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RESUMO

A Hipertensao Arterial Resistente tem sido considerada um importante fator de risco
para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares. Com isso, diversas pesquisas
buscam sistematizar medidas terapéuticas para reduzir a mortalidade de hipertensos
resistentes. Nesse sentido, a literatura cientifica da area destaca que o diagnéstico
tem sido determinante para melhoria do progndstico desses pacientes, uma vez que
existem condicfes externas que influenciam na elevacdo da Pressdo Arterial e
contribuem para a conclusdo de um falso diagnéstico de Hipertensao Arterial
Resistente.

Sendo assim, questiona-se: em que medida o diagnéstico acurado de Hipertenséo
Arterial Resistente (HAR) pode melhorar no prognéstico cardiovascular? Quais os
fatores que influenciam no diagndstico de Hipertensdo Arterial Resistente? Que
medidas devem ser adotadas para uma avaliacdo acurada de Hipertensdo Arterial
Resistente?

Por todo o exposto, a presente pesquisa pretende analisar como o diagnéstico
acurado de Hipertensdo Arterial Resistente (HAR) pode melhorar no progndstico
cardiovascular.

A pesquisa é conduzida metodologicamente pelos principios da revisao sistematica
da literatura onde foram encontrados, através da revisdo sistematica de literatura, 19
estudos, buscando-se mapear condi¢fes clinicas que interferem no diagnéstico de
Hipertenséo Resistente, como a Pseudorresisténcia; efeito do jaleco branco e causas
secundarias. A literatura cientifica aponta que é preciso avaliar sistematicamente tais
condicBes externas de elevacdo da Presséo Arterial, excluindo-as quando necessario
para concluir, efetivamente, o diagnostico acurado de Hipertensdo Resistente. Com
iSso, observa-se que 0 manejo eficaz da Hipertensédo Resistente requer, em primeiro
lugar, um exame cuidadoso e exclusao dos fatores associados a Pseudorresisténcia
e, segundo, a identificacdo e, quando possivel, a modificacédo dos fatores relacionados
as verdadeiras elevacdes da Pressao Arterial. Apés estes fatores serem
administrados com sucesso, deve-se promover regime de tratamento agressivo
projetado para compensar todos os mecanismos de elevagédo da Pressdo Arterial e,
consequentemente, avancar em dire¢do ao controle eficaz da Presséo Arterial para a
maioria dos pacientes.

Diante do exposto conclui-se que a pesquisa corrobora com a literatura na medida
gue aponta para o diagnostico acurado como um determinante para a melhoria do
progndstico cardiovascular do paciente com Hipertensédo Resistente.

PALAVRAS-CHAVES: Diagnéstico acurado. Hipertensdo Arterial Resistente.
Prognastico.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Resistant arterial hypertension has been considered an important
risk factor for the development of cardiovascular diseases. As a result, several studies
seek to systematize therapeutic measures to reduce the burden of resistant
hypertensive patients. In this sense, the scientific literature in the area highlights that
the diagnosis has been instrumental in improving the prognosis of these patients, since
there are external conditions that influence the increase in blood pressure and
contribute to the conclusion of a false diagnosis of resistant arterial hypertension.
PROBLEMATIZATION: Therefore, the question is: to what extent can the accurate
diagnosis of Resistant Arterial Hypertension (RAH) improve the cardiovascular
prognosis? What factors influence the diagnosis of Resistant Arterial Hypertension?
What measures should be taken for an accurate assessment of Resistant Arterial
Hypertension? OBJECTIVE: For all of the above, this research aims to analyze how
the accurate diagnosis of Resistant Arterial Hypertension (RAH) can improve
cardiovascular prognosis. METHODOLOGY: The research is conducted
methodologically by the principles of systematic literature review. RESULTS AND
DISCUSSIONS: 19 studies were found, through a systematic literature review, seeking
to map clinical conditions that interfere in the diagnosis of resistant hypertension, such
as Pseudoresistance; effect of the white coat and secondary causes. The scientific
literature points out that it is necessary to systematically assess such external
conditions of elevated Blood Pressure, excluding them when necessary to effectively
conclude the accurate diagnosis of resistant hypertension. Thus, it is observed that the
effective management of resistant hypertension requires, firstly, a careful examination
and exclusion of the factors associated with Pseudoresistance and, secondly, the
identification and, when possible, the modification of the factors related to the true
elevations of the Pressure Arterial. After these factors are successfully managed, an
aggressive treatment regimen designed to compensate for all mechanisms of elevating
blood pressure should be promoted and, consequently, moving towards effective blood
pressure control for most patients. FINISH CONSIDERATIONS: Therefore, in terms of
conclusion, the research corroborates with the literature in that it points to the accurate
diagnosis as a determinant for the improvement of the cardiovascular prognosis of the
patient with resistant hypertension.

KEYWORDS: Accurate diagnosis. Resistant Arterial Hypertension. Prognosis.
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1. INTRODUCAO

O presente Trabalho de Conclusédo de Curso (TCC) discute sobre a
Hipertensdo Arterial Resistente (HAR), uma doenca multifatorial (PERES; PEREIRA,
2015), com altos niveis de prevaléncia na populacao brasileira e mundial, constituindo-
se como um fator de risco elevado para doencas cardiovasculares (YUGAR-TOLEDO,
2020).

O tema, nos ultimos anos, vem despertando o interesse de pesquisadores da
area (SCUOTTO et al, 2009; MUXFELDT; BARREIRA; RODRIGUES, 2018;
CARVALHO et al, 2019) que buscam sistematizar, a partir de diferentes contextos
populacionais, o0 maximo de informacdes que possam auxiliar na construcao

metodoldgica de esquemas terapéuticos eficazes.

Estudos sobre a Hipertenséo Arterial Resistente sédo relativamente recentes,
considerando que somente no ano de 2008 foi divulgado, pela American Heart
Association, as primeiras diretrizes sobre Hipertensdo Arterial Resistente, as quais
foram acolhidas pelo Departamento de Hipertensdo Arterial (DHA) da Sociedade
Brasileira de Cardiologia, estabelecendo definicbes, fatores de risco e causas
secundarias, entre outros (BORTOLOTO, 2009; CRISOSTOMO, 2015; CARVALHO
et al, 2016).

Nesse sentido, a literatura uniformizou a definicdo de Hipertensdo Arterial
Resistente como a Pressdo Arterial (PA), sistélica e/ou diastélica, com niveis
pressoricos superiores a 140/90, ap6s o0 uso concomitante de trés ou mais
medicamentos anti-hipertensivos de diferentes classes, incluindo um diurético, em
suas doses maximas ou mais altas toleradas (YUGAR-TOLEDO, 2020; MACEDO;
JUNIOR; MACEDO, 2020; GIROLI et al, 2009; FARIA, 2013).

N&o ha consenso quanto a prevaléncia de Hipertensédo Arterial Resistente,
mas alguns estudos clinicos sugerem uma prevaléncia em torno de 20% entre todos
os hipertensos, podendo variar conforme a populacao investigada e as ferramentas

diagndsticas e terapéuticas associadas (COSTA et al, 2020).

Os pacientes acometidos com o quadro de Hipertensao Arterial Resistente
apresentam maior risco cardiovascular quando comparado com outros quadros de

hipertensdo controlada, haja vista que a mesma estd associada com outras



comorbidades, como a obesidade, apnéia do sono, diabetes e doenca renal crénica.
Além disso, héa evidéncias de que a Hipertensao Arterial Resistente “esta associada a
aumento das taxas de complicacdes cardiovasculares, como acidente vascular
cerebral, infarto agudo do miocardio, dissec¢do aguda de aorta e insuficiéncia renal
nesse grupo de pacientes” (SOUZA, 2008, p. 52).

De acordo com Cavalcanti (2019) a Hipertensdo Arterial Resistente esta
associada a riscos cardiovasculares elevados e a lesdes frequentes em oOrgaos-
alvo. Tais dados sdo baseados em observacdes diretas, mas também na relacéo
Pressao Arterial e risco cardiovascular. Além disso, o nUmero de pacientes com
Hipertensédo Resistente aumentard com o envelhecimento da populacdo, 0 aumento
da prevaléncia de obesidade, sindrome da apnéia do sono e insuficiéncia renal crénica
(SOUZA, 2008).

A Hipertensao Arterial Resistente € quase sempre multifatorial na etiologia
(RODRIGUES, 2018). O sucesso do tratamento demanda de um diagndstico preciso
e a reversao dos fatores do estilo de vida que contribuem para a resisténcia ao
tratamento; tratamento adequado das causas secundarias de hipertenséo; e uso de

regimes multifarmacos eficazes (SIMAO, 2016).

Na literatura, varios fatores sao identificados como decisivos para a
Hipertensdo Resistente (SCUOTTO et al, 2009). Ma adeséo do paciente, inércia do
médico, doses ou combinac¢des inadequadas de medicamentos anti-hipertensivos,
ingestao excessiva de alcool e sobrecarga de volume sdo algumas das causas mais
comuns de resisténcia (MUXFELDT; BARREIRA; RODRIGUES, 2018). As formas
secundarias de hipertensdo representam outro fator decisivo para a resisténcia
(RODRIGUES, 2019).

Embora exista um amplo conhecimento sobre o cuidado com a hipertenséao e
varios medicamentos anti-hipertensivos eficazes, a Hipertensédo Arterial Resistente
ainda € um problema clinico desafiador. Muitos fatores, incluindo erro de diagnostico
durante a medicdo, baixa adesdo ao medicamento, ingestdo inadequada de
medicamentos, hipertensédo secundaria, hipertensao do avental branco e hipertenséo
mascarada afetam seriamente o controle da Pressao Arterial (SCUOTTO et al, 2009;
MUXFELDT; BARREIRA; RODRIGUES, 2018; CARVALHO et al, 2019).



Destaca-se que o diagndstico de pacientes com Hipertensdo Resistente deve
envolver a exclusao de: ) Pseudorresisténcia; Il) efeito do jaleco branco; Ill) causas
secundérias; e IV) solicitacdo de exames de rotina (YUGAR-TOLEDO, 2020;
BORTOLOTO, 2009; MESQUITA, 2012; BORTOLOTO; MALACHIAS, 2011;
MARTINS, 2010; SIMAO, 2016; BRAGA et al, 2015; BRANDAO et al, 2013;
CARVALHO et al, 2019; MARTINEZ; GONCALVES; FUCHS, 2009).

Nesse sentido, a literatura da area aponta que o diagnostico de Hipertenséo
Arterial Resistente € uma fase extremamente complexa, sendo muito comum
diagnosticos imprecisos e incorretos decorrentes de varios fatores, como medidas
pressoricas isoladas, Pseudorresisténcia, efeito jaleco branco e algumas causas
secundarias, 0s quais sao determinantes para uma avaliacdo equivocada que, como
consequéncia, pode contribuir negativamente para o prognastico do paciente (MARIO
et al, 2010; MENDES et al, 2010).

O efeito do jaleco é outro fendmeno clinico que contribui para um diagnéstico
errbneo. Trata-se de uma condi¢cédo na qual a leitura da Pressao Arterial do paciente é
prejudicial, e consequentemente imprecisa, em razdo do ambiente, isto é, a Presséo
Arterial do paciente aumenta especificamente quando ela € medida no consultorio

médico, mas ndo em outros ambientes, como em casa (OLIVEIRA et al, 2015).

Por conseguinte, ainda é possivel que o diagnostico seja influenciado por
causas secundarias a Hipertensdo Arterial Resistente, como a sindrome da apnéia
obstrutiva do sono, doencas renais cronicas, hiperaldosteronismo primario e estenose
da artéria renal (PASSARELLI; GONCALVES; AMDEO, 2009; TEIXEIRA, 2013).

Corroborando com o exposto, diversos estudos (BORTOLOTO, 2009;
MESQUITA, 2012; BORTOLOTO; MALACHIAS, 2011; MARTINS, 2010; SIMAO,
2016; BRAGA et al, 2015; BRANDAO et al, 2013; CARVALHO et al, 2019; MARTINEZ;
GONCALVES; FUCHS, 2009) destacam que o diagndéstico impreciso - decorrentes de
Pseudorresisténcia, efeito do jaleco branco e/ou causas secundarias — é fator
determinante no prognéstico do paciente, aumentando o risco de desenvolvimento de

eventos de morbimortalidade cardiovascular (CV).

A Hipertenséao Arterial Resistente é um fenoétipo de hipertensao de alto risco. A
Pressao Arterial ndo controlada é o fator de risco modificavel mais importante para

morbidade e mortalidade cardiovascular em todo o mundo (MENDES et al, 2010).
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Pacientes com Hipertensao Arterial Resistente geralmente tém uma longa historia de
elevacao grave da Pressao Arterial, predispondo-os a um risco cardiovascular mais
elevado em comparacdo com hipertensos cuja Pressdo Arterial é controlada
(MARTINEZ; GONCALVES; FUCHS, 2009).

Sendo assim, questiona-se: em que medida o diagndstico acurado de
Hipertenséo Arterial Resistente (HAR) pode melhorar no progndstico cardiovascular?
Quais os fatores que influenciam no diagndéstico de Hipertensao Arterial Resistente?
Que medidas devem ser adotadas para uma avaliacdo acurada de Hipertenséo

Arterial Resistente?

Por todo o exposto, a presente pesquisa pretende analisar como o diagndstico
acurado de Hipertensdo Arterial Resistente (HAR) pode melhorar no progndstico

cardiovascular.

A pesquisa se justifica pela relevancia social e académica. A primeira no
sentido de produzir um estudo que podera auxiliar alunos e professores do campo da
medicina em suas pesquisas e praticas. A segunda, relevancia social, no sentido de
fomentar o debate sobre uma problemética latente que afeta a vida de milhdes de
brasileiros. Trata-se de uma demanda de saude publica de primeira ordem,
considerando que a Hipertensao Arterial Resistente apresenta niveis elevados de
morbimortalidade cardiovascular (CV), justificando a demanda por alternativas mais
eficazes, pois o diagnoéstico preciso de Hipertensédo Arterial Resistente é essencial e
pode beneficiar potencialmente o tratamento do paciente e diminuir a recorréncia de

avaliacdes equivocadas que pode aumentar o risco de eventos cardiovasculares.

2. OBJETIVOS
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2.1. Objetivo Geral

2.1.1. Analisar como o diagnostico acurado de Hipertensdo Arterial Resistente

(HAR) pode melhorar no progndstico cardiovascular.

2.2. Objetivo Especifico

a) Fomentar o debate sobre a influéncia da Pseudorresisténcia, do efeito
do jaleco branco e das causas secundarias no diagnéstico de Hipertensdo Arterial

Resistente;

b) Discutir sobre as definicdes, epidemiologia, mecanismo, diagnostico,

comorbidades e tratamentos relacionadas a Hipertensao Arterial Resistente;

c) Apresentar protocolos que podem ser adotados para uma avaliagcéo

acurada de Hipertenséo Arterial Resistente;

d) Refletir sobre a importancia do diagndstico acurado de Hipertensdo

Arterial Resistente no progndstico cardiovascular.

3. REVISAO DE LITERATURA

3.1. Definicdes

A definicdo de Hipertensdo Arterial Resistente (HAR) é relativamente recente,
embora o fendmeno seja investigado ha algumas décadas por diferentes grupos de
pesquisas em nivel global (YUGAR-TOLDO, 2020). Somente em 2008, através da

American Heart Association, que houve uma uniformizacédo em relacdo a definicdo de
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Hipertensdo Arterial Resistente, bem como a recomendagdo de um protocolo
diagnostico e terapéutico (MARTINS, 2010). Até entdo, haviam muitas divergéncias
conceituais, inclusive com o uso generalizado dos termos “Hipertenséo Resistente”,
“Hipertensao Refrataria” e “Hipertensao de Dificil Controle” como sendo sinénimos do
mesmo fendmeno (BORTOLOTTO; MALACHIAS, 2009).

Assim, as diretrizes internacionais definem a Hipertensao Arterial Resistente
(HAR) como o aumento da Pressédo Arterial acima das metas padronizadas
internacionalmente (140/90 mmHg) (FARIA, 2013; MUXFELDT; BARREIRA,;
RODRIGUES, 2018), apesar do tratamento com pelo menos 3 agentes anti-
hipertensivos (um dos quais geralmente € um diurético tiazidico (DT)), com doses
ideais ou com as melhores doses toleradas, além “De um bloqueador do sistema
reninaangiotensina (inibidor da enzima conversora da angiotensina [IECA] ou
blogueador do receptor de angiotensina [BRA]), um bloqueador dos canais de calcio
(BCC) de agao prolongada”(MORENO JUNIOR et al, 2020, p. 580).

O Posicionamento Brasileiro sobre Hipertensdo Arterial Resistente (2020)
também indica que o diagndstico de HAR s6 deve ser feito apds a confirmagéo do
controle inadequado da Pressdo Arterial apesar do tratamento, por meio de
monitoramento ambulatorial da Pressao Arterial (Pressao Arterial média durante o
dia> 135/85 mm Hg), chamada hipertensédo do “jaleco branco”. A presséo-alvo ideal
mais amplamente aceita para pacientes tratados com HR é <140/90 mm Hg, assim
como para pacientes hipertensos em geral, embora a meta possa ser menor em
diabéticos ou em pacientes com doenca renal crbnica (BORTOLOTO, 2009;
MESQUITA, 2012; BORTOLOTO; MALACHIAS, 2011; MARTINS, 2010; SIMAO,
2016; BRAGA et al, 2015; BRANDAO et al, 2013; CARVALHO et al, 2019; MARTINEZ;
GONCALVES; FUCHS, 2009).

A classificacdo da Hipertensdo Arterial Resistente, conforme o niumero de

anti-hipertensivos utilizados, é apresentado na figura 1.
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Numero de anti-
hipertensivos

N
Hlpertensao resistente 6 Hipertensao resistente
controlada 5 ndo controlada
4
3 Hipertenséo resistente
2
1
< 140/90 Presséo arterial (mmHg) = 140/90
Normotenséo Hipertensdo

Figura 1. Classificagdo da Hipertensdo Arterial Resistente.
Fonte: Yugar-Toledo (2020).

3.2. Etiologia

A etiologia da Hipertensdo Arterial Resistente € multifatorial, ou seja, existem
varios fatores de risco e comorbidades que estdo diretamente associados ao quadro
clinico, destacando-se: idade avancada, hipertensdo arterial sistélica, obesidade,
consumo elevado de sal, doenca renal cronica, diabetes mellitus, hipertrofia
ventricular esquerda e sexo feminino (CARVALHO, 2019; MUXFELDT; BARREIRA;
RODRIGUES, 2018).

3.3. Epidemiologia

Dados de estudos populacionais prospectivos e transversais de controle da
hipertensdo arterial (HA) realizados no mundo indicam uma prevaléncia de 35%,
tornando-se o problema de saude mais prevalente em todo o mundo (MUXFELDT;
BARREIRA; RODRIGUES, 2018). No Brasil, a prevaléncia é estimada em 28,7% com
variacOes distintas em cada regido, destaca para preponderancia da zona urbana em
detrimento da rural (RODRIGUES, 2019; FARIA, 2013).



14

Entre os hipertensos tratados, a prevaléncia da Hipertensdo Arterial
Resistente € estimada de 10 a 20%, o que equivale a quase 200 milhdes de pacientes
com esse quadro clinico (MUXFELDT; BARREIRA; RODRIGUES, 2018). Destaca-se
gue o Estudo Longitudinal Brasileiro de Saude do Adulto (ELSA) apontou que a
Hipertenséo Arterial Resistente apresenta uma prevaléncia de 11% em relacdo ao

grupo de 15.000 pacientes investigado em 6 cidades brasileiras.

Algumas caracteristicas dos pacientes estdo associadas a uma maior
prevaléncia de desenvolvimento de Hipertensdo Arterial Resistente no momento do
tratamento, quais sejam: Idade avancada, especialmente > 75 anos; Pressao
sanguinea basal elevada e cronicidade da hipertensdo néo controlada; Danos em
orgdos-alvo (hipertrofia ventricular esquerda, doencga renal cronica); Diabetes;
Obesidade; Doenca vascular aterosclerética; Rigidez aortica; Sexo (feminino);
Excesso de sodio na dieta. Muitas dessas caracteristicas estdo associadas a eventos
cardiovasculares adversos e destacam a necessidade de um tratamento eficaz
(MACEDO; JUNIOR; MACEDO, 2020).

3.4. Diagnéstico

O diagnéstico de Hipertensao Arterial Resistente é uma etapa complexa, pois
existem fatores que influenciam na avaliacdo, tornando o diagnostico impreciso e,
consequentemente, levando a adocao de uma terapia equivocada que pode prejudicar
0 prognostico do paciente (TEIXEIRA, 2013).

Na literatura sdo apresentadas algumas recomendacdes para o diagnostico
acurado de Hipertensao Arterial Resistente. Nesta pesquisa, adotou-se o protocolo
recomendado no Posicionamento Brasileiro sobre Hipertensdo Arterial Resistente
(2020); realizado pelo Departamento de Hipertensdo Arterial (DHA) da Sociedade

Brasileira de Cardiologia, Conselho de Normatizagdes e Diretrizes (2020-2021).

Nesse sentido, nas diretrizes do Posicionamento Brasileiro sobre Hipertenséo
Arterial Resistente (2020), recomenda-se que o diagnéstico de Hipertensao
Resistente, deve-se seguir quatro passos principais: I) excluir a Pseudorresisténcia,;
II) afastar o efeito do jaleco branco; Ill) analisar as causas secundarias; e IV) solicitar
exames de rotina (BRAGA et al, 2015; BRANDAO et al, 2013; CARVALHO et al, 2019;
MARTINEZ; GONCALVES; FUCHS, 2009).
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As particularidades sobre as recomendacdes para o diagnéstico de
Hipertensdo Arterial Resistente serdo discutidas posteriormente na secéo resultados
e discussofes, considerando que o objeto de pesquisa é o diagndstico acurado para

melhoria do progndstico cardiovascular.

3.5. Tratamento

Embora o nimero de pacientes que ndo conseguem atingir as metas de
Pressdo Arterial com um regime de mudiltiplas medicacBes esteja crescendo, o
fendmeno da Hipertensdo Resistente € amplamente subestimado, fato que requer
recomendacdes de tratamento baseadas em principios fisiopatologicos e experiéncia
clinica (SIMAO, 2016).

O manejo eficaz da Hipertensdo Resistente requer, como foi pontuado no
topico anterior, primeiro, um exame cuidadoso e exclusdo dos fatores associados a
Pseudorresisténcia, sindrome do jaleco branco, e hipertensédo secundaria e, segundo,
a identificagdo e, quando possivel, a modificacdo dos fatores relacionados as
verdadeiras elevacdes da Pressao Arterial (CAVALCANTI, 2016).

Depois que todos esses sdo gerenciados com sucesso, um regime de
tratamento agressivo projetado para compensar todos os mecanismos de elevacao
da Presséo Arterial em um determinado paciente, o mais importante para controlar
a sobrecarga de volume com o uso adequado de diuréticos, ajudara a avancar em
direcédo ao controle eficaz da Pressao Arterial para a maioria dos pacientes (FARIA,
2013).

O objetivo do tratamento para a hipertensdo € a prevencao de lesbes
hipertensivas em érgaos-alvo e a reducdo da morbidade e mortalidade cardiovascular
(MUXFELDT; BARREIRA; RODRIGUES, 2018).

3.5.1. Nao farmacolégico

A etiologia Hipertensdo Arterial Resistente é quase sempre multifatorial, por
iISSO € necessario empregar estratégias que incluem a identificacdo e modificacdo dos

fatores contribuintes. Portanto, recomenda-se perda de peso, exercicios regulares,
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ingestéo elevada de fibras, dieta com baixo teor de gordura e s6dio e moderagéo no
consumo de alcool e cafeina; além disso, a cessacdo ou reducdo do consumo de

substancias exdgenas que interferem no tratamento (SCUOTTO et al, 2009).

A indicacdo de estudos de rastreamento para encontrar causas secundarias
depende de avaliacBes clinicas e bioquimicas iniciais, com exames e tratamentos
adequados, e encaminhamento oportuno para um especialista. E importante estimular
0 paciente a aderir ao tratamento, auxiliando-o em intervencdes educativas e
motivacionais e também a se responsabilizar pelo manejo de sua doenga (GIRIOLI,
2009).

3.5.2. Farmacolégico

Por definicdo, o tratamento farmacolégico da Hipertenséo Arterial Resistente
consiste na administracdo de pelo menos trés substancias anti-hipertensivas,
incluindo um diurético (OLIVEIRA, 2015; PERES; PEREIRA, 2015). A selecédo e
combinacdo desses medicamentos dependem, entre outros fatores, das
comorbidades e da presenca ou auséncia de lesédo hipertensiva em orgaos-alvo. O
uso de combinagfes fixas € uma medida sensata que tem demonstrado melhorar a
adesao. Poucos ensaios clinicos randomizados de tratamento farmacoldgico foram
realizados em pacientes com Hipertensao Resistente (RODRIGUES, 2019). As
substancias ativas que se prestam ao tratamento da Hipertenséo Arterial Resistente

sao:

Tabela 1: Tratamento medicamentoso da Hipertensdo Resistente

Tratamento medicamentoso da Hipertensdo Resistente

Tratamento inicial Se a Pressao Arterial ndo diminuir

Inibidores da ECA / bloqueadores Inibidor de renina (aliscireno)
do receptor da angiotensina
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Tratamento medicamentoso da Hipertensdo Resistente

Tratamento inicial

Se a Pressao Arterial ndo diminuir

Diuréticos (especialmente

antagonistas de aldosterona)

Bloqueadores do canal de célcio

Blogueadores de receptor beta

Fonte: Muxfeldt, Barreira e Rodrigues (2018)

4. MATERIAIS E METODOS

Vasodilatadores diretos (minoxidil,
diidralazina)

Agonistas do receptor alfa-2 central
(moxonidina, clonipina)

Antagonistas do receptor alfa-1
(urapidil)

Bloqueadores de receptores alfa

Antagonistas da endotelina

(darusentan, atrasentan)

A pesquisa € conduzida metodologicamente pelos principios da revisdo

sisteméatica da literatura. Trata-se de um processo/protocolo no qual um corpo de
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7

literatura é agregado, revisado e avaliado utilizando técnicas pré-estabelecidas e

padronizadas.

A revisao sistematica da literatura permite examinar informacdes conflitantes
e/ou coincidentes, bem como identificar temas que requerem investigacao
adicional. Além disso, incluem a possibilidade de avaliar a consisténcia e
generalizacdo das evidéncias em relagcdo a questbes cientificas especificas. O
método é particularmente Util para integrar as informacdes de um grupo de estudos
gue investigam os mesmos fenbmenos e normalmente se concentra em uma questao
empirica muito especifica (PEREIRA; GALVAOQ, 2014).

De acordo com Sousa e Ribeiro (2009) as revisdes sistematicas da literatura
incluem algumas caracteristicas primordiais: Objetivos claramente definidos a priori;
Critérios explicitos pré-definidos para inclusédo e exclusédo da literatura; Estratégia de
busca pré-determinada na coleta das informacfes e acompanhamento sistematico do
processo; Critérios de caracteristica predefinidos aplicados a todas as fontes
utilizadas e claramente apresentados na revisdo; Avaliacdo sistematica da qualidade
dos estudos incluidos na revisdo; ldentificagdo das fontes excluidas da literatura e
justificativa para exclui-las; e, Analise/sintese da informacé&o (ou seja, comparacao

dos resultados, sintese qualitativa dos resultados, meta-analise).

Estas caracteristicas nortearam a constru¢cdo metodolégica deste estudo,
conforme descri¢cdo detalhada abaixo, orientada pela seguinte questdo de pesquisa:
em gue medida o diagndstico acurado de Hipertenséo Arterial Resistente (HAR) pode

melhorar no progndstico cardiovascular?
4.1. Critério de incluséo e excluséo

Incluiu-se apenas estudos que fornecem orientagcées sobre a Hipertenséo
Arterial Resistente (HAR). Estudos de revisdo ou que nao faziam mencdo a
importancia/eficacia do diagndéstico acurado de Hipertenséo Arterial Resistente (HAR)
para melhoria do progndstico cardiovascular foram excluidas deste estudo. Excluiu-
se estudos repetidos, normas técnicas e recomendacdes. A maioria dos relatérios

técnicos e apresentacdes on-line foram excluidos da revisdo devido a falta de
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processo de revisao por pares. Optou-se por investigar apenas estudos escritos em

portugués.
4.2. Identificacdo de literatura

A pesquisa bibliografica foi conduzida por palavras-chave: “Hipertenséo
Arterial Resistente”; “diagnostico acurado de Hipertensdo Arterial Resistente”;
“Hipertenséo Arterial Resistente e prognostico cardiovascular”; “diagnéstico acurado
de Hipertensdo Arterial Resistente e melhora no progndstico cardiovascular’. Para
cada artigo encontrado, a relevancia preliminar foi determinada pelo titulo. A partir
deste, buscou-se no resumo elementos que remetessem a discussdo sobre o
diagndstico de Hipertensdo Arterial Resistente como estratégia de melhora no
progndéstico cardiovascular, anotando a referéncia completa, incluindo autor, ano,

titulo e resumo em planilha para posterior avaliagao.

Tomou-se como base de consulta em plataformas eletrbnicas de
armazenamento de dados: Google Académico, PubMed, SciVerse Scopus, Scientific
Electronic Library Online (Scielo), Cumulative Index to Nursing and Allied Health
Literature (CINAHL) e Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Os estudos incluidos no

estudo foram publicados no periodo entre 2008 e 2020.
4.3. Triagem para incluséao

Foram lidos os 40 estudos para decidir sobre sua relevancia e adequacéo ao
objeto de pesquisa - a Hipertensao Arterial Resistente. Apenas um pesquisador
realizou as avaliacdes paralelas independentes dos manuscritos. Um total de 22
estudos foram considerados relevantes e obtivemos o artigo completo para avaliagéo

da qualidade.
4.4. Avaliagcao de qualidade e elegibilidade

Os artigos passaram por uma leitura flutuante para avaliar melhor a qualidade
e elegibilidade dos estudos. Considerou-se os artigos de periédicos e livros publicados
por editoras da area. Apds revisdo cuidadosa, um total de 3 estudos foram
excluidos. No geral, 19 estudos da pesquisa inicial foram incluidos na proxima etapa

da andlise de texto completo.
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4.5. Extracdo e andlise de dados

Dos estudos elegiveis, foram extraidos: o nome dos autores, ano de
publicacdo, natureza, procedéncia e resultados e conclusdes sobre o diagndstico
acurado de Hipertensdo Arterial Resistente (HAR) a melhoria do progndstico

cardiovascular

5. RESULTADOS

Foram selecionados 19 artigos, os quais foram sistematizados no quadro 1.
Dos artigos foram extraidas informacgdes referentes ao diagndéstico e sua relacdo com

0 prognéstico dos pacientes com hipertenséo arterial.
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Quadro 1:
Autor(a) | Natur Titulo Procedénc Resumo
eza ia
Cris6sto | Disser | Andlise da | Repositério | A pesquisa avaliou os efeitos negativo da
mo tacdo | associacdo UFAL medicagdo no quadro clinico de hipertensos
(2015) entre resistentes. O uso errbneo de medicamentos
automedicacao prejudica no prognéstico, demandando por um
e Hipertensao diagnéstico mais preciso.
Arterial
Resistente
Souza Tese | Avaliagdo da | Repositdrio | Analisou a adesdo ao tratamento dos pacientes
(2008) adeséo ao | Unicamp | com hipertenséo arterial. A medicacéo foi efetiva
tratamento e na reducdo da Pressdo Arterial, de sintomas
dos resultados fisicos, de urgéncia hipertensiva e de internacéo
clinicos e hospitalar. Apesar dos elevados niveis de
humanisticos adesdo ao tratamento, a maioria dos pacientes
na ndo controlou a PA, demandando de
investigacao investigacdo sobre os demais fatores que
da Hipertensao influenciam na HAR.
Arterial
Resistente
Cristiane | Artigo | Altas taxas de | Medicina | Verificou a prevaléncia, de acordo com o sexo,
et al; sedentarismo e | (Ribeirdo | dos comportamentos de risco e das
(2016) fatores de risco Preto) comorbidades associadas a hipertensdo nos
cardiovascular pacientes atendidos no Centro Hiperdia de
em pacientes Vigcosa, MG. O estudo mostrou que 71 % dos
com pacientes eram classificados como hipertensos
Hipertensdo resistentes e que, além desta séria condicao, os
Arterial mesmos ainda apresentavam uma combinacao
Resistente de comportamentos e fatores de risco que
conferem um alto risco de complicacdes
cardiovasculares (p.124).
Scuotto | Caso | Hipertenséo Revista O estudo apresenta um protocolo de diagndstico
et al clinico | Arterial Brasileira | acurado e precoce para o0 tratamento de
(2009) Resistente de Hipertensdo Resistente como forma de garantir
verdadeira: Hipertensa | melhor progndéstico.
sabendo 0
identificar e
conduzir
Peres e | Artigo | Hipertensdo Revista de | Discute-se sobre a farmacoterapia e interagfes
Pereira Arterial Ciéncias | medicamentosas em pacientes com HAR. A
Resistente: farmacéuti | adesdo aos medicamentos farmacoldgicos
(2015) Uma cas melhorou o controle da Press@o Arterial, a
oportunidade adesao ao tratamento e a qualidade de vida dos
para o} pacientes com HAR, para tanto é preciso que o
farmacéutico diagnostico seja acurado e precoce.
desenvolver o
cuidado
farmacéutico
Junior e | Artigo | Caracteristicas Revista O estudo compara caracteristicas clinicas e
Macedo Clinicas da Arquivo epidemiolégicas e prevaléncia de eventos
Hipertensdo brasileiro | cardiovasculares em afrodescendentes com
2020 Arterial de diagnostico de HR ou de HRf. Os resultados
Resistente vs. | cardiologia | apontam que Afrodescendentes com HR
Refrataria em apresentaram alto risco cardiovascular, alta
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uma
Populacdo de
Hipertensos

prevaléncia de HRf, maior frequéncia de
dislipidemia e de acidente vascular cerebral,
compativel com alta incidéncia de lesdo a

Afrodescenden orgdos-alvo (p. 31).
tes
Mesquit | Artigo | Hipertenséo Revista O objetivo desta revisdo € mostrar a importancia
aetal Arterial brasileira | do correto diagnéstico, a identificac@o de fatores
Resistente: de associados que podem ser reversiveis e também
(2012) diagnéstico e | medicina | de novas abordagens terapéuticas.
tratamento
Bortolott | Artigo | Atualizacdo no Revista Esta revisdo aborda 0
0 diagnostico e | brasileira | conceito, epidemiologia, fisiopatologia, diagnosti
tratamento das de co clinico e tratamento das
(2011) principais hipertensa | principais causas de hipertensédo secundaria,
causas de o] incluindo as novas evidéncias
hipertenséo dos beneficios do tratamento das condigbes
secundaria clinicas mais frequentes (p. 46).
Braga et | Artigo | Avaliacgdo da | Anais De | A pesquisa faz andlise epidemioldgica e clinica
al prevaléncia de | Medicina | dessa populacdo e a analise das caracteristicas
Hipertensao da medicacdo anti-hipertensiva utilizada.
(2015) Arterial Conclui-se, portanto, que o0s pacientes
Resistente e selecionados, por possuirem o diagnéstico de
pseudorresiste Hipertensdo Arterial Resistente ou Hipertenséo
nte no Pseudorrefrataria, sdo mulheres, idosas e com
municipio  de obesidade, e que a maioria destas possuia
agua doce, SC critério para Hipertensdo Pseudorresistente,
sendo a principal causa a utilizagdo de
medicagbes anti-hipertensivas em doses abaixo
do existente na definicdo de Hipertenséao Arterial
Resistente, mostrando a necessidade de analise
e revisdo, em todos os ambitos de saulde, das
doses e medicac¢des anti-hipertensivas em todos
0s pacientes com diagndstico de Hipertensado
Arterial Sistémica, principalmente naqueles com
Presséo Arterial descontrolada (p. 15).
Mendes | Artigo | Do Revista No artigo o0s autores apresentam uma
et al aprendizado a | brasileira | metodologia para o diagnéstico acurado de
pratica do de Hipertensdo Arterial Resistente a partir do
(2010) ABCDE da | hipertensd | mnemo6nico ABCDE que propde a exclusao de da
investigacao o] Pseudorresisténcia e das causas secundarias.
de Hipertensao
Arterial
Resistente
Carvalh | Disser | Protocolo de | Repositério | Objetivou determinar por meio de um protocolo
o} tagdo | screening para de screening a prevaléncia da Hipertensao
determinacgéo UFAL Arterial Resistente Aparente (HARa),
(2019) de prevaléncia Hipertensdo Arterial Resistente (HAR)
da Hipertenséo Verdadeira e Hipertenséo Arterial

Arterial
Resistente
aparente,
Hipertenséo

Pseudoressistente (HAPR) em servicos de
atencdo primaria e  especializada. O
delineamento desse protocolo permitiu a
identificacdo de distintos subgrupos de



https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Bortolotto,%20Luiz%20Aparecido%22
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Bortolotto,%20Luiz%20Aparecido%22
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Arterial
Resistente
verdadeira e
pseudorresiste
nte

pacientes, permitindo que se encontrassem
prevaléncias de HAR e HAPR especificas, o que
culminou em prevaléncias mais reduzidas do que
as encontradas regularmente na literatura (p. 7).

Rezend | Artigo | Avaliacdo da Revista Comparar os valores obtidos pela MRPA com os
eetal Hipertensdo Arquivo obtidos pela MAPA na identificacdo de pacientes
Arterial brasileiro | hipertensos resistentes. De acordo com o0s
(2010) Resistente pela de resultados obtidos, conclui-se que a MRPA é um
monitorizagao cardiologia | exame que pode ser utilizado como alternativa a
residencial da MAPA para a confirmagéo diagnostica da HAR
Pressao (p. 536).
Arterial
Martinez | Artigo | Hipertenséo Revista O artigo discute sobre a importancia de
Arterial brasileira | diagnosticar a apneia do sono como forma de
(2009) Resistente e de reduzir os efeitos da Hipertensdo Resistente e
apneia do sono | hipertensa | melhorar o progndstico do paciente.
0
Oliveira- | artigo | Hipertenséo Revista de | Objetivou identificar pacientes com hipertenséo
Filho et pseudo- Ciéncias | arterial pseudo-resistente causada pela néo
al resistente farmacéuti | adesdo terapéutica. Observou-se que a nao-
causada  por cas adesdo a farmacoterapia antihipertensiva parece
(2015) baixa adeséo ser um relevante — e potencialmente a principal —
terapéutica causa da hipertensdo pseudo-resistente. A
identificacdo e remocdo de tal causa podem
contribuir significativamente para o diagnostico
da Hipertensdo Resistente, evitando
superexposicéo a medicamentos
desnecessérios e terapias adicionais excessivas
(p. 8).
Branddo | Artigo | Desenervagéo Revista Os autores revisam o conceito de Hipertenséo
et al simpdtica renal Arquivo Arterial Resistente e 0 envolvimento do sistema
no tratamento | brasileiro | nervoso simpético na hipertenséo arterial como
(2013) da hipertensao de base racional para a técnica de desnervacéo
arterial cardiologia | simpatica renal (DSR), realizada por via
resistente percutdnea. Em conclusdo, a DSR apresenta-se
perspectivas como um procedimento efetivo e seguro para a
atuais abordagem da Hipertensdo Arterial Resistente.
Resultados de estudos em andamento e tempo
maior de seguimento desses pacientes s&o
aguardados para confirmar os resultados iniciais
e colocar em perspectiva a ampliacdo da
utilizacdo do procedimento na abordagem da
hipertenséo arterial.
Nascime | TCC Preditores de | Repositério | A pesquisa avaliou a prevaléncia de fatores
nto apneia UFBA preditores de AOS em individuos com HAR, bem
obstrutiva do como suas  caracteristicas clinicas e
(2013) sono em

pacientes com
Hipertenséo
Arterial
Resistente

laboratoriais, utilizando uma escala validada para
avaliar Pseudorresisténcia. Conclui-se que ha
grande prevaléncia de fatores preditores de AOS
nessa populacéo e o controle da PA néo esteve
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associado a adesdao medicamentosa nesses
pacientes (p. 364).
Passarel | Artigo | Fluxograma na Revista O artigo apresenta um fluxograma que pode ser
Ili, abordagem brasileira | utilizado para o diagnéstico de Hipertensdo
Souza e diagnostica da de Resistente.
Amoedo Hipertensdo hipertensa
Resistente o]
(2009)
Yugar- Posici | Posicionament Arquivos | O documento apresenta 0 ensaio de varios
Toledo onam |0 Brasileiro | Brasileiros | autores que tratam das definigBes, prevaléncia,
ento sobre de epidemiologia, diagndstico, tratamento, entre
2020 Hipertensdo Cardiologia | outros, acerca da Hipertensdo Arterial
Arterial Resistente.
Resistente—
2020
Muxfeld, | Artigo | Hipertenséo Revistada | Apresenta algumas consideragdes sobre a
Barreira Resistente: Faculdade de | abordagem clinica, especialmente o diagnéstico
e abordagem Ciéncias e suas etapas de exclusio.
Rodrigu clinica Meédicas de
es Sorocaba
(2018)

Quadro 1. Relacao dos Trabalhos encontrados na revisao sistematica.
Fonte: O quadro foi elaborado a partir do recorte das principais conclusées apontadas pelos autores em

seus estudos.

A partir das informacgdes levantadas na revisdo sisteméatica, organizou-se a

discussado em trés blocos: fatores que levam ao diagnostico equivocado; indicacdes

procedimentais para um diagnéstico acurado; e progndstico.

6. DISCUSSAO

6.1.

Fatores que levam ao diagndéstico equivocado

A literatura cientifica da area aponta que existem alguns fatores que podem

levar ao diagnéstico equivocado de Hipertensao Arterial Resistente, sao eles:
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Pseudorresisténcia; efeito do jaleco branco e causas secundérias. De acordo com
Yugar-Toledo (2020, p. 369) “essas trés situacdes podem levar ao falso diagnostico
de HAR, acarretando a realizagdo de exames e o0 uso de medicacdo de modo
desnecessario”. Assim, compreender o funcionamento desses fatores ¢é
extremamente necessario para estabelecer um diagndéstico acurado e,

consequentemente, para melhorar no prognostico cardiovascular.

6.1.1. Pseudoresisténcia

A hipertensdo pseudo-resistente pode ser causada por uma seérie de fatores
reversiveis, incluindo: a) Erros na afericdo da Presséo Arterial; b) Erros do médico na
prescricdo dos medicamentos; ¢) ndo adesdo ao tratamento; d) Uso de drogas que
elevam a Presséao Arterial; e) estilo de vida (YUGAR-TOLEDO, 2020; BORTOLOTO,
2009; MESQUITA, 2012; BORTOLOTO; MALACHIAS, 2011).

a) Erros na afericado da Presséo Arterial

Uma possivel causa de Presséo Arterial falsamente elevada € a técnica de
medicao inadequada. Casos em que o paciente ndo pode descansar ou 0 manguito
utilizado € pequeno e inadequado, a Pressao Arterial pode estar falsamente elevada.
Os pacientes devem descansar por pelo menos 5 minutos com as costas apoiadas e
0 braco na altura do coracao antes da medi¢do. O uso de um manguito inadequado
pode resultar em elevacgdes das leituras da Pressao Arterial sistolica de 5 a 15 mm/Hg.
Fumar também pode contribuir para elevacfes da pressédo sistélica de 5 a 20
mm/Hg; portanto, os pacientes devem ser questionados sobre o uso do tabaco. Uma
média de no minimo duas leituras devem ser usadas como uma representacdo da
Pressdo Arterial do paciente (BRANDAO et al, 2013; CARVALHO et al, 2019;
MARTINEZ; GONCALVES; FUCHS, 2009).

b) Erros do médico na prescricdo dos medicamentos;

E preciso rever o regime anti-hipertensivo do paciente. Os medicamentos
apropriados devem ser escolhidos (com base em indicagbes convincentes), e todos
os medicamentos devem ser dosados de forma ideal antes do diagnéstico de
Hipertensdo Resistente (CRISOSTOMO, 2015).



26

Embora sejam limitados os dados disponiveis para orientar as escolhas
terapéuticas em pacientes que estdo tomando varios anti-hipertensivos, muitos
pacientes apresentam sobrecarga de volume, o que pode justificar a adicdo ou
aumento da dose de um diurético (CRISTIANE et al, 2016). Ao determinar quais
agentes escolher, indicagdes convincentes devem guiar a terapia inicial. Outros
medicamentos adicionais devem garantir a inibicdo de diferentes mecanismos
patogénicos para Pressao Arterial elevada, bem como compensar as alteragbes

induzidas por outras classes de medicamentos incluidas na terapia (SOUZA, 2018).
C) N&o adeséo ao tratamento

O diagnéstico de Hipertensédo Resistente é baseado na elevacédo da Presséo
Arterial apos o uso de trés medicamentos anti-hipertensivos, incluindo um diurético.
Portanto, documentar a adesdo €é um componente importante da
avaliacdo. Aproximadamente 40% dos pacientes com hipertensdo recém-
diagnosticada interromperdo a medicacao anti-hipertensiva no primeiro ano de uso.
Potenciais efeitos colaterais, custos e regimes complexos séo algumas das possiveis
causas da néo adeséao (SCUOTTO et al, 2009).

Destaca-se que visitas clinicas de acompanhamento mais frequentes que
envolvem uma abordagem multidisciplinar, manutencéao do paciente das medicdes de
Pressao Arterial em casa e pilulas combinadas podem melhorar a adesédo (PERES;
PEREIRA, 2015).

d) Uso de drogas que elevam a Presséo Arterial

E importante avaliar ndo apenas quais medicamentos os pacientes estdo
tomando (ou ndo) para hipertensdo, mas também € necessario abordar o0s
medicamentos que podem agravar a hipertenséo ou reduzir os efeitos do tratamento
(MACEDO; JUNIOR; MACEDO, 2020).

Esse historico de medicamentos detalhado deve incluir todos os
medicamentos prescritos e sem receita, todos o0s suplementos de ervas, drogas
ilicitas, todos os medicamentos conforme a necessidade e um histérico detalhado da
dieta que inclui a ingestdo de alcool (SCUOTTO et al, 2009). Clinicamente, a

eliminagédo desses medicamentos pode eliminar a necessidade de exames e
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tratamentos desnecessarios e caros. Na tabela 1 sdo destacadas algumas drogas

gue podem influenciar no aumento ou reducéo da Pressao Arterial.

Tabela 2. Medicamentos e outras substancias que podem aumentar a Presséo Arterial e / ou
reduzir o efeito de medicamentos anti-hipertensivos

MEDICAMENTOS
Anti-inflamatérios nao esteroides

Corticosteroides
Simpaticomiméticos
Anfetaminas
Contraceptivos orais
Ciclosporina

Tacrolimus

Eritropoietina
Antidepressivos triciclicos

Alcool
Fonte: Muxfeldt, Barreira e Rodrigues (2018)

Existem algumas combina¢cdes de medicamentos que podem contribuir para
esse fendmeno, por exemplo: o uso inadequado de alguns anti-hipertensivos pode
atrapalhar na devida regulacdo da Pressédo Arterial (ESPINDOLA, 2016). Outros
medicamentos também podem ter o efeito de aumentar a Pressao Arterial ou reduzir
o efeito do agente anti-hipertensivo, especialmente os anti-inflamatérios néo
esteroides que podem elevar a retencéo de sodio e, assim, resultar em hipervolemia

com consequente aumento do volume sanguineo total.

Os glicocorticoides também podem aumentar a Pressao Arterial de uma forma
dependente da dose. Este efeito pode ser observado em 24 horas e pode afetar 20%
dos pacientes tratados com esses medicamentos. Esse efeito geralmente € eliminado
com a remogéo do medicamento (MESQUITA, 2012).

Antidepressivos também foram associados ao aumento da Pressao
Arterial. Este efeito € provavelmente devido a sua estimula¢do noradrenérgica e €
dose-dependente (BORTOLOTTO, 2011).
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Hormdnios como o0s anticoncepcionais orais também podem aumentar a
Presséao Arterial em aproximadamente 5% das pacientes que fazem uso de altas
doses de estrogénio (BRAGA et al, 2015).

A ingestao de alcool tem sido associada a aumentos da Presséo Arterial e ao
risco de desenvolver hipertensdo. A associacdo dose-resposta pode diferir entre
homens e mulheres e pode ser modificada por genes metabdlicos. No entanto, a
ingestao excessiva de alcool é um fator de risco bem estabelecido para hipertensao
(BORTOLOTTO, 2011).

Drogas ilicitas como a cocaina e estimulantes como as anfetaminas também
podem aumentar a Pressao Arterial (BORTOLOTO, 2009; MESQUITA, 2012,
BORTOLOTO; MALACHIAS, 2011; MARTINS, 2010; ESPINDOLA, 2019; SIMAO,
2016;: BRAGA et al, 2015; BRANDAO et al, 2013; CARVALHO et al, 2019; MARTINEZ;
GONGCALVES; FUCHS, 2009).

e) Estilo de vida

Além do histérico detalhado da medicacdo, a dieta e a historia social do
paciente devem ser investigadas. Em primeiro lugar, uma dieta com excesso de sal
pode contribuir diretamente para o aumento da Pressao Arterial e também diminuir o
efeito de certos anti-hipertensivos (MENDES, 2010). Pacientes com doenca renal
cronica (DRC), afro-americanos e idosos podem ser mais sensiveis ao efeito do sal
na dieta. Em qualquer paciente com hipertenséo, a restricdo da ingestao alimentar de
sal, conforme as orientacdes recomendadas, pode ser benéfica. Além do sal na dieta,
a ingestao excessiva de alcool pode contribuir para a hipertensao e também para a
resisténcia a terapia anti-hipertensiva. Tal como acontece com a ingestédo de sal, a
limitagdo do consumo diario de alcool é uma recomendacdo importante
(BORTOLOTO, 2009; MESQUITA, 2012; BORTOLOTO; MALACHIAS, 2011).

A obesidade é outro fator do estilo de vida que deve ser avaliado em pacientes
com Hipertensdo Resistente, pois a obesidade estd relacionada ao aumento da
probabilidade de hipertensdo, necessidade de mudiltiplos medicamentos anti-
hipertensivos, bem como a incapacidade de controlar a Pressdo Arterial. Para esses
pacientes, um programa de dieta e exercicios deve ser iniciado com o objetivo de
perder peso (CARVALHO, 2019).
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A aptiddo fisica deve igualmente ser avaliada. Tanto a atividade fisica
reduzida quanto a aptidao fisica séo fatores de risco independentes para hipertenséao.
Existem outras evidéncias de que o préprio estilo de vida sedentario (por exemplo,
assistir mais televisdo) promove de forma independente o aparecimento de
hipertensdo (CARVALHO, 2019).

6.1.2. Efeito de jaleco branco

O efeito do jaleco branco é uma condicdo que pode levar ao diagndstico
equivocado de Hipertensdo Resistente a partir de uma Pressédo Arterial falsamente
elevada (CARVALHO et al, 2019; MARTINEZ; GONCALVES; FUCHS, 2009).

De acordo com Rezende (2010) a hipertensdo do jaleco branco é uma
condicdo na qual a leitura da Pressdo Arterial do paciente é elevada, e
consequentemente imprecisa, em razao do ambiente, isto é, a Pressao Arterial do
paciente aumenta especificamente quando ela € medida no consultério médico, mas

nao em outros ambientes, como em casa, por exemplo.

O nome decorre justamente da relacdo do jaleco branco com o ambiente
ambulatorial. De acordo com Guedes et al (2008, p. 46) “A elevacdo pressorica
persistente no ambiente médico causa, muitas vezes, superestimacao dos niveis de
PA e diagnéstico nem sempre verdadeiro de HA”, responséavel pelo excesso de

medicacédo anti-hipertensiva em consideravel grupo de pacientes

Este efeito pode ser mais comum em pacientes com Hipertensédo Resistente
e pode ser monitorado por meio do uso de medicdo da Presséo Arterial fora do
consultério, tanto em casa/automonitoramento da Pressé@o Arterial como através de
Monitoramento Ambulatorial da Presséao Arterial (MAPA) (YUGAR-TOLEDO, 2020).

O MAPA refere-se a medida da Pressao Arterial em intervalos regulares
(geralmente duas vezes por hora) durante um periodo de 24 horas, conforme o
paciente realiza atividades normais, incluindo o sono (MUXFELDT; BARREIRA;
RODRIGUES, 2018).

O MAPA de 24 horas € o método ideal para realizar esse monitoramento; no

entanto, o monitoramento doméstico / automatico da Presséo Arterial também pode
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ser eficaz e ambas as opc¢des fornecem melhor valor prognostico do que as leituras
da Presséo Arterial no consultorio (MARTINEZ; GONCALVES; FUCHS, 2009).

As diretrizes atuais do Brasil recomendam que o uso de MAPA seja oferecido
a todos os pacientes com Pressdo Arterial clinica superior a 140/90 mm/Hg para
confirmar o diagnéstico de Hipertensdo Resistente (YUGAR-TOLEDO, 2020).

6.1.3. Causas secundarias

A Hipertensdo Arterial Resistente esté relacionada diretamente com causas
secundarias da hipertensédo arterial, o0 que demanda de investigacdo médica no
diagndstico. As causas da hipertensdo secundaria - afetando cerca de 5 a 10% da
populacdo hipertensa em geral - podem permanecer sem diagnoéstico e
potencialmente contribuir para a resisténcia ao tratamento (OLIVEIRA et al, 2015;
BRANDAO et al, 2013).

A literatura indica que, apés a avaliagdo das causas de Pseudorresisténcia e
do efeito do jaleco branco, as condi¢cdes associadas e as potenciais causas
secundérias devem ser consideradas, com destaque para: apnéia obstrutiva do sono
(AOS), doencas renais crbnicas, estenose da artéria renal e hiperaldosteronismo
primario. Existem causas raras de Hipertenséo Arterial Resistente secundaria como:
feocromocitoma, sindrome de Cushing, crise tireotdxica, vasculite e coarctacdo da
aorta (SCUOTTO, 2009).

a) Apneia obstrutiva do sono

A apneia obstrutiva do sono (AOS) € uma sindrome e suas complicacdes ndo
se limitam ao sistema respiratorio. A AOS aumenta de forma independente os eventos
cardiovasculares fatais e ndo fatais. Os eventos de acidente vascular cerebral em
pessoas com AOS é de 2,86 a 3,56 vezes mais frequente do que naqueles sem. Como
a apneia obstrutiva do sono € uma sindrome acompanhada de obesidade, resisténcia
a insulina e, frequentemente, diabetes, estd diretamente associada a Hipertensédo
Resistente. As diretrizes recomendam a consideracdo do rastreamento da apnéia do
sono em pacientes com Hipertensdo Resistente e histdria ou fatores de risco
compativeis, pois existe uma alta prevaléncia de apnéia obstrutiva do sono “entre

hipertensos resistentes, atingindo 80% desses pacientes, dos quais mais da metade
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com AOS moderada e grave, justifica sua investigacdo diagnostica em todos os
pacientes com HAR” (MUXFELDT; BARREIRA; RODRIGUES, 2018, p. 128).

b) Doenca renal crénica

A Doenca Renal Cronica (DRC) é, simultaneamente, causa e complicacédo da
Hipertensdo Resistente. A avaliacdo da Hipertensdo Resistente em pacientes com
Doenca Renal Cronica é altamente relevante por duas razdes principais. Em primeiro
lugar, a Hipertensédo Resistente € comum em pacientes com Doenca Renal Cronica e
sua prevaléncia aumenta com o agravamento do dano renal. Em segundo lugar, a
Hipertensdo Resistente representa um fator de risco independente para desfechos
renais e cardiovasculares em pacientes com Doenca Renal Cronica. A patogénese da
hipertensdo na Doenca Renal Crbnica € multifatorial, sendo uma combinacdo de
fatores, incluindo retencdo de sédio, aumento da atividade do sistema renina-
angiotensina e aumento da atividade do sistema nervoso simpatico; isso pode, em
parte, justificar a baixa taxa de sucesso do tratamento anti-hipertensivo. A insuficiéncia
renal crénica frequentemente causa ndo apenas Hipertensdo Resistente, mas
também é uma complicacdo frequente da hipertensdo no sentido de lesao hipertensiva
de o6rgéo-alvo (MUXFELDT; BARREIRA; RODRIGUES, 2018).

C) Estenose da artéria renal

A estenose de artéria renal pode ser definida como “um estreitamento do
limen arterial renal” (PASSARELLI, 2009, p 30). Estudos de Hipertensdo Resistente
ao tratamento comumente revelam uma alta prevaléncia de doenca renovascular ndo
reconhecida anteriormente, particularmente em grupos de pacientes mais
velhos. Uma grande experiéncia com revascularizacao cirdrgica e endovascular indica
gue alguns pacientes com doenca renovascular apresentam melhora no controle da
Pressdo Arterial apds a correcdo da estenose da artéria renal, embora os ensaios
clinicos randomizados em geral ndo tenham demonstrado beneficios convincentes em

relacdo & melhora da funcéo renal ou controle da Presséo Arterial.
d) Hiperaldosteronismo primario

Estudos recentes indicam que o hiperaldosteronismo primario € uma causa
secundaria mais comum de hipertensdo. A prevaléncia varia de acordo com a

gravidade subjacente da hipertensdo, tendo predominéncia entre 0os casos de
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hipertensdo grave (> 180/110 mm Hg). A causa secundaria é encontrada
principalmente em pacientes de 30 a 60 anos com niveis crescentes de Pressao
Arterial (YUGAR-TOLEDO, 2020).

Na tabela 3 estdo as principais causas de hipertensdo secundaria, sintomas

e sinais, exames de rastreamento inicial e de confirmagao diagnostica:
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Tabela 3 — Principais causas de hipertensdo secundaria, sintomas e sinais, exames de rastreamento
inicial e de confirmacao diagnostica.

Achados clinicos
sugestivos

rastreamento avancada
e

Roncos, episddios Questionario de Berlim, Polissonografia
apneia no sono, escala de sonoléncia de (indice de apneia-
sonoléncia diurna, Epworth hipopneia> 5
obesidade, pescoco curto eventos/hora)
AL GGl Hipocalemia  espontanea  Relagao aldosterona/ Tomografia
Primario ou induzida por diuréticos, renina > 30 (Renina < 1 computadorizada
parestesias e Aldo > 12) (nédulo ou
hiperplasia), teste com
fludrocortisona, teste
de infusdo salina,
dosagem de

Doenga Renal

Cronica

Hipertensao
renovascular

Sindrome de
Cushing

Feocromocitoma

da

Coarctagao
aorta

Hipertireoidismo
e
hipotireoidismo

Substancias que
podem elevar a
elevacgao da
pressao arterial

Edema facial, halito
urémico, anemia, presencga
de diabetes ou historia
familiar de nefropatia

Sopro abdominal,
elevacdo > 30% de
creatinina com uso de
IECA, BRA ou IDR;

hipertensdo em jovens ou
idosos

Facies de lua, giba, estrias
violaceas, obesidade
central, hirsutismo

Cefaleia, palpitagdes,
sudorese, taquicardia,
hipotensao ortostatica,
sincopes

Reducdo de pulsos em
pernas, diferencga de
pressao maior que 20

mmHg entre bragos e
pernas, sopro em dorso.

Taqui/bradicardia ou,
aumento da sensibilidade
ao calorffrio, mixedema,
diarreia ou constipacgéo,
alterag6es menstruais
Investigar uso de:
esteroides,

Creatininemia, ritmo de
filtracao glomerular
estimado por formulas
(<60 mL/min),
microalbuminuria,
proteinuria,

Doppler de artérias
renais (pico velocidade =
150 cm/s; relagao

velocidade renal/aorta =
3), angiotomografia/
angioressonancia de
arterias renais

Cortisol urinario de 24
horas, teste de
supressdo de cortisol
plasmatico apds baixa
dose de dexametasona
(overnight), cortisol
salivar noturno
Metanefrinasplasmaticas
, metanefrinas urinarias,
catecolaminas
plasmaticas
Angiorressonancia
magnética da
ecocardiograma

aorta,

TSH, T4 livre

analgésicos nao narcoticos,
corticosteroides,
(descongestionantes, anorexigenos, cocaina),

agentes

aldosterona em veias

adrenais por
cateterizagao
Ultrassom renal

(sinais de nefropatia
parenquimatosa)
Arteriografia renal
(lesdo acima de 60% /
gradiente
translesional> 20
mmHg)

Tomagrafia

computadorizada de
adrenais e/ou
ressonancia
magnetica de hipofise

Ressonéancia
magnética de
adrenais, cintilografia
com MIBG, PET scan
Aortografia

Ultrassom de tireoide

anti-inflamatdrios nao
simpaticomimeticos

estimulantes (metilfenidato,

dexmetilfenidato, dextroamfetamina, anfetamina, metanfetamina, modafinil),

alcool,
(ephedra, mahuang)

Fonte: Muxfeldt, Barreira e Rodrigues (2018)

contraceptivos orais,

ciclosporina,

eritropoeina,

alcacuz, ervas
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6.2. IndicacBes procedimentais para um diagndstico acurado

Nesta pesquisa o0s procedimentos para um diagnéstico acurado de
Hipertensdo Arterial Resistente estdo alinhados com as recomendagbes do
Posicionamento Brasileiro sobre Hipertensédo Arterial Resistente (2020); realizado
pelo Departamento de Hipertensdo Arterial (DHA) da Sociedade Brasileira de

Cardiologia, Conselho de Normatizagdes e Diretrizes (2020-2021).

O referido documento recomenda um protocolo de diagndstico seguindo as
seguintes etapas: 1) excluir a Pseudorresisténcia; 1) afastar o efeito do jaleco branco;
[ll) analisar as causas secundarias; e IV) solicitar exames de rotina. (Os

procedimentos). Estas etapas foram sistematizadas no seguinte fluxograma:
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Hipertensao Arterial Resistente

O paciente apresenta niveis elevados de pressao arterial apesar do tratamento com pelo menos 3
agentes anti-hipertensivos, sendo um deles diurético?

Sim
Houve erros de aferigéo? Sim
Nao
Houve erros na prescri¢io dos medicamentos? |[Sim
Nao
O paciente esta aderindo ao tratamento? Sim——
Nao
O paciente faz uso de drogas (exemplo: Anti-
inflamatérios n&o esteroides; Corticosteroides; |gim
Anfetaminas; Contraceptivos orais;
Antidepressivos triciclicos; cocaina; Alcool?
Nao
O historico do paciente indica tabagismo,
obesidade, ansiedade, sedentarismo ou |Sim
diabetes ?
Nao
O paciente apresenta quadro de apnéia
obstrutiva do sono (AOS), doengas renais | _.
cronicas, estenose da artéria renal ou Sim
hiperaldosteronismo primario?
Nao
A pressdo de manteve elevada fora do
ambiente hospitalar, mesmo apds a passagem |N&o

pela MAPA?

Nao

HIPERTENSAO ARTERIAL
RESISTENTE

Pseudo-resisténcia

Hipertensao Arterial
resistente falsa

Hipertensao
secundaria

Efeito do jaleco branco

Fonte: do autor

Figura 2. Fluxograma Diagnéstico Hipertenséo Arterial Resistente
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O diagnodstico final de Hipertensdo Arterial Resistente requer - apds a
exclusdo da Pseudorresisténcia, do efeito do jaleco branco e das causas secundarias

- alguns exames complementares de rotina.

Nesse sentido, Muxfeldt, Barreira e Rodrigues (2018) apontam o perfil
metabdlico, a funcdo renal e a albumindria como exames primarios para um
diagnostico acurado de Hipertensédo Arterial Resistente. Outros exames iniciais sdo

descritos na tabela 4.

Tabela 4. Exames complementares para Hipertenséo Arterial Resistente

EXAMES COMPLEMENTARES INICIAIS

Glicemia/HbA1c Diagndstico de intoleréncia a glicose/diabetes mellitus

Lipidograma Diagndstico de dislipidemia

e o Avaliagao da potassemia antes do uso de diuréticos, em
especial a espironolactona; rastreio de
hiperaldosteronismo primario
Hiperuricemia é um efeito colateral do uso de diuréticos.
Alguns estudos apontam como marcador prognostico
Funcgao renal Caélculo do ritmo de filtragao glomerular estimado

(MDRD ou CKD-EPI) por meio de férmulas disponiveis
em: http://ckdepi.org/ equations/gfr-calculator/

e e Avaliar possiveis alteragées no sedimento urinario

Proteinuria, Calculo da razdo  proteinuria/creatininuria  ou
Albuminuria e albuminuria/ creatinindria para avaliagao de lesdo
subclinica ou doencga

Creatinina sérica

creatininuria
renal estabelecida

Ultrassonografia Avaliar possiveis alteragées anatdmicas

renal e de vias

urinarias

=061 W= il cf Diagnostico de HVE, utilizando os indices de voltagem e
ecocardiograma, a presenca de padrdo de strain de VE

quando disponivel

MAPA de Identificar o fendmeno do jaleco branco e avaliar o
24 horas comportamento pressorico noturno (PA e descenso
noturno)

Fonte: Muxfeldt, Barreira e Rodrigues (2018)
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6.3. Prognostico

A Hipertensao Arterial Resistente é um fenétipo de risco elevado. A Presséo
Arterial elevada, mesmo apds o uso de trés agentes anti-hipertensivos (sendo um
deles um diurético), é fator de risco consideravel para morbidade e mortalidade
cardiovascular em todo o mundo, cerca de 47% maior entre pacientes com
Hipertensdo Resistente (BORTOLOTO, 2009; MESQUITA, 2012; BORTOLOTO;
MALACHIAS, 2011; MARTINS, 2010; SIMAO, 2016; BRAGA et al, 2015; BRANDAO
et al, 2013; CARVALHO et al, 2019; MARTINEZ; GONCALVES; FUCHS, 2009).

Ainda que morbimortalidade cardiovascular seja elevada, s&o minimos os
estudos prospectivos na literatura que tratam dos marcadores prognoésticos em
pacientes com Hipertens&o Arterial Resistente (CRISOSTOMO, 2015).

N&o existem estudos especificamente desenvolvidos para abordar o
prognéstico de pessoas com Hipertensdo Arterial Resistente. No entanto, como é
evidente em todos os estudos populacionais a hipertensao, os riscos de infarto do
miocardio, acidente vascular cerebral, insuficiéncia cardiaca e insuficiéncia renal
estdo diretamente relacionados ao nivel elevado de Pressao Arterial (MENDES, 2010;
MUXFELDT; BARREIRA; RODRIGUES, 2018).

Presumivelmente, o prognostico € prejudicado, pois esses pacientes
geralmente apresentam uma historia de longa data de hipertensdo com niveis
descontrolados e comumente tém fatores de risco cardiovascular associados, como
diabetes, apneia obstrutiva do sono, hipertrofia ventricular esquerda (MARUI et al,
2010).

De acordo com Rezende et al (2010), pacientes com Hipertensédo Arterial
Resistente tendem a apresentar uma longa historia de elevacao da Pressao Arterial,
predispondo-os a um risco Cardiovascular mais elevado do que o0s pacientes

hipertensos com Pressao Arterial controlada.

No estudo desenvolvido por Muxfeldt, Barreira e Rodrigues (2018) defende-
se que os pacientes com Hipertensdo Arterial Resistente, quando comparados com
hipertensos com Pressao Arterial controlada, apresentam maior probabilidade de
desenvolver quadros clinicos de morte, insuficiéncia cardiaca, acidente vascular

cerebral ou infarto do miocéardio.
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Semelhantes sé&o os resultados encontrados por Nascimento (2013), os quais
concluem que o quadro de Hipertensdo Resistente aumenta o risco de
desenvolvimento de doenca renal em estagio terminal, doenca cardiaca isquémica,

insuficiéncia cardiaca, acidente vascular cerebral ou morte.

Destaca-se que os pacientes com Hipertenséo Arterial Resistente apresentam
uma prevaléncia maior de comorbidades, incluindo diabetes, doencas
cardiovasculares, doenca cardiaca isquémica e doenca cerebrovascular, o que eleva
o0 risco de eventos clinicos. (BORTOLOTO, 2009; MESQUITA, 2012; BORTOLOTO;
MALACHIAS, 2011; MARTINS, 2010; SIMAO, 2016; BRAGA et al, 2015; BRANDAO
et al, 2013; CARVALHO et al, 2019; MARTINEZ; GONCALVES; FUCHS, 2009).

Importante destacar que a afericdo da Pressdo Arterial em ambiente
ambulatorial (MAPA) tem sido apontada como um excelente preditor de eventos
cardiovasculares, destaque para doenca cerebrovascular. Em contrapartida, a
Pressao Arterial aferida em consultério ndo apresentou valores significantes de
prognéstico (YUGAR-TOLEDO, 2020).

O prognostico de pacientes com Hipertensdo Arterial Resistente pode ser
melhorado com a modificacdo do estilo de vida. Fatores de estilo de vida saudavel,
como controle de gordura, pratica de atividade fisica, abandono do tabagismo, e
consumo de alcool, e controle da ingestdo de sédio estdo associados com a
diminuigcéo do risco de eventos cardiovasculares e mortalidade entre pacientes com

Hipertenséo Resistente.
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7. CONSIDERACOES FINAIS

A hipertensdo € um problema notavel de saude publica. Numerosos estudos
cientificos destacam uma prevaléncia crescente de Hipertensao Arterial Resistente e
impacto na morbimortalidade cardiovascular. Embora o numero de hipertensos
resistentes esteja crescendo exponencialmente, o fenédmeno ainda é subestimado,
fato que requer recomendacbes de diagndsticos baseados em principios

fisiopatologicos e experiéncia clinica.

Nesse sentido, o0 objetivo deste Trabalho de Concluséao de Curso foi fomentar
0 debate sobre a importancia do diagnostico acurado de Hipertensao Arterial

Resistente na melhoria do prognéstico cardiovascular.

7

Discutir sobre aspectos relacionados ao diagnéstico é extremamente
necessario para o prognéstico do paciente, pois durante a avaliacédo é possivel ocorrer
eventos clinicos adversos que induzem a um diagndéstico falso de Hipertenséao Arterial

Resistente.

Assim, através da revisdo de literatura, buscou-se mapear algumas dessas
condicBes clinicas, como a Pseudorresisténcia; efeito do jaleco branco e causas

secundarias.

A Pseudorresisténcia sado condi¢bes clinicas externas que aumentam a
Pressao Arterial e, como consequéncia, induz o diagnéstico falso de Hipertensao
Resistente. Os casos de Pseudorresisténcia apresentados na literatura sédo: erros na
afericdo da Pressdao Arterial; erros do médico na prescricado dos medicamentos; ndo

adesédo ao tratamento; uso de drogas que elevam a Presséo Arterial e estilo de vida.

O efeito do jaleco branco € um fendmeno clinico em que a Presséao Arterial se
mantém elevada em decorréncia da presenca do paciente no ambiente hospitalar. Por
isso, a literatura recomenda que a Pressdo Arterial seja aferida em espacos

ambulatoriais (MAPA) em pelo menos trés periodos distintos.

As causas secundarias que podem influenciar na elevacéo da Presséo Arterial
sdo: apnéia obstrutiva do sono (AOS), doencas renais crbnicas, estenose da artéria

renal e hiperaldosteronismo primario. Existem, ainda, algumas causas de menor
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incidéncia como: feocromocitoma, sindrome de Cushing, crise tireotdxica, vasculite e

coarctacéo da aorta.

A literatura cientifica aponta que € preciso avaliar sistematicamente tais
condicdes externas de elevacdo da Presséo Arterial, excluindo-as quando necessario

para concluir, efetivamente, o diagnéstico acurado de Hipertensdo Resistente.

Com isso, observa-se que o manejo eficaz da Hipertensao Resistente requer,
em primeiro lugar, um exame cuidadoso e exclusdo dos fatores associados a
Pseudorresisténcia e, segundo, a identificacdo e, quando possivel, a modificagdo dos

fatores relacionados as verdadeiras elevacdes da Presséao Arterial.

ApoOs estes fatores serem administrados com sucesso, deve-se promover
regime de tratamento agressivo projetado para compensar todos os mecanismos de
elevacao da Presséo Arterial e, consequentemente, avancar em direcdo ao controle

eficaz da Presséo Arterial para a maioria dos pacientes

A abordagem terapéutica é necessariamente farmacoldgica, mas medidas de
suporte ndo farmacoldgicas, como reducdo da ingestao de sddio e alcool na dieta, sao

fundamentais.

Assim, observado o diagndstico preciso e o devido tratamento, o progndéstico
do paciente hipertenso sera melhorado consideravelmente, reduzindo-se os riscos de

eventos cardiovasculares e a consequente mortalidade.

Portanto, em termos de concluséo, a pesquisa corrobora com a literatura na
medida que aponta para o diagnostico acurado como um determinante para a

melhoria do prognéstico cardiovascular do paciente com Hipertensdo Resistente.

Ademais, a pesquisa nao se encerra nela mesma. As informacdes levantadas
poderao ser utilizadas em pesquisas aplicadas em centros hospitalares que possam
buscar evidéncias clinicas dos efeitos do diagnéstico acurado no progndstico do

paciente hipertenso.
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