2021 a 31/12/2022.

Comprometemos-nos em manter a confidencialidade sobre os dados
coletados, como estabelecido na Resolugdo CNS 466/2012 e suas
complementares, e ao publicar os resultados da pesquisa, manteremos o

anonimato das pessoas cujos dados foram pesquisados.

Comprometemos-nos a codificar os dados de identificagdo do
participante ao coletar os dados para nosso instrumento de coleta de dados,

para aumentar a confidencialidade e assegurar o anonimato do participante.

Declaramos, ainda, estar cientes de que é nossa responsabilidade a
integridade das informagdes e a privacidade dos participantes da pesquisa.
Também nos comprometemos que os dados coletados ndo serdo repassados a

pessoas ndo envolvidas na equipe da pesquisa abaixo relacionada.
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COMPLEXO HOSPITALAR UFPA-EBSERH
UNIDADE JOAO DE BARROS BARRETO E BETTINA FERRO DE SOUZA

Estamos cientes do direito do participante da pesquisa a solicitar
indenizacdo por dano causado pela pesquisa (por exemplo a perda do anonimato)
nos termos da Resolugdo CNS n2. 466, de 2012, itens IV.3 e V.7; e Cadigo Civil,
Lei 10.406, de 2002, artigos 927 a 954, Capitulos I, "Da Obrigacao de Indenizar”,

e ll, "Da Indenizacdo", Titulo IX, "Da Responsabilidade Civil") .

Comprometemos-nos, ainda, com a guarda, cuidado e utilizagdo das
informagdes apenas para cumprimento dos objetivos previstos na pesquisa
citada acima aqui, e que somente serdo coletados apds a sua aprovagdo do

protocolo de pesquisa no Sistema CEP/CONEP.

Belém, 14/06/2023.

Pesquisador CPF Assinatura

Eduardo Augusto da Silva Costa 036.671.462-72 m

Virginia Alves Magalhdes 031.631.372-61 A i"‘ D MW
Dalila Pinheiro Diniz Tavares 023.125.112-23 w P. DW “+ovoxt)
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