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Resumo ‘

Objetivo: Avaliar a frequéncia de ocorréncia de hipertensdo arterial noturna (HAN)
por meio de andlise de laudos de exames de monitorizagdo ambulatorial da pressao
arterial (MAPA) e determinar o perfil demografico e valores pressoricos médios dos
pacientes com elevacgdo noturna da pressao arterial. Método: Foram avaliados de modo
transversal 1020 pacientes por meio de exames de MAPA realizados em um Instituto
de Cardiologia na cidade de Sao Jos¢ do Rio Preto - SP no periodo de janeiro de 2019 a
janeiro de 2020, determinando-se a frequéncia de ocorréncia de hipertensdo arterial
noturna. Resultados: O diagnostico de hipertensdo arterial noturna isolada foi
realizado em 242 pacientes, representando 23,7% da amostra avaliada. O diagnostico
de hipertensao arterial sistémica em vigilia/misto e normotensos foi igual a 39,31% (N
=401) e 36,96% (N = 377), respectivamente. A idade dos pacientes foi 50,2 anos (IC
95, 49,3 — 51,4), indice de massa corporea médio foi 29,47 (IC 95, 29,15 — 29,79), 5,3
% dos pacientes eram tabagistas ativos e 47,9 % eram do sexo masculino. Os pacientes
com o diagnéstico de hipertensdo arterial noturna apresentaram pressao arterial
sistolica média no sono igual a 119,6 + 8,6 mmHg e diastolica igual 73,2 + 5,6 mmHg
¢ a pressao arterial sistolica média em vigilia foi 121,8 + 6,5 mmHg e a diastolica igual
a 76,8 £ 6,1 mmHg. Conclusdo: Em nosso estudo com expressivo numero de
participantes, a hipertensdo arterial sistémica noturna isolada foi uma condigdo clinica
muito frequente em pacientes sob acompanhamento ambulatorial relacionado aos
trabalhos publicados na literatura. Este resultado sugere que a MAPA pode ser
considerada um exame complementar relevante na abordagem diagndstica e

prognostica dos pacientes com suspeita clinica de hipertensao arterial noturna.
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Resumo

Descritores: 1. Hipertensdo; 2. Pressdo Arterial; 3 Ritmo Circadiano; 4. Doencas
Cardiovasculares; 5. Monitorizagdo Ambulatorial da Pressao Arterial; 6. Determinagdo

da Pressao Arterial.
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Abstract ‘

Objective: To evaluate the frequency of occurrence of night arterial hypertension
(HAN) by means of analysis of outpatient blood pressure monitoring reports (ABPM)
and determine the demographic profile and mean blood pressure values of patients with
nocturnal elevation of blood pressure. Method: 1020 patients were cross-sectionally
evaluated through ABPM exams performed at an Institute of Cardiology in the city of
Sdo José¢ do Rio Preto - SP from January 2019 to January 2020, determining the
frequency of occurrence of nocturnal arterial hypertension. Results: The diagnosis of
isolated nocturnal arterial hypertension was performed in 242 patients, representing
23.7% of the sample evaluated. The diagnosis of systemic arterial hypertension in
wake/mixed and normotensive patients was equal to 39.31% (N = 401) and 36.96% (N
= 377), respectively. The age of patients was 50.2 years (CI 95, 49.3 — 51.4), mean
body mass index was 29.47 (CI 95, 29.15 — 29.79), 5.3% of patients were active
smokers and 47.9% were male. Patients diagnosed with nocturnal arterial hypertension
had mean systolic blood pressure during sleep equal to 119.6 + 8.6 mmHg and diastolic
equal to 73.2 + 5.6 mmHg and mean systolic blood pressure during wakefulness was
121.8 = 6.5 mmHg and diastolic equal to 76.8 = 6.1 mmHg. Conclusion: In our study
with a significant number of participants, isolated nocturnal systemic arterial
hypertension was a very frequent clinical condition in patients under outpatient follow-
up, related to studies published in the literature. This result suggests that ABPM can be
considered a relevant complementary test in the diagnostic and prognostic approach of

patients with clinical suspicion of nocturnal arterial hypertension.
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Abstract

Descriptors: 1. Hypertension; 2. Blood Pressure; 3 Circadian Rhythm. 4.
Cardiovascular Disease; 5. Ambulatory Blood Pressure Monitoring; 6. Blood Pressure

Determination.
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Resumen ‘

Objetivo: Evaluar la frecuencia de aparicion de hipertension arterial nocturna (HAN)
mediante el andlisis de informes de exdmenes de monitorizaciéon ambulatoria de la
presion arterial (MAPA) y determinar el perfil demografico y los valores de presion
medios de los pacientes con elevacion nocturna de la presion arterial. Método: 1020
pacientes fueron evaluados de forma transversal mediante exdmenes MAPA realizados
en un Instituto de Cardiologia de la ciudad de Sao José do Rio Preto - SP de enero de
2019 a enero de 2020, determinando la frecuencia de ocurrencia de hipertension arterial
nocturna. Resultados: El diagnéstico de hipertension arterial nocturna aislada se
realiz6 en 242 pacientes, lo que representa el 23,7% de la muestra evaluada. El
diagnostico de hipertension arterial sistémica en pacientes vigilia / mixtos y
normotensos fue de 39,31% (N = 401) y 36,96% (N = 377), respectivamente. La edad
de los pacientes era de 50,2 afios (IC 95, 49,3 - 51,4), el indice de masa corporal medio
era 29,47 (IC 95, 29,15 - 29,79), el 5,3% de los pacientes eran fumadores activos y el
47,9% eran hombres. Los pacientes diagnosticados de hipertension arterial nocturna
tenian una presion arterial sistolica media durante el suefio igual a 119,6 + 8,6 mmHg y
diastolica igual a 73,2 £ 5,6 mmHg y la presion arterial sistolica media durante la
vigilia era 121,8 = 6,5 mmHg y diastolica igual a 76,8 = 6,1 mmHg. Conclusion: En
nuestro estudio con un nimero significativo de participantes, la hipertension arterial
sistémica nocturna aislada fue una condicidon clinica muy frecuente en pacientes en
seguimiento ambulatorio, en relacion con estudios publicados en la literatura. Este
resultado sugiere que la MAPA puede considerarse un examen complementario
relevante en el abordaje diagnostico y pronodstico de pacientes con sospecha clinica de

hipertension arterial nocturna.
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Resumen

Descriptores: 1. Hipertension; 2. Presion Arterial; 3. Frecuencia Cardiaca; 4.
Enfermedades Cardiovasculares; 5. Monitoreo Ambulatorio de la Presion Arterial; 6.

Determinacion de la Presion Sanguinea
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1INTRODUCAO

A hipertensdo arterial sistémica ¢ um dos principais fatores de risco para morte
cardiovascular e o seu tratamento efetivo pode reduzir significativamente o risco de eventos
cardiovasculares. Entretanto, o percentual de pacientes que atingem o controle e as
metas preconizadas em diretrizes e guidelines ainda permanecem reduzidos em diferentes
populagdes.!

A hipertensao arterial consiste em persistente elevagdo dos niveis pressoricos arteriais
caracterizada por duas ou mais medidas em tempos diferentes com valores de pressao arterial
sistolica maior ou igual a 140 mmHg e pressao arterial diastolica maior ou igual a 90 mmHg,
preferencialmente, obtidos por medidas fora de ambientes médico-hospitalares e na auséncia
de uso de anti-hipertensivos (Tabelas 1 e 2). As mensuragdes podem ser confirmadas por
meio do exame de MAPA, monitorizacao residencial da pressdo arterial (MRPA) e auto

medida da pressdo arterial.!

Tabela 1. Defini¢ao de Hipertensao Arterial de acordo com as medidas de pressdo arterial

em consultorio, MAPA e MRPA.!-

Categoria PAS (mmHg) PAD (mmHg)
PA consultério >140 e/ou 90

MAPA

24 horas >130 e/ou 80

Vigilia >135 e/ou 85

Sono >120 e/ou 70

MRPA >135 e/ou 85

PA: pressdo arterial; PAS: pressao arterial sistolica; PAD: pressao arterial diastdlica;
MAPA: monitorizagdo ambulatorial da pressao arterial; MRPA: monitorizacao
residencial da pressado arterial; mmHg: milimetros de merctrio.
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Tabela 2. Classificacdo da Hipertensdao Arterial de acordo com a medigao em consultorio

em idades a partir de 18 anos.

Classificacao PAS (mmHg) PAD (mmHg)
PA 6tima <120 e <80

PA normal 120-129 e/ou 80-84
Pré-hipertenso 130-139 e/ou 85-89

HA Estagio 1 140-159 e/ou 90-99

HA Estagio 2 160-179 e/ou 100-109

HA Estagio 3 >180 e/ou >110

PA: pressdo arterial; PAS: pressao arterial sistolica; PAD: pressao arterial diastolica;
HA: hipertensdo arterial; mmHg: milimetros de mercurio,.

Em aproximadamente 90 % dos casos, a HAS ¢ classificada como essencial ou
primaria, ou seja, a sua etiologia ¢ multifatorial e estd relacionada a interacdo entre fatores
genéticos, ambientais, comportamentais e sociais.! Dentre os principais fatores, podemos citar
a idade, etnia, obesidade/sobrepeso, sedentarismo, ingestdo de sal e potdssio e apneia
obstrutiva do sono.>"

A HAS apresenta-se como uma doenga cronica em que a elevagdo dos niveis
pressoricos sistémicos possui evolucao insidiosa, progressiva e frequentemente assintomatica,
promovendo lesdes em artérias de pequeno, médio e grande calibre com consequentes
alteragdes fisiologicas em oOrgdos vitais como coragdo, cérebro e rins. Clinicamente, a HAS
associa-se a uma elevada morbimortalidade em consequéncia de eventos clinicos
cardiovasculares, tais como, o acidente vascular encefalico (AVE), infarto agudo do
miocardio (IAM), insuficiéncia cardiaca (IC), doenca arterial periférica (DAP), doenga renal

cronica (DRC) fatal e ndo fatal e morte prematura e ou stbita.>”
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A morbimortalidade relacionada a HAS estabelece-se por meio de elevacdo na
incidéncia de eventos cardiovasculares, tais como, AVE, IAM, IC, DRC e deméncia, que
apresentam significativo impacto socioecondmico com elevag¢ao dos custos médicos devido a
tratamentos prolongados e internagdes médicas. O tratamento adequado da HAS reduz
significativamente eventos cardiovasculares, contribuindo para a significante reducao de

morbimortalidade.>*

1.1 Ritmos circadianos da pressao arterial

Ritmos circadianos consistem em oscilagdes endogenas de processos bioldgicos no
periodo de 24 horas, sendo observados amplamente em animais, plantas e microrganismos.
Sao determinados por grupos de genes com fungao circadiana (“reldgio biologico™) (BMALI,
CLOCK, Per e Cry) organizados em ciclos de retroalimentagdo (figura 1) associados a
proteinas (proteinas BMAL1 e CLOCK), que por sua concentracdo citoplasmatica retro
regulam negativamente sua produgdo.’

Na Figura 1, no loop central (fundo roxo), o heterodimero BMAL1/CLOCK ativa a
transcrigdo dos genes Per e Cry através da ligacdo aos elementos E-box em suas regides
promotoras. As proteinas PER e CRY resultantes heterodimerizam, translocam para o nucleo
e interagir com o complexo BMAL1/CLOCK para inibir sua propria transcri¢ao. Além disso,
ROR ativa ¢ REV-ERB reprimem a transcricdo mediada por RORE, formando os loops de
feedback auto regulatorio secundério. Este mecanismo de relogio também controla a
expressao ritmica de varios gemes, chamados genes controlados por relogio (CCQG), para

desempenhar fung¢des bioquimicas ou fisiolégicas de forma circadiana.®
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Figura 1. Alca de Feedback de ritmo circadiano de mamiferos.®

Células com funcdo circadiana estdo agrupadas em uma estrutura central no
hipotdlamo (nlcleo supraquiasmatico - NSQ), assim como, perifericamente em diferentes
tecidos (cardiomdcitos, células endotelias € musculares lisas). Estimulo luminoso captado na
retina transforma-se em sinais neurais € /ou humorais que regulam ritmos bioldgicos e
comportamentais, tais como, ciclo sono-vigilia, temperatura corporal e ciclos de secrecao
hormonal.®

Deste modo, podemos descrever que o ritmo circadiano do sistema cardiovascular
envolve uma atividade organizada entre o reldgio bioldgico central (NSQ no hipotalamo) e
seus correspondentes periféricos encontrados no cardiomidcito, células endoteliais e
musculares lisas vasculares (Figura 2). As variacdes da pressdo arterial sist€émica e frequéncia
cardiaca (FC) em 24 horas ja foram amplamente estudadas e descritas na literatura médica.
Sdo caracterizadas por uma elevagdo antes do despertar com um pico ao redor das 12:00
horas, momento em que ocorrem muitos eventos clinicos cardiovasculares (AVC e IAM),
com um descenso noturno (Figuras 3A e 3B). Inumeros trabalhos demonstraram que os
tecidos periféricos envolvidos no ritmo circadiano cardiovascular possuem ritmo circadiano

proprio; ou seja, mesmo sem a atividade e controle do reldgio biologico central no hipotadlamo
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e, at¢é mesmo, sem a presenca de um ciclo de luminosidade habitual em 24 horas, o ritmo
circadiano da pressdo arterial e FC sao mantidos. Este achado demonstra que ainda sdo
desconhecidos todos os mecanismos regulatorios envolvidos no processo de regulagdo do

ritmo circadiano cardiovascular.’

Luminosidade

NSQ
(Hipotalamo)

‘ Complexo Regulatério BMALI:Clock ‘

¥

Complexo Regulatério Periférico

(Relégios Circadianos Periféricos)

Ciclo Sono — Vigilia

Temperatura Coroporal Cardiomidcitos, Células Endoteliais Ritmo Circadiano

SecregBes Hormonais e Vasculares Lisas (FCe PA)

Sistema Cardiovascular

Figura 2. Sistema envolvido na Manutencdo do Ritmo Circadiano Cardiovascular.

(Fonte: A Autora).

Alguns trabalhos demonstraram que a dissociagdo ou perda do ritmo circadiano
cardiovascular, como a auséncia de descenso noturno ou at¢ mesmo a elevacao da pressao
arterial noturna promovem alteragdes renais (Albuminuria e progressdo de doenga renal) e
cardiovasculares (maior agregagcdo plaquetdria, alteracdes de tonus e resisténcia vascular

sistémica).®”

De forma pioneira, Millar-Craig et al.'

avaliaram 25 pacientes com monitorizag¢ao
invasiva da pressao arterial e registros eletrocardiograficos e descreveram o ritmo circadiano
da pressdo arterial. Seus resultados demonstraram que por volta de 03:00 a.m. a pressao
arterial sist€émica apresenta seu menor valor e apds, mesmo antes do despertar, a pressao
arterial comeca a se elevar progressivamente com uma velocidade mais acentuada por volta

de 07:00 a.m. atingindo seu maior valor por volta das 10:00 a.m. (Figura 3A e 3B).
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Este padrio foi encontrado em todos os pacientes analisados, sendo que o
comportamento da frequéncia cardiaca era concordante com o da pressdo arterial sistémica
(Figura 4A e 4B). Os autores alertaram para a importante adequag@o posoldgica do tratamento
medicamentoso anti-hipertensivo, o que além de influir no controle da hipertensdao também
pode acarretar prejuizo na agdo farmacologica destas drogas, como citados em trabalhos

posteriores.>!?

3A 3B

Sistolica (meédia +
A% SE)

Sistélica (média +
SE)

B
i

Diastolica (média +
SE)

Pressio artenial (mmHg)
Pressio arterial (mmHg)

Diastolica (média +
SE)
0+

RN R M BRI RD N 24 T Y TN NED MBI RAND NI YO

Hora do dia (h) Hora do dia (h)

Figura 3. Ritmo Circadiano da Pressdo Arterial no periodo de 24 horas. 3A) Pacientes com

o diagnostico de Hipertensio Arterial e 3B) Pacientes normotensos. '°

4a 4B

Ly

Frequéncia cardiaca (batimentos/minuto)
Frequéncia cardiaca (batimentos/minuto)

TR NRDRBBNBEDRARDN L VLYY TR DUBBIRERARD NLTYIEI TR

Hora do dia (b) Hora do dia ()

Figura 4. Ritmo Circadiano Cardiovascular no periodo de 24 horas. 4A) Frequéncia cardiaca

em pacientes hipertensos e 4B) Frequéncia cardiaca em pacientes normotensos. '
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1.2 Hipertensao arterial noturna

A HAN consiste em valores médios de pressao arterial maiores ou iguais a 120/70
mmHg no periodo de sono e se associa a diversas condigdes como clima com maior
temperatura, maior ingesta de sal, sono com menor qualidade, idade avancada, obesidade,
diabetes mellitus, apneia obstrutiva do sono, dentre outras.'!"?

Primeiramente descritas em 1980, as alteragdes do ritmo circadiano da pressdo arterial
sistémica foram observadas em relatos de caso de pacientes que apresentavam um menor
decréscimo ou até mesmo elevacdo de seus niveis pressoéricos no periodo noturno. Esta
elevacdo da pressdo arterial sistémica no periodo noturno associa-se a um maior risco de
lesdes em Orgdo-alvo e eventos cardiovasculares. 314

Estudos em coortes populacionais comprovaram que a elevagao pressorica no periodo
noturno apresenta prognoéstico desfavoravel, sendo que a cada incremento de 10 mmHg no
valor absoluto de pressao arterial sistolica noturna correlacionou- se um aumento igual a 21%
no risco de morte cardiovascular.'

A pressdo arterial sistémica sofre interferéncia direta de fatores neuro-humorais,
comportamentais ¢ ambientais. De acordo com as atividades de cada individuo, a pressao
arterial varia a cada batimento. Em individuos hipertensos essa variabilidade apresenta maior
amplitude, relacionando a um pior prognostico quando comparado a individuos normotensos.

A atividade simpatica durante o sono ¢ reduzida quando comparada com outros periodos do

dia e os valores tendem a serem maiores quando em estado de vigilia e menores durante o

13,15
SOono.

Em 1988, O’Brien definiu pela primeira vez o estado dipping e ndo dipping por meio
de monitorizacdo ambulatorial da PA durante 24 horas, comparando-se os niveis pressoricos
diurnos e noturnos. Deste modo, o estado dipping ficou definido como uma queda igual ou

superior a 10% da média de PA noturna relativamente a média da PA diurna, ou ndo dipping,
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quando se verifica a diminuigdo fisioldgica da pressdo arterial noturna menor que 10%
relativamente @ média diurna, podendo até se verificar uma elevacdo, obtendo-se quatro

padrdes de variagdo da PA noturna (Quadro 1).!?

Quadro 1. ciagsificacio de acordo com a diferenca percentual na pressio arterial noturna

relativamente a diurna. '

Diferenca percentual na

PA Categoria Status Dipper

noturna relativamente a

diurna
>20% Hiper Dipping Dipper
>10 a <20% Dipping Dipper
>0 a <10% Nao Dipping Nao Dipper

Dentre os fatores de risco de hipertensdo arterial noturna, os distirbios do sono e
transtornos de ansiedade podem ser listados como um dos principais € mais relevantes
causadores de hiperatividade do sistema nervoso simpatico, que consequentemente promove
elevacdes da pressao arterial sistémica durante o sono e o diagnostico de HAN.

O exame de MAPA ¢ o método utilizado para o diagnostico de HAN, pois permite a
obtencdo e registro direto e intermitente da PA no periodo de 24 horas durante as atividades

habituais cotidianas em periodo de vigilia e em sono.>!!-12

1.3 Fisiopatologia da Hipertensao arterial noturna
Do ponto de vista fisiopatologico, a HAN consiste em uma oposicdo ao ritmo

fisiologico circadiano normal. Em pacientes com HAN ocorre uma auséncia de queda dos
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niveis pressoricos noturnos em relagdo ao periodo diurno, e se verificou a existéncia de
mecanismos promotores desta alteragao de ritmo circadiano da pressdo arterial. Dentre estes,
as alteragdes do metabolismo do sdédio pelos rins, as anormalidades da func¢do do sistema
nervoso autonomo durante o sono, a inflamag¢do vascular ¢ sistémica e a disfuncado

endotelial.'®

Blood Nighttime surge Morning surge
Pressure l

05A

Arousal
REM sleep
Moctuna

Cold

Exercise
Work-site stress
Smoking
Alcohol (dinner)
Insomnia

Sleep apnea

Nighttime
Dipping
Salt
Salt sensitivity
CKD
CHF
Diabetes
Structural vascular

disease il
Insomnia Basal BP Arising

‘ Nighttime (Sleep) Morning

¥

. Mon-dipper

Extreme

Figura 5. Componentes e determinantes da Hipertensdo arterial noturna. BP — pressao
arterial, CHF — insuficiéncia cardiaca cronica, DRC — doencga renal cronica, OSA
— sindrome de apneia obstrutiva do sono, REM — movimento rapido dos olhos —

fase de sono REM.°

1.3.1 Alteracoes do metabolismo do sédio

As alteracdes do metabolismo podem ser descritas como padrdes de dieta com maior
ingesta de sddio e/ou reducao da excre¢do urindria de sodio. Individuos sensiveis ao sal sdo
definidos de acordo com a elevacdo de pressdo arterial apds a transicdo de uma dieta restrita
para uma com sobrecarga de sodio, devendo essa elevagdo ser maior que 5 mmHg. No
periodo de sono sabe-se que ocorre uma reabsor¢do de liquido intersticial, que associada ao
desbalanco excretorio de sddio promove a elevacdo da pressdo noturna ou estados ndo

dipping.!” Pacientes com doenca renal cronica (queda de taxa de filtragio glomerular e
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elevada natriurese noturna), diabetes mellitus e sindrome metabolica (resisténcia insulinica)
possuem maior risco de desenvolverem hipertensdao noturna ou estados nao dipping. A terapia
diurética demonstrou-se eficaz em normalizar padrdo ndo dipper e hipertensao arterial noturna

(Figura 6).!%1°

Salt sensitivity
1

Circulating volume \Supf.e during sleep
Vascular ﬂamage f Nocturnal hypa”ans.o“ ¢ MNocturnal increase in

circulating volume '-

-------------- /l

i |
i 1
i Baroreflex § LV afterload { LV preload t :
| |
i v i
! Nighttime BP surge LV wall stress f Intraglomerular E
i . pressure t |
i. trigger trigger I hyperfiltration |
1 | |
Stroke / MI Heart failure == Kidney injury

Vascular dementia

Figura 6. Fisiopatologia da sensibilidade ao sal em pacientes com hipertensdo arterial

noturna.’

1.3.2 Disturbios autonémicos

Durante o periodo de sono os niveis circulantes de aminas séricas estdo reduzidos em
individuos normotensos. Os distirbios de ansiedade, doengas do sono e alteragdes endocrinas
estdo entres os principais fatores responsaveis pela maior concentragdo de aminas séricas no
periodo noturno e, consequentemente, determinam comumente elevagao da pressdo noturna e
estados ndo dipping.?’

As disautonomias caracterizam-se pela menor atividade do sistema nervoso

parassimpatico promovendo estados de hipertensdo supina e hipotensao ortostatica, sendo que
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em pacientes com esses distirbios o uso de losartan demonstrou-se benéfico no controle de

hipertensdo supina sem promover episodios de hipotensio postural.>!-2

1.3.3 Alteracoes devidas a inflamacao sistémica e vascular e disfuncao endotelial

A hipertensao arterial promove estresse na parede arterial, que como consequéncia
desencadeia reacdes das células musculares lisas e, a seguir, hipertrofia vascular elevando a
resisténcia vascular sistémica. Alteracdes associadas as elevacdes de aldosterona e renina
plasmaticas, promovem disfun¢do endotelial promovendo inflamagdo vascular com

consequente elevagdo na pressao arterial.>>*

1.4 Principais fatores de risco relacionados a Hipertensao arterial noturna
Os principais fatores de risco associados a elevagdo de risco de hipertensdo arterial
noturna compreendem os disturbios do sono, dentre estes, um dos mais relevante € a sindrome

de apneia obstrutiva do sono (SAOS), o diabetes mellitus e a doenga renal cronica.?

1.4.1 Sindrome de Apneia Obstrutiva do Sono e Hipertensao Arterial Noturna

A sindrome de apneia obstrutiva do sono (SAOS) ¢ um distirbio do sono prevalente,
acometendo até 20% da populacdo adulta, possuindo forte associagdo com morbidade e
mortalidade cardiovascular.?®?” As altera¢des fisioldgicas envolvidas na SAOS dependem de
diversos fatores, como tonus simpatico, sistema regina-angiotensina-aldosterona, sistema
endotelial e disfun¢io de barorreceptores.?®

A SAOS caracteriza-se por obstru¢do de vias aéreas superiores durante o sono,
promovendo episddios de apneia intermitente e, consequentemente, hipoxemia transitdria com
estimulacdo do quimiorreceptores carotideos e sistema nervoso simpatico com elevacao de

catecolaminas, produzindo aumento da frequéncia cardiaca e pressao arterial durante periodo
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de sono (Figura 2).2°3° Os episddios de hipoxemia podem ocasionar dano endotelial por meio
do mecanismo semelhante a injaria de isquemia e reperfusdo, que ocasiona a liberagdo de
espécies reativas de oxigénio e substancias vasoativas, que associadamente a elevagdo de
catecolaminas promovem elevagdao da pressdo arterial e podem precipitar eventos
cardiovasculares, tais como, arritmias, isquemia miocardica e acidentes vasculares cerebrais

(Figura 7).31-3

PA sistolica (mmHg) SpO, (%)
220 100
s ! ! 80
200} e0: MI(M Severe )l 66
hypoxia !
180} BP surge ® <Hypoxia- 4?
T \\\ ® peak BP 20
160} 3 -0
L L
140} - Systolic BP ? N st
120 ' e ¥ in
- * Basal SBP  Mean SBP
19 20 21 22 23 24 1 2 3 4 5 6 7
Tempo (h)

Figura 7. Padrao noturno de avalia¢do de paciente com SAOS demonstrando correlagdo entre

a elevagio da pressdo arterial e episodios de hipoxemia.’

1.4.2 Diabetes mellitus tipo II

O diabetes mellitus consiste em doenca metabdlica com acentuado risco
cardiovascular. A hipertensdo noturna ¢ mais frequente em diabéticos do que nao diabéticos e
constitui-se em um marcador prognodstico independente e relevante de eventos
cardiovasculares em pacientes diabéticos.*> Um dos mecanismos fisiopatologicos que
justificariam essa maior ocorréncia de hipertensdo noturna em diabéticos seria a disfun¢do
autondmica, que se caracteriza por uma condicdo grave e debilitante, cuja fisiopatologia ¢

complexa, multifatorial e pouco compreendida. A disfungdo autondmica se manifesta como
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hipotensdo ortostatica e hipertensdo supina, que ocasiona maior elevacdo da pressao arterial
no periodo noturno.**3

Inimeros trabalhos tém demonstrado a relevancia clinica da hipertensdo noturna em
pacientes diabéticos, ja que estes pacientes apresentam maior taxa de doenga microvascular e

macrovascular,33-33

1.4.3 Doenca renal cronica

A doenga renal cronica (DRC) ¢é grave problema de saude publica global e, apesar das
intervengdes para retardar sua progressdo, o impacto clinico e econdomico da doenga renal em
estagio terminal é significativo nos paises industrializados.*® A DRC ¢ uma condigdo clinica
com alto risco cardiovascular e a prevaléncia de hipertensdo arterial noturna encontra-se
elevada nessa populacio.®” Pacientes com DRC e HAN apresentam maior dano a 6rgios-alvo

e eventos clinicos adversos.?’

1.5 Complicacdes cardiovasculares associadas a Hipertensao arterial noturna
A elevacao da pressdo arterial noturna ou a auséncia de descenso noturno ¢ um

1.3¢ conduziram

significante fator de risco para morbimortalidade cardiovascular. Dolan et a
um estudo com 5292 pacientes, demonstrando que a cada 10 mmHg de aumento da pressao
noturna determinaram um risco de obito 14 a 16% mais elevado (P< 0,001), mesmo apds o
ajuste para a pressdo durante a vigilia.*®

A elevacdo ou auséncia de descenso noturno determinou maior risco de hipertrofia
miocardica, acidente vascular encefélico silencioso e microalbumintria.*®*3° Com relagio aos
acidentes vasculares encefalicos, os pacientes com elevacdo da pressdo arterial noturna

possuem o risco mais elevado de AVE isquémico fatal e hemorragico, sendo até¢ 29% maior o

risco de eventos vasculares encefalicos.*’
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Deste modo, observa-se relevante impacto clinico dos niveis de pressdo arterial

noturna em relacao aos eventos clinicos e mortalidade cardiovascular.
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2 OBJETIVO

Deste modo, nosso estudo avaliou a frequéncia de ocorréncia de hipertensao
arterial noturna (HAN) por meio de andlise de laudos de exames de monitorizagdo
ambulatorial da pressao arterial (MAPA) e determinar o perfil demografico e valores

pressoricos médios dos pacientes com elevagdo noturna da pressao arterial.
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3 METODO

Foram avaliados de modo transversal 1020 pacientes submetidos a MAPA em
um Instituto de Cardiologia da rede privada da cidade de Sao José do Rio Preto — SP no
periodo de margo de 2019 a junho de 2020. Sendo incluidos todos os exames realizados
no periodo, exceto pacientes com idade menor que 18 anos, gestantes e todos os
individuos com MAPA de baixa qualidade (nimero de medidas validas menor que 50%
do ntimero total de medidas).

A MAPA em 24 horas foi realizada por meio de aparelho gravador DynaMAPA
da marca cardios, sendo o monitor colocado no braco ndo dominante entre as 08:00 ¢
10:00 da manha e retirado 24 horas ap6s. Os registros foram realizados a cada 15
minutos entre as 06:00 da manha e 00:00 e a cada 30 minutos entre as 00:00 e 06:00 da
manha. Pacientes foram classificados em acordo com as diretrizes brasileiras de HAS e
MAPA atuais. Os valores de corte utilizados foram o valor médio da pressao arterial
sistélica em periodo de vigilia menor ou igual a 135 mmHg e valor médio da pressdo
arterial diastolica em vigilia menor ou igual a 85 mmHg, e valores normais noturnos se
o valor médio das pressodes sistolica e diastolica foram menores ou iguais a menor
120/70 mmHg.'"

Os dados foram coletados por meio do acesso aos exames realizados na
instituicao de pesquisa e catalogados em um banco de dados informatizados. O estudo
foi aprovado pelo Comité de FEtica em Pesquisa local (115801/2020 - CAAE
39005220.0.0000.5415) (Anexo 1). As variaveis incluidas no estudo foram classificadas
como demograficas clinicas e hemodindmicas relacionadas ao método de avaliagdo da
pressao arterial (valores médios de pressao arterial sistdlica e diastolica em vigilia e

SOno).
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Os pacientes foram estratificados em trés grupos: Grupo 1 — Hipertensdo arterial
noturna isolada (valor médio de pressdao arterial noturna maior ou igual que 120/70
mmHg e valor médio de pressdo arterial em vigilia menor que 135/85 mmHg), Grupo 2
— Hipertensao arterial em vigilia ou sustentada (valor médio de pressao arterial maior ou
igual que 135/85 mmHg com ou sem elevagao da pressdo arterial noturna) , Grupo 3 —
Normotensao (valor médio de pressdo arterial em vigilia menor que 135/85 mmHg

e pressdo arterial noturna menor que 120/70 mmHg (Figura 8).!-

MAPA

(n=1054)
Critérios de exclusdo (N=12)
* Idade menor que 18 anos
—— * Gestantes
* MAPA < 50% medidas realizadas

Valores médios de
pressao em vigilia e sono

(n=1020)

Hipertensao Hipertensao
noturna isolada noturna isolada
(Grupo 1) (Grupo 3)
Hipertensiao em
vigilia ou
sustentada
(Grupo 2)

Figura 8. Fluxograma de avaliagdo da MAPA em pacientes do estudo.
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3.1 Analise estatistica

As variaveis categéricas foram expressas por numero € percentuais € as
continuas como mediana e intervalo interquartil ou média e desvio-padrao, de acordo
com sua distribui¢do. Foi feito o calculo de prevaléncia de hipertensdo noturna isolada
no periodo de estudo com base no numero de casos diagnosticados divididos pelo total
de casos analisados, em porcentagem. As comparacdes de varidveis quantitativas
continuas com distribuicdo gaussiana foram realizadas com auxilio do Teste t nao
pareado. Para as variaveis com distribuicdo ndo gaussiana utilizou-se o teste de Mann-
Whitney. Varidveis categoricas foram comparadas com auxilio do teste de Fisher.
Admitiu-se erro alfa de 5% sendo considerados significantes valores de P menores ou

iguais a 0,05. A andlise estatistica foi realizada com o software StatsDirect version

3.3.4 de 23/10/2020.
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4 RESULTADOS

As caracteristicas de base dos pacientes avaliados no estudo estdo apresentadas

na Tabela 3.

Tabela 3. Caracteristicas de base dos pacientes avaliados no estudo.

Caracteristicas de base (N=1020) IC 95%
Idade (anos) 50,22 49,3 -51,4
Peso (kg) 83,2 82,06 - 84,34
Altura (cm) 167,49 166,91 - 168,07
IMC (kg/m?) 29,47 29,15 -29,79
Tabagismo, n (%) 54 (5.,3) *
Masculino, n (%) 489 (47,9)

Tempo total Exame (h) 22,19 22,09 -22.29
Tempo de sono (h) 7,01 6,92 -17,1
PAS Total (mmHg) 121,86 121,13 - 122,59
PAD Total (mmHg) 77,59 76,98 - 78,20

PAS Vigilia (mmHg) 125,14 124,40 - 125,87

PAD Vigilia (mmHg) 81,08 80,44 - 81,71
PAS Sono (mmHg) 115,39 114,55 -116,23
PAD Sono (mmHg) 70,64 69,99 - 71,30

PAS: pressdo arterial sistolica; PAD: pressao arterial diastolica; IMC: indice de massa corporal; h: horas;
mmHg: milimetros de mercurio; %: porcentagem; cm: centimetro; kg: quilograma; kg/m?: quilograma por

metro quadrado; IC: intervalo de confianca,

Os pacientes pertencentes ao grupo 1 (Hipertensdo Arterial Noturna Isolada)
foram 242 pacientes; grupo 2 (Hipertensdo Arterial em Vigilia ou Sustentada) foram

401 pacientes e grupo 3 (Normotensao) foram 377 pacientes (Figura9).
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Figura 9. Diagrama demonstrando o percentual de ocorréncia de cada grupo.

A Tabela 4 mostra os valores pressoricos encontrados (média, desvio-padrao,
mediana, intervalo interquartil, valores minimo e maximo) dos subgrupos componentes
do grupo de pacientes com hipertensdo noturna isolada, admitindo-se como valores
anormais na MAPA, pressdo sistolica na vigilia > 135 mmHg, pressdo diastélica na
vigilia > 85 mmHg, pressdo sistdlica no sono > 120 mmHg e pressao diastdlica no sono

>70 mmHg.
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Tabela 4. Valores pressoricos durante os periodos de vigilia e sono nos pacientes com
hipertensao noturna isolada.

Subgrupo Sistolica Diastolica Sistdlica sono Diastolica sono
vigilia vigilia

Somente hipertensao 124,9+5,9 69,8+6,1 124,0+3,5 64,6+3,7

sistolica noturna

(N=37) 126 (121-129) 69 (65-75) 123 (121-126) 65 (62-67)
[112-134] [55-81] [120-133] [55-69]

Somente hipertensio 119,045,6 79,3+4.,4 112,3+4,8 73,2431

diastolica noturna

(N=115) 120 (116-123) 81 (78-82) 113 (109-116) 72 (71-75)
[103-134] [66-84] [98-119] [70-82]

Somente Hipertensiao 124,1+6,4 76,5+5,5 126,9+5,8 76,7+4,9

Sistolica e Diastolica

Noturna (N=90) 124 (120-129) 77 (72-81) 126 (123-131) 76 (72 —81)
[108-134] [63-84] [118-147] [70 — 89]

Grupo Total com 121,8+6,5 76,8+6,1 119,6+8,6 73,245,6

Hipertensido Noturna

(N=242) 122 (117 -127) 78 (72- 82) 120 (114-125) 72,5 (70 -77)
[103-134) [55-84] [98-147] [55 - 89]
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5 DISCUSSAO

Este estudo transversal com um significativo numero de pacientes ambulatoriais
avaliados por meio de MAPA revelou uma ocorréncia de 23,7% de elevagao isolada da
pressao arterial noturna, sendo esta definida pelos valores médios de PA em sono maior
ou igual que 120x70 mmHg e valores médios normais em vigilia (PA menor ou igual a
135x85 mmHg).

O interesse na avaliagdo do ritmo circadiano para o diagndstico e tratamento da
hipertensao arterial noturna ¢ crescente nas Ultimas décadas. Os trabalhos que avaliaram
a elevagdo da pressao arterial no periodo noturno encontraram prevaléncia de 6 a 10%,
sendo encontrada uma prevaléncia mais elevada em asidticos e menor em europeus. '4*!
Nossa pesquisa encontrou uma ocorréncia de elevagdo isolada da pressdo arterial
noturna duas vezes maior que os trabalhos referidos na literatura, demonstrando a
relevancia clinica da avaliagdo da pressao arterial durante o sono em nosso meio.

Inumeros estudos na literatura vém demonstrando que pacientes com elevagao
da pressao arterial noturna apresentam maior morbidade e mortalidade cardiovascular.
As consequéncias clinicas da hipertensdo arterial noturna podem variar desde uma
doenga cerebrovascular subclinica (infartos cerebrais silenciosos) a eventos clinicos,
tais como, acidente vascular cerebral e o infarto do miocardio, e consequente aumento
da mortalidade total.*'*** Deste modo, nosso estudo vem destacar a importancia deste
achado em nosso meio, diante da elevada ocorréncia de pressao arterial elevada no
periodo noturno.

De acordo com a literatura médica, o mecanismo responsavel pela elevacao da

pressdo arterial durante o periodo noturno ainda ndo estd claramente descrito. Essa
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alteracdo circadiana da pressdo arterial estd possivelmente associada ao
comprometimento da fungdo autonOmica (disautonomia), assim como, a uma
hiperatividade simpatica durante o periodo noturno como descrita em pacientes com
sindrome da apneia obstrutiva do sono. Variaveis relacionadas ao desbalangco no
metabolismo e excre¢ao do sddio e ao aumento da rigidez da parede arterial poderiam
contribuir para esta elevagio da pressdo arterial noturna.'**-** Nosso estudo avaliou
exames de MAPA e as variaveis contidas em seus respectivos laudos em carater
transversal ¢ nosso objetivo consistiu em quantificar a ocorréncia de elevacdo da
pressdo arterial durante o periodo noturno. Deste modo, descrevemos como limitagdes
do estudo, a andlise de dados relacionados aos fatores de risco para o achado de
hipertensdo arterial noturna decorrente da metodologia empregada e a utilizacdo de
laudos de exames da MAPA de individuos da rede privada de satde e, portanto, com
maior disponibilidade de recursos.

Em rela¢do ao manejo da hipertensdo arterial noturna, ainda ndo esta totalmente
claro se o tratamento especificamente direcionado para o seu controle traria beneficios
clinicos aos pacientes. No entanto, recentes estudos apontam uma perspectiva positiva e
a favor do controle da pressdo arterial pleno no periodo de 24 horas, ou seja, incluindo
periodos diurnos e noturnos.*'** O controle da pressdo arterial noturna poderia
representar aspecto importante de prevencao de eventos cardiovasculares, especialmente
insuficiéncia cardiaca, doenca renal cronica e disfungio cognitiva.’

Estudos clinicos visando encontrar evidéncias de beneficio clinico para o
tratamento especificamente dirigido para os niveis de pressdo arterial noturna e no
periodo de 24 horas estdo sendo realizados. O primeiro estudo foi o J-TOP study, um

ensaio clinico randomizado multicéntrico ndo cego em que o uso de candesartan
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demonstrou reducdo da albuminuria quando sua posologia foi ajustada para o melhor
controle da pressio arterial em 24 horas.*®

Diante da perspectiva de beneficio do controle da pressdo arterial no periodo de
24 horas, estudos clinicos estdo avaliando a melhor técnica diagndstica de
acompanhamento da pressao arterial, assim como, a melhor associagdo medicamentosa
para obter as metas de pressdo arterial estabelecidas. Neste contexto, os recentes ensaios
denominados NOCTURNE study e SUNLIGHT study validaram os dispositivos de
telemonitoramento da pressao arterial no periodo de vigilia e sono, além de encontrarem
associagdes medicamentosas com melhores efeitos farmacoldgicos relacionados ao
controle noturno da pressdo arterial.*’*8

Diante do aumento da frequéncia de ocorréncia da elevagdo pressdo arterial
noturna encontrada neste estudo, nosso grupo acredita que a introdu¢do de metodologias
de andlise da pressdo arterial no periodo de 24 horas, além da MAPA, tais como, o
telemonitoramento poderdo contribuir para um melhor controle da pressdo arterial e,
possivelmente, trariam mudangas nas condutas clinicas quanto a posologia de
medicamentos anti-hipertensivos, assim como, uma abordagem mais agressiva no
controle de possiveis fatores de riscos associados a elevacdo isolada da pressao arterial
noturna. Este achado desperta o interesse e a atencao para melhor controle pressérico
em pacientes ambulatoriais, antes considerados sob tratamento adequado baseado em
seus niveis pressoricos em vigilia, com possivel impacto em redugdo de eventos clinicos

cardiovasculares.
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6 CONCLUSOES

A ocorréncia de elevacdo isolada da pressdo arterial sistémica no periodo noturno
esteve presente em uma expressiva parte da amostra estudada (23,7%). Este fato devera
ser sempre considerado pelos avaliadores clinicos, e confirma a importancia da MAPA

na avaliacdo diagndstica e prognostica dos pacientes.
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Fundamento. A elevacdo da pressdo arterial sistémica no periodo noturno
associa-se a lesdao de 6rgaos-alvo e eventos cardiovasculares em individuos com ou sem
o diagnostico de hipertensdo arterial sistémica. Deste modo, torna-se clinicamente
relevante a sua avaliagdo em individuos de uma populagdo geral. Objetivo. Avaliar a
frequéncia de ocorréncia de hipertensao arterial noturna (HAN) por meio de analise de
laudos de exames de monitorizacdo ambulatorial da pressdo arterial (MAPA) e
determinar o perfil demografico e valores pressoricos médios dos pacientes com
elevagdo noturna da pressao arterial. Casuistica e Método. Foram avaliados de modo
transversal 1020 pacientes por meio de exames de MAPA realizados em um Instituto de
Cardiologia na cidade de Sao José do Rio Preto - SP no periodo de janeiro de 2019 a
janeiro de 2020, determinando-se a frequéncia de ocorréncia de hipertensdo arterial
noturna. Resultados. O diagnostico de hipertensdo arterial noturna isolada foi realizado
em 242 pacientes, representando 23,7 % da amostra avaliada. O diagndstico de
hipertensao arterial sistémica em vigilia/misto e de normotensos foi, respectivamente,
igual a 39,31% (N = 401) e 36,96% (N = 377). Conclusdo. A hipertensdo arterial
sist€émica noturna isolada ¢ uma condi¢do relativamente frequente em pacientes sob
acompanhamento ambulatorial, quando avaliada por meio da MAPA, a qual deve ser
considerada um exame complementar relevante na abordagem diagnostica dos

pacientes.

Introducio

A hipertensao arterial sistémica ¢ um dos principais fatores de risco para morte
cardiovascular e seu tratamento efetivo pode reduzir significativamente o risco de

eventos cardiovasculares. '
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Nas ultimas décadas, o comportamento da pressdo arterial no periodo noturno,
vém sendo estudado e a elevagdo da pressao arterial noturna associa-se a uma maior
progressdo de lesdes em orgios-alvo e morbimortalidade cardiovascular.>® Estudos
observacionais demonstraram que a cada incremento de 10 mmHg no valor absoluto da
pressdo arterial sistolica noturna houve um aumento correspondente a 21% no risco de
morte cardiovascular.*

Os principais fatores associados a elevagao da pressao arterial no periodo noturno
sdo o diabetes mellitus tipo II, doenga renal cronica, sindrome de apnéia obstrutiva do
sono e distiirbios autondmicos.'> Apesar destes fatores de risco para hipertensio arterial
noturna possuirem uma prevaléncia elevada em pacientes hipertensos de um modo
geral, ainda sdo escassos os estudos que relatam a taxa de ocorréncia de elevagdo da
pressdo arterial no periodo noturno.

Nosso estudo avaliou pacientes ambulatoriais por meio do exame de
monitorizacdo ambulatorial da pressao arterial (MAPA) com o objetivo de determinar a

frequéncia de ocorréncia de elevacao isolada da pressado arterial no periodo noturno.

Método

Foram avaliados de modo transversal 1020 pacientes submetidos a MAPA em um
Instituto de Cardiologia da rede privada da cidade de Sao José do Rio Preto — SP no
periodo de margo de 2019 a junho de 2020. Sendo incluidos todos os exames realizados
no periodo, exceto pacientes com idade menor que 18 anos, gestantes e todos os
individuos com MAPA de baixa qualidade (nimero de medidas validas menor que 50%
do numero total de medidas). A MAPA em 24 horas foi realizada por meio de aparelho
gravador DynaMAPA da marca cardios, sendo o monitor colocado no bragco nao

dominante entre as 08:00 e 10:00 da manha e retirados 24 horas apo6s. Os registros
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foram realizados a cada 15 minutos entre as 06:00 da manha e 00:00 e a cada 30
minutos entre as 00:00 e 06:00 da manha. Pacientes foram classificados em acordo com
as diretrizes brasileiras de HAS e MAPA atuais e os valores de corte utilizados foram o
valor médio da pressdo arterial sistolica em periodo de vigilia menor ou igual a 135
mmHg e valor médio da pressdo arterial diastdlica em vigilia menor ou igual a 85
mmHg, e valores normais noturnos se o valor médio das pressdes sistolica e diastdlica
foram menores ou iguais a menor 120/70 mmHg.

Os dados foram coletados por meio do acesso aos exames realizados na
instituicdo de pesquisa e catalogados em um banco de dados informatizados, sendo
este estudo aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa local (115801/2020 - CAAE
39005220.0.0000.5415). As variaveis incluidas no estudo foram classificadas como
demograficas, clinicas e hemodindmicas relacionadas ao método de avaliagdo da
pressdo arterial (valores médios de pressdo arterial sistolica e diastolica em vigilia e
SOno).

Os pacientes foram estratificados em 3 grupos: Grupo 1 — Hipertensdo arterial
noturna isolada (valor médio de pressdo arterial noturna maior ou igual que 120/70
mmHg e valor médio de pressao arterial em vigilia menor que 135/85 mmHg), Grupo
2 — Hipertensao arterial em vigilia ou sustentada (valor médio de pressao arterial
maior ou igual que 135/85 mmHg com ou sem elevagdo da pressao arterial noturna) ,
Grupo 3 — Normotensdo (valor médio de pressdo arterial em vigilia menor que

135/85 mmHg e pressao arterial noturna menor que 120/70 mmHg (Figura 1).

Analise Estatistica

As variaveis categoricas foram expressas por nimero € percentuais € as continuas

como mediana e intervalo interquartil ou média e desvio-padrdo, de acordo com sua
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distribuicdo. Foi feito o céalculo de prevaléncia de hipertensdo noturna isolada no
periodo de estudo com base no niimero de casos diagnosticados dividido pelo total de
casos analisados, em porcentagem. As comparacdes de varidveis quantitativas
continuas com distribuicdo gaussiana foram realizadas com auxilio do teste t ndo
pareado. Para as variaveis com distribui¢do ndo gaussiana utilizou-se o teste de Mann-
Whitney. Variaveis categdricas foram comparadas com auxilio do teste de Fisher.
Admitiu-se erro alfa de 5% sendo considerados significantes valores de P menores ou
iguais a 0,05. A andlise estatistica foi realizada com o software StatsDirect version
3.3.4 de 23/10/2020.

Resultados

No periodo avaliado, um total de 1020 pacientes foram analisados por meio de
MAPA. As caracteristicas de base dos pacientes estdo descritas na tabela 1. A média de
idade foi 50,22 (49,3 — 51,4) anos e 47,9% eram do sexo masculino. Entre os 1020
pacientes, 54 (5,3%) eram tabagistas, sendo o tempo total médio de exame igual a 22,19
horas (22,09 —22,29).

Tabela 1. Caracteristicas de base dos pacientes avaliados no estudo.

Caracteristicas de base (N=1020) IC 95%
Idade (anos) 50,22 49.3-51,4
Peso (kg) 83,2 82,06 - 84,34
Altura (cm) 167,49 166,91 - 168,07
IMC (kg/m?) 29,47 29,15 - 29,79
Tabagismo, n (%) 54 (5,3) *
Masculino, n (%) 489 (47.,9)

Tempo total Exame (h) 22,19 22,09 - 22,29
Tempo de sono (h) 7,01 6,92 -7,1
PAS Total (mmHg) 121,86 121,13 - 122,59
PAD Total (mmHg) 77,59 76,98 - 78,20

PAS Vigilia (mmHg) 125,14 124,40 - 125,87
PAD Vigilia (mmHg) 81,08 80,44 - 81,71
PAS Sono (mmHg) 115,39 114,55 - 116,23

PAD Sono (mmHg) 70,64 69,99 - 71,30
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PAS: pressdo arterial sistolica; PAD: pressdo arterial diastolica; IMC: indice de massa
corporal; h: horas; mmHg: milimetros de mercurio; %: porcentagem; cm: centimetro;

kg: quilograma; kg/m?: quilograma por metro quadrado; IC: intervalo de confianca.

Ao serem estratificados por grupos, 242 pacientes (23,7 %) pertenceram ao grupo
I (hipertensdo arterial noturna isolada), 401 pacientes (39,34%) ao grupo II (hipertensdo
arterial em vigilia ou sustentada) e 377 pacientes (36,96%) ao grupo 3 (normotensao).

(Figura 1).

45.00%

40.00%
39.34%

35.00% 36.96%

30.00%

25.00%

23.70%

20.00%

15.00%
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0.00%
Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3

Figura 1. Diagrama demonstrando o percentual de ocorréncia de cada grupo.

A Tabela 2 mostra os valores pressoricos encontrados (média, desvio-padrao,
mediana, intervalo interquartil, valores minimo e maximo) dos subgrupos componentes
do grupo de pacientes com hipertensdo noturna isolada, admitindo-se como valores
anormais na MAPA, pressdo sistolica na vigilia > 135 mmHg, pressdo diastolica na
vigilia > 85 mmHg, pressao sistdlica no sono > 120 mmHg e pressao diastolica no sono

>70 mmHg.
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Tabela 2. Valores pressoricos durante os periodos de vigilia e sono nos pacientes com
hipertensao noturna isolada.

Subgrupo Sistolica Diastolica Sistolica Diastolica sono
vigilia vigilia sono
Somente hipertensiao 124,9+5,9 69,8+6,1 124,0+3,5 64,6+3,7
sistélica noturna
(N=37) 126 (121-129) 69 (65 —175) 123 (121 — 65 (62 —67)
126)
[112 —134] [55—81] [55-69]
[120 —133]
Somente hipertensio 119,0+5,6 79,3+4 .4 112,3+4,8 73,2+3,1
diastolica noturna
(N=115) 120 (116-123) 81 (78 —82) 113 (109 — 72 (71-175)
116)
[103 —134] [66 — 84] [70 — 82]
[98 - 119]
Somente Hipertensao 124,1+6,4 76,5+5.5 126,9+5,8 76,7+4.9
Sistolica e Diastolica
Noturna (N=90) 124 (120-129) 77 (72 -81) 126 (123 — 76 (72 —81)
131)
[108 — 134] [63 —84] [70 — 89]
[118 —147]
Grupo Total com 121,8+6,5 76,8+6,1 119,6+8,6 73,245,6
Hipertensao Noturna
(N=242) 122 (117 -127) 78 (72 - 82) 120 (114 - 72,5 (70 - 77)
125)
[103 —134) [55—84] [55 - 89]
[98 —147]

A Tabela 2 mostra os valores pressoricos encontrados (média, desvio-padrao,

mediana, intervalo interquartil, valores minimo ¢ maximo) dos subgrupos componentes

do grupo de pacientes com hipertensdo noturna isolada, admitindo-se como valores

anormais na MAPA, pressdo sistolica na vigilia > 135 mmHg, pressdo diastdlica na

vigilia > 85 mmHg, pressao sistdlica no sono > 120 mmHg e pressao diastolica no sono

>70 mmHg.
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Discussao

Este estudo transversal com um significativo nimero de pacientes ambulatoriais
avaliados por meio de MAPA revelou uma ocorréncia de 23,7% de elevagdo isolada da
pressao arterial noturna, sendo esta definida pelos valores médios de PA em sono maior
ou igual que 120x70 mmHg e valores médios em vigilia de PA menor ou igual a
135x85 mmHg.

O interesse na avaliagdo do ritmo circadiano para o diagndstico e tratamento da
hipertensao arterial noturna ¢ crescente nas ltimas décadas. Os trabalhos que avaliaram
a elevacdo da pressado arterial no periodo noturno encontraram prevaléncia de 6 a 10%,
sendo encontrada uma prevaléncia mais elevada em asiaticos e menor em europeus.>®
Nossa pesquisa encontrou uma ocorréncia de elevagdo isolada da pressdo arterial
noturna duas vezes maior que os trabalhos referidos na literatura, demonstrando a
relevancia clinica da avaliacdo da pressao arterial durante o sono em nosso meio.

Intimeros estudos na literatura vém demonstrando que pacientes com elevacdo da
pressdo arterial noturna apresentam maior morbidade e mortalidade cardiovascular. As
consequéncias clinicas da hipertensdo arterial noturna podem variar desde uma doenga
cerebrovascular subclinica (infartos cerebrais silenciosos) a eventos clinicos, tais como
acidente vascular cerebral e o infarto do miocardio, e consequente aumento da

mortalidade total.>?

Deste modo, nosso estudo vem demonstrar a importancia deste
achado em nosso meio, como consequéncia da elevada ocorréncia de pressdo arterial
elevada no periodo noturno. O controle da pressdo arterial noturna poderia representar

aspecto importante de prevencdo de eventos cardiovasculares, especialmente

insuficiéncia cardiaca, doenga renal cronica e disfuncio cognitiva.’
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Estudos clinicos visando encontrar evidéncias de beneficio clinico para o
tratamento especificamente dirigido para os niveis de pressdo arterial noturna e no
periodo de 24 horas estdo sendo realizados. O primeiro estudo foi o J-TOP study, um
ensaio clinico randomizado multicéntrico ndo cego em que o uso de candesartan
demonstrou reducao da albumintria quando sua posologia foi ajustada para o melhor
controle da pressdo arterial em 24 horas.®

Diante da perspectiva de beneficio do controle da pressao arterial no periodo de
24 horas, estudos clinicos estdo avaliando a melhor técnica diagndstica de
acompanhamento da pressdo arterial, assim como a melhor associagdo medicamentosa
para obter as metas de pressao arterial estabelecidas. Neste contexto, os recentes trials
denominados NOCTURNE study e SUNLIGHT study validaram os dispositivos de
telemonitoramento da pressao arterial no periodo de vigilia e sono, além de encontrarem
associagdes medicamentosas com melhores efeitos farmacologicos relacionados ao
controle noturno da pressao arterial.”!°

Devido a frequente ocorréncia de pressao arterial noturna elevada encontrada em
nosso estudo, nosso grupo sugere que a introdugdo de metodologias de andlise da
pressdo arterial no periodo de 24 horas, além da MAPA, tais como o telemonitoramento
podera contribuir para um melhor controle da pressao arterial e, possivelmente, traria
mudangas nas condutas clinicas quanto a posologia de medicamentos anti-hipertensivos,
assim como uma abordagem mais agressiva no controle de possiveis fatores de riscos
associados a elevacao isolada da pressao arterial noturna. Este achado demonstra
relevancia clinica e desperta maior atengdo para um melhor controle pressorico no

periodo de 24 horas em pacientes ambulatoriais, os quais poderiam ser considerados sob
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tratamento adequado baseado apenas em seus niveis pressoricos em vigilia, com

possivel impacto em redugao de eventos clinicos cardiovasculares.

CONCLUSAO

A ocorréncia de elevagado isolada da pressdo arterial sistémica no periodo noturno
foi frequente na amostra estudada (23,7%) constituindo-se em um aspecto importante na
avaliacdo clinica de pacientes hipertensos por meio do exame de MAPA em pacientes

ambulatoriais.
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