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RESUMO

A hipertensao arterial (HA) ¢ uma doenga cronica que frequentemente acompanha o diabetes
mellitus e a relagdo entre ambos € complexa. Assim como o diabetes, ela ¢ um importante
fator de risco cardiovascular e de complicacdes microvasculares, como nefropatia e
retinopatia, € tem custos em satde superiores ao proprio diabetes. O tratamento da HA no
diabetes tem sido amplamente debatido e ainda hé necessidade de se chegar a um consenso
sobre metas e estratégias de tratamento. O objetivo do presente estudo foi elaborar um
protocolo clinico sobre diagndstico e tratamento de HA no diabetes mellitus cujo fundamento
principal fosse a sua aplicabilidade no sistema publico de saude brasileiro, com foco na
adesao médica as recomendagdes, no impacto da aplicacdo da evidéncia nas aten¢des primaria
e secundaria, ¢ na evolugdo da qualidade em saude nesses cenarios. Para isso, foi realizada
revisdo integrativa da literatura, selecionando artigos de satde baseados em qualidade das
evidéncias localizados na base de dados PUBMED e publicados nos ultimos 20 anos
(2004-2024). Cinco pesquisadores foram responsdveis pela selecdo daqueles com melhor
qualidade das evidéncias. Diretrizes nacionais e internacionais e trabalhos publicados pelo
grupo de pesquisa clinica em diabetes da UFPA também foram utilizados. No final, 106
artigos foram selecionados como referencial tedrico para a elaboragao do protocolo. Os
resultados foram sintetizados na forma de protocolo clinico contendo textos concisos e
recursos didaticos (27 quadros, 3 fluxogramas e 1 figura) que garantirdo seguranca na tomada
de decisdo clinica nos cenarios das atengdes primaria e secundaria em saiude, configurando-se
um guia pratico sobre o tema em questao.

Palavras-chave: diabetes mellitus; hipertensao; diagnéstico; tratamento.



ABSTRACT

Hypertension is a chronic disease that often accompanies diabetes mellitus and the
relationship between the two is complex. Like diabetes, it is an important cardiovascular risk
factor and microvascular complications, such as nephropathy and retinopathy, and has higher
health costs than diabetes itself. The treatment of hypertension in diabetes has been widely
debated and there is still a need to reach a consensus on treatment goals and strategies. The
objective of the present study was to develop a clinical protocol on the diagnosis and
treatment of hypertension in diabetes mellitus whose main foundation was its applicability in
the Brazilian public health system, focusing on medical adherence to recommendations, the
impact of applying the evidence in primary and secondary care, and the evolution of health
quality in these scenarios. To this end, an integrative literature review was carried out,
selecting health articles based on the quality of evidence located in the PUBMED database
and published in the last 20 years (2004-2024). Five researchers were responsible for
selecting those with the best quality of evidence. National and international guidelines and
works published by the UFPA diabetes clinical research group were also used. In the end, 106
articles were selected as theoretical references for preparing the protocol. The results were
synthesized in the form of a clinical protocol containing concise texts and teaching resources
(27 tables, 3 flowcharts and 1 figure) that will guarantee safety in clinical decision-making in
primary and secondary health care settings, configuring a practical guide on the topic in
question.

Keywords: diabetes mellitus, hypertension; diagnosis, treatment.
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1 INTRODUCAO

A hipertensdo arterial (HA) frequentemente acompanha o diabetes. A associagdo entre
as duas condigdes ¢ reconhecida ha muito tempo e ¢ considerada complexa. Nos EUA, ela
ocorre em 50 a 80% dos pacientes com diabetes mellitus tipo 2 (DM2), que representam mais
de 90% da populacdo diabética, e em 30% dos pacientes com diabetes mellitus tipo 1 (DM1)
(Cheung; Li, 2012). Ambas as condi¢des sdo comuns e, portanto, poderiam estar associadas
ao acaso, mas em alguns casos podem ter uma causa comum, como ocorre na obesidade e
hiperinsulinemia, ou sido programadas no inicio da vida (Lauder ef al., 2023). Como a HA ¢
especialmente comum no DM2 acredita-se que a resisténcia a insulina (RI) possa
desempenhar um papel importante na sua patogénese (Jia; Sowers, 2021). A HA também pode
desenvolver-se como consequéncia da doenca renal do diabetes, e alguns medicamentos anti-
hipertensivos podem induzir diabetes em individuos suscetiveis, principalmente quando
usados em doses elevadas (Unger et al., 2020; Williams ef al., 2018; Whelton et al., 2018).

Ha diferencas fundamentais na HA relacionada ao DM1 e ao DM2. Enquanto o DM1,
manifestado por deficiéncia de insulina, costuma surgir na infancia ou adolescéncia, o DM2,
caracterizado por RI, demora anos para aparecer. No DM, a nefropatia diabética presente em
cerca de 40% dos pacientes desempenha um papel importante no desenvolvimento da HA.
Hipertensdo resistente também ¢ mais frequente nesses pacientes do que em individuos
hipertensos ndo-diabéticos, e essa resisténcia esta associada a alto risco de progressdo da
nefropatia diabética (Lithovius et al., 2020).

No DM2, hipertensdo e diabetes coexistem na auséncia de doenca renal clinica.
Nesses pacientes varios estudos indicam que existe uma incidéncia muito elevada de
hipertensdo, incluindo hipertensdo resistente, e doenca cardiovascular (DCV). No
Framingham Heart Study, o DM2 foi associado a um risco 2 a 4 vezes maior de hipertensao,
doenga arterial periférica e infarto do miocardio (Fox, 2010). Uma analise de dados desse
estudo mostrou ainda que a populagdo com hipertensdo no momento do diagnostico de
diabetes apresentava taxas mais elevadas de mortalidade por todas as causas e de eventos

cardiovasculares em comparagao a pessoas normotensas com diabetes (Chen ef al., 2011).
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A coexisténcia dessas duas condi¢gdes, hipertensdo e diabetes, representa, portanto, um
importante fator de risco cardiovascular e de complica¢cdes microvasculares, como nefropatia
e retinopatia.

Durante as tltimas trés décadas, varios ensaios clinicos bem construidos contribuiram
consideravelmente para a base de evidéncias que temos hoje. Eles demonstraram de forma
convincente que o tratamento da hipertensdo arterial reduz eventos cardiovasculares e
complica¢des microvasculares, mas também destacaram o quao dificil pode ser conseguir isso
na pratica.

As diretrizes clinicas sdo instrumentos que traduzem e veiculam evidéncias cientificas
atuais, fornecendo conteido e instrumentos confiaveis que permitem ao médico tomar a
decisdo mais apropriada e segura, levando em conta a sua experiéncia e os valores dos
pacientes. Contudo, a excelente elaboragdo e disseminagao de uma diretriz clinica baseada em
evidéncia ndo ¢ capaz de garantir seu bom uso, ou seja, sua implementacdo. Para implementa-
las ¢ necessario vencer barreiras que podem se originar nos pacientes, no médico ou no
sistema de saude (Escosteguy et. al, 2008).

Face ao exposto o objetivo do presente estudo é elaborar um protocolo clinico sobre
diagnostico e tratamento de HA no diabetes mellitus cujo fundamento principal serd a sua
aplicabilidade no Sistema Unico de Satde (SUS), com foco na adesio médica as
recomendacdes, no impacto da aplicacdo da evidéncia nas atenc¢des primaria e secundaria, e

na evolucdo da qualidade em saude nesses cenarios.

1.1 DIABETES MELLITUS

O diabetes mellitus (DM) e suas complicagdes sdao um fardo financeiro para o
individuo e para a sociedade em todo o mundo. Nos Estados Unidos da América (EUA) o
custo anual estimado no ano de 2022 foi de $413 bilhdes, sendo $307 bilhdes em gastos
diretos com cuidados de satde ¢ $106 bilhdes por redugdo da produtividade (Parker et al.,
2024). No Brasil o custo estimado em 2021 foi de $43 bilhdes, ficando atras apenas da China
e dos EUA, com $165 e $379 bilhdes, respectivamente (International Diabetes Federation,

2021).
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O DM ¢ definido como um grupo de distirbios do metabolismo dos carboidratos onde
a glicose ¢ subutilizada como fonte de energia e superproduzida devido a gliconeogénese e
glicogenodlise inadequadas, resultando em hiperglicemia (Sacks et al, 2023). Ele ¢
classificado convencionalmente em uma das seguintes categorias clinicas: DM1, DM2,
diabetes mellitus gestacional e outros tipos especificos derivados de outras causas, por
exemplo, causas genéticas, doengas do pancreas exocrino e medicamentosas (American
Diabetes Association, 2024a).

O DM ¢ diagnosticado através da demonstracdo de concentracdes aumentadas de
glicose no plasma venoso ou de hemoglobina glicada (A1C) no sangue. Atualmente os
critérios para diagnostico de DM em individuos ndo-gestantes sdo: a) A1C > 6.5% ou b)
glicemia plasmatica de jejum > 126 mg/dL ou c) glicemia 2h apds teste oral de tolerancia a
glicose com 75 g de glicose anidra > 200 mg/dL ou d) glicemia plasmatica ao acaso > 200
mg/dL acompanhada de sintomas hiperglicémicos classicos (por exemplo, politria, polidipsia
e perda de peso inexplicavel) ou de crises hiperglicémicas (Tabela 1) (Admerican Diabetes

Association, 2024a; Rodacki et al., 2023).
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Tabela 1 — Critérios para diagnostico de diabetes em nao-gestantes.

A1C26.5% *
O teste deve ser realizado em laboratério usando um método que é certificado pelo NGSP e
padronizado pelo ensaio DCCT.

ou

Glicemia plasmatica de jejum = 126 mg/dL *
O jejum é definido como nenhuma ingestao caldrica por pelo menos 8 horas.

Oou

Glicemia 2h apo6s TOTG = 200 mg/dL *
O teste deve ser realizado conforme descrito pela OMS, utilizando 75 g de glicose anidra
dissolvida em agua.

ou

Glicemia plasmatica aleatéria 2 200 mg/dL acompanhada de sintomas hiperglicémicos
classicos ou crise hiperglicémica
Aleatdrio é qualquer hora do dia, independentemente do tempo desde a refeicao anterior.

Fonte: American Diabetes Association (2024a).

AI1C, hemoglobina glicada; DCCT, Diabetes Control and Complications Trial, NGSP, National
Glycohemoglobin Standardization Program; OMS, Organizagdo Mundial de Satde; TOTG, teste oral de
tolerancia a glicose. *Na auséncia de hiperglicemia inequivoca, o diagnostico requer dois resultados de
testes anormais obtidos a0 mesmo tempo (por exemplo, A1C e glicemia plasmatica de jejum) ou em dois
momentos diferentes.

1.2 HIPERTENSAO ARTERIAL

A HA ¢ a principal causa de morte e de anos de vida ajustados por incapacidade
(Disability Adjusted Life Years, DALYs) em todo o mundo. Nos EUA a HA ¢ responsavel por
mais mortes por DCV que qualquer outro fator de risco modificavel, ficando atras apenas do
tabagismo como causa evitdvel de morte por qualquer motivo (Whelton et al., 2018). No
Brasil, no periodo de uma década (2008 a 2017), a HA foi responsavel por aproximadamente
700 mil mortes. Em termos de custos ao SUS, ela tem custos atribuiveis maiores do que os da
obesidade e do DM (Barroso et al., 2021).

A HA ¢ uma doenca cronica, ndo transmissivel, multifatorial, caracterizada por
elevacdo persistente da pressdo arterial sistolica e/ou da pressdao arterial diastdlica e que
depende de fatores genéticos, epigenéticos, ambientais e sociais. No Brasil, a pressao arterial
(PA) ¢ definida como 6tima ou normal, e a HA ¢ classificada como pré-hipertensdo ou HA em

estagios de I a III, como se observa na Tabela 2 (Izar et al., 2023; Barroso et al., 2021). Nos
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EUA, a PA ¢ definida como normal ou elevada, e a HA ¢ classificada em estagios 1 e 2

(Tabela 3) (Whelton et al., 2018).

Tabela 2 — Classificagdo brasileira da hipertensdo arterial em individuos a partir de 18
anos de idade, de acordo com a medigao da pressao arterial no consultorio.

Classificacao PAS (mmHg) PAD (mmHg)
OTIMA <120 <80
PRE-HIPERTENSAO 130-139 85-89

ESTAGIO Il 160-179 100-109

ESTAGIO Il >180 >110

Fonte: Sociedade Brasileira de Diabetes (2023) e Sociedade Brasileira de Cardiologia (2020).
PAD, pressao arterial diastolica; PAS, pressao arterial sistdlica.

Tabela 3 — Classifica¢do americana da pressao arterial em adultos.

Categoria PA PAS (mmHg) PAD (mmHg)

Elevada 120-129 e <80
Estagio 1 130-139 ou 80-89
Estagio 2 2140 ou 290

Fonte: American College of Cardiology / American Heart Association (2018).
PA, pressido arterial; PAD, pressdo arterial diastolica; PAS, pressdo arterial sistdlica.

1.3 CAUSAS DE HIPERTENSAO NO DIABETES

1.3.1 Genética
Variantes genéticas no gene que codifica angiotensinogénio, adrenomedulina,

apolipoproteina e a-aducina estdo associadas a diabetes, hipertensdo, disglicemia e sindrome

metabolica (Ong et al., 2011a; Ong et al., 2011b; Cheung et al., 2011; Ong et al., 2010).
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Polimorfismos de nucleotideo tinico (Single Nucleotide Polymorphism — SNP) que predizem
o desenvolvimento de diabetes também predizem o desenvolvimento de hipertensdo (Ong et
al., 2008; Chow et al., 2007; Ong et al., 2006; Tso et al., 2006). Em varreduras do genoma, a
regido associada ao diabetes também foi associada a sindrome metabolica, que inclui a

hipertensdo como componente (Ng ef al., 2004a; Ng et al., 2004b).

1.3.2 Ambiental

Diabetes gestacional, desnutricao fetal e alto peso ao nascer sdo fatores que podem
predispor o feto a sindrome cardiometabolica na vida adulta (Moore, 2010; Xita; Tsatsoulis,
2010). Alta ingestdo de sodio, alcool e gordura insaturada, tabagismo, sedentarismo e estresse

mental também predispde a sindrome metabdlica (Jia; Sowers, 2021).

1.3.3 Obesidade

Fator de risco mais importante para hipertensdo e diabetes, a obesidade ¢ amplamente
determinada pelos genes. Aproximadamente 50 a 90% da varia¢do do peso ¢ resultado de
predisposicao genética, de acordo com estudos com gémeos (He et al, 2009; Davy; Hall,

2004; Loos; Bouchard, 2003; Maes; Neale; Eaves, 1997).

1.3.4 Inflamacao e estresse oxidativo

Marcadores inflamatdrios, como a proteina C reativa (PCR), estdo aumentados em
pacientes com diabetes, hipertensdo e sindrome metabdlica, e também predizem o
desenvolvimento dessas doengas (Sesso et al., 2003; Blake et al., 2003; Blake; Ridker, 2001).
O sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) desempenha um papel muito importante
na fisiopatologia vascular. A enzima conversora da angiotensina (ECA) ¢ expressa no ombro
das placas das artérias corondrias. A angiotensina II (Ang II) ¢ em grande parte responsavel
por desencadear inflamagdo vascular e induzir estresse oxidativo (Savoia; Schiffrin, 2007).
Estimula a NADH/NADPH oxidase e ativa a Rho/Rho quinase, a proteina quinase C (PKC) e

a proteina quinase ativada por mitégeno (MAPK) (Yamakawa et al., 2000; Ushio-Fukai et al.,
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1998; Griendling et al., 1994; Taubman et al., 1989). A Ang II também regula negativamente
fatores de transcricdo pro-inflamatdrios, como o fator nuclear-kB (NF-«B), resultando na
geracdo e secrecao de espécies reativas de oxigénio (ROS), citocinas inflamatorias, como a
interleucina-6 (IL-6), quimiocinas e moléculas de adesdo (Schieffer et al., 2000; Hernandez-
Presa et al., 1997). Essas agdes levam a disfungdo endotelial e lesao vascular. A cascata de
regulacao mediada pelo estresse oxidativo € o elo da patogénese do diabetes, hipertensao e

outras doengas inflamatorias relacionadas (Jesmin et al., 2010).

1.3.5 Resisténcia a insulina

A RI, uma condi¢do na qual h4 defeito na acdo da insulina, onde niveis normais de
insulina ndo ativam o sinal para absor¢cdo de glicose, resulta em uma resposta prejudicada a
insulina no musculo, figado, tecido adiposo e cardiovascular (Deedwania, 2011; Jellinger,
2007). Ela surge devido a fatores genéticos, adquiridos e ambientais, incluindo obesidade
(Stump; Clark; Sowers, 2005). O aumento da atividade do SRAA também pode causar RI
através da estimulagdo dos receptores Ang II tipo 1, que desencadeiam aumento da produgdo
de ROS em adipdcitos, musculo esquelético e tecido cardiovascular de individuos obesos
(Sharma; Engeli, 2006; Leiter; Lewanczuk, 2005). Acredita-se que os acidos graxos livres
(AGL) induzam RI e aumentem o nivel de estresse oxidativo, resultando em disfung¢do
endotelial e aterogénese (Boden; Laakso, 2004; Ceriello, 2000). A RI pode resultar de
anormalidades em moléculas-chave das vias de sinalizagdo da insulina, incluindo
superexpressao de fosfatases e regulacdo negativa e/ou ativagdo de cascatas de proteinas
quinases, levando a anormalidades na expressdo e acdo de varias citocinas, fatores de
crescimento, peptideos e producdo excessiva de VLDL (Avramoglu; Basciano; Adeli, 2006;
Fonseca et al, 2004). A RI também pode resultar em fibrindlise prejudicada, que ¢
caracterizada por hipercoagulabilidade e elevagdo do fibrinogénio e do inibidor do ativador do
plasminogénio 1 (PAI-1) (Grundy et al., 2004; Meigs; Mittleman; Nathan, 2000). Logo, a RI ¢
um estado pro-trombotico caracterizado por uma elevagao de PAI-1 e fibrinogénio, levando
ao aumento do risco de eventos cardiovasculares. A RI pode ser resultado de uma
superproducdo de citocinas pro-inflamatérias, como IL-6, fator de necrose tumoral (TNF) e

PCR, e uma deficiéncia relativa de citocinas anti-inflamatdrias, como adiponectina,
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produzidas pelo tecido adiposo devido a obesidade (Eckel; Grundy; Zimmet, 2005). A maioria
dos pacientes com DM2 tém RI e cerca de metade daqueles com hipertensao essencial tém RI

(Reaven, 2011). Portanto, a RI ¢ um importante elo entre diabetes e hipertensao.

1.3.6 Estresse mental e sistema nervoso simpatico

O estresse mental cronico, resultante do estilo de vida moderno, como stress no
trabalho, violéncia doméstica e catdstrofes naturais, estd frequentemente associado a
disturbios fisiologicos e psicologicos e pode levar indiretamente ao diabetes e a hipertensao
(Esler et al., 2008; Morimoto; Morikawa; Kimura, 2008; Pickering, 2001). No corpo humano,
a estimulacdo do sistema nervoso simpatico (SNS), causada pelo estresse cronico, eleva a
frequéncia cardiaca e o débito cardiaco por minuto e também ativa o SRAA, que € outro
importante mecanismo vasopressor (Soucek; Kara, 2001). O aumento da atividade do SNS
também desempenha um papel no desenvolvimento do comprometimento do metabolismo da
glicose e dos lipidios (Bachen et al, 2002; Seematter et al., 2000). Também existe uma
ligacdo entre estresse mental e obesidade em pacientes com diabetes e obesidade. Uma alta
prevaléncia de hipertensao em individuos obesos tem sido relacionada a fatores psicossociais,
incluindo estresse cronico. O eixo hipotdlamo-hipofise-adrenal foi sugerido como um
mecanismo chave que liga obesidade, hipertensdo e estresse cronico (Bjorntorp; Rosmond,

2000).

1.3.7 Sedentarismo

No estudo finlandés de prevencdo do diabetes (The Finnish Diabetes Prevention Study
— DPS), os individuos com uma alteragcdo na atividade fisica de lazer moderada a vigorosa no
tercil mais alto tinham 49 a 65% menos probabilidade de desenvolver diabetes do que aqueles
no tercil mais baixo (Laaksonen et al., 2005). No estudo Coronary Artery Risk Development
in Young Adults (CARDIA), com mais de 15 anos de acompanhamento, houve uma reducao
significativa de 17% no risco de hipertensdo incidente para cada incremento de 300 unidades

de exercicio na atividade fisica média (Parker et al., 2007). Assim, a atividade fisica reduz o
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risco de desenvolver diabetes e hipertensdo. O mecanismo envolve mudancas no peso

corporal e na tolerancia a glicose, bem como outros fatores.

14  RASTREIO E DIAGNOSTICO DA HIPERTENSAO NO DIABETES

A PA deve ser medida em todas as consultas clinicas de rotina. Individuos com PA
elevada (PAS 120-129 mmHg e PAD < 80 mmHg) devem ter a PA confirmada usando
multiplas leituras, incluindo aferigdes em um outro dia, para diagnosticar hipertensdo. A
hipertensao ¢ definida com PAS de 130 mmHg ou PAD de 80 mmHg baseado numa média de
duas ou mais afericdes em duas ou mais ocasides. Individuos com PA > 180/100 mmHg e
doenca cardiovascular podem ser diagnosticados com hipertensdo em uma unica consulta
(American Diabetes Association, 2024b). Fora do consultdrio, a hipertensao pode ser definida
através da medida ambulatorial da pressdo arterial (MAPA) ou da medida residencial da

pressdo arterial (MRPA), respeitando-se suas indicagdes e limitagdes (Barroso et al., 2021).

1.5 TRATAMENTO DA HIPERTENSAO NO DIABETES

1.5.1 Metas de tratamento

As metas de PA devem ser individualizadas através de um processo de tomada de
decisdao partilhado que aborde o risco cardiovascular, potenciais efeitos adversos e
preferéncias individuais. A meta de PA alvo durante o tratamento ¢ <130/80 mmHg, se puder

ser alcancada com segurancga (American Diabetes Association, 2024b; Izar et al., 2023).

1.5.1.1 Ensaios clinicos randomizados € metanalises

O ensaio clinico randomizado Systolic Blood Pressure Intervention Trial (SPRINT)
demonstrou que o tratamento para PAS alvo < 120 mmHg diminui as taxas de eventos
cardiovasculares em 25% em individuos de alto risco cardiovascular (RCV), porém diabetes
era critério de exclusdo nesse estudo (Wright et al., 2016). J& o estudo Strategy of Blood

Pressure Intervention in the Elderly Hipertensive Patients (STEP) incluiu aproximadamente
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20% de pessoas com diabetes e observou reducao de eventos cardiovasculares em 26% com o
tratamento da hipertensdo para PAS alvo < 130 mmHg (Zhang et al., 2021). Outro ensaio, o
Action in Diabetes and Vascular Disease: Preterax and Diamicron MR Controlled Evaluation
(ADVANCE), mostrou que o tratamento com perindopril/indapamida para PAS ~135 mmHg
reduziu eventos macro e microvasculares em 9% (Patel et al., 2007). Em dire¢cdo oposta, o
ensaio de presdo arterial do estudo Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes
(ACCORD BP) nao encontrou redugdo de eventos cardiovasculares com meta de PAS < 120
mmHg, contudo, em andlise secundaria, o risco de acidente vascular cerebral (AVC) foi
reduzido em 41% no grupo de tratamento intensivo (Cushman et al., 2010).

Varias metanalises que estratificaram ensaios clinicos pela PA média basal ou pela PA
média do grupo intervencdo (tratamento intensivo) identificaram redug¢do de eventos
cardiovasculares quando o tratamento anti-hipertensivo era realizado para PA média basal >
140/90 mmHg. Nos ensaios com alvo de tratamento para PA mais baixa, o tratamento anti-
hipertensivo reduziu o risco de AVC, retinopatia e albumindria, mas os efeitos sobre
desfechos cardiovasculares e insuficiéncia cardiaca ndo foram evidentes (Thomopoulos;
Parati; Zanchetti, 2017; Whelton et al., 2018; Brunstrom; Carlberg, 2016; Emdin et al., 2015;
Arguedas; Leiva; Wright, 2013; Bangalore et al., 2011).

1.5.1.2 Individualizacao da meta de tratamento

Como os beneficios e riscos de metas intensivas de tratamento da PA sdo incertos e
podem variar entre individuos, recomenda-se realizar uma abordagem centrada na prioridade
individual do paciente e no julgamento do profissional (De Boer; Bakris; Cannon, 2018).
Andlises secundarias do ACCORD BP e do SPRINT sugeriram que fatores clinicos podem
ajudar a determinar os pacientes com maior probabilidade de se beneficiarem e com menor
probalidade de serem prejudicados pelo controle intensivo da PA (Phillips et al., 2018; Basu
et al., 2017). Pessoas com diabetes e alto risco cardiovascular, por exemplo, teriam maior
probabilidade de se beneficiar do controle intensivo da PA, de acordo com extrapolacao do
SPRINT (Phillips et al., 2018; Blood Pressure Lowering Treatment Trialists’ Collaboration,
2014).
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Os potenciais efeitos adversos da terapia anti-hipertensiva que incluem hipotensao,
sincope, quedas, lesdo renal aguda (LRA) e distarbios eletroliticos devem ser levados em
consideragdo durante o tratamento. Os pacientes com idade avangada, doenga renal cronica
(DRC), polifarmécia e fragilidade apresentam maior risco de efeitos adversos quando
submetidos a meta intensiva de tratamento da PA (American Diabetes Association, 2024b).
No Brasil, a SBD definiu em consenso metas pressoricas € momento para iniciar o tratamento

de acordo com perfil clinico dos individuos com diabetes (Tabela 4) (Izar et al., 2023).

Tabela 4 — Metas pressoricas e recomendacao para inicio de tratamento da hipertensao
arterial em pessoas com diabetes.

Quando iniciar

Populagao Meta de tratamento tratamento Observagao
farmacolégico

PAS PAD PAS PAD
2140 290 Iniciar monoterapia
DM sem DAC <130 <80
2160 =100 Iniciar terapia dupla
Evitar reduzir PA para
DM com DAC <130 <80 2140 290 abaixo de 120/70
IECA/BRA preferidos
DM com o
e Enang <130 <80 2130 280 (Doses maximas
toleradas)

ol <140 <90 Te ia dupl Reduca dual da PA
HAS estagio Il erapia dupla edugdo gradual da
DM em idoso :

>80anos | 130-139 | 70-79 >140 290 Usar medidas de
saudavel
DM em 140-149 | 70-79 >160 >90 Atenca NAC
idoso fragil - - = = I [pElE

Fonte: Sociedade Brasileira de Diabetes (2023).

BRA, bloqueador do receptor da angiotensina II; DM: diabetes mellitus; HAS: hipertensdo arterial
sistémica; IECA, inibidor da enzima conversora da angiotensina; NAC, neuropatia autondmica
cardiovascular; PA, pressdo arterial; PAD, pressdo arterial diastolica; PAS, pressdo arterial sistolica. As
medidas estdo expressas em mmHg.
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1.5.2 Mudanca do estilo de vida

A mudanca no estilo de vida (MEV) consiste em perda de peso quando indicado
(restri¢do calorica), padrao alimentar estilo Dietary Approaches to Stop Hypertension
(DASH) (aumento do consumo de frutas e vegetais, 8-10 por¢des por dia; consumo de
laticinios com baixo teor de gordura), reducao de ingestdo de sddio (< 2,3 g/dia) e aumento de
ingestao de potassio, moderacdo do consumo de alcool (ndo mais que 2 doses por dia para
homens e 1 dose por dia para mulheres), cessacdo do tabagismo e aumento da atividade fisica
(pelo menos 150 minutos de atividade aerdbica de intensidade moderada). Essa recomendagao
¢ fundamental para toda pessoa com PA > 120/80 mmHg, pois ela reduz a PA, aumenta a
eficacia de alguns anti-hipertensivos, melhora pardmetros metabolicos e vasculares e tem

poucos efeitos adversos (American Diabetes Association, 2024b).

1.5.3 Tratamento farmacoldgico

1.5.3.1 Numero de anti-hipertensivos

Pacientes com PA confirmada no consultério > 130/80 mmHg, entre 130/80 e 150/90
mmHg, se qualificam para inicio e titulagdo de terapia farmacoldgica com apenas uma Unica
droga para atingir meta recomendada de PA < 130/80 (American Diabetes Association,
2024b). Pacientes com PA confirmada no consultério > 150/90 mmHg devem, além da MEV,
receber prescricdo imediata de duas classes de anti-hipertensivos, isolados ou combinados em
comprimido tUnico, pois demonstrou reduzir eventos cardiovasculares em pessoas com
diabetes (Webster ef al., 2018; Feldman et al., 2009; Bangalore et al., 2007; Bakris; Weir,
2003).

1.5.3.2 Classes de anti-hipertensivos

O tratamento da hipertensdo deve incluir classes de medicamentos que

comprovadamente reduzem eventos cardiovasculares em pessoas com diabetes. Sdo eles:

inibidores da ECA (IECA), bloqueadores dos receptores da angiotensina (BRA), diuréticos
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tiazidicos ou bloqueadores do canal de célcio dihidropiridinicos (Catala-Lopez et al., 2016;
Palmer et al., 2015; Weber et al., 2010; Barzilay et al., 2004). Os IECA ou BRA sao terapia
de primeira linha para hipertensdo em pessoas com diabetes ¢ doenca arterial coronariana
(DAC) (Arnold et al., 2020; Yusuf et al., 2008a; HOPE Study Investigators, 2000). Um IECA
ou BRA, na dose maxima tolerada para o tratamento da PA, também sdo tratamento de
primeira linha para hipertensdo em pacientes com diabetes e relagdo albumina/creatinina
urindria > 300 mg/g de creatinina, e sdo recomendados desde relagdo albumina/creatinina

urindria de 30-299 mg/g de creatinina (American Diabetes Association, 2024Db).

1.5.3.3 Multiplas classes de anti-hipertensivos

A terapia com multiplas classes de medicamentos ¢ geralmente necessaria para atingir
as metas de PA, principalmente na doenga renal do diabetes. A inércia terapéutica na titulacdo
ou adicdo de drogas para alcance das metas de PA deve ser evitada (American Diabetes
Association, 2024b; Izar et al., 2023). No entanto, ndo devem ser utilizadas combinagdes de
IECA ¢ BRA ou combinagdes de IECA ou BRA (incluindo BRA/inibidores da neprilisina)
com inibidores diretos da renina, sendo contraindicado em virtude da auséncia de evidéncias
em reduzir eventos cardiovasculares e do aumento de efeitos adversos, como hipercalemia,
sincope e LRA (Fried et al., 2013; Makani et al., 2013; Yusuf et al., 2008b).

Para adultos tratados com IECA, BRA, antagonista do receptor mineralocorticoide
(ARM) ou diurético, creatinina sérica/taxa estimada de filtracdo glomerular e niveis séricos de
potassio deverdo ser monitorados dentro de 7-14 dias apods o inicio da terapia e, apos, pelo
menos anualmente, a fim de mitigar risco de eventos cardiovasculares e morte induzidos por

LRA e disturbios do potassio (American Diabetes Association, 2024b).

1.5.4 Hipertensao resistente

Hipertesao resistente ¢ definida como PA > 140/90 mmHg em pacientes tratados com
trés classes de anti-hipertensivos, incluindo um diurético, devendo ser excluidas outras
condi¢des, como omissdo de doses de medicamentos, hipertensdo do avental branco e

hipertensao secundaria (American Diabetes Association, 2024b). Individuos com hipertensao
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resistente deverdo ser considerados para tratamento com ARM (espironolactona ou
eplerenona). Os ARMs reduzem a albuminuria em pessoas com diabetes (Bakris et al., 2015;

Mehdi et al., 2009; Sato et al., 2003).



29

2 OBJETIVO

2.1 OBJETIVO GERAL

Criar um protocolo clinico que oriente o diagndstico e o tratamento da HA em pessoas

vivendo com diabetes atendidas nas atengdes primdria e secundaria a saude.

2.2 OBIJETIVOS ESPECIFICOS

a) Realizar revisdo integrativa da literatura sobre diagndstico e tratamento da HA no
diabetes;

b) Utilizar instrumento validado para coletar dados de publicacdes de satde baseadas
em qualidade das evidéncias;

c) Elaborar textos, figuras, tabelas, quadros e fluxogramas que garantam seguran¢a na

tomada de decisdo clinica nos cenarios das atengdes primaria e secundaria em saude.
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3 METODOLOGIA

3.1 TIPO DE ESTUDO

Revisdo integrativa da literatura. Este tipo de estudo ¢ um método que proporciona a
sintese de conhecimento e a incorporacdao da aplicabilidade de resultados de estudos
significativos na pratica clinica.

Diante da necessidade de assegurar uma pratica assistencial embasada em evidéncias
cientificas, a revisdo integrativa tem sido apontada como uma ferramenta impar no campo da
saude, pois sintetiza as pesquisas disponiveis sobre determinada tematica e direciona a pratica

fundamentando-se em conhecimento cientifico (SOUZA; SILVA; CARVALHO, 2010).

3.2 PROTOCOLO E REGISTO

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario
Jodo de Barros Barreto sob o CAAE de numero 39536920.5.0000.0017 (Anexo A), e
posteriormente submetido ao edital CNPq/MS/SAPS/DEPROS n° 27/2020 - “PESQUISA EM
DOENCAS CRONICAS NAO TRANSMISSIVEIS E FATORES DE RISCO
ASSOCIADOS” (Anexo B), sendo aprovado por mérito sob o titulo “Criagdo e Validacdo de
Protocolos de Intervengdes Associadas para Controle do Diabetes Mellitus na Atengao
Primaria a Saude”. O referido projeto propos elaborar e implementar varios protocolos para
propiciar o melhor controle do diabetes mellitus e de suas complicagdes, cada um deles
abrangendo um tema especifico. Como parte desse projeto, o presente trabalho ¢ responsavel

pela criag@o de protocolo que orienta o diagndstico e o tratamento da HA no diabetes.

33 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

Publicagdes de saude baseadas em qualidade das evidéncias, as quais foram
selecionadas a partir de instrumento elaborado para coleta de dados da revisdo integrativa da

literatura (Anexo C).
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3.4  FONTE DE INFORMACAO

Artigos disponiveis na base de dados da PUBMED publicados nos tltimos 20 anos
(2004-2024).

3.5  BUSCA E CRITERIOS DE INCLUSAO

Os termos “diabetes” e “hypertension” foram digitados no campo “all fields” unidos
pelo operador booleano “and”. Foi aplicado filtro quanto a tipos de estudo, sendo
selecionados “clinical trial”, “meta-analysis”, “randomized controlled trial”, “review” e
“systematic review”; data de publicacdo, tltimos “20 years”; idioma dos artigos, “english”,

“spanish” e “portuguese”. Esta sele¢ao resultou em 20.034 artigos.

3.6  CRITERIOS DE EXCLUSAO

Foram excluidos estudos repetidos, relatos de casos, cartas ao editor, comentarios e

estudos nao disponiveis em inglés, portugués ou espanhol.

3.7 SELECAO DOS ESTUDOS

Cinco pesquisadores foram responsaveis pela leitura dos titulos e/ou resumo dos
artigos encontrados a fim de selecionar aqueles com melhor qualidade das evidéncias e
propicios a confecgdo do referido protocolo.

Esta sele¢do classificou os artigos de acordo com os seguintes niveis de evidéncia
(Apéndice B):

e Nivel 1: metanalises de multiplos estudos clinicos randomizados e controlados,
revisdes sistematicas de estudos clinicos randomizados e controlados;

¢ Nivel 2: estudos clinicos randomizados e controlados;

e Nivel 3: todos os demais estudos clinicos ndo randomizados e/ou controlados,
como estudos de coorte, estudos caso-controle, estudos transversais, estudos

descritivos ou com abordagem qualitativa.
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Também foram incluidos artigos originais referenciados pelos artigos da revisdo
integrativa, bem como diretrizes nacionais e internacionais e trabalhos publicados pelo grupo
de pesquisa clinica em diabetes da Universidade Federal do Pard (UFPA). No final, 106

artigos foram selecionados como referencial teérico para a elabora¢do do protocolo (Figura

).

3.8  SINTESE DOS RESULTADOS

Foram expressos na forma de textos, figuras, quadros e fluxogramas compondo um
protocolo clinico de diagnostico e tratamento da HA no diabetes voltado para as atengdes
primdria e secundéria (Apéndice A). Os textos do protocolo foram concebidos com linguagem
objetiva e de facil compreensdo. Os elementos graficos do protocolo foram construidos com
auxilio do software Microsoft Power Point 365®. Os quadros e as figuras foram criados com
uma interface de cores vermelha e salmao. Os fluxogramas foram elaborados com baldes de

conteudo conectados por setas e ordenados de modo sequencial.
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Figura 1 — Fluxograma da revisdo integrativa de literatura para elabora¢do do protocolo de
diagnostico e tratamento da hipertensdo arterial no diabetes mellitus.

20.034 artigos encontrados
na base de dados PUBMED

Excluidas 30 duplicatas ]

20.004 artigos avaliados por
titulo e/ou resumo

Excluidos 19.554 artigos ]

450 artigos avaliados por
leitura criteriosa

Excluidos 376 artigos

Y
J/

J

¢ Incluidos 3 artigos do grupo de \
pesquisa em diabetes da UFPA

¢ Incluidos artigos originais
referenciados pelos artigos da
revisao

¢ Incluidos guidelines e
posicionamentos da ADA, SBD,

K ACC/AHA, SBC, ESC/ESH, ISPAD /

106 publicag¢des utilizadas
como referencial tedrico

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).

ACC: American College of Cardiology; AHA: American Heart Association; ADA: American Diabetes
Association; ESC: FEuropean Society of Cardiology; ESH: European Society of Hypertension; ISPAD:
International Society for Pediatric and Adolescent Diabetes; SBC: Sociedade Brasileira de Cardiologia; SBD:
Sociedade Brasileira de Diabetes; UFPA: Universidade Federal do Para.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

A se¢io “INTRODUCAO” do protocolo apresenta uma visdo inicial sobre os
conceitos centrais que envolvem o nosso trabalho, consistindo em um texto explicativo com o
intuito de informar a importancia do diagnostico e do controle pressorico na prevencdo de
complicagdes micro e macrovasculares nos pacientes com DM. Para sua construgdao foram
utilizadas 15 referéncias sobre o tema, incluindo as diretrizes mais recentes das sociedades
brasileira e americana de diabetes e hipertensao.

Na secdo “FISIOPATOLOGIA” ha um breve enfoque devido o objetivo pratico do
protocolo. Nela sdo apresentados os principais mecanismos que promovem elevacao
pressorica nos pacientes com diabetes. A Figura 2, de fonte autoral, sumariza os eventos que
possivelmente sdo causadores de HA em pacientes com DM. Além disso, o texto discorre

brevemente sobre causas secundarias de HA. Nesta se¢do foram utilizadas 11 referéncias.
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Figura 2 — Fisiopatologia da hipertensdo arterial nos pacientes com diabetes mellitus.

Hiperglicemia, hiperinsulinemia e resisténcia insulinica

! | | |
Aumento de Aumento da
Estresse Vasoconstritores - ;
oxidativo e diminuigao de rea"s?r?“ Ee E=HmUlISRAR
vasodilatadores sodio

. " Aumento da
Disfuncao Rigidez arterial Desba'lango secrecdo de
endotelial osmotico renina

Desequilibrio Aumento
Remodelamento o
agentes vascular _volume Ativagado SNS
vasoativos circulatorio

|

T Resistencia vascular periférica e T volume plasmatico

TPA

Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
PA: pressdo arterial; SNS: sistema nervoso simpartico; SRAA: sistema renina-angiotensina-aldosterona.

A seguir, com o intuito de facilitar a pratica clinica, discorremos sobre a avaliacdo
inicial do paciente com diabetes ¢ HA. A se¢io “AVALIACAO INICIAL” aborda os
primeiros passos para investigacdo desses pacientes, com sub-topicos que discorrem sobre
anamnese, exame fisico, exames complementares voltados para o paciente com diabetes e
enfoque adicional no rastreio de causas secunddrias de hipertensdo, além do sub-tdpico de
classificagdo da hipertensdo, tantoem fun¢do dos valores pressoéricos quanto em fungao dos
fenotipos de HA, ambos necessarios para tomada de decisdo acerca do manejo do paciente.
Esta secdo foi baseada em 13 referéncias e possui 7 quadros explicativos (Quadros 1-7) para

tornar a compreensao mais acessivel.
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Quadro 1 — Fatores de risco para desenvolvimento e progressdo da hipertensdo em pacientes
com diabetes mellitus.

Desenvolvimento Progressao

Historia familiar de DCV Duragédo do diabetes
Idade > 60 anos Obesidade/Sobrepeso
Obesidade/Sobrepeso Dislipidemia
Ingestao elevada de s6dio Tabagismo
Sedentarismo HF de doenca coronariana precoce
Ingestao de alcool DRC
Baixa condig@o socioecondmica Albumintria
Dislipidemia

Intolerancia a glicose ou Diabetes Mellitus
Sindrome metabolica

Doenga arterial periférica

Fonte: Adaptado de Sociedade Brasileira de Cardiologia (2021) e American Diabetes Association (2022).
DCV: doenga cardiovascular; DRC: doenca renal cronica; HF: histéria familiar.

Quadro 2 — Possiveis achados no exame fisico do paciente com hipertensao.

Exame Fisico e Achados

Geral Aferigdo da pressao arterial

Peso, altura, IMC, circunferéncia abdominal

SNC: déficits motores ou sensoriais

Cervical: palpacéo e ausculta de artérias cardtidas, estase jugular e
palpacdo de tireoide

Retina: lesdes a fundoscopia, estreitamento arteriolar, cruzamentos
arteriovenosos patologicos, hemorragias, exsudatos e papiledema

Artérias: auséncia de pulsos, assimetrias ou reducdes, lesdes cutaneas,
SOpros

Coracdo: desvio do ictus, presenca de B3 ou B4, sopros, arritmias,
edema periférico, crepitagdes pulmonares

Extremidades: edema, pulsos em membros superiores ¢ inferiores
Obesidade central, facies de lua cheia, gordura supraclavicular, estrias
violaceas > lcm, hirsutismo (sindrome de Cushing)

Palpag@o abdominal: rins aumentados (rim policistico)

Sopros abdominais ou toracicos (renovascular, coartacao de aorta,
doenca da aorta ou ramos)

Pulsos femorais diminuidos (coartagdo de aorta, doenga da aorta ou
ramos)

Diferenca da PA nos bragos (coartacdo de aorta e estenose de subclavia)
Tremor fino, pele imida e quente, bocio, mixedema pré-tibial
(hipertireoidismo)

Pele fria, edema palpebral, bocio, reflexo de aquileu retardado
(hipotireoidismo)

Sinal de Trousseau, sinal de Chvostek, arritmias (hiperaldosteronismo
primario)

Deformagdes 6sseas (hiperparatirecodismo primario)

Fonte: Adaptado de Barroso et al. (2021) e Whelton et al. (2017).

IMC: indice de massa corporal; PA: pressdo arterial, SNC: sistema nervoso central.

Sinais de lesdo de 6rgaos-alvo

Sinais que sugerem causas
secundarias
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Quadro 3 — Exames complementares adicionais na avaliagdo do paciente com hipertensao.

Exames Indicagdes

Radiografia de
térax

Ecocardiograma

Albuminuria

Ultrassonografia
de carotidas

Ultrassonografia
renal com Doppler
Teste ergométrico

Medida da
velocidade da onda
de pulso (VOP)

RM do cérebro

Suspeita clinica de acometimento cardiaco e/ou pulmonar

Suspeita de acometimento de aorta na auséncia de ecocardiograma

Suspeita eletrocardiografica de hipertrofia do ventriculo esquerdo

Suspeita clinica de insuficiéncia cardiaca

Util em hipertensos com diabetes, sindrome metabdlica ou com dois ou mais fatores
de risco para prevengao de eventos cardiovasculares fatais e ndo fatais e
classificacao da doenca renal cronica

Indicado na presenga de sopro carotideo, sinais de doenga cerebrovascular ou
presenca de doenga aterosclerotica em outros territorios

Valores de Espessura {ntima/Média (EIM) > 0,9 mm tém sido considerados como
anormais, assim como o encontro de placas ateroscleroticas

Indicado em pacientes com massas abdominais ou sopro abdominal

Suspeita de doenga coronaria estavel, DM ou antecedente familiar para doenga
coronaria em pacientes com HAS controlada

Indicada em hipertensos de baixo e médio risco para avaliar rigidez arterial

VOP com valores > 10m/s sdo considerados anormais na populagido em geral,
porém existem valores de referéncia ajustados para idade e sexo

Indicada para pacientes com distiirbios cognitivos e deméncia para detectar infartos
silenciosos € micro-hemorragias

Fonte: Adaptado de Barroso ef al. (2021).
DM: diabetes mellitus; HAS: hipertensdo arterial sist€émica; RM: ressondncia magnética.

Quadro 4 — Sinais que sugerem hipertensao secundaria.

Sinais sugestivos de HAS secundaria

HAS de dificil controle
Piora rapida da PA em paciente previamente bem controlado
Piora da fung@o renal ap6s inicio do tratamento do IECA
Diagnostico antes dos 30 anos em pacientes de baixo risco
Inicio antes da puberdade
HAS maligna ou acelerada
HAS associada a hipocalemia ou alcalose metabdlica
Assimetria ou auséncia de pulsos em MMII

Fonte: Adaptado de Sociedade Brasileira de Diabetes (2022).
HAS: hipertensdo arterial sist€émica; IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; MMII: membros
inferiores; PA: pressdo arterial.
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Quadro 5 — Rastreio de causas secundarias de hipertensao.

Causa Sinais e sintomas Exames de rastreio

Creatinina sérica
Relagdo albumina/creatinina
urinaria
Exame de urina rotina
Ultrassonografia renal

Hematuria, nocturia, poliuria, albuminuria,

D renal croni -~ .
oenga renal cronica creatinina elevada, TFG< 60mL/min

Hipertensio Hipertensdo grave, recente ou de inicio Ecodoppler ou
P subito, redugdo persistente e progressiva na angiorressonancia de artérias
Renovascular . . . . ;
TFG, insuficiéncia cardiaca congestiva renais

Hipertensao resistente, cefaleia, disseccao

= g Ecocardiograma
de aorta, pressao arterial > nos membros cocardiog

X ~ : ] : P Radiografia de torax se
Coarctacgdo de Aorta superiores do que nos inferiores, auséncia 4 ~ .
o o 2 : ecocardiograma ndo estiver
ou diminuig@o de pulsos femorais, sopro ; ,
BRIl disponivel
sistolico
. . Hipertensdo sustentada, roncos e Questionario de Berlim
Apneia Obstrutiva do f g 1 lenci 3 5
Sono sufocamento, sono irregular, sonoléncia Oximetria noturna
diurna excessiva Polissonografia
HAS associada a hipocalemia, espontanea
ou induzida por diuréticos; resistente ao
Hiperald o tratamento; em pacientes com PotAssio séri laci
P tpera; osteronismo incidentaloma adrenal, apneia do sono, otall(sism ser1C(/), MBI
TIMario fibrilacdo atrial ou histéria familiar de HAS aldosterona/reruna
com inicio precoce
Presenga de parestesias, politiria, fraqueza
Hipertensdo sustentada ou paroxistica, Metanefrinas urinarias em 24
Feocromocitoma cefaleia, palpitacdes, sudorese, cefaleia, horas
tremores Catecolaminas plasmaticas
Pele seca, queda de cabelo, intolerancia ao
Hipotireoidismo frio, constipagao, rouquidao, ganho de TSH, T4AL
peso, sonoléncia
Pele quente e imida, intolerancia ao calor,
Hipertireoidismo agitagdo, tremores, insonia, perda de peso, TSH, T4L
diarreia
Osteopenia, osteoporose, dor 6ssea e Célcio sérico
Hiperparatireoidismo articular, nefrolitiase, calcificagdes valvares Fosfato sérico
primario e vasculares, constipacao, fraqueza, fadiga, PTH
miopatia proximal
Cortisol livre urinario (2
Répido ganho de peso com distribuicdo dosagens)
, . central, fragilidade cutanea, estrias Cortisol salivar noturno entre 23
Sindrome de Cushing o . .
violaceas, fraqueza e atrofia da musculatura horas e meia-noite
proximal, dislipidemia, hiperglicemia Teste de supressdo com

dexametasona de 1 mg
Fonte: Adaptado de Whelton et al. (2017).

HAS: hipertensao arterial sist€émica; PTH: paratorménio; TFG: taxa de filtragdo glomerular; TSH: hormdnio
estimulante da tiredide; T4L: tetraiodootironina livre.
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Quadro 6 — Classificagdo da pressdo arterial de acordo com os niveis pressoricos pelas
sociedades brasileira (SBC) e americana (AHA/ACC) de Cardiologia.

SBC (2020) AHA/ACC (2017)

Classificagdo PAS PAD Classificagdo PAS PAD

(mmHg) (mmHg) (mmHg) (mmHg)

Pré-hipertensao 130-139 e/ou 85-89 HA estagio 1 130-139 ou 80-89

HA estagio 1 140-159 e/ou 90-99 HA estagio 2
HA estagio 3 > 180 e/ou >110 -

Fonte: Barroso ef al. (2021) e Whelton et al. (2017).

AHA/ACC: American Heart Association/American College of Cardiology; HA: hipertensdo arterial; PA: pressdo
arterial; PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica; SBC: Sociedade Brasileira de
Cardiologia.

> 140 ou >90

Quadro 7 — Classificacao da hipertensao de acordo com o fenotipo.

Classificacdo Em tratamento? MRPA e¢/ou MAPA PA no consultorio
Hipertensédo do avental branco
Nao
Hipertensdo mascarada Anormal Normal
Hipertensdo sustentada Sim Anormal Anormal

Fonte: Adaptado de Barroso ef al. (2021).
MAPA: monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial; MRPA: monitorizagdo residencial da pressdo arterial;
PA: pressdo arterial.

Normal Anormal

Em seguida ha a secio “AVALIACAO DO RISCO CARDIOVASCULAR” que
mostra como realizar a estratificacdo de RCV nos pacientes com diabetes. Essa secdo ¢
baseada nas recomendagdes da SBD (2022) que divide os pacientes adultos com DM1 ¢ DM2
em 4 categorias: risco baixo, risco intermediario, risco alto e risco muito alto (Quadros 8 e
9). A ADA (2024) recomenda que a avaliagdo do RCV seja realizada a partir da calculadora
de risco para doenga aterosclerotica cardiovascular (do inglés Atherosclerotic cardiovascular
disease risk calculator, disponivel online em: tools.acc.org/ASCVD-Risk-Estimator-Plus) que

estima o risco de um evento cardiovascular em 10 anos. Ja na diretriz da SBC (2021) o fato
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de o paciente possuir DM caracteriza-o como alto RCV independente do nivel pressorico.

Quadro 8 — Estratificadores de risco cardiovascular no paciente com diabetes mellitus.

Estratificadores

Alto Risco (EAR) Muito Alto Risco (EMAR)

Tradicionais:
* DM2 > 10 anos
» HF de doenga arterial coronaria prematura
 Sindrome metabolica definida pelo IDF
* HAS

Preveng@o primaria
* >3 EAR
* DM1 > 20 anos diagnosticado apos os 18 anos
* Estenose > 50% em qualquer territdrio vascular
* Doengca renal estratificada como muito alto risco

de acordo com a KDIGO (2022)
* Hipercolesterolemia grave
* NAC instalada

* Retinopatia diabética ndo proliferativa
moderada-severa ou severa, proliferativa ou
evidéncia de progressao

 Tabagismo ativo (iltimo episodio hd menos de
1 ano)

* NAC incipiente

* Retinopatia diabética ndo proliferativa leve

Doenca renal estratificada como risco alto de
acordo com a KDIGO (2022)

Prevengao secundaria
* Sindrome coronariana aguda: I[AM ou angina

Doenga aterosclerdtica subclinica instavel
* Escore de célcio coronario > 10 U Agatston * Infarto agudo do miocardio antigo ou angina
* Placa carotida (EIM > 1,5 mm) estavel

* AVC aterotrombotico ou AIT

» Revascularizagdo coronariana, carotidea, renal
ou periférica

* Insuficiéncia vascular periférica ou amputagao
de membros

» Angiotomografia coronaria com placa
aterosclerotica

» Aneurisma da aorta abdominal

Fonte: Adaptado de Bertoluci et al. (2017).

AIT: ataque isquémico transitorio; AVC: acidente vascular cerebral, DM2: diabetes melitus tipo 2; EAR:
estratificador de alto risco; EIM: espessura intima/média; EMAR: estratificador de muito alto risco; HAS:
hipertensdo arterial sistémica; HF: historia familiar; IAM: infarto agudo do miocardio; IDF: International
Diabetes Federation; KDIGO: Kidney Disease: Improving Global Outcomes; NAC: neuropatia autondmica
cardiovascular; U: unidade.

Quadro 9 — Categorias de risco cardiovascular no paciente com diabetes mellitus.

Taxa de
eventos CV ao
ano DM1

Categorias de

7 Condicao
risco DM?2

Bai <19 Homens < 38 anos
axo ’ Usar calculadora Mulheres < 46 anos
228 Steno* se DM1 < Homens 38-49 anos
% 1)
=% 20 anos de Mulheres 46-56 anos il [T ot ERUAI
duragdo Homem > 50 anos
Alto 2.3 Mulheres > 56 anos
-3% :
Qualquer idade Apresentam até 2
EAR

Fonte: Adaptado de Izar ef al. (2022).
CV: cardiovascular; DM1: diabetes mellitus tipo 1; DM2: diabetes mellitus tipo 2; EAR: estratificador de alto
risco; EMAR: estratificador de muito alto risco. *https://steno.shinyapps.io/T1RiskEngine/.
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Em “DIAGNOSTICO” apresenta-se detalhadamente os recursos utilizados para
afericdo da pressdo arterial, seja no consultorio ou fora dele por meio da monitorizagao
ambulatorial da pressao arterial (MAPA) ou da monitorizacao residencial da pressdo arterial
(MRPA), sendo utilizado vinte referéncias. Visando o melhor aproveitamento deste protocolo
por diversos profissionais, foram construidos quadros com as recomendacdes de como
realizar as afericdes e com as indicagdes sobre quando ¢ necessario utilizar medidas fora do
consultorio (Quadros 10-14). Finalmente, esta se¢do apresenta quadros com os valores

pressoOricos necessarios para o diagnostico da hipertensdo (Quadro 15).

Quadro 10 — Recomendagoes para afericdo da pressao arterial.

* Manter o paciente em repouso por pelo menos 5 minutos em ambiente silencioso e
confortavel

» As palmas das maos devem estar voltadas para cima, as costas devem estar apoiadas

Prepgro do na cadeira, as pernas descruzadas e os pés apoiados no chdo
paciente

» Explicar o procedimento ao paciente, esclarecendo possiveis duvidas
* Orienta-lo a ndo conversar durante a afericao
* Remover roupas que estejam cobrindo o local da afericdo

Garantir que o paciente:
Perguntas ao » Nao esta com a bexiga cheia
paciente antes da » Naio praticou exercicios fisicos ha, pelo menos, 60 minutos
aferigdo » Nao ingeriu bebidas alcoodlicas, café ou alimentos
* Nao fumou nos 30 minutos anteriores

* Determinar circunferéncia do brago no ponto médio entre o acromio e o olécrano
Manguito * Selecionar o manguito de tamanho adequado ao brago do paciente
* Posiciona-lo na altura do coragdo

* Avaliar a PA nos dois bragos na primeira consulta, utilizar o braco com maior valor
da PA em visitas subsequentes

* Realizar 3 medidas da PA com intervalo de 1 a 2 minutos entre elas
* Caso as primeiras medidas difiram em > 10 mmHg, realizar medidas adicionais

» Registrar no prontuario a média entre as duas ultimas leituras da PA e o bragco em que
foi realizado

Medidas

Frequéncia * Medir frequéncia cardiaca de preferéncia através da palpacao do pulso para excluir
Cardiaca arritmias

* Medir PA em dectbito dorsal, apos repouso por 5 minutos

Pressio * Posteriormente medir a PA 1 a 3 minutos apds a pessoa ficar em pé
Ortostatica » Realizar rastreio de hipotensdo ortostatica na primeira consulta e nas posteriores em
caso de idosos, disautonomicos e em uso de anti-hipertensivo

Fonte: Adaptado de Barroso ef al. (2021).
PA: pressdo arterial.
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Quadro 11 — Tamanho do manguito de acordo com a circunferéncia do brago do paciente.

Circunferéncia do brago Denominagdo do manguito Largura do manguito

22-26 cm adulto pequeno 10 cm
27-34 cm adulto 13 cm
35-44 cm adulto grande 16 cm
45-52 cm coxa 20 cm

Fonte: Adaptado de BARROSO et al. (2021).

Quadro 12 — Corregao da pressao arterial aferida de acordo com a circunferéncia do braco do

paciente.
Fator de correcdo (mmHg)

Circunferéncia (cm)

PAS PAD
5 3
3 2
0 0
-2 -1
-6 -4
-6 -4
-8 -6

-10 -7
-12 -9
-14 -10
-16 -11
-18 -13

Fonte: Adaptado de Malachias et al. (2016).
PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica.
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Quadro 13 - Indicagdes para realizacdo de MAPA e MRPA.

Indicagdes clinicas para MAPA ou MRPA Indicagdes especificas para MAPA

Suspeita de hipertensao do avental branco Discordancia importante entre PA no consultério e
* HAS estagio 1 no consultorio em casa
« PA alta no consultério em individuos Avaliagao do descenso durante o sono a suspeita de

assintomaticos sem LOA e com baixo RCV total ~ HA ou falta de queda da PA durante o sono
Suspeita de hipertensio mascarada (habitual em pessoas com apneia do sono, DRC ou

oy ~ L. diabetes
* Pré-hipertensdo no consultorio )

L. . Avaliagdo da variabilidade da PA
* PA normal no consultério em pacientes com . . N i .
LOA ou com alto RCV Avaliar hipotensao postural, pds-prandial, na sesta

Avaliagdo do controle da HA CEATPAR R En EES

Resposta exacerbada da PA ao exercicio
Confirmag¢édo de hipertensao resistente
Grande variabilidade no consultorio
Identificacdo do EAB em hipertensos

Fonte: Adaptado de Barroso et al. (2021).

EAB: efeito do jaleco branco; DRC: doenga renal cronica; HA: hipertensio arterial, LOA: lesdo de 6rgdo-alvo;
MAPA: monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial; MRPA: monitorizagdo residencial da pressdo arterial;
PA: pressao arterial; RCV: risco cardiovascular.

Quadro 14 — Recomendagdes para adequada realizacdo de MRPA.

. . ¢ Pela manha
Horario das medidas g
¢ Ao entardecer/anoitecer

* 3 medidas pela manha
Numero de medidas » 3 medidas ao entardecer/anoitecer
 Realizar intervalo de 1 minutos entre as medidas

* Devem ser excluidas medidas discrepantes, como PAD > 140 mmHg e <
40 mmHg, PAS <70 mmHg e > 250 mmHg, assim como pressdo de
pulso <20 mmHg ou > 100 mmHg, contanto que ndo exista razao clinica
para manté-las

Periodo de verificagao * No minimo 5 dias

* No primeiro dia deve-se ter as medidas do consultdrio e as medidas
Primeiros dias realizadas no periodo da noite em domicilio
» As medidas do primeiro dia devem ser excluidas

Fonte: Adaptado de 4* Diretriz de Monitorizagdo Residencial da Pressao Arterial (2018).
PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica.

Exclusdo de medidas
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Quadro 15 — Diagnostico de hipertensao arterial de acordo com PA de consultério, MAPA e
MRPA.

Avaliacao PAS (mmHg) _ PAD (mmHg)
>90

PA no consultorio > 140 e/ou e/ou

MAPA 24 horas > 130 e/ou e/ou >80
Vigilia > 135 e/ou e/ou >85
Sono > 120 e/ou e/ou >70

MRPA > 130 e/ou e/ou >80

Fonte: Adaptado de Barroso ef al. (2021).
MAPA: monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial; MRPA: monitorizagdo residencial da pressdo arterial;
PA: pressdo arterial; PAD: pressdo arterial diastdlica; PAS: presséo arterial sistolica.

Na secio “ALVOS TERAPKEUTICOS” sio apresentadas as metas terapéuticas
recomendadas de acordo com cada sociedade (Quadro 16), além de serem discutidos os
principais estudos clinicos randomizados € metanalises que apresentaram resultados sobre a
comparagdo entre controle intensivo e controle padrio da pressdo arterial. Também sdo
expostas as recomendagdes da SBD (2022) sobre a meta pressoérica de acordo com as
caracteristicas clinicas do paciente, como na presenga de complicacdes micro ou

macrovasculares do diabetes (Quadro 17).

Quadro 16 — Metas pressoricas de tratamento da hipertensdo arterial de acordo com as
diferentes sociedades.

Sociedade Brasileira de Diabetes, 2022 < 140/90 mmHg (<130/80 mmHg se bem tolerado)

American Diabetes Association, 2024 < 130/80 mmHg

Sociedade Brasileira de Cardiologia, 2020 <130/80 mmHg

American Heart Association/American

College of Cardiology, 2017 S sl

European Society of Cardiology/ European
Society of Hypertension, 2018

<130/80 mmHg

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).
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Quadro 17 — Metas pressoricas de tratamento da hipertensdo arterial em pessoas com
diabetes mellitus de acordo com o perfil clinico.

Perfil clinico Recomendacgdes

Pacientes com DM sem doenga Deve ser considerado alvo de PA < 130/80 mmHg
coronariana clinica Garantir que ndo PAD ndo fique abaixo de 70 mmHg
coronariana clinica Evitar < 120/70 mmHg

Considerar condicdo global e PA de consultério para meta de PA

Idosos (>80 anos) Manter PAS entre 130-139 mmHg

Manter PAD entre 70-79 mmHg
Manter PAS entre 140-149 mmHg

Idosos frageis Manter PAD entre 70-79 mmHg
Visa reducdo de mortalidade, AVE, IC e efeitos adversos

Pacientes com DM e NAC Metas individualizadas para evitar hipotensao postural
R LR Micta inicial de PA < 140/90 mmHg
Pacientes com DM e albuminuria Meta de PA <130/80 mmHg para atenuar progressao da lesdo renal

Fonte: Izar et al. (2022).
DM: diabetes mellitus; HAS: hipertensdo arterial sistémica; IC: insuficiéncia cardiaca; PA: pressdo arterial;
PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica.

O FLUXOGRAMA 1 tem como objetivo auxiliar o rastreio e o diagndstico de
hipertensdao em pacientes com DM na Atencdo Primaria. De acordo com o resultado da
afericdo da PA dentro do consultorio o profissional de satide podera realizar o diagndstico da
HA com o auxilio ou ndo de exames complementares (Figura 3). Este fluxograma esta

baseado nas recomendagdes da ADA (2024).
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Figura 3 — Fluxograma 1: Rastreio e diagndstico da hipertensdo arterial em pessoas com
diabetes mellitus na Aten¢ao Primaria.

Paciente com Diabetes Mellitus

Realizar medida da PA em todas as consultas

|
l ! !

PAS < 120 PAS 120-129 PAS > 130
e e ou
PAD < 80 PAD < 80 PAD 2 80
Diagnéstico
Acompanhar Realizar MAPA ou MRPA de
HAS

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).

MAPA: monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial; MRPA: monitorizagdo residencial da pressdo arterial;
PA: pressdo arterial; PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica; HAS: hipertensao arterial
sistémica. PAS e PAD sdo expressas em mmHg.

A tltima se¢ao, “TRATAMENTO”, inicia com texto sucinto sobre mudancga do estilo
de vida e apresenta recomendagdes para implementd-la (Quadro 18). A seguir, sdo
apresentadas todas as classes anti-hipertensivas em textos que sintetizam mecanismo de agao,
vantagens, desvantagens e efeitos colaterais de cada uma delas. Como a intengdo do protocolo
¢ tornar-se um guia pratico, foram produzidos quadros contendo apresentagdes comerciais,
doses, ajustes e caracteristicas de cada uma das medicagdes que compdem essas classes

(Quadros 19-27).
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Quadro 18 — Recomendag¢des de mudanca do estilo de vida.

Intervencao Recomendagao

Peso Alcangar IMC adequado
Dieta 8-10 porgdes de frutas e vegetais por dia
2-3 porcdes de produtos com baixo teor de gordura
Ingestao de sodio < 2.300 mg ou reducdo de 1g/dia
Ingestao de potassio 3,5 a Sg/dia, consumidas preferencialmente em dietas ricas em potassio*
Atividade fisica > 150 minutos de exercicio aerobico ou de resisténcia dindmica por semana

3 sessoes de exercicio de resisténcia isométrica de 8-10 vezes por semana

Ingestao de alcool < 30g de alcool/dia para homens
< 15g de alcool/dia para mulheres

Fonte: American Diabetes Association (2024) e Barroso et al. (2021).
IMC: indice de massa corporal. *Contraindicado em pacientes com doenga renal cronica ou em uso de drogas
poupadoras de potassio.
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Quadro 19 — Apresentagdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos inibidores da

enzima conversora de angiotensina (IECA).

~ DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

Captopril

(12,5mg, 25mg e 50mg) 25-150 mg / 2-3x

Enalapril

(5mg, 10mg e 20mg) 5-40 mg / 1-2x

Benazepril

65 10w 10-40 mg / 1-2x

Lisinopril
(Smg, 10mg e 20mg) 10-40 mg / 1x
Fosinopril

(10mg e 20mg) 10-40 mg / 1x

Ramipril

(2,5mg, Smg e 10mg) 2,5-20 mg /11-2x

Perindopril

(Coversyl® 4mg e 8 mg) 2,5-10 mg / 1x
Perindopril arginina )

(Acertil® 5mg e 10mg) 2,5-10mg / 1x
Perindopril erbumina 2,5-10 mg/ 1x

(Pericor® 4 mg)

HAS: 150mg/dia
DRD ou DRC: 75-100mg/dia

TFG > 30: 5-10mg/dia
TFG > 10: 2,5-5mg/dia
TFG < 10: 2,5mg/dia nos dias de
dialise; em dias sem dialise ajustar
dose conforme PA

Ajustar dose em intervalos de 1-2
semanas

TFG < 30: iniciar com 5mg/dia até
10mg/dia

TFG < 10: 2,5mg/dia
TFG 10-30: 2,5-5mg/dia
TFG 31-80: 5-10mg/dia

Sem ajuste renal

Aumentos de 2,5mg em 2-3 semanas
Insuficiéncia hepatica: 2,5mg/dia
TFG 20-50: 1,25mg-5mg/d

TFG > 60: 4mg/dia
TFG > 30: 2mg/dia
TFG > 15: 2mg/dia em dias
alternados
TFG < 15: 2mg apos dialise

TFG > 60: 5mg/dia
TFG > 30: 2,5mg/dia
TFG < 15: 2,5mg/dia no dia da dialise

TFG > 60: 4mg/dia
TFG > 30: 2mg/dia
TFG > 15: 2mg em dias alternados
TFG < 15: 2mg no dia da dialise

CARACTERISTICAS DOS IECA

Possuem efeitos cardioprotetor e renoprotetor ¢ podem ser usados na doenca renal
cronica. Captopril e enalapril estdo disponiveis gratuitamente pelo SUS.
Risco de hiperpotassemia em pacientes com insuficiéncia renal ou que estejam

Sao indicados também para insuficiéncia cardiaca, doenca renal do diabetes e infarto

Seu uso deve ser evitado por mulheres em idade fértil, gestantes, pacientes com edema

Vantagens

Desvantagens recebendo suplementagdo de potassio.
Indicagdes agudo do miocardio.
Contraindicacdes

absor¢ao de glicose e galactose.
Fonte: Barroso et al. (2021) e bulas dos remédios.

angioneurdtico prévio ou hipercalemia e em pacientes com estenose bilateral da artéria
renal. O Perindopril ndo deve ser prescrito em caso de galactosemia, sindrome de ma

HAS: hipertensio arterial sistémica; PA: pressido arterial; SUS: Sistema Unico de Saude; TFG: taxa de filtrago

glomerular.
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Quadro 20 — Apresentagdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos bloqueadores dos
receptores AT1 da angiotensina II (BRA).

~ DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

éossglrs?(‘)mg ¢100mg) 50-100 mg / 1-2x Sem ajuste renal

e
risco

gg?;rga: §OOmg) 150-300 mg / 1x Sem ajustes

(Ozl(;nnfgaét 28?ng) 20-40 mg / 1x TFG < 40: maximo 20mg/dia

Candesartana TFG < 30: 4 mg/dia

8-32 mg / 1x Doenca hepatica cronica leve a

(8mg, 6mg ¢ 32mg) moderada: 4mg/dia

Telmisartana Sem ajuste renal

(40mg ¢ 80mg) 20-80 mg / 1x Insuficiéncia hepatica: maximo
& & 40mg/dia

CARACTERISTICAS DOS BRA

Uteis para prevengio de doencas cardiovasculares e renais em pacientes com diabetes
Vantagens mellitus. Disponiveis em associagdo com outros anti-hipertensivos. Losartana esta
disponivel gratuitamente pelo SUS.
Risco de hiperpotassemia em pacientes com insuficiéncia renal ou que estejam
recebendo suplementago de potassio.
Indicagoes Hipertensdo, insuficiéncia cardiaca e protegdo renal em DRD.
Hipersensibilidade, mulheres em idade fértil, gestantes, hipercalemia prévia, estenose
bilateral da artéria renal, insuficiéncia hepatica grave. Telmisartana e candesartana sao
contraindicados em pacientes com disturbios biliares obstrutivos e disfun¢des hepaticas
graves.
Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.
DRD: doenga renal do diabetes; SUS: Sistema Unico de Saude; TFG: taxa de filtragdo glomerular.

Desvantagens

Contraindicagoes
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Quadro 21 — Apresentagdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos bloqueadores dos
canais de calcio (BCC).

~ DOSE USUAL /
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

,

BCC DIHIDROPIRIDINICOS

Anlodipino

(2,5mg, 5Smg e 10mg)

2,5-10 mg / 1x Sem ajuste renal

Felodipino 2510 me/ 1 Sem ajuste renal
(Splendil® 2,5mg, Smg e 10mg) U mg FIx Reduzir dose na insuficiéncia hepatica
Levanlodipino ]
(2,5mg ¢ 5mg) 2,5-5mg / Ix Sem ajuste renal
Nifedipino
(Adalat oros®/ Nifedipress® retard 10-60 mg / 2-3x Reduzir dose na insuficiéncia hepatica
20mg, 30mg e 60mg)
Nitrendipino Insuficiéncia hepatica: iniciar dose
(10mg e 20mg) el entre 5-10mg/dia
S Insuficiéncia hepatica: dose maxima
Manidipino g
10 10-30 mg / 1x 10mg/dia
(10mg) TFG < 10: suspender
Lacidipino .
(Splendil® 4mg) 2-6 mg / 1x Sem ajustes
Lercanidipino 10-20 me / 1 Aumento a cada 2 semanas
(10 e 20mg) ~evmg /X TFG < 30: suspender
CARACTERISTICAS DOS BCC DIHIDROPIRIDINICOS
Anlodipino e Nifedipino estdo disponiveis na gratuitamente pelo SUS. Anlodipino,
Vantagens nifedipino, nitrendipino podem ser utilizados em angina estavel. Manidipino ¢ indicado
para hipertensdo em pacientes com alteragdes renais e/ou diabetes.
Pode provocar edema de membros inferiores relacionado com a dose utilizada. O uso
de nitrendipino pode ocasionar exacerbagdo da angina pectoris durante o inicio do
Desvantagens tratamento, aumento de dosagem e durante a retirada gradual de betabloqueador.
Contém lactose. Nifedipino deve ser evitado com uso de toranja; em altas doses pode
provocar hiperglicemia.
Indicagdes Hipertensdo, angina estavel.
Evitar uso em IC com fragdo de ejecdo reduzida. Hipersensibilidade. Lercanidipino:
insuficiéncia hepatica e renal grave, coadministracdo com inibidores fortes de
CYP3A4, ciclosporina e toranja ou suco de toranja. Lacidipino e Nitrendipino:
Contraindicagdes  estenose aortica grave. Nifedipino: choque cardiovascular, hipersensibilidade,
associado com rifampicina e pacientes com ileostomia apds proctocolectomia.
Anlodipino deve ser usado com cautela em insuficiéncia hepatica e cardiaca classes 111
eIV.
BCC NAO-DIHIDROPIRIDINICOS
Verapamil .
(40mg, 80mg, 120mg ¢ 240mg) 120-360 mg / 1-2x Sem ajustes
Diltiazem .
(30, 60, 90mg ¢ 120mg) 80— 240 mg / 1-2x Sem ajustes
CARACTERISTICAS DOS BCC NAO-DIHIDROPIRIDINICOS
Podem ser utilizados em outras doencgas. Diltiazem pode ser utilizado em estagios
Vantagens . P 5 ..
anginosos pos-infarto do miocardio.
Tém interagdo medicamentosa importante com digoxina, ciclosporina, dabigatrana,
Desvantagens atorvastatina e sinvastatina e sfo contraindicados em pacientes com bloqueio
atrioventricular. Altas doses de verapamil podem causar constipacdo e hiperglicemia.
Indicagdes Hipertensdo leve e moderada, angina vasoespastica e/ou estavel, taquiarritmias e

coronariopatias.
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Hipersensibilidade, choque cardiogénico, bloqueio AV de 2° ou 3° grau, sindrome do
nédulo sinusal, IC com fragdo de ejegdo reduzida ou descompensada, flutter ou
fibrilagdo atrial na presenca de feixes de condugdo acessorios, em combina¢do com
medicamentos contendo ivabradina. Diltiazem ndo pode ser usado por pacientes que
fazem uso de medicamentos com asunaprevir, cloridrato de ivabradina ou mesilato de
lomitapida.

Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.

AV: atrioventricular; IC: insuficiéncia cardiaca; SUS: Sistema Unico de Satde; TFG: taxa de filtragdao
glomerular.

Contraindicagoes

Quadro 22 — Apresentacdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos diuréticos.

~ DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

’ ,

DIURETICOS TIAZIDICOS

Hidroclorotiazida UG = 2 suspendpr
25-50 mg / 1x Aumentos de 25mg/dia em
(25mg e 50mg) .
intervalos de 1 sem.

(C11§ rstilgoznsamg e 50mg) 12,5-25 mg / 1x TFG < 30: suspender
illldsarrr)l?gr)mda >R 1,5 mg/ Ix TFG < 30: suspender

CARACTERISTICAS DOS DIURETICOS TIAZIDICOS

A hidroclorotiazida encontra-se disponivel gratuitamente pelo SUS. Nao € necessario
ajustes para pacientes com insuficiéncia renal e hepatica leve a moderada.

Podem influenciar na tolerancia a glicose, sendo necessario ajuste do medicamento
antidiabético. Podem aumentar os niveis séricos de colesterol e triglicerideos.
Desvantagens Reduzem a depurag@o de acido urico, podendo causar hiperuricemia. Doses elevadas
aumentam o efeito diurético sem adicao de efeito anti-hipertensivo. Uso com cautela
associado a metformina (risco de acidose latica).

Hipertensdo, cirrose hepatica, insuficiéncia cardiaca, edemas com origem

Vantagens

Indicagoes cardiovascular ou renal, profilaxia de nefrolitiase (clortalidona).

Hipersensibilidade, distarbio hepatico grave, ictericia em criangas, distirbio grave do
Contraindicacs equilibrio de eletrdlitos, antiria, hiperuricemia sintomatica (historia de gota ou célculo

ontraindicagoes de 4cido urico), hipocalemia refratdria, hipocalemia (indapamida). TFG <30: ndo
iniciar.
DIURETICOS DE ALCA

Furosemida Dose maxima depende da resposta
(40mg) 20— 2z -2 do paciente

Bumetanida
(Bumex® 1mg)

1-4 mg/ 1-3x Dose maxima: 10mg/dia

CARACTERISTICAS DOS DIURETICOS DE ALCA

Utilizada em insuficiéncia renal cronica (IRC), insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC)
Vantagens e estados de retencao de liquidos (edema). Furosemida estd disponivel na rede SUS de
acordo com o municipio.
Hiponatremia, hipocalemia, alcalose metabolica, hipovolemia, hipotensao e, em menor
grau, hiperuricemia, hipocalcemia, hipomagnesemia, hiperglicemia, hiperlipidemia,

Desvantagen Aot 8 : NI . > .
es gens urgéncia urindria e impoténcia. Pode reduzir os efeitos de medicamentos
antidiabéticos. Bumetanida nao esta disponivel no Brasil.
. Hipertensao leve a moderada, edema por distarbios cardiacos, hepaticos, renais ou por
Indicagdes 2
queimaduras.
Hipersensibilidade, insuficiéncia renal com antria, encefalopatia hepatica,
T hipopotassemia severa, hiponatremia severa, hipovolemia ou desidratacdo. Uso com
Contraindicagdes

cautela em pacientes com gota ou hiperuricemia assintomatica, diabetes mellitus,
hipotens@o e hipoproteinemia associada a sindrome nefrotica.

DIURETICOS POUPADORES DE POTASSIO
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Aumentos de 50mg/dia em
intervalos de 2 sem.
25-100 mg / 1-2x TFG 30-50: 12,5mg/dia ou em dias
alternados
TFG < 30: suspender

Espironolactona
(25mg, 5S0mg e 100mg)

Amilorida + Hidroclorotiazida

(2,5mg/25mg e 5mg/50mg) 2,5-5,0 +25-50 mg / 1x TFG<30: suspender

Amilorida + Clortalidona (Smg/ 2.5.5.0+ 12.5-25 me / 1x Nao utilizar em pacientes com DRD
25mg) T > £ ou doengas renais aguda ou cronica

CARACTERISTICAS DOS DIURETICOS POUPADORES DE POTASSIO

Espironolactona € 1til na HAS resistente e refrataria. Amilorida pode ser utilizada em
quadros de deplecdo suspeita ou prevista de potassio.

Amilorida esta disponivel unicamente associada a hidroclorotiazida ou a clortalidona.
Descontinuar tratamento se potassio sérico > SmEq/L ou creatinina sérica > 4mg/dL.
Desvantagens Em pacientes com diabetes deve ser feita monitorizagdo adequada e frequente dos
eletrolitos séricos e niveis séricos de ureia. Amilorida pode causar anorexia,
diminuig¢do da libido, tosse, ativacdo de tlcera péptica.

Hipertensdo essencial ou maligna, edemas por disturbios renais, hepaticos ou
cardiovasculares, edema idiopatico, hiperaldosteroniamo primario, profilaxia de

Vantagens

ndlenye hipopotassemia e hipomagnesemia em pacientes tomando diuréticos (quando outras
medidas forem inadequadas ou improprias).
Hipersensibilidade, doenga de Addison, hipercalemia, uso concomitante de eplerenona.
T TFG < 30: no iniciar.
Contraindicagdes

Uso com cautela concomitante a medidas que possam promover hiperpotassemia
(AINEs, heparinas, suplementos de potassio, dieta rica em potéssio).

Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.

AINEs: antiinflamatdrios ndo-esteroidais; DRD: doenca renal do diabetes; HAS: hipertensdo arterial sistémica;
ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva; IRC: insuficiéncia renal cronica; SUS: Sistema Unico de Satde; TFG:
taxa de filtragdo glomerular.

Quadro 23 — Apresentagdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos betabloqueadores
(BB).

~ DOSE USUAL /
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

BETABLOQUADORES NAO-CARDIOSSELETIVOS

Propranolol : 3
(10mg, 40mg ¢ 80mg) 80-320 mg / 2-3x Usual: 160-320mg/dia
TFG > 50: usar 1x/dia

TFG 31-50: usar 1x/dia ou em dias
Nadolol alternados
(Corgard® 20mg, 40mg e 80mg) AelED w1z TFG 10-30: usar 1x/dia ou a cada 2

dias
TFG < 10: usar a cada 2/3 dias

Pindolol 10-60 me / 1 Aumentos de 10mg/dia em intervalos
(Visken® 5mg ¢ 10mg) -bvmg /X de 3-4 semanas

CARACTERISTICAS DOS BB NAO-CARDIOSSELETIVOS

Vantagens Propranolol disponiveis no SUS.

Podem reduzir o aparecimento de sinas e sintomas de hipoglicemia, reduzem a resposta
da insulina a hiperglicemia. Nadolol e Pindolol ndo estao disponiveis no Brasil.
Hipertensdo, angina estavel, taquiarritmias, profilaxia da enxaqueca, feocromocitoma,
Indicagoes crise tireotdxica, tremor essencial, controle da ansiedade e taquicardia por ansiedade,
cardiomiopatia hipertrofica obstrutiva.

Desvantagens
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Propranolol ¢ contraindicado em casos de hipersensibilidade, hipotensdo, bradicardia,
distirbios graves da circulagdo arterial periférica, sindrome do nd sino-atrial,
feocromocitoma nao tratado com antagonista alfa-adrenérgico, IC descompensada,
acidose metabolica, apos jejum prolongado, bloqueio cardiaco de 2° ou 3° grau,
historico de asma bronquica ou broncoespasmo; uso com cautela em pacientes com
DM.

BETABLOQUEADORES CARDIOSSELETIVOS

TFG 15-35: 50mg/dia
TFG< 15: 25mg/dia ou 50mg em dias

Contraindicagoes

Atenolol
50-100 mg / 1-2x alternados
(B mplci( G me) Pacientes em dialise: 50mg ap6s cada
5essdo
Metoprolol .
(25mg, 50mg ¢ 100mg) 50-200 mg / 1x Sem ajuste
Bisoprolol 590 me/ 1 TFG<20: 10mg/dia
(5 mg e 10mg) ~cvmg/ix Insuficiéncia hepatica: 10mg/dia
Nebivolol Insuficiéncia renal: iniciar com 2,5mg/
5e 1volo 2,5-10 mg / 1x dia
(Smg) Insuficiéncia hepatica: ndo iniciar
Carvedilol Aumento de 12,5mg/dia a cada 2
(6,25mg, 12,5mg e 25mg) 12 5-50img L2 semanas

CARACTERISTICAS DOS BB CARDIOSSELETIVOS

Drogas de escolha para tratamento de insuficiéncia cardiaca. Pode ser usado com
Vantagens cautela em paciente com doenga broncosespastica que nio respondem ou nao toleram
outros anti-hipertensivos. Metoprolol esta disponivel no SUS.
Podem causar bradicardia, extremidades frias, depressao, distiirbios gastrointestinais e
mascarar sinais e sintomas de hipoglicemia. Em altas doses podem causar hipotensdo,

Desvantagens . . . -
g IC aguda e broncoespasmo. Carvedilol pode ocasionar astenia, redugdo de
lacrimejamento e anemia. Nebivolol possui lactose em sua composigao.
Indicagoes Hipertensdo, insuficiéncia cardiaca, DAC.
Hipersensibilidade, bradicardia, choque cardiogénico, hipotensao, acidose metabdlica,
T distrbios graves de circulagdo arterial periférica, bloqueios de 2° ¢ 3° graus, sindrome
Contraindica¢des

do nodo sinusal, feocromocitoma néo tratado, IC descompensada. Usar com cautela em
pacientes com DM com grande variabilidade glicémica e com doenga broncoespastica.
Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.

DAC: doenga arterial coronariana; DM: diabetes mellitus; IC: insuficiéncia cardiaca; SUS: Sistema Unico de
Saude; TFG: taxa de filtragdo glomerular.
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Quadro 24 — Apresentacao comercial, doses, ajustes e caracteristicas do vasodilatador direto.

~ DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

Maximo: 200mg/dia
A partir de 100mg/dia determinar
capacidade acetiladora do paciente
50-200 mg / 2-3x TFG <30 ou Cr > 2,5 ou disfungio
hepatica: dose ou intervalo ajustado de
acordo com a resposta clinica para
evitar acimulo da substancia

Hidralazina
(Apresolina® 25mg e 50mg)

CARACTERISTICAS DOS VASODILATADORES DE ACAO DIRETA

Vantagens Baixo custo, disponivel no SUS de acordo com o municipio.

Retencdo de sodio e agua, hipervolemia e taquicardia reflexa. Em doses altas (>100mg/
dia), pode causar sindrome lupus-like.
Hipertensdo moderada a grave, insuficiéncia cardiaca e urgéncias hipertensivas. Em

Desvantagens

Indicagoes gestantes pode ser utilizado a partir do 3° trimestre.
Hipersensibilidade, LES, taquicardia grave, IC com alto débito cardiaco ou isolada do
ventriculo direito por hipertensdo pulmonar, insuficiéncia do miocardio devido
T obstrucdo mecénica, aneurisma dissecante da aorta. Uso com cautela: pacientes
Contraindicacdes

portadores de DAC suspeita ou conhecida associar com betabloqueador ou combinar
com agentes simpatoliticos adequados; evitar uso antes do terceiro trimestre de
gravidez.

Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.

Cr: creatinina; DAC: doenga arterial coronariana; IC: insuficiéncia cardiaca; LES: lapus eritematoso sistémico;
SUS: Sistema Unico de Saude; TFG: taxa de filtragio glomerular.
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Quadro 25 — Apresentagdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos simpatoliticos de
ac¢ao central.

~ DOSE USUAL /
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

Clonidina

(Atensina® 0,1mg, 0,15mg e 0,2-0,9 mg / 2x Sem ajustes

0,2mg)

?}111311111)?;111(11;:11% 1 mg) 1-2 mg / 1-2x TFG < 15: suspender
Metildopa 500-2.000 mg / 2x Aumentos com intervalo de no

(250mg e 500mg) minimo 2 dias

CARACTERISTICAS DOS AGENTES DE ACAO CENTRAL

Nao apresentam efeitos metabodlicos e ndo interferem na resisténcia periférica a
Vantagens insulina nem no perfil lipidico. Metildopa esta disponivel na rede SUS de acordo com
o municipio. Rilmenidina pode ser usado em idosos.
A retirada abrupta dos medicamentos pode provocar crise hipertensiva. Nao
recomendados para uso prolongado. Maior risco de hipotensao ortostatica e sincope.
Rilmenidina pode causar ansiedade, depressdo, insonia, sonoléncia, dor de cabega,
tontura, extremidades frias. Metildopa pode causar sedag@o nos primeiros dois a trés
dias no inicio do tratamento ou em aumentos de dose, além de outros efeitos adversos
como: edema, impoténcia e congestio nasal.
Indicagoes Hipertensao arterial.
Hipersensibilidade, depressdo grave, bradiarritmias graves (clonidina e rilmenidina);
sindrome de ma absorgdo de glicose e galactose, intolerancia a lactose e a galactose
(clonidina e rilmenidina); hepatopatias ativas (metildopa). Clonidina deve ser
Contraindicagdes utilizada com cautela em bradiarritmias leve a moderada; pode potencializar efeitos de
substancias centrais e dlcool. Rilmenidina ndo pode ser usada junto com sultoprida ou
betabloqueadores. Metildopa ndo pode ser usada junto com inibidores da
monoaminoxidase.
Fonte: Barroso et al. (2021) e bulas dos remédios.
SUS: Sistema Unico de Saude; TFG: taxa de filtragdo glomerular.

Desvantagens

Quadro 26 — Apresentacdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos alfabloqueadores.

~ DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

Prazosina 1220 /93 Aumentos com intervalo de no
(Minipress Sr®) ~eU Mg emIX minimo 2 dias

Doxazosina 1-16 /1 Aumentos com intervalo de 1-2
(Img, 2 mg e 4mg) Tomg X semanas

CARACTERISTICAS DOS ALFABLOQUEADORES

Vantagens Também utilizado para hiperplasia benigna da prostata.

Hipotensao ortostatica. Anti-hipertensivo de baixa poténcia. Risco de incidéncia
Desvantagens de IC

Indicagoes Hiperplasia prostatica benigna e hipertensao arterial.

Hipersensibilidade, histéria de hipotensdo ortostatica, HBP associado a
congestdo do trato urindrio superior, infec¢do cronica do trato urindrio ou
Contraindicagdes calculos na bexiga, historia de obstru¢do gastrointestinal. Uso com cautela em
paciente com doencas cardiacas agudas, concomitante com inibidores da 5-
fosfodiesterase, insuficiéncia hepatica.
Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.
HPB: hiperplasia prostatica benigna; IC: insuficiéncia cardiaca.



56

Quadro 27 — Apresentacdo comercial, doses, ajustes e caracteristicas do inibidor direto da
renina.

7 DOSE USUAL /
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

Alisquireno

a 05 300mg) 150-300 mg / 1x TFG < 30: suspender
CARACTERISTICAS DOS INIBIDORES DE RENINA

Vantagens Sem ajuste de dose para pacientes com insuficiéncia renal leve a moderada.

Risco de hipotensdo em pacientes com deplecdo de volume acentuada, deplegao de sal
Desvantagens ou uso combinado com outros agentes que agem no SRAA. Risco de hiperpotassemia
em pacientes com DM2.

Indicacdes Hipertensao arterial.

Hipersensibilidade, uso concomitante com IECA ou BRA em pacientes com DM2. Usar
com cautela em pacientes com estenose de artéria renal.

Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.

BRA: bloqueador do receptor da angiotensina; DM2: diabetes mellitus tipo 2; IECA: inibidor da enzima
conversora de angiotensina; SRAA: sistema renina-angiotensina-aldosterona; TFG: taxa de filtragdo glomerular.

Contraindicagdes

Por fim, apresenta-se dois fluxogramas com o propdsito de atender as demandas da
atencao primaria (Fluxograma 2-A) e secundaria (Fluxograma 2-B) no tocante ao tratamento e
seguimento da HA na pessoa com DM. Estes fluxogramas conciliam as recomendagdes mais

atuais da ADA (2024) as experiéncias do grupo de estudo clinico em diabetes da UFPA.



57

Figura 4 — Fluxograma 2-A: Tratamento e seguimento da pessoa com diabetes mellitus de
acordo com niveis pressoricos na Atengao Primaria.

Tratamento da PA no paciente com DM

; . }

PAS 120-129
e PA > 130/80 PA > 150/90
PAD < 80
MEV:

-Perda de peso
ey IECA ou BRA
B IECA! ou BRA? +

R BCC ou Tiazidico*

-Exercicio fisico
(>150 min/sem)

Reavaliar

v

Tolerado e alvo alcangado Alvo n3o alcangado
Acompanhar Adicionar BCC ou Tiazidico

|

Se alvo nao alcangado, referenciar para Atengao Secundaria

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).

BRA: bloqueador do receptor da angiotensina; DM: diabetes mellitus; IECA: inibidor da enzima conversora da
angiotensina; PA: pressdo arterial; PAD: pressao arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica. *Dieta DASH:
consultar Protocolo Nutricional no Diabetes Mellitus Tipo 2. 'Ver Quadro 19. 2Ver Quadro 20. 3Ver quadro 21.
4Ver quadro 22. PA, PAS e PAD s@o expressas em mmHg. Reavaliar PA em 3 meses.
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Figura 5 — Fluxograma 2-B: Tratamento e seguimento da hipertensao arterial em pessoas com
diabetes mellitus na Atengao Secundaria.

Paciente com IECA ou BRA + BCC + Tiazidico e alvo ndo alcangado

' ’ ;

. . . Doenca Renal do
Masculino Feminino s

Diabetes
Adicionar
Adicionar Adicionar ISGLT2
BB! Espironolactona?’ ou

Espironolactona

Alvo ndo alcangado

l

Adicionar
Adicionar Adicionar Hidralazina3
Espironolactona BB ou

Furosemida®

| | |
:

Reavaliar

; ,

Tolerado e alvo alcangado Alvo n3o alcangado

| |

Adicionar metildopa/clonidina®
Acompanhar ou prazosin/doxazosin® e
investigar HAS secundaria”

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).

BB: beta-bloqueador; BCC: bloqueador do canal de célcio; BRA: bloqueador do receptor da angiotensina; DM:
diabetes mellitus; IECA: inibidor da enzima conversora da angiotensina. *Ver Quadros 4 ¢ 5. 'Ver Quadro 23.
24Ver Quadro 22. 3Ver Quadro 24. 5Ver Quadro 25. ¢Ver Quadro 26. Reavaliar PA em 3 meses.
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5 APLICABILIDADE CLINICA

Disponibiliza-se um protocolo clinico para o médico generalista das aten¢des primaria
e secunddria que orienta precisamente diagnostico e tratamento da HA na pessoa com
diabetes. Esse protocolo tem o proposito de alcangar a adesdo médica as recomendagdes sobre
o tema, a aplicacdo da evidéncia nas atencdes primaria e secundaria, € a evolucdo da
qualidade em satde nesses cendrios como forma de mitigar as complicagdes macro e

microvasculares no Brasil.
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6 CONCLUSAO

O presente trabalho objetivou a realizacao de uma revisao integrativa da literatura para
criagdo de um protocolo clinico sobre o diagndstico e o tratamento da HA em pessoas vivendo
com diabetes como forma de auxiliar médicos generalistas nas atengdes primaria e
secundaria.

O protocolo foi concebido contendo textos concisos e recursos didaticos - 27 quadros,
3 fluxogramas e 1 figura - com a inten¢do de garantir seguranga na tomada de decisdo clinica
nos cenarios das atengdes primaria e secundaria em satde, configurando-se um guia pratico

sobre o tema em questao.
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1 INTRODUCAO

A Hipertensao arterial sistémica (HAS) ¢ uma doenga cronica, multifatorial, ndo
transmissivel, caracterizada por niveis elevados, e sustentados, de pressdo arterial (PA)
(American College of Cardiology/American Heart Association, 2017). Em conjunto com o
diabetes mellitus (DM), juntamente com outros critérios, compdem o quadro de sindrome
metabolica, sendo muito frequente a associacao entre essas duas enfermidades. A hipertensao
ocorre em cerca de 50 a 80% dos pacientes com DM tipo 2 (DM2) e em 30% dos pacientes
com DM tipo 1 (Jia; Sowers, 2021). No Brasil, HAS e DM sao doengas com alta prevaléncia
(Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, 2019), sendo a prevaléncia de HAS
relacionada, principalmente, a duracdo do diabetes, ao controle glicémico, e a presenga e
gravidade de doenca renal (De Boer et al., 2017; Felicio et al., 2010).

A pressao arterial ¢ determinada pelo produto do débito cardiaco e da resisténcia
vascular periférica (RVP). A fisiopatologia da elevacdo da pressdo arterial em pacientes
diabéticos ¢ multifatorial. Estd relacionada ao aumento da RVP pela lesdo endotelial, a
expansao do volume intravascular devido a hiperglicemia, as anormalidades no sistema
renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), bem como a alta prevaléncia de doenga renal
desencadeada tanto pela HAS quanto pelo DM (Rodacki; Oliveira; Milech, 2009). A HAS ¢
também fator de risco maior para ocorréncia de complicagdes microvasculares. Numerosos
estudos ja demonstraram que o tratamento anti-hipertensivo reduz este risco (ACCORD Study
Group, 2010; Sun; Jiang; Cai, 2021; Nazarzadeh, 2021; Faludi et al., 2017;).

Por ambas as patologias serem fatores de risco independentes para a doenca
cardiovascular (DCV) - e por esta ser a principal causa de morte destes pacientes - a
prevencdo primaria e secundaria sdo objetivos primordiais do tratamento. Por isso, além de
adequado controle de HAS e DM, as sociedades americanas e brasileiras propdem que seja
realizado a estratificacdo de risco cardiovascular destes pacientes, através de scores ou
calculadoras que auxiliam a guiar o tratamento da dislipidemia. Existem ferramentas online
exclusivas para essa finalidade, como a Atherosclerotic Cardiovascular disease (ASCVD)
Risk Calculator (disponivel online em: tools.acc.org/ASCVD-Risk-Estimator-Plus). Além de

guiar o tratamento de dislipidemia, a Associagdo Americana de Diabetes (ADA) utiliza-se
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dessa classificagdo também para nortear as metas objetivadas no tratamento da HAS (Barroso
et al., 2020; Sociedade Brasileira de Diabetes, 2019; American Diabetes Association, 2022).

No Brasil, aproximadamente 32% dos adultos apresentam diagnostico de HAS, no
entanto, o percentual de adultos que autorrelataram hipertensdo arterial segundo a Pesquisa
Nacional de Saude de 2019 foi de 23,9%, evidenciando uma falha na educacdo em saude
destes pacientes (Barroso et al., 2020; Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, 2019).
Em termos de custo ao SUS, o manejo da HAS se mostrou mais oneroso que os gastos com
obesidade (R$ 370 milhdes) e com o DM (R$ 1,03 bilhdes), com despesas estimadas de R$
2,03 bilhdes com hospitalizagdes, procedimentos ambulatoriais e medicamentos (Nilson et al.,
2018).

Assim, nota-se a importancia da criagdo de um protocolo que padronize o manejo da
HAS em associacdo com o DM para a atengao primaria em satude (APS), visto que estas
condi¢des, por vezes subdiagnosticadas e equivocadamente tratadas, representam nao so
gastos elevados ao sistema de saude, mas também um grande impacto na qualidade de vida de

seus numerosos portadores.

2 FISIOPATOLOGIA

2.1  CAUSAS PRIMARIAS

As alteragdes pressoricas em pacientes diabéticos podem ocorrer por aumentos na
resisténcia vascular periférica, expansao do volume plasmatico ou anormalidades no sistema
renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) (Rodacki; Oliveira; Milech, 2009).

A disfuncdo endotelial induzida pela DM ¢ associada ao aumento da RVP por meio do
desequilibrio entre os fatores vasoconstritores e vasodilatadores, sendo os agentes vasoativos
favorecidos (Creager et al., 2003). Isso ocorre, principalmente, pelo estresse oxidativo e pelo
acumulo de espécies reativas de oxigénio (ROS), que desencadeiam uma série de reacdes que
culminam na disfungdo microvascular e na diminui¢do do o6xido nitrico, predispondo a
aterosclerose (Kovacic et al., 2014). Os produtos finais da glicagdo avancada (AGEs [do
inglés, Advanced Glycation End-products]), presentes em grande quantidade em estados

hiperglicémicos, sdo considerados mediadores patogénicos que contribuem direta e
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indiretamente a génese do dano vascular, por meio de ligagdes ao coldgeno e a elastina que
alteram a arquitetura do vaso e por meio do acimulo de superoxidos, respectivamente
(Barbosa; Oliveira; Seara, 2008).

Estudos recentes apontam que a hiperinsulinemia e a resisténcia insulinica, agindo
através da estimulacao da produgdo de vasoconstritores, sao fatores de risco independentes
para o aparecimento de rigidez arterial (Jia; Sowers, 2021). O remodelamento vascular
aumenta a RVP e a pressdo arterial, mediante o desbalanco de proteinas de suporte da parede
arterial que também resultam no enrijecimento do vaso (Zieman; Melenovsky; Kass, 2005).
Tal rigidez vascular aumentada no DM reduz a distensibilidade arterial, o que pode contribuir
para o aumento da pressdo sistolica em detrimento da diastdlica, o que estd associado a uma
maior variabilidade pressdrica e maior risco de mortalidade (Cruickshank et al., 2002; Viazzi
etal.,2019).

A hiperglicemia ocasiona desbalango osmético, favorecendo a passagem de liquido
para o limen, aumentando o volume circulatério e, consequentemente, elevando a pressao
arterial. A glicose em excesso no filtrado glomerular ¢ reabsorvida no tubulo proximal,
ocasionando também um aumento na reabsor¢do de sddio que acontece simultaneamente (Jia;
Sowers, 2021). Visto que as taxas de excrecdo e de absorcao de sdédio (Na+) influenciam no
volume intravascular, as disfungdes nesse mecanismo, comuns em pacientes com DM e com
doenca renal cronica, podem favorecer o aumento da PA. Além disso, a hiperinsulinemia
também estimula 0 SRAA aumentando a excrecdo de renina, a qual ativa o sistema nervoso
simpatico (SNS) e aumenta o volume intravascular, a RVP e, consequentemente, a pressao
arterial (Seravalle; Grassi, 2016). O SRAA modula a variacdo diaria da pressdo arterial por
mecanismos que regulam o sédio e a dgua corporal, o sistema nervoso simpatico e o tonus
vasomotor. J4 o sistema nervoso autonomo (SNA) € responsavel por modular a atividade do
no6 sinusal, dos ventriculos e dos vasos sanguineos. Em pacientes diabéticos com disturbios no
sistema autondmico, ha um progressivo dano na atividade simpdtica e vagal, com consequente
predominancia da atividade simpatica durante o sono e subsequente hipertensdo noturna

(Sociedade Brasileira de Diabetes, 2019; Spallone, 2018; Felicio et al., 2006).
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Figura 1 — Fisiopatologia da hipertensdo arterial nos pacientes com diabetes mellitus.

Hiperglicemia, hiperinsulinemia e resisténcia insulinica
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Fonte: Elaborado pelo autor (2022).
PA: pressdo arterial; SNS: sistema nervoso simpartico; SRAA: sistema renina-angiotensina-aldosterona.

CAUSAS SECUNDARIAS

A hipertensdo arterial secundéria ocorre por causas especificas, sendo associadas a

maior risco cardiovascular e renal, além de maior impacto em Orgdos-alvo. As principais

causas nao enddcrinas sdo: doenga renal cronica, hipertensdo renovascular, coarctacdo de

aorta e apneia obstrutiva do sono. J4 as principais causas relacionadas a distarbios endocrinos

consistem em: hiperaldosteronismo primario, feocromocitoma, hipotireoidismo e

hipertireoidismo, hiperparatireodismo primario e sindrome de Cushing (Barroso et al., 2020).

3

AVALIACAO INICIAL

A maioria dos pacientes com HAS sdo assintomaticos, porém alguns sintomas podem

estar presentes quando ha lesdes clinicas de o6rgdos-alvo (LOA). A avaliagdo inicial consiste
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em confirmar o diagnoéstico, através da afericdo da pressdo arterial dentro do consultério ou
fora (MAPA/MRPA), estratificagdo do risco cardiovascular, procura por sinais € sintomas de
lesdes de 6rgao-alvo, além de outras doencgas associadas. Deve-se atentar para pacientes que
possuem predisposi¢do para desenvolver a doenca, que devem ser identificados em uma

anamnese detalhada e exame fisico completo (Barroso et al., 2020).

Quadro 1 - Fatores de risco para desenvolvimento e progressdao da hipertensdo em pacientes
com diabetes mellitus.

Desenvolvimento Progressao

Historia familiar de DCV Durac¢do do diabetes
Idade > 60 anos Obesidade/Sobrepeso
Obesidade/Sobrepeso Dislipidemia
Ingestao elevada de sodio Tabagismo
Sedentarismo HF de doenca coronariana precoce
Ingestdo de alcool DRC
Baixa condi¢ao socioeconomica Albumintria
Dislipidemia

Intolerancia a glicose ou Diabetes Mellitus
Sindrome metabolica

Doenca arterial periférica

Fonte: Adaptado de Sociedade Brasileira de Cardiologia (2021) e American Diabetes Association (2022).
DCV: doenga cardiovascular; DRC: doenga renal cronica; HF: histéria familiar.

3.1 ANAMNESE

A anamnese deve estar voltada para a identificacdo de fatores de risco
cardiovasculares e renais, historia familiar de DCV, pesquisa de lesdes de orgdos-alvo,
subclinicas ou clinicas, e de comorbidades associadas, e estratificagdo do risco cardiovascular.
Além disso, aspectos biopsicossociais, culturais e socioecondmicos devem ser avaliados com
o intuito de reconhecer possiveis obstidculos para a adesdo medicamentosa e observar o
paciente como um todo. Ademais, ¢ importante ter conhecimento do uso de outros
medicamentos, drogas e alimentos que possam interferir na PA, assim como ampliar a

investigacdo na suspeita de causas secundarias de HA (Barroso ef al., 2020).

3.2  EXAME FISICO
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Além da medida adequada da PA e da frequéncia cardiaca, o principal objetivo do
exame fisico deve ser a busca por LOA, sinais de doenga cardiovascular estabelecida e sinais

que possam sugerir causas secundarias de hipertensao.

Quadro 2 — Possiveis achados no exame fisico do paciente com hipertensao.

Exame Fisico e Achados

Geral Aferigdo da pressao arterial

Peso, altura, IMC, circunferéncia abdominal

SNC: déficits motores ou sensoriais

Cervical: palpacdo e ausculta de artérias cardtidas, estase jugular e
palpagdo de tireoide

Retina: lesdes a fundoscopia, estreitamento arteriolar, cruzamentos
arteriovenosos patologicos, hemorragias, exsudatos e papiledema

Artérias: auséncia de pulsos, assimetrias ou redugdes, lesdes cutaneas,
SOpros

Coracao: desvio do ictus, presenca de B3 ou B4, sopros, arritmias,
edema periférico, crepitacdes pulmonares

Extremidades: edema, pulsos em membros superiores e inferiores

Obesidade central, facies de lua cheia, gordura supraclavicular, estrias
violaceas > lcm, hirsutismo (sindrome de Cushing)

Palpag@o abdominal: rins aumentados (rim policistico)

Sopros abdominais ou toracicos (renovascular, coartacao de aorta,
doenca da aorta ou ramos)

Pulsos femorais diminuidos (coartagdo de aorta, doenga da aorta ou
ramos)

Diferenga da PA nos bragos (coartagdo de aorta e estenose de subclavia)
Tremor fino, pele timida e quente, bocio, mixedema pré-tibial
(hipertireoidismo)

Pele fria, edema palpebral, bocio, reflexo de aquileu retardado
(hipotireoidismo)

Sinal de Trousseau, sinal de Chvostek, arritmias (hiperaldosteronismo
primario)

Deformagdes 6sseas (hiperparatirecodismo primario)

Fonte: Adaptado de Barroso et al. (2021) e Whelton ef al. (2017).

IMC: indice de massa corporal; PA: pressdo arterial, SNC: sistema nervoso central.

Sinais de lesdo de érgaos-alvo

Sinais que sugerem causas
secundarias

33 HIPOTENSAO ORTOSTATICA

Hipotensao ortostatica (HO) ¢ definida como ¢ definida como uma reducdo na PAS >
20 mmHg ou na PAD > 10 mmHg medida dentro do 3 minuto apds o paciente ficar em
ortostase. Esse fenomeno pode ocorrer por disfungdes autondmicas, diminui¢ao significativa
no volume intravascular, ou como efeito adverso de medicamentos como anti-hipertensivos,
ocasionando inadequada resposta de vasoconstrigdo e na frequéncia cardiaca. Essa

enfermidade encontra-se principalmente em idosos, em virtude do aumento da rigidez arterial
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e diminuicdo da sensibilidade de barorreceptores, pacientes com disautonomia e pacientes
diabéticos. A presenga de neuropatia autonomica ¢ uma importante causa de HO em pacientes
com diabetes (Tzur; Izhakian; Gorelik, 2019; Barroso et al., 2020; Zhou et al., 2017).

A hipotensdo ortostatica pode-se apresentar de forma assintomatica ou sintomadtica,
causando tonturas, vertigens, cefaleia, sincope, dores musculares no pescogo € nos ombros e,
em casos especiais, angina (Tzur; Izhakian; Gorelik, 2019). Ensaios clinico e revisoes
sistematicas mostraram que a HO ¢ relativamente comum em pacientes com DM e
hipertensdo, principalmente do tipo 2, e associa-se a um aumento do risco cardiovascular,
insuficiéncia cardiaca e morbimortalidade, sendo necessaria sua correta avaliagdo com
identificacdo de fatores de risco, como HbA lc¢ alterada e presenca de doenga renal diabética, e
diagnostico para o adequado manejo desses pacientes. Ademais, a utilizagdo de metas mais
rigidas de pressdo arterial comparadas a metas mais flexiveis ndo demonstrou associagao com

a presenca de HO (Zhou et al., 2017; Fleg et al., 2016; Gaspar et al., 2016).

34  EXAMES COMPLEMENTARES

A avaliagdo complementar no paciente hipertenso visa a deteccdo de lesdes clinicas ou
subclinicas em orgdos-alvo, além de fornecer informagdes adicionais que serdo utilizadas na
estratificacdo do risco cardiovascular deste paciente (Barroso et al., 2020).

A avaliagdo propedéutica basica deve ser solicitada a todos os pacientes com
diagnostico de hipertensao e diabetes, sendo recomendados os seguintes exames:

* Potassio plasmatico

« Acido trico plasmatico

* Creatinina plasmatica

* Glicemia de jejum

* Perfil lipidico (colesterol total, HDLc, LDLc e triglicerideos)
* Exame de urina EAS

+ Albumintria

* Eletrocardiograma convencional

« Indice tornozelo-braquial

* Fundoscopia
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* Retinografia anual

Para complementar a avaliagdo da funcao renal, deve-se realizar o célculo da taxa de
filtracdo glomerular (TFG), preferencialmente pelo Chronic Kidney Diseases Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI) (Levey et al., 2009). Além disso, a Sociedade Brasileira de
Cardiologia (2020) recomenda a investigacdo da razdo proteindria/creatinintria. A
interpretagdo desses resultados deve ser realizada de acordo com as recomendacdes da Kidney
Diseases Improving Global Outcomes (KDIGO), levando em considerac¢ao a albuminuria e a
TFG para classificagdo e prognodstico da doenga renal cronica (Cheung et al., 2021; Barroso et
al., 2020).

Além disso, outros exames podem ser solicitados de forma individualizada e de
acordo com o perfil clinico de cada paciente. Os exames mais solicitados e suas indicagdes

estao descritos no quadro abaixo:

Quadro 3 — Exames complementares adicionais na avaliagdo do paciente com hipertensao.

Radiografia de Suspeita clinica de acometimento cardiaco e/ou pulmonar
torax Suspeita de acometimento de aorta na auséncia de ecocardiograma
. Suspeita eletrocardiografica de hipertrofia do ventriculo esquerdo
Ecocardiograma . L. . A ,
Suspeita clinica de insuficiéncia cardiaca
Util em hipertensos com diabetes, sindrome metabélica ou com dois ou mais fatores
Albumintria de risco para prevengao de eventos cardiovasculares fatais e ndo fatais e
classificacao da doenca renal cronica
Indicado na presenga de sopro carotideo, sinais de doenga cerebrovascular ou
Ultrassonografia presenca de doenga aterosclerotica em outros territorios

de carotidas
Ultrassonografia
renal com Doppler
Teste ergométrico

Medida da
velocidade da onda
de pulso (VOP)

RM do cérebro

Valores de Espessura Intima/Média (EIM) > 0,9 mm tém sido considerados como
anormais, assim como o encontro de placas ateroscleroticas

Indicado em pacientes com massas abdominais ou sopro abdominal

Suspeita de doenga coronaria estavel, DM ou antecedente familiar para doenga
coronaria em pacientes com HAS controlada

Indicada em hipertensos de baixo e médio risco para avaliar rigidez arterial

VOP com valores > 10m/s sdo considerados anormais na populacdo em geral,
porém existem valores de referéncia ajustados para idade e sexo

Indicada para pacientes com distirbios cognitivos e deméncia para detectar infartos
silenciosos € micro-hemorragias

Fonte: Adaptado de Barroso ef al. (2021).
DM: diabetes mellitus; HAS: hipertensao arterial sist€émica; RM: ressondncia magnética.

Ademais, em caso de suspeita de HAS secundaria, outros exames devem ser

solicitados (Quadro 4).
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Quadro 4 — Sinais que sugerem hipertensdo secunddria.

Sinais sugestivos de HAS secundaria

HAS de dificil controle
Piora rapida da PA em paciente previamente bem controlado
Piora da fungdo renal apds inicio do tratamento do IECA
Diagnostico antes dos 30 anos em pacientes de baixo risco
Inicio antes da puberdade
HAS maligna ou acelerada
HAS associada a hipocalemia ou alcalose metabdlica
Assimetria ou auséncia de pulsos em MMII

Fonte: Adaptado de Sociedade Brasileira de Diabetes (2022).
HAS: hipertensao arterial sistémica; IECA: inibidor da enzima conversora de angiotensina; MMII: membros
inferiores; PA: pressao arterial.



Quadro 5 — Rastreio de causas secundarias de hipertensao.

Hematuria, nocturia, poliuria, albuminuria,

D renal croni . .
oehga renat cronica creatinina elevada, TFG< 60mL/min

Hipertensdo grave, recente ou de inicio
subito, redugdo persistente e progressiva na
TFG, insuficiéncia cardiaca congestiva
Hipertensao resistente, cefaleia, disseccao
de aorta, pressao arterial > nos membros
Coarctacgdo de Aorta superiores do que nos inferiores, auséncia
ou diminuig@o de pulsos femorais, sopro
sistolico

Hipertensao
Renovascular

Hipertensdo sustentada, roncos e
sufocamento, sono irregular, sonoléncia
diurna excessiva

Apneia Obstrutiva do
Sono

HAS associada a hipocalemia, espontanea
ou induzida por diuréticos; resistente ao
tratamento; em pacientes com
incidentaloma adrenal, apneia do sono,
fibrilacdo atrial ou histéria familiar de HAS
com inicio precoce
Presenga de parestesias, politiria, fraqueza

Hiperaldosteronismo
Primario

Hipertenséo sustentada ou paroxistica,

Feocromocitoma cefaleia, palpitacdes, sudorese, cefaleia,
tremores
Pele seca, queda de cabelo, intolerancia ao
Hipotireoidismo frio, constipagao, rouquidao, ganho de

peso, sonoléncia
Pele quente e imida, intolerancia ao calor,

Hipertireoidismo agitagdo, tremores, insonia, perda de peso,
diarreia
Osteopenia, osteoporose, dor 6ssea e
Hiperparatireoidismo articular, nefrolitiase, calcificagdes valvares
primario e vasculares, constipacao, fraqueza, fadiga,
miopatia proximal

Répido ganho de peso com distribuicdo
central, fragilidade cutanea, estrias
violaceas, fraqueza e atrofia da musculatura
proximal, dislipidemia, hiperglicemia

Sindrome de Cushing

Fonte: Adaptado de Whelton et al. (2017).
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Causa Sinais e sintomas Exames de rastreio

Creatinina sérica
Relagdo albumina/creatinina
urinaria
Exame de urina rotina
Ultrassonografia renal
Ecodoppler ou
angiorressonancia de artérias
renais

Ecocardiograma
Radiografia de torax se
ecocardiograma ndo estiver
disponivel

Questionario de Berlim
Oximetria noturna
Polissonografia

Potassio sérico, relagdo
aldosterona/renina

Metanefrinas urinarias em 24
horas
Catecolaminas plasmaticas

TSH, T4L

TSH, TAL

Calcio sérico
Fosfato sérico
PTH

Cortisol livre urinario (2
dosagens)
Cortisol salivar noturno entre 23
horas e meia-noite
Teste de supressao com
dexametasona de 1 mg

HAS: hipertensao arterial sist€émica; PTH: paratorménio; TFG: taxa de filtragdo glomerular; TSH: hormdnio

estimulante da tiredide; T4L: tetraiodootironina livre.

3.5  CLASSIFICACAO DA HIPERTENSAO

Segundo as atuais diretrizes da SBC e ADA, a hipertensdo ¢ definida por niveis

pressoricos de PAS > 140 mmHg e/ou PAD > 90 mmHg, quando utilizadas medidas

ambulatoriais para diagnodstico. Ja a diretriz da AHA/ACC define como hipertensdao PAS >
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130 mmHg e/ou PAD > 80 mmHg. No quadro 6, sdo apresentadas as diferentes formas de
classificar a pressao arterial de acordo com as diretrizes da SBC (Barroso et al., 2020) e da

AHA/ACC (Whelton et al., 2017).

Quadro 6 — Classificagdo da pressao arterial de acordo com os niveis pressoricos pelas
sociedades brasileira (SBC) e americana (AHA/ACC) de Cardiologia.

SBC (2020) AHA/ACC (2017)

Classificagio PAS PAD Classificagdo PAS PAD

(mmHg) (mmHg) (mmHg) (mmHg)

120-129 © <80
Pré-hipertensdo 130-139 e/ou 85-89 130-139 ou 80-89
i > 140 ou >90

HA estagio 1 140-159 e/ou 90-99 HA estagio 2

Fonte: Barroso et al. (2021) e Whelton ez al. (2017).

AHA/ACC: American Heart Association/American College of Cardiology; HA: hipertensdo arterial; PA: pressao
arterial; PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica; SBC: Sociedade Brasileira de
Cardiologia.

Existem ainda dois efeitos que podem dificultar o diagnéstico correto da hipertensdo
arterial, sendo necessarios exames complementares, como MRPA ou MAPA, para
confirmacdo ou exclusdo do diagnostico. Esses efeitos se baseiam na diferenga entre as
medidas verificadas no consultorio e aquelas realizadas fora dele. Diferencas > 15 mmHg na
PAS e/ou 9 mmHg na PAD s3o denominadas efeito do avental branco, enquanto < -1 mmHg
na PAS e/ou na PAD corresponde ao efeito de mascaramento (Barroso et al., 2020).

Ademais, ¢ possivel classificar o fenotipo da hipertensdo, levando em conta os
resultados de medidas fora do consultéorio (MRPA e MAPA) e a presenca ou auséncia de
tratamento e dos efeitos descritos acima. O quadro 8 mostra a classificagdo de acordo com os

possiveis fenotipos.
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Quadro 7 — Classificagdo da hipertensdo de acordo com o fenotipo.

Classificagdo Em tratamento? MRPA e/ou MAPA PA no consultério
Hipertensao do avental branco
Nao
Hipertensdo mascarada Anormal Normal
Hipertensdo sustentada Sim Anormal Anormal

Fonte: Adaptado de Barroso et al. (2021).
MAPA: monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial; MRPA: monitorizagdo residencial da pressdo arterial;
PA: pressao arterial.

Normal Anormal

Em pacientes com diabetes, a presenca de hipertensdo mascarada ¢ mais frequente que
a do avental branco, embora ambas estejam relacionadas ao aumento do risco cardiovascular
(Head et al., 2019; Kushiro et al., 2017). Além disso, em pacientes sem diabetes, a presenca
de hipertensdo mascarada e a hipertensdo do jaleco branco foi associada a um risco maior de

resultados alterados de glicemia e desenvolvimento da doenga (Mancia et al., 2009).

4 AVALIACAO DO RISCO CARDIOVASCULAR

A SBD recomenda que a estratificagdo de risco cardiovascular em pacientes adultos
com DMI1 e DM2 deve ser dividida em 4 categorias: risco baixo, risco intermedidrio, risco
alto e risco muito alto (Quadro 8). Essa estratificagdo leva em consideragdao a idade dos
pacientes e a presenca de estratificadores de risco, divididos em estratificador de alto risco
(EAR) ou de muito alto risco (EMAR), descritos no quadro 9. Além desses, os estratificadores
renais, também divididos em alto e muito alto risco, sdo utilizados para avaliagdo do risco

cardiovascular (Sociedade Brasileira de Diabetes, 2022).
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Quadro 8 — Estratificadores de risco cardiovascular no paciente com diabetes mellitus.

Tradicionais: Prevenc@o primaria
* DM2 > 10 anos * >3 EAR
» HF de doenga arterial coronaria prematura * DMI1 > 20 anos diagnosticado apds os 18 anos
* Sindrome metaboélica definida pelo IDF * Estenose > 50% em qualquer territorio vascular
* HAS * Doenga renal estratificada como muito alto risco
 Tabagismo ativo (iltimo episddio ha menos de de acordo com a KDIGO (2022)
1 ano) * Hipercolesterolemia grave
* NAC incipiente * NAC instalada
* Retinopatia diabética ndo proliferativa leve * Retinopatia diabética nao proliferativa

moderada-severa ou severa, proliferativa ou
evidéncia de progressao

Doenga renal estratificada como risco alto de  Preveng@o secundaria

acordo com a KDIGO (2022) * Sindrome coronariana aguda: IAM ou angina
Doenga aterosclerotica subclinica instavel
* Escore de calcio coronario > 10 U Agatston « Infarto agudo do miocardio antigo ou angina
* Placa carétida (EIM > 1,5 mm) estavel
* Angiotomografia corondria com placa * AVC aterotrombotico ou AIT
aterosclerotica » Revascularizagio coronariana, carotidea, renal
* Aneurisma da aorta abdominal ou periférica
* Insuficiéncia vascular periférica ou amputagdo
de membros

Fonte: Adaptado de Bertoluci et al. (2017).

AIT: ataque isquémico transitorio; AVC: acidente vascular cerebral; DM2: diabetes melitus tipo 2; EAR:
estratificador de alto risco; EIM: espessura intima/média; EMAR: estratificador de muito alto risco; HAS:
hipertensdo arterial sistémica; HF: historia familiar; IAM: infarto agudo do miocardio; IDF: International
Diabetes Federation; KDIGO: Kidney Disease: Improving Global Outcomes; NAC: neuropatia autondmica
cardiovascular; U: unidade.

Quadro 9 — Categorias de risco cardiovascular no paciente com diabetes mellitus.

Taxa de
= eventos CV ao Condi¢ao
HISeo ano DM1 DM2

Bai <1% Homens < 38 anos
axo ’ Usar calculadora Mulheres < 46 anos
e Steno* se DM1 < Homens 38-49 anos
At X
2% 20 anos de Mulheres 46-56 anos s Bl o Ll
duragdo Homem > 50 anos
Mulheres > 56 anos

Categorias de

Alto 2-3% Apresentam até 2
Qualquer idade EAR

Fonte: Adaptado de Izar et al. (2022).
CV: cardiovascular; DM1: diabetes mellitus tipo 1; DM2: diabetes mellitus tipo 2; EAR: estratificador de alto
risco; EMAR: estratificador de muito alto risco. *https://steno.shinvapps.io/T1RiskEngine/.

Em pacientes com DM2, as categorias baixo e intermedidrio sao diferenciadas pela

idade do paciente, enquanto a categoria alta depende tanto da idade isoladamente (homens >


https://steno.shinyapps.io/T1RiskEngine/
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50 anos e mulheres > 56 anos) quanto pela presenca de no méaximo 2 estratificadores de risco
em qualquer idade. O risco muito alto independe da idade, tanto para DM1 quanto para DM2,
sendo os unicos fatores determinantes a presenca de > 3 EAR ou a presenca de 1 EMAR
(Quadro 8).

Pacientes com DM1 com duragdo da doenca < 20 anos ¢ sem nenhum estratificador, o
risco cardiovascular deve ser calculado a partir da calculadora Steno TI Risk Engine

(disponivel no link: https://steno.shinyapps.io/T1RiskEngine/). Essa calculadora tem utilidade

tanto para categorizacdo do risco cardiovascular em 10 anos quanto para o risco de
desenvolvimento da doenca renal cronica estdgio V em 5 anos (Vistisen et. al, 2016; Vistisen
etal, 2021).

Ja a ADA recomenda que a avaliagdo do risco cardiovascular seja realizada a partir da
calculadora de risco para doenca aterosclerotica cardiovascular (do inglés Atherosclerotic

cardiovascular disease risk calculator, disponivel online em: https://tools.acc.org/ASCVD-

Risk-Estimator-Plus/#!/calculate/estimate/), que estima o risco de um evento cardiovascular

em 10 anos (American Diabetes Association, 2022; Muntner et al., 2014). Embora essa
calculadora nao utilize a duragdo do diabetes ou a presenga de suas complicagdes como
fatores de risco, ndo foram encontradas diferencas na estimagdo do risco geral entre pacientes
com diabetes e sem diabetes, o que torna seu uso seguro nesta populacao (Admerican Diabetes
Association, 2022). Entretanto, esta ¢ uma ferramenta limitada, podendo ser utilizada somente
em pacientes sem doenca CDV estabelecida.

Em relagdo a diretriz da SBC, a presenca de diabetes mellitus ja caracteriza o paciente

como alto risco cardiovascular independe do nivel pressérico (Barroso et al., 2020).

5 DIAGNOSTICO

O diagnostico ¢ feito a partir da aferi¢ao da pressdo arterial que deve ser realizada em
todas as consultas. A hipertensdo arterial ¢ definida por aumento sustentado nos niveis
pressoricos maior ou igual a 130/80 mmHg, de acordo com a ADA, e maior ou igual a 140/90
mmHg, de acordo com a Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC), comprovado por
multiplas aferi¢gdes em pelo menos duas consultas. Caso a PA seja maior ou igual a 180/100

mmHg, de acordo com a ADA, e maior ou igual a 180/110 mmHg, de acordo com a SBC, em


https://steno.shinyapps.io/T1RiskEngine/
https://tools.acc.org/ASCVD-Risk-Estimator-Plus/#!/calculate/estimate/
https://tools.acc.org/ASCVD-Risk-Estimator-Plus/#!/calculate/estimate/
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pacientes com doenga cardiovascular comprovada ou que apresentem lesdes de drgdos-alvo, o
diagnostico de hipertensao pode ser realizado em apenas uma consulta (American Diabetes
Association, 2022; Barroso et al, 2020). As visitas e medidas de PA posteriores ao diagndstico
serdo realizadas de acordo com a classificagdo da PA.

Em jovens portadores de diabetes, a PA deve ser aferida em toda consulta com
manguito adequado e normalizada para sexo, altura e idade (disponivel no link: https:/

www.merckmanuals.com/professional/pediatrics/hypertension-in-children/hypertension-in-

children#v54264182). A PA elevada devera ser confirmada em outros dois dias. A HAS sera

definida por uma PA média sistdlica ou diastolica > percentil 95 para sexo, idade e altura, com

limite superior da normalidade entre os percentuais 90 e 95 (Shah et al., 2022).

5.1 MEDIDA DA PRESSAO ARTERIAL NO CONSULTORIO

A afericdo da pressdo arterial no paciente diabético deve ser realizada por um
profissional treinado, seguindo recomendagdes para que a medida seja obtida de forma
adequada e com acuracia (American Diabetes Association, 2022; Whelton et al., 2017)
(Quadro 10). O equipamento mais utilizado na pratica clinica ¢ o esfigmomanometro
oscilométrico ou auscultatorio devidamente validado e calibrado, anualmente ¢ a cada 6
meses, respectivamente.

Em pacientes diabéticos e hipertensos recomenda-se também a afericdo da pressao

arterial ortostatica, realizada em 1 e 3 minutos apos levantar (American Diabetes Association,

2022).


https://www.merckmanuals.com/professional/pediatrics/hypertension-in-children/hypertension-in-children#v54264182
https://www.merckmanuals.com/professional/pediatrics/hypertension-in-children/hypertension-in-children#v54264182
https://www.merckmanuals.com/professional/pediatrics/hypertension-in-children/hypertension-in-children#v54264182
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Quadro 10 — Recomendagdes para aferi¢do da pressao arterial.

* Manter o paciente em repouso por pelo menos 5 minutos em ambiente silencioso
confortavel

* As palmas das maos devem estar voltadas para cima, as costas devem estar apoiadas n

Preparo do cadeira, as pernas descruzadas e os pés apoiados no chdo
paciente

» Explicar o procedimento ao paciente, esclarecendo possiveis duvidas
* Orienta-lo a ndo conversar durante a aferi¢cao
* Remover roupas que estejam cobrindo o local da aferigdo

Garantir que o paciente:
Perguntas ao » Nao esta com a bexiga cheia
paciente antes da » Nao praticou exercicios fisicos ha, pelo menos, 60 minutos
aferigdo » Nio ingeriu bebidas alcodlicas, café ou alimentos
» Nao fumou nos 30 minutos anteriores

* Determinar circunferéncia do brago no ponto médio entre o acromio e o olécrano
Manguito * Selecionar o manguito de tamanho adequado ao brago do paciente
* Posiciona-lo na altura do coragao

 Avaliar a PA nos dois bragos na primeira consulta, utilizar o brago com maior valor d
PA em visitas subsequentes

» Realizar 3 medidas da PA com intervalo de 1 a 2 minutos entre elas
* Caso as primeiras medidas difiram em > 10 mmHg, realizar medidas adicionais

* Registrar no prontuario a média entre as duas ultimas leituras da PA e o braco em qu
foi realizado

Medidas

Frequéncia * Medir frequéncia cardiaca de preferéncia através da palpagdo do pulso para exclui
Cardiaca arritmias

* Medir PA em dectbito dorsal, apos repouso por 5 minutos

Pressio * Posteriormente medir a PA 1 a 3 minutos ap6s a pessoa ficar em pé
Ortostatica * Realizar rastreio de hipotensdo ortostatica na primeira consulta e nas posteriores er
caso de idosos, disautonomicos e em uso de anti-hipertensivo

Fonte: Adaptado de Barroso ef al. (2021).
PA: pressao arterial.

Quadro 11 — Tamanho do manguito de acordo com a circunferéncia do brago do paciente.

Circunferéncia do braco Denomina¢ao do manguito Largura do manguito

22-26 cm adulto pequeno 10 cm
27-34 cm adulto 13 cm
35-44 cm adulto grande 16 cm
45-52 cm coxa 20 cm

Fonte: Adaptado de Barroso et al. (2021).
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Quadro 12 - Correcao da pressdo arterial aferida de acordo com a circunferéncia do brago do

paciente.
Fator de corre¢do (mmHg)

Circunferéncia (cm)

PAS PAD
5 3
3 2
0 0
2 -1
-6 -4
-6 -4
-8 -6
-10 -7
-12 -9
-14 -10
6 -16 -11
8 -18 -13

Fonte: Adaptado de Malachias et al. (2016).
PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica.

5.1.1 Mediciao automatizada da pressio arterial

Atualmente, os aparelhos oscilométricos s@o mais recomendados na aferigdo da PA
devido suas vantagens sobre o método tradicional, que incluem maior acuracia € menor
suscetibilidade ao efeito do jaleco branco, além de terem sido utilizados em dois grandes
ensaios clinicos que avaliaram o controle da pressao arterial, ACCORD e SPRINT (Barroso et
al., 2022; Leung et al., 2017; ACCORD Study Group, 2010; SPRINT Research Group, 2015).
As PA sistdlica e diastolica sdo calculadas através de um algoritmo alimentado com dados

recebidos por um sensor de pressao eletronico que percebe as oscilagdes da pressao arterial,

deve-se seguir as recomendacdes de preparo do paciente para que haja maior acuracia no

resultado (Roerecke; Kaczorowski; Myers, 2019; Sharman ef al., 2022).
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52  MEDIDA DA PRESSAO ARTERIAL FORA DO CONSULTORIO

Além da PA medida no consultorio, a HAS pode ser diagnosticada pelo uso da
Monitorizagdo Ambulatorial da Pressdo Arterial (MAPA) ou pela Monitorizacdo Residencial
da Pressao Arterial (MRPA), ambas utilizadas de acordo com suas indicagdes sintetizadas no

Quadro 13 (Barroso et al., 2022).

Quadro 13 - Indicagdes para realizacdo de MAPA e MRPA.

Indicagdes clinicas para MAPA ou MRPA Indicagdes especificas para MAPA

Suspeita de hipertensao do avental branco Discordancia importante entre PA no consultorio e
* HAS estagio 1 no consultorio em casa
 PA alta no consultério em individuos Avaliagdo do descenso durante o sono a suspeita de

assintomaticos sem LOA e com baixo RCV total ~ HA ou falta de queda da PA durante o sono
Suspeita de hipertensdo mascarada (habitual em pessoas com apneia do sono, DRC ou

- ~ A diabetes
* Pré-hipertensdo no consultdrio )

. . Avaliagao da variabilidade da PA
* PA normal no consultério em pacientes com L. N ) .
LOA ou com alto RCV Avaliar hipotensao postural, pds-prandial, na sesta

Avaliagao do controle da HA CEAMBIPAR R L

Resposta exacerbada da PA ao exercicio
Confirmac¢ao de hipertensao resistente
Grande variabilidade no consultorio
Identificacdo do EAB em hipertensos

Fonte: Adaptado de Barroso et al. (2021).

EAB: efeito do jaleco branco; DRC: doenca renal cronica; HA: hipertensdo arterial; LOA: lesdo de 6rgdo-alvo;
MAPA: monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial; MRPA: monitorizacdo residencial da pressdo arterial;
PA: pressao arterial; RCV: risco cardiovascular.

A MAPA ¢ realizada pelo método oscilométrico com monitor portatil instalado no
periodo da manha e retirado apds 24 horas, durante esse periodo € obtido o registro indireto e
intermitente da PA. Além disso, possibilita a avaliagdo de altera¢des no ciclo circadiano e no
ascenso e descenso noturno. Esse método ¢ considerado padrao-ouro para o diagnoéstico de
hipertensao, oferecendo boa reprodutibilidade dos valores de PA (Felicio ef al., 2006;). além
de ser considerado 6timo preditor de futuros eventos cardiovasculares quando comparado ao
método de aferi¢gdo no consultério (Whelton et al., 2017). Entretanto, ele nem sempre esta
disponivel devido ao seu custo e sua disponibilidade limitada (Barroso et al., 2022).

Para realizagdo da MAPA, o paciente deve ser orientado a manter suas atividades
habituais e anota-las em um diario, com horario e descri¢do de cada atividade realizada. O
dispositivo € programado para realizar uma medida de PA a cada 15 ou 30 minutos durante o

dia e a cada 30-60 minutos durante o sono, sendo estabelecida a média pressorica sistdlica e
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diastdlica durante cada hora, no periodo de vigilia, durante o sono e nas 24 horas. Além disso,
¢ possivel avaliar o descenso noturno, calculado pela formula: descenso noturno (%) = (média
da PA sistolica na vigilia — média PA sistolica durante o sono) x 100 / média da PA sistdlica na
vigilia (Felicio et al., 2007). Pacientes com descenso noturno dentro dos valores de referéncia
sdo chamados de “dippers” (queda de 10-20% da PA durante a noite), enquanto os que
possuem descenso noturno menor sao chamados de “non-dippers” (queda de 0-10% da PA
durante a noite). Os pacientes que possuem PA noturna mais elevada comparada ao periodo
diurno sdo chamados de “risers/inverse dippers” e possuem mais risco de desenvolver
doencas cardiovasculares (Barroso ef al., 2020; Nobre ef al., 2018).

A MRPA ¢ recomendada para realizagao de registros da PA por um longo periodo de
tempo. Deve ser realizada por um individuo treinado, podendo ser o paciente ou qualquer
outra pessoa, com equipamento validado, calibrado € com memoria suficiente para
armazenamentos dos dados no equipamento. Sua principal diferenca para a automedida da
pressdo arterial (AMPA), ¢ o seguimento de um protocolo estabelecido e normatizado, com
medidas sistematicas da PA. A MRPA também utilizada aparelhos automaticos pelo método
oscilométrico (Nobre et al., 2018).

Para a realizacdo de um exame valido e fidedigno, é recomendado o seguimento das
mesmas etapas iniciais da medi¢ao dentro do consultorio (Quadro 8), com excecdo da medida
da pressdo ortostatica e da frequéncia cardiaca pela palpagdo de pulso. Além disso, o
profissional de orientar o paciente quanto a variagdo e presenca de valores mais baixos de PA
fora do consultorio; orientar a realizacao de medidas nos dias ¢ horarios recomendados, sem
alteracdo da rotina diaria; reforgar que ¢ proibido medir a PA de outras pessoas durante a
MRPA, pois invalidard o exame; e orientar o paciente a ndo modificar o esquema terapéutico
de acordo com as medidas observadas ao longo do exame (Nobre et al., 2018).

Nao ha consenso entre as diferentes diretrizes sobre qual protocolo devera ser
empregado, sendo os diferentes protocolos adequados para a MRPA (Barroso et al., 2020;
Nobre et al.,2018; Whelton et al., 2017). No quadro abaixo estdo as recomendagdes da 4°
Diretriz de Monitorizacdo Residencial da Pressdao Arterial para realizacdo adequada deste

método:
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Quadro 14 — Recomendagdes para adequada realizacdo de MRPA.

. . ¢ Pela manha
Horario das medidas g
¢ Ao entardecer/anoitecer

3 medidas pela manha
Numero de medidas » 3 medidas ao entardecer/anoitecer
 Realizar intervalo de 1 minutos entre as medidas

* Devem ser excluidas medidas discrepantes, como PAD > 140 mmHg e <
40 mmHg, PAS <70 mmHg e > 250 mmHg, assim como pressdo de
pulso <20 mmHg ou > 100 mmHg, contanto que ndo exista razao clinica
para manté-las

Periodo de verifica¢do * No minimo 5 dias

* No primeiro dia deve-se ter as medidas do consultdrio e as medidas
Primeiros dias realizadas no periodo da noite em domicilio
» As medidas do primeiro dia devem ser excluidas

Fonte: Adaptado de 4* Diretriz de Monitorizagdo Residencial da Pressdo Arterial (2018).
PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica.

Exclusido de medidas

Apesar de os dois métodos serem recomendados para diagnostico da hipertensdo
arterial fora do consultorio, o papel da MAPA como preditor doengas cardiovasculares € com
alto valor prognoéstico estd mais estabelecido do que a MRPA (Dolan et a/, 2005; Chiriaco et
al., 2022; Geijerstam, 2022 et al.; Salles et al., 2013). Em pacientes com diabetes, estudos
populacionais encontraram alta prevaléncia de hipertensdo mascarada em pacientes com
alteracdes glicémicas, além de uma associacdo inversa entre o efeito do avental branco e a
HbAlc (Geijerstam et al., 2022). Adicionalmente, Chiriaco et al. (2022), em estudo
retrospectivo longitudinal com periodo de 21 anos, avaliou o valor prognostico da MAPA em
pacientes com diabetes tipo 1 e tipo 2, observando que a presenga de “reverse dipping” foi
associada a uma maior prevaléncia de neuropatia cardiovascular autonémica, doenga renal
cronica, hipertrofia do ventriculo esquerdo e hipertensdo sustentada, além de um aumento
dobrado no risco de mortalidade global.

Ademais, Franklin et al. (2013), em estudo utilizando a International Database on
Ambulatory Blood Pressure in relation to Cardiovascular Outcomes (IDACQO) observou que
cerca de 30% dos pacientes com diabetes possuiam HM ndo controlada, sugerindo que o
seguimento com MAPA e MRPA nos pacientes com DM deve ser realizado como forma de
identificar essa populagao e realizar o tratamento adequado, uma vez que a presenca de HM
aumenta o risco cardiovascular. Além disso, o estudo também reforca a necessidade de
monitoramento da PA fora do consultdrio devido as altas taxas de LOA nesses pacientes ¢ do
controle inadequado da pressdo seguindo apenas medidas ambulatoriais em pacientes com

HM nao controlada e hipertensao sustentada (Franklin et al., 2013).
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Quadro 15 — Diagnostico de hipertensao arterial de acordo com PA de consultério, MAPA e
MRPA.

Avaliacao PAS (mmHg) _ PAD (mmHg)
>90

PA no consultorio > 140 e/ou e/ou

MAPA 24 horas > 130 e/ou e/ou >80
Vigilia > 135 e/ou e/ou >85
Sono > 120 e/ou e/ou >70

MRPA > 130 e/ou e/ou >80

Fonte: Adaptado de Barroso ef al. (2021).
MAPA: monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial; MRPA: monitorizagdo residencial da pressdo arterial;
PA: pressdo arterial; PAD: pressdo arterial diastdlica; PAS: presséo arterial sistolica.

6 ALVOS TERAPEUTICOS

A escolha de um alvo terap€utico seguro para pacientes com diabetes e hipertensao
ainda possui opinides diversas na literatura. Segundo a diretriz da Sociedade Brasileira de
Diabetes (2022), o alvo de PA < 140/80 mmHg ¢ recomendado para pacientes com DM em
geral, podendo ser utilizada a PA < 130/80 como alvo se bem tolerado e para pacientes com
nefropatia diabética. Similarmente, as recomendagdes da ADA (2022) para a maioria dos
pacientes com diabetes e hipertensdo ¢ o alvo de PAS < 140mmHg e PAD < 90mmHg,
enquanto alvos mais rigidos, como < 130/80 mmHg, seriam reservados para pacientes com
risco cardiovascular elevado (American Diabetes Association, 2022). As sociedades
americana e europeia seguem o controle mais rigido, utilizando PA < 130x80 mmHg como
objetivo (Whelton et al, 2017; Williams et al., 2018). Ademais, ainda ndo h4 consenso na
literatura sobre a utilizacdo de alvos mais flexiveis ou mais rigidos em pacientes com
diabetes, sendo este um tdpico de extrema importancia e debate em ensaio clinicos e

metanalises.
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Quadro 16 — Metas pressoricas de tratamento da hipertensdo arterial de acordo com as
diferentes sociedades.

Sociedade Brasileira de Diabetes, 2022 < 140/90 mmHg (<130/80 mmHg se bem tolerado)

American Diabetes Association, 2024 < 130/80 mmHg

Sociedade Brasileira de Cardiologia, 2020 <130/80 mmHg

American Heart Association/American

College of Cardiology, 2017 L ALy

European Society of Cardiology/ European
Society of Hypertension, 2018

<130/80 mmHg

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).

O estudo ACCORD-BP (Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes)
comparou o controle tradicional da PA (<140/90) com um controle intensivo da PA
(<120/80mmHg) em paciente com DM e HAS, mostrando que o segundo ndo apresentou
beneficios quanto ao desfecho primario, nem IAM ou morte, além de aumentar a incidéncia
de efeitos adversos (hipotensao, perda de fungdo renal e hipocalemia), embora tenha reduzido
o risco de AVC (ACCORD Study Group, 2010). Entretanto, controles intensivos da PA
(<120/80 mmHg) quando combinados ao controle glicémico demostraram diminuicao de
eventos CV e de todas as causas de mortalidade (Beddhu et al, 2018). Ja o estudo Systolic
Blood Pressure Intervention Trial (SPRINT Research Group, 2015), realizado em 9361
pacientes sem diabetes, controle mais intensivo da PAS (<120 mmHg) resultou em
diminui¢do da eventos cardiovasculares fatais e ndo fatais e mortalidade em geral, incluindo
em pacientes > 75 anos com alto risco cardiovascular. Entretanto, também foi observado uma
maior frequéncia de eventos adversos, principalmente relacionados a disturbios eletroliticos e
lesdo renal (SPRINT Research Group, 2015). Desse modo, essa questdo permanece
contraditdria na literatura, sendo necessarios maiores estudos que abordem esse assunto.

Outros estudos como o Hypertension Optimal Treatment trial (Kjeldsen et al., 1998) e
Appropriate Blood Pressure Control in Diabetes (Schrier; Estacio; Jeffers, 1996), avaliaram
diferentes metas para a PAD com o intuito de verificar a reducdo morbimortalidade

cardiovascular em pacientes hipertensos. O estudo HOT (1998) avaliou trés diferentes niveis
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pressoricos de PAD, sendo eles: < 80, < 85 e < 90 mmHg; enquanto o estudo ABCD (1996)
avaliou o controle intensivo < 80 mmHg e controle moderado 80-90 mmHg. Ambos os
ensaios encontraram resultados similares quanto a reducao de risco de morte cardiovascular e
eventos cardiovasculares primarios em valores de PAD < 80 mmHg (Kjeldsen et al., 1998;
Scherier et al., 2007).

Diferentes revisdes de literatura e metanalises mostraram que um controle adequado
da pressdo arterial diminui risco cardiovascular e morbimortalidade em pacientes com
diabetes mellitus (Emdin ef al., 2015; Bundy et al., 2017). Emdin et al. (2015) e Bundy ef al.
(2017), em uma metanalise com cerca de 40 ensaios clinicos randomizados com pacientes
com e sem diabetes, concluiram que niveis de PAS < 130mmHg, em particular PAS entre
120-124 mmHg, estdo associados a redu¢des mais significativas no risco cardiovascular, em
particular no desenvolvimento de AVC, retinopatia e albuminuria, e na mortalidade sugerindo
que em individuos com risco para essas complicagdes podem se beneficiar de controles mais
rigidos de PA. Em contrapartida, a metandlise realizada por Saiz et. al. (2020), encontrou
pouca ou nenhuma diferenga entre mortalidade e risco cardiovascular na comparagdo entre
controle rigido e controle padrio da pressdo arterial, sugerindo que os beneficios sdo
limitados e ndo justificam a utilizagdo de metas menores de PA (<135/85 mmHg) (Saiz et al.,
2020). Desse modo, observa-se que o controle intensivo da pressdo arterial alcanca melhores
resultados quanto a diminui¢ao do risco cardiovascular e da mortalidade por DCV, entretanto,
deve-se sempre procurar a individualizacdo do tratamento, objetivando a melhor meta de
acordo com o quadro clinico do paciente.

Em pacientes com complicagdes micro ou macrovasculares de diabetes, a abordagem
e escolha da meta terapéutica deve levar em consideracdo as peculiaridades de cada
comorbidade. Em pacientes com DAC, recomenda-se que a redugdo excessiva na PAD seja
evitada, uma vez que a perfusdo corondria ocorre principalmente durante a fase de diastole, de
forma que a meta desses pacientes de PA deva ser <130/80 mmHg, porém >120/70 mmHg

(Izar et al., 2022).
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Quadro 17 — Metas pressoricas de tratamento da hipertensdo arterial em pessoas com
diabetes mellitus de acordo com o perfil clinico.

Perfil clinico Recomendacgdes

Pacientes com DM sem doenga Deve ser considerado alvo de PA < 130/80 mmHg
coronariana clinica Garantir que ndo PAD ndo fique abaixo de 70 mmHg
coronariana clinica Evitar < 120/70 mmHg
Considerar condigao global e PA de consultério para meta de PA
Idosos (>80 anos) Manter PAS entre 130-139 mmHg
Manter PAD entre 70-79 mmHg
Manter PAS entre 140-149 mmHg
Idosos frageis Manter PAD entre 70-79 mmHg
Visa reducdo de mortalidade, AVE, IC e efeitos adversos

Pacientes com DM e NAC Metas individualizadas para evitar hipotensao postural
R LR Micta inicial de PA < 140/90 mmHg
Pacientes com DM e albuminuria Meta de PA <130/80 mmHg para atenuar progressao da lesdo renal

Fonte: Izar et al. (2022).
DM: diabetes mellitus; HAS: hipertensdo arterial sistémica; IC: insuficiéncia cardiaca; PA: pressdo arterial;
PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica.

O rastreio e o diagndstico de HAS no paciente diabético estdo esquematizados no

fluxograma abaixo.
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Figura 2 — Fluxograma 1: Rastreio e diagndstico da hipertensdo arterial em pessoas com
diabetes mellitus na Aten¢ao Primaria.

Paciente com Diabetes Mellitus

Realizar medida da PA em todas as consultas

|
l ! !

PAS < 120 PAS 120-129 PAS > 130
e e ou
PAD < 80 PAD < 80 PAD 2 80
Diagnéstico
Acompanhar Realizar MAPA ou MRPA de
HAS

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).

MAPA: monitorizagdo ambulatorial da pressdo arterial; MRPA: monitorizagdo residencial da pressdo arterial;
PA: pressdo arterial; PAD: pressdo arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica; HAS: hipertensao arterial
sistémica. PAS e PAD sdo expressas em mmHg.

7 TRATAMENTO

Para pacientes com diabetes e hipertensdo, as metas de pressdo arterial devem ser
individualizadas por meio de tomada de decisdo compartilhada, que aborde o risco
cardiovascular, os potenciais efeitos adversos dos medicamentos anti-hipertensivos e as

preferéncias do paciente (American Diabetes Association, 2022; Barroso et al., 2020).

7.1 MUDANCA DO ESTILO DE VIDA

As diretrizes nacionais € internacionais preconizam que, para individuos
diagnosticados com HAS, deve-se orientar a intervencdo no estilo de vida, abrangendo perda
de peso quando indicada, com amplo destaque para o estilo alimentar Dietary Approaches to

Stop Hypertension (DASH). Esse padrao consiste no consumo de frutas, vegetais, graos e
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baixo teor de gordura, e além de ser benéfico para pacientes ja diagnosticados com HAS, tem
potencial de sua prevencdo e da prevencao de DM, por apresentar efeitos positivos nos
indices cardiometabdlicos. (Barroso et al., 2020; Carey et al., 2018; Hashemi et al., 2019;
Paula et al., 2015).

Além disso, diversos estudos determinam o papel da mudanca de habitos de vida no
prolongamento dos anos livres de complicagdes em pacientes com hipertensdo e diabetes
mellitus, especialmente DM do tipo 2 (Bruno ef al., 2007; Cryer et al., 2016; Uusitupa et al.,
2019). Assim, reducdes na ingestdo de sddio, aumento na ingestdo de potassio, cessagdo do
tabagismo, ingestdo moderada de alcool e a pratica de atividades fisicas também fazem parte
das mudangas de estilo de vida (MEV) de todos os individuos com HAS, incluindo pacientes
com DM (American Diabetes Association, 2022; American College of Cardiology, 2021;
Barroso et al., 2020). Essas medidas auxiliam tanto na prevencao primaria da hipertensao,
quanto no aumento da eficicia da terapia medicamentosa, além de serem importantes fatores

para o controle glicémico (Ozemek et al., 2018; Carey et al., 2018).

Quadro 18 — Recomendag¢des de mudanca do estilo de vida.

Intervengao Recomendagao

Peso Alcangar IMC adequado
Dieta 8-10 porgodes de frutas e vegetais por dia
2-3 porgdes de produtos com baixo teor de gordura
Ingestdo de sodio < 2.300 mg ou redugdo de 1g/dia
Ingestao de potassio 3,5 a Sg/dia, consumidas preferencialmente em dietas ricas em potassio*
Atividade fisica > 150 minutos de exercicio aerdbico ou de resisténcia dindmica por semana

3 sessdes de exercicio de resisténcia isométrica de 8-10 vezes por semana

Ingestdo de alcool < 30g de alcool/dia para homens
< 15g de élcool/dia para mulheres

Fonte: American Diabetes Association (2024) e Barroso et al. (2021).
IMC: indice de massa corporal. *Contraindicado em pacientes com doenga renal cronica ou em uso de drogas
poupadoras de potassio.

7.2  TERAPIA MEDICAMENTOSA

O tratamento para hipertensdo deve incluir classes de medicamentos que demonstrem
reduzir eventos CV em pacientes com diabetes. Nesse contexto, diversas classes
farmacologicas sao incorporadas na terapéutica, sendo os inibidores da enzima conversora de
angiotensina (IECA) e os bloqueadores dos receptores da angiotensina (BRAs) recomendados

como terapia de primeira linha. Além deles, diuréticos tiazidicos e bloqueadores do canal de
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calcio diidropiridinicos também podem ser utilizados na terapia inicial. Ainda, terapia com
multiplos medicamentos geralmente ¢ necessaria para atingir as metas de pressao arterial de
acordo com as estratificagdes de risco e comorbidades (American Diabetes Association, 2022,

Sociedade Brasileira de Diabetes, 2022).

7.2.1 Numero de anti-hipertensivos

Pacientes com PA confirmada no consultorio > 130/80 mmHg, entre 130/80 ¢ 150/90
mmHg, se qualificam para inicio e titulacdo de terapia farmacologica com apenas uma unica
droga para atingir meta recomendada de PA < 130/80 (Admerican Diabetes Association, 2024).
Pacientes com PA confirmada no consultorio > 150/90 mmHg devem, além da MEV, receber
prescrigdo imediata de duas classes de anti-hipertensivos, isolados ou combinados em
comprimido tUnico, pois demonstrou reduzir eventos cardiovasculares em pessoas com
diabetes (Webster et al., 2018; Feldman et al., 2009; Bangalore et al., 2007; Bakris; Weir,
2003).

7.2.2 Classes de anti-hipertensivos

O tratamento da hipertensdo deve incluir classes de medicamentos que
comprovadamente reduzem eventos cardiovasculares em pessoas com diabetes. Sdo eles:
inibidores da ECA (IECA), bloqueadores dos receptores da angiotensina (BRA), diuréticos
tiazidicos ou bloqueadores do canal de calcio dihidropiridinicos (Catala-Lépez et al., 2016;
Palmer et al., 2015; Weber et al., 2010; Barzilay et al., 2004). Os IECA ou BRA sdo terapia
de primeira linha para hipertensdo em pessoas com diabetes e doenca arterial coronariana
(DAC) (Arnold et al., 2020; Yusuf et al., 2008a; HOPE Study Investigators, 2000). Um iECA
ou BRA, na dose méxima tolerada para o tratamento da PA, também sdo tratamento de
primeira linha para hipertensdo em pacientes com diabetes e relagdo albumina/creatinina
urinaria > 300 mg/g de creatinina, ¢ sdo recomendados desde relacdo albumina/creatinina

urindria de 30-299 mg/g de creatinina (American Diabetes Association, 2024).

7.2.3 Multiplas classes de anti-hipertensivos
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A terapia com multiplas classes de medicamentos ¢ geralmente necessaria para atingir
as metas de PA, principalmente na doenga renal do diabetes. A inércia terap€utica na titulagado
ou adicdo de drogas para alcance das metas de PA deve ser evitada (American Diabetes
Association, 2024; lIzar et al., 2023). No entanto, ndo devem ser utilizadas combinagdes de
IECA e BRA ou combinagdes de IECA ou BRA (incluindo BRA/inibidores da neprilisina)
com inibidores diretos da renina, sendo contraindicado em virtude da auséncia de evidéncias
em reduzir eventos cardiovasculares e do aumento de efeitos adversos, como hipercalemia,
sincope e LRA (Fried et al., 2013; Makani et al., 2013; Yusuf et al., 2008b).

Para adultos tratados com IECA, BRA, antagonista do receptor mineralocorticoide
(ARM) ou diurético, creatinina sérica/taxa estimada de filtracdo glomerular e niveis séricos de
potassio deverao ser monitorados dentro de 7-14 dias apods o inicio da terapia e, apds, pelo
menos anualmente, a fim de mitigar risco de eventos cardiovasculares e morte induzidos por

LRA e disturbios do potassio (American Diabetes Association, 2024).

7.2.4 Hipertensao resistente

Hipertesao resistente ¢ definida como PA > 140/90 mmHg em pacientes tratados com
trés classes de anti-hipertensivos, incluindo um diurético, devendo ser excluidas outras
condi¢des, como omissdo de doses de medicamentos, hipertensdo do avental branco e
hipertensao secundaria (American Diabetes Association, 2024). Individuos com hipertensao
resistente deverdo ser considerados para tratamento com ARM (espironolactona ou
eplerenona). Os ARMs reduzem a albuminuria em pessoas com diabetes (Bakris et al., 2015;

Mehdi et al., 2009, Sato et al., 2003).

8 CLASSES DE MEDICAMENTOS ANTI-HIPERTENSIVOS

8.1 INIBIDORES DA ENZIMA CONVERSORA DE ANGIOTENSINA

8.1.1 Mecanismo de a¢ao
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Os IECAs tém como alvo a metaloproteinase enzima conversora de angiotensina
(ECA), que catalisa a conversdao de angiotensina I em angiotensina II, localizada nas células
endoteliais de grandes e pequenos vasos, capilares e vénulas, e nas células endoteliais
pulmonares (Jackson; Bellamy, 2015). O bloqueio da angiotensina II e de sua produgdo leva a
vasodilatagdo das artérias de pequena resisténcia, reducao da resisténcia periférica total e

diminui¢do da PA (Laurent, 2017; Silva et al., 2018).

8.1.2 Vantagens

Os IECAs sao capazes de proteger orgdos-alvo em pacientes hipertensos e sua
administracdo a longo prazo esta associada a reducdo da hipertrofia ventricular esquerda
(HVE), melhora da fun¢do endotelial, redu¢dao do enrijecimento das grandes artérias e da
remodelagdo das grandes e pequenas artérias (Laurent, 2017; Wong et al., 2018). Ainda, em
fun¢do da reducdo da PA, os IECA oferecem potencial de renoprote¢do, com impacto na
doenca renal de pacientes com diabetes mellitus dos tipos 1 e 2 com presenca de
microalbuminuria, mesmo na auséncia de hipertensao (American Diabetes Association, 2024;

Sociedade Brasileira de Diabetes, 2022).

8.1.3 Desvantagens e efeitos colaterais

IECAs sdo geralmente drogas bem toleradas, sendo os efeitos colaterais mais
frequentes a tosse seca € o angioedema. O edema angioneurdtico € um efeito colateral
potencialmente fatal e raro, que ocorre em 0,55% dos pacientes brancos e 1,62% dos
pacientes negros, de acordo com o estudo Octave (Barroso et al., 2020).

A hipercalemia ¢ incomum, exceto em pacientes com doenca renal cronica,
insuficiéncia cardiaca ou diabetes, que recebem diuréticos poupadores de potassio ou
suplementos de potéassio (Barroso et al, 2020; Laurent et al., 2017). Os IECA sido
contraindicados na gravidez, em pacientes com edema angioneurdtico prévio ou hipercalemia

e em pacientes com estenose bilateral da artéria renal (Barroso et al., 2020).
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Quadro 19 — Apresentagdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos inibidores da

enzima conversora de angiotensina (IECA).

~ DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

Captopril

(12,5mg, 25mg e 50mg) 25-150 mg / 2-3x

Enalapril

(5mg, 10mg e 20mg) 5-40 mg / 1-2x

Benazepril

65 10w 10-40 mg / 1-2x

Lisinopril
(Smg, 10mg e 20mg) 10-40 mg / 1x
Fosinopril

(10mg e 20mg) 10-40 mg / 1x

Ramipril

(2,5mg, Smg e 10mg) 2,5-20 mg /11-2x

Perindopril

(Coversyl® 4mg e 8 mg) 2,5-10 mg / 1x
Perindopril arginina )

(Acertil® 5mg e 10mg) 2,5-10mg / 1x
Perindopril erbumina 2,5-10 mg/ 1x

(Pericor® 4 mg)

HAS: 150mg/dia
DRD ou DRC: 75-100mg/dia

TFG > 30: 5-10mg/dia
TFG > 10: 2,5-5mg/dia
TFG < 10: 2,5mg/dia nos dias de
dialise; em dias sem dialise ajustar
dose conforme PA

Ajustar dose em intervalos de 1-2
semanas

TFG < 30: iniciar com 5mg/dia até
10mg/dia

TFG < 10: 2,5mg/dia
TFG 10-30: 2,5-5mg/dia
TFG 31-80: 5-10mg/dia

Sem ajuste renal

Aumentos de 2,5mg em 2-3 semanas
Insuficiéncia hepatica: 2,5mg/dia
TFG 20-50: 1,25mg-5mg/d

TFG > 60: 4mg/dia
TFG > 30: 2mg/dia
TFG > 15: 2mg/dia em dias
alternados
TFG < 15: 2mg apos dialise

TFG > 60: 5mg/dia
TFG > 30: 2,5mg/dia
TFG < 15: 2,5mg/dia no dia da dialise

TFG > 60: 4mg/dia
TFG > 30: 2mg/dia
TFG > 15: 2mg em dias alternados
TFG < 15: 2mg no dia da dialise

CARACTERISTICAS DOS IECA

Possuem efeitos cardioprotetor e renoprotetor ¢ podem ser usados na doenca renal
cronica. Captopril e enalapril estdo disponiveis gratuitamente pelo SUS.
Risco de hiperpotassemia em pacientes com insuficiéncia renal ou que estejam

Sao indicados também para insuficiéncia cardiaca, doenca renal do diabetes e infarto

Seu uso deve ser evitado por mulheres em idade fértil, gestantes, pacientes com edema

Vantagens

Desvantagens recebendo suplementagdo de potassio.
Indicagdes agudo do miocardio.
Contraindicacdes

absor¢ao de glicose e galactose.
Fonte: Barroso et al. (2021) e bulas dos remédios.

angioneurdtico prévio ou hipercalemia e em pacientes com estenose bilateral da artéria
renal. O Perindopril ndo deve ser prescrito em caso de galactosemia, sindrome de ma

HAS: hipertensio arterial sistémica; PA: pressido arterial; SUS: Sistema Unico de Saude; TFG: taxa de filtrago

glomerular.
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8.2  BLOQUEADORES DOS RECEPTORES AT1 DA ANGIOTENSINA II

8.2.1 Mecanismo de a¢ao

Os BRA antagonizam os efeitos da angiotensina II ao nivel do receptor do subtipo tipo
1 da angiotensina II (AT1), com alta afinidade pelo receptor AT1, que sdo encontrados em alta
concentragdo em diversos tecidos, principalmente nas células musculares lisas, coragdo, rim,

aorta (Beavers et al., 2011; Laurent et al., 2017).

8.2.2 Vantagens

Assim como os IECA, os BRA sdo capazes de proteger orgdos-alvo em pacientes
hipertensos e apesar da reducdo da PA, a frequéncia cardiaca permanece inalterada e nao ha
hipotensdo postural (Barroso et al., 2020). Além disso, a administragdo a longo prazo de
BRAs esta associada a reducao da hipertrofia ventricular esquerda (HVE), melhora da fungao
endotelial, do enrijecimento das grandes artérias e remodelagdo das grandes e pequenas
artérias (Silva et al., 2019). A renoprotecdo ¢ observada na doenca renal do diabetes, e a
proteinuria € reduzida independentemente da redugao da PA (Parving et al., 2001).

A protecdo de orgaos-alvo ocorre principalmente em resposta a reducao da PA, mas
muitas evidéncias favorecem também um efeito direto dos BRA nos tecidos cardiaco, renal e

arterial (Laurent, 2017).

8.2.3 Desvantagens e efeitos colaterais

Os BRAs sao drogas geralmente bem toleradas. A hipercalemia ¢ incomum, exceto em
pacientes com doenga renal cronica e insuficiéncia cardiaca ou diabetes recebendo diuréticos
poupadores de potassio ou suplementos de potdssio (Silva et al, 2019). Os BRA sdo
contraindicados na gravidez, em pacientes com hipercalemia prévia e em pacientes com

estenose bilateral da artéria renal (Wong et al., 2018; Barroso et al., 2020).
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Quadro 20 — Apresentagdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos bloqueadores dos
receptores AT1 da angiotensina II (BRA).

~ DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

éqssglr;?rgz(l)mg ¢100mg) 50-100 mg / 1-2x Sem ajuste renal

o e, 160m e 320mg) $0320me/1x  12/12h s beneficio superiorao
risco

gg?;r;: §OOmg) 150-300 mg / 1x Sem ajustes

(Ozl(;nrr?;a: 2(I)lﬁlng) 20-40 mg / 1x TFG < 40: maximo 20mg/dia

Candesartana TFG < 30: 4 mg/dia

8-32 mg / 1x Doenca hepatica cronica leve a

(8mg, 6mg ¢ 32mg) moderada: 4mg/dia

Telmisartana Sem ajuste renal

(40mg ¢ 80mg) 20-80 mg / 1x Insuficiéncia hepatica: maximo
& & 40mg/dia

CARACTERISTICAS DOS BRA

Uteis para prevengdo de doengas cardiovasculares e renais em pacientes com diabetes
Vantagens mellitus. Disponiveis em associagdo com outros anti-hipertensivos. Losartana esta
disponivel gratuitamente pelo SUS.
Risco de hiperpotassemia em pacientes com insuficiéncia renal ou que estejam
recebendo suplementago de potassio.
Indicagoes Hipertensdo, insuficiéncia cardiaca e protegdo renal em DRD.
Hipersensibilidade, mulheres em idade fértil, gestantes, hipercalemia prévia, estenose
bilateral da artéria renal, insuficiéncia hepatica grave. Telmisartana e candesartana sao
contraindicados em pacientes com disturbios biliares obstrutivos e disfun¢des hepaticas
graves.
Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.
DRD: doenga renal do diabetes; SUS: Sistema Unico de Saude; TFG: taxa de filtragdo glomerular.

Desvantagens

Contraindicagoes

8.3  BLOQUEADORES DOS CANAIS DE CALCIO

Os bloqueadores dos canais de calcio (BCC) sdao uma classe heterogénea de
medicamentos, divididos em dihidropiridinas (DHP) - como anlodipino, felodipino e
levanlodipino - e as ndo-dihidropiridinas (ndo-DHP) - verapamil e diltiazem (Bombig et al.,

2009).

8.3.1 Mecanismo de a¢ao

Os DHP bloqueiam os canais de célcio do tipo L dependentes de voltagem com longa

duracdo da ativagdo, bloqueando a despolarizacdo das células do musculo liso vascular,
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cardiomidcitos e tecido nodal cardiaco (nds sinoatrial e atrioventricular), que sdo dependentes
do influxo de calcio (Laurent et al., 2017; Bombig et al., 2009). Os DHP tém seletividade
vascular e bloqueiam o canal de célcio das células do musculo liso vascular,
preferencialmente ao canal de calcio do midcito cardiaco, enquanto os ndo DHP tém
seletividade cardiaca, sendo mais eficazes no musculo cardiaco (Laurent, 2017).

Os BCCs sao vasodilatadores de pequenas artérias de resisténcia, aumentam o débito
cardiaco, reduzem a resisténcia periférica total e a pressdo arterial média. Apds administragdo
cronica, o débito cardiaco retorna aos niveis pré-tratamento, e a pressdo arterial média e a

resisténcia vascular sistémica permanecem baixas (Jackson; Bellamy, 2015).

8.3.2 Vantagens

Os BCCs sao anti-hipertensivos eficazes ¢ reduzem a morbidade e a mortalidade
cardiovascular (Barroso et al., 2020). Os DHP mais recentes dilatam ndo apenas as arteriolas
renais aferentes, mas também eferentes ¢ podem ter um efeito benéfico, melhorando a

hipertensao glomerular e proporcionando renoprote¢do (Laurent et al., 2017).

8.3.3 Desvantagens e efeitos colaterais

Os BCC sao drogas geralmente bem toleradas, entretanto altas doses de DHP podem
causar edema de tornozelo, dor de cabeca, rubor e taquicardia, e altas doses de verapamil
podem causar constipagao (Barroso et al., 2020).

Os ndao-DHP podem induzir bradicardia grave, além de comprometimento da funcao
atrioventricular condug¢do e depressdo da contratilidade. Portanto, ndo devem ser
administrados a pacientes com bradicardia preexistente, defeitos de conducao ou insuficiéncia
cardiaca sistolica (Laurent, 2017). Da mesma forma, ndo-DHPs ndo devem ser administrados
para pacientes em tratamento com betabloqueador. Verapamil e diltiazem tem interagao
medicamentosa importante com digoxina, ciclosporina, dabigatrana, atorvastatina e
sinvastatina, entre outros, ¢ sdo contraindicados em pacientes com bloqueio atrioventricular

(Laurent, 2017; Jackson; Bellamy, 2015).
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Quadro 21 — Apresentagdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos bloqueadores dos
canais de calcio (BCC).

~ DOSE USUAL /
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

,

BCC DIHIDROPIRIDINICOS

Anlodipino

(2,5mg, 5Smg e 10mg)

2,5-10 mg / 1x Sem ajuste renal

Felodipino 2510 me/ 1 Sem ajuste renal
(Splendil® 2,5mg, Smg e 10mg) U mg FIx Reduzir dose na insuficiéncia hepatica
Levanlodipino ]
(2,5mg ¢ 5mg) 2,5-5mg / Ix Sem ajuste renal
Nifedipino
(Adalat oros®/ Nifedipress® retard 10-60 mg / 2-3x Reduzir dose na insuficiéncia hepatica
20mg, 30mg e 60mg)
Nitrendipino Insuficiéncia hepatica: iniciar dose
(10mg e 20mg) el entre 5-10mg/dia
S Insuficiéncia hepatica: dose maxima
Manidipino g
10 10-30 mg / 1x 10mg/dia
(10mg) TFG < 10: suspender
Lacidipino .
(Splendil® 4mg) 2-6 mg / 1x Sem ajustes
Lercanidipino 10-20 me / 1 Aumento a cada 2 semanas
(10 e 20mg) ~evmg /X TFG < 30: suspender
CARACTERISTICAS DOS BCC DIHIDROPIRIDINICOS
Anlodipino e Nifedipino estdo disponiveis na gratuitamente pelo SUS. Anlodipino,
Vantagens nifedipino, nitrendipino podem ser utilizados em angina estavel. Manidipino ¢ indicado
para hipertensdo em pacientes com alteragdes renais e/ou diabetes.
Pode provocar edema de membros inferiores relacionado com a dose utilizada. O uso
de nitrendipino pode ocasionar exacerbagdo da angina pectoris durante o inicio do
Desvantagens tratamento, aumento de dosagem e durante a retirada gradual de betabloqueador.
Contém lactose. Nifedipino deve ser evitado com uso de toranja; em altas doses pode
provocar hiperglicemia.
Indicagdes Hipertensdo, angina estavel.
Evitar uso em IC com fragdo de ejecdo reduzida. Hipersensibilidade. Lercanidipino:
insuficiéncia hepatica e renal grave, coadministracdo com inibidores fortes de
CYP3A4, ciclosporina e toranja ou suco de toranja. Lacidipino e Nitrendipino:
Contraindicagdes  estenose aortica grave. Nifedipino: choque cardiovascular, hipersensibilidade,
associado com rifampicina e pacientes com ileostomia apds proctocolectomia.
Anlodipino deve ser usado com cautela em insuficiéncia hepatica e cardiaca classes 111
eIV.
BCC NAO-DIHIDROPIRIDINICOS
Verapamil .
(40mg, 80mg, 120mg ¢ 240mg) 120-360 mg / 1-2x Sem ajustes
Pt 80— 240 mg / 1-2x Sem ajustes

(30, 60, 90mg e 120mg)

Vantagens

Desvantagens

Indicagdes

’ ~ ’

CARACTERISTICAS DOS BCC NAO-DIHIDROPIRIDINICOS

Podem ser utilizados em outras doengas. Diltiazem pode ser utilizado em estagios
anginosos pos-infarto do miocardio.

Tém interagdo medicamentosa importante com digoxina, ciclosporina, dabigatrana,
atorvastatina e sinvastatina e sfo contraindicados em pacientes com bloqueio
atrioventricular. Altas doses de verapamil podem causar constipacdo e hiperglicemia.
Hipertensdo leve e moderada, angina vasoespastica e/ou estavel, taquiarritmias e
coronariopatias.
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Hipersensibilidade, choque cardiogénico, bloqueio AV de 2° ou 3° grau, sindrome do
nédulo sinusal, IC com fragdo de ejegdo reduzida ou descompensada, flutter ou
fibrilagdo atrial na presenca de feixes de condugdo acessorios, em combina¢do com
medicamentos contendo ivabradina. Diltiazem ndo pode ser usado por pacientes que
fazem uso de medicamentos com asunaprevir, cloridrato de ivabradina ou mesilato de
lomitapida.

Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.

AV: atrioventricular; IC: insuficiéncia cardiaca; SUS: Sistema Unico de Satde; TFG: taxa de filtracdo
glomerular.

Contraindicagoes

8.4  DIURETICOS

Os diuréticos se dividem em tiazidicos - hidroclorotiazida, clortalidona e indapamida
-, diuréticos de algca - furosemida e bumetanida - e diuréticos poupadores de potéssio -

espironolactona e amilorida (Laurent et al., 2017).

8.4.1 Diuréticos tiazidicos

8.4.1.1 Mecanismo de acao

Os diuréticos tiazidicos exercem seus efeitos no néfron no inicio do tubulo contorcido
distal, onde inibem a reabsor¢do acoplada de sodio e cloreto, levando a reducdo da PA por
meio da redu¢do do volume de liquido extracelular. A diminuicdo do volume plasmatico que
ocorre em resposta ao aumento da excrecdo de sodio reduz o retorno venoso e diminui o

débito cardiaco(Laurent et al., 2017).

8.4.1.2 Desvantagens e efeitos colaterais

Os efeitos colaterais dos diuréticos tiazidicos sdo dose-dependentes e incluem
hiponatremia, hipocalemia, alcalose metabolica, hipovolemia, hipotensdo e, em menor grau,
hiperuricemia, hipomagnesemia, hiperglicemia, hiperlipidemia e impoténcia. Devido a
elevagdo do acido tUrico causada por essa classe, os diuréticos tiazidicos sdo contraindicados

em pacientes com gota (Barroso et al., 2020).

8.4.2 Diuréticos poupadores de potassio
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Esta subclasse inclui antagonistas competitivos da aldosterona (Barroso et al., 2020).

8.4.2.1 Mecanismo de acao

Eles inibem a reabsor¢ado ativa de s6dio no nivel da extremidade do tibulo distal e do
ducto coletor. A espironolactona atua como antagonista competitivo dos receptores
mineralocorticoides e bloqueia a ligacdo da aldosterona, levando a inativagdo da reabsor¢ao
de Na+. Ainda, inibe a ligacdo da diidrotestosterona aos receptores androgénicos, o que
resulta em um aumento da depuragdo da testosterona e cursa com efeitos colaterais sexuais.

(Barroso et al., 2020).

8.4.2.2 Desvantagens e efeitos colaterais

A hipercalemia ¢ um efeito colateral comum, particularmente em pacientes com
doenga renal cronica e insuficiéncia cardiaca ou diabetes recebendo diuréticos poupadores de
potassio ou suplementos de potdssio, ou em tratamento com IECA, um BRA ou um AINE
(Laurent et al., 2017). Impoténcia, diminui¢do da libido, ginecomastia bilateral e mastodinia
sdao complicagdes frequentes da terapia com espironolactona. Os tratamentos com eplerenona,
que € um antagonista mais seletivo da aldosterona, ou com amilorida e triantereno, sdo menos
complicados por esses efeitos colaterais sexuais. Os diuréticos poupadores de potassio,
particularmente os antagonistas dos receptores mineralocorticoides, sdo contra-indicados em

pacientes com insuficiéncia renal aguda ou grave (TFGe < 30 mL/min) (Barroso ef al., 2020).

8.4.3 Diuréticos de alca

8.4.3.1 Mecanismo de acao

Os diuréticos de alga exercem seus efeitos no néfron na membrana apical na parte

ascendente da al¢a de Henle e agem inibindo a reabsorcao de sodio e cloreto, e reduzem a PA

por meio da redugdo do volume de liquido extracelular, com a diminuicdo do volume
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plasmatico ocorrendo em resposta ao aumento da excre¢do de sodio e reducdo do retorno

venoso e do débito cardiaco (Hourn et al., 2017; Laurent et al., 2017).
8.4.3.2 Desvantagens e efeitos colaterais

A excrecdo de Na+ estd associada a hipocalemia e alcalose metabolica leve e
hiperaldosteronismo secundério significativo em resposta a hipovolemia (Laurent et al., 2017;
Barroso et al., 2020). Outros efeitos importantes dos diuréticos de al¢a incluem uma
diminui¢do na excre¢do de agua livre durante a carga de dgua e reabsorcdo durante a
desidratacdo, devido ao gradiente osmotico reduzido na medula. Os efeitos colaterais dos
diuréticos de alga sdo dose-dependentes e incluem hiponatremia, hipocalemia, alcalose
metabolica, hipovolemia, hipotensao e, em menor grau, hiperuricemia, hipocalcemia,
hipomagnesemia, hiperglicemia, hiperlipidemia, urgéncia urindria e impoténcia. (Barroso et

al., 2020).

Quadro 22 — Apresentacdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos diuréticos.

% DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

’ z

DIURETICOS TIAZIDICOS

. . TFG < 30: suspender
g?;fgc I:?grlsgda 25-50 mg / 1x Aumentos de 25mg/dia em

intervalos de 1 sem.

Fll; rstiilgdo;;mg e 50mg) 12,5-25 mg / 1x TFG < 30: suspender
}rlldsarllnlagr)mda >R 1,5mg/ 1x TFG < 30: suspender

CARACTERISTICAS DOS DIURETICOS TIAZIDICOS

A hidroclorotiazida encontra-se disponivel gratuitamente pelo SUS. Ndo ¢ necessario
ajustes para pacientes com insuficiéncia renal e hepatica leve a moderada.

Podem influenciar na tolerancia a glicose, sendo necessario ajuste do medicamento
antidiabético. Podem aumentar os niveis séricos de colesterol e triglicerideos.
Desvantagens Reduzem a depuragéo de acido urico, podendo causar hiperuricemia. Doses elevadas
aumentam o efeito diurético sem adi¢do de efeito anti-hipertensivo. Uso com cautela
associado a metformina (risco de acidose latica).

Hipertensdo, cirrose hepatica, insuficiéncia cardiaca, edemas com origem

Vantagens

Indicagdes : . Iy .
¢ cardiovascular ou renal, profilaxia de nefrolitiase (clortalidona).
Hipersensibilidade, distarbio hepatico grave, ictericia em criangas, distirbio grave do
T equilibrio de eletrdlitos, antiria, hiperuricemia sintomatica (historia de gota ou célculo
Contraindicagdes

de acido urico), hipocalemia refrataria, hipocalemia (indapamida). TFG <30: ndo
iniciar.

DIURETICOS DE ALCA

Furosemida 20— 240 mg / 1-3x Dose maxima depsende da resposta
(40mg) do paciente
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Bumetanida

(Bumex® 1mg) 1-4 mg/ 1-3x Dose méxima: 10mg/dia

CARACTERISTICAS DOS DIURETICOS DE ALCA

Utilizada em insuficiéncia renal cronica (IRC), insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC)
Vantagens e estados de retencao de liquidos (edema). Furosemida estd disponivel na rede SUS de
acordo com o municipio.
Hiponatremia, hipocalemia, alcalose metabolica, hipovolemia, hipotensao e, em menor
grau, hiperuricemia, hipocalcemia, hipomagnesemia, hiperglicemia, hiperlipidemia,

Diggiil 2o urgéncia urinaria ¢ impoténcia. Pode reduzir os efeitos de medicamentos
antidiabéticos. Bumetanida ndo esta disponivel no Brasil.
. Hipertensdo leve a moderada, edema por distarbios cardiacos, hepaticos, renais ou por
Indicagoes ]
queimaduras.
Hipersensibilidade, insuficiéncia renal com antria, encefalopatia hepatica,
o hipopotassemia severa, hiponatremia severa, hipovolemia ou desidratagdo. Uso com
Contraindica¢des ] : I " and g .
cautela em pacientes com gota ou hiperuricemia assintomatica, diabetes mellitus,
hipotensdo e hipoproteinemia associada a sindrome nefrotica.
DIURETICOS POUPADORES DE POTASSIO
Aumentos de 50mg/dia em
Espironolactona intervalos de 2 sem.
(25mg, S0mg ¢ 100mg) 25-100 mg / 1-2x TFG 30-50: 12,5mg/dia ou em dias
alternados

TFG < 30: suspender

Amilorida + Hidroclorotiazida

(2,5mg/25mg ¢ 5mg/50mg) 2,5-5,0 +25-50 mg / 1x TFG<30: suspender

Amilorida + Clortalidona (5mg/ 25.50+12.5-25 me / 1x Nao utilizar em pacientes com DRD
25mg) 7 ’ & ou doengas renais aguda ou cronica

CARACTERISTICAS DOS DIURETICOS POUPADORES DE POTASSIO

Espironolactona ¢ 1til na HAS resistente e refrataria. Amilorida pode ser utilizada em
quadros de deplegao suspeita ou prevista de potassio.

Amilorida esta disponivel unicamente associada a hidroclorotiazida ou a clortalidona.
Descontinuar tratamento se potassio sérico > SmEq/L ou creatinina sérica > 4mg/dL.
Desvantagens Em pacientes com diabetes deve ser feita monitorizagdo adequada e frequente dos
eletrolitos séricos e niveis séricos de ureia. Amilorida pode causar anorexia,
diminuig¢ao da libido, tosse, ativacdo de ulcera péptica.

Hipertensdo essencial ou maligna, edemas por disturbios renais, hepaticos ou
cardiovasculares, edema idiopatico, hiperaldosteroniamo primario, profilaxia de

Vantagens

ndleasos hipopotassemia e hipomagnesemia em pacientes tomando diuréticos (quando outras
medidas forem inadequadas ou improprias).
Hipersensibilidade, doenga de Addison, hipercalemia, uso concomitante de eplerenona.
T TFG < 30: ndo iniciar.
Contraindicagdes

Uso com cautela concomitante a medidas que possam promover hiperpotassemia
(AINEs, heparinas, suplementos de potassio, dieta rica em potassio).

Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.

AINEs: antiinflamatdrios ndo-esteroidais; DRD: doenca renal do diabetes; HAS: hipertensdo arterial sistémica;
ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva; IRC: insuficiéncia renal cronica; SUS: Sistema Unico de Satde; TFG:
taxa de filtracdo glomerular.

8.5 BETABLOQUEADORES

Os betabloqueadores sdo uma classe farmacologica heterogénea, e suas propriedades

farmacodinamicas dependem de sua seletividade cardiaca, atividade agonista parcial e
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propriedades vasodilatadoras (Laurent ef al., 2017). Sdo divididos em cardiosseletivos e nao

cardiosseletivos (Barroso et al., 2020).

8.5.1 Mecanismo de a¢ao

A reducao da PA pelos betabloqueadores ocorre devido a redugdo do débito cardiaco
em resposta a bradicardia. Como qualquer reducdo da PA ativa o sistema barorreflexo, o
aumento da resisténcia periférica seria esperado. No entanto este aumento ¢ atenuado pela
reinicializa¢dao dos barorreceptores. Também ¢ provavel que reduzam a atividade simpatica de
origem central, levando a reducdo do tonus vasomotor, que ocorre associado ou independente
da reducdo na secrecdo de renina. Também foi sugerido efeito nos receptores beta pré-

juncionais, levando a reducdo na liberacao de norepinefrina (Laurent et al., 2017).

8.5.2 Desvantagens e efeitos colaterais

Os betabloqueadores ndo devem ser usados em pacientes com asma moderada a grave,
insuficiéncia cardiaca instavel resultante de disfun¢do sistolica, bloqueio atrioventricular de
segundo ou terceiro grau ou sindrome de doenga sinusal (Barroso et al., 2020). Ainda, o
betabloqueador pode piorar a intolerancia a glicose e mascarar sintomas hipoglicémicos,
devendo ser prescrito cuidadosamente em pacientes com diabetes (Laurent et al., 2017).
Sonhos vividos, insonia, alucinagdes e depressao podem ocorrer durante o uso do
betabloqueador, mais frequentemente com os betabloqueadores altamente lipossoluveis
(propranolol, metoprolol, pindolol) que pode penetrar melhor no sistema nervoso central
(Barroso ef al., 2020). A impoténcia ¢ um efeito colateral comum a muitos betabloqueadores,
embora possa ocorrer com menos frequéncia com betabloqueadores vasodilatadores (Wong et

al., 2015).
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Quadro 23 — Apresentacdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos betabloqueadores
(BB).

~ DOSE USUAL /
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

BETABLOQUADORES NAO-CARDIOSSELETIVOS

ffgﬁfgn;’(l)‘;ll 2 ¢ 80mg) 80-320 mg / 2-3x Usual: 160-320mg/dia
TFG > 50: usar 1x/dia

TFG 31-50: usar 1x/dia ou em dias
Nadolol alternados
(Corgard® 20mg, 40mg e 80mg) AelE mg /L TFG 10-30: usar 1x/dia ou a cada 2
dias
TFG < 10: usar a cada 2/3 dias

indolo umentos de 10mg/dia em intervalos
Pindolol 10-60 me / 1 A de 10mg/di i 1
(Visken® 5mg ¢ 10mg) -bvmg /X de 3-4 semanas

CARACTERISTICAS DOS BB NAO-CARDIOSSELETIVOS

Vantagens Propranolol disponiveis no SUS.

Podem reduzir o aparecimento de sinas e sintomas de hipoglicemia, reduzem a resposta
da insulina a hiperglicemia. Nadolol e Pindolol ndo estao disponiveis no Brasil.
Hipertensao, angina estavel, taquiarritmias, profilaxia da enxaqueca, feocromocitoma,
Indicagdes crise tireotdxica, tremor essencial, controle da ansiedade e taquicardia por ansiedade,
cardiomiopatia hipertrofica obstrutiva.

Propranolol ¢ contraindicado em casos de hipersensibilidade, hipotensdo, bradicardia,
distirbios graves da circulagdo arterial periférica, sindrome do nd sino-atrial,
feocromocitoma nao tratado com antagonista alfa-adrenérgico, IC descompensada,
acidose metabodlica, apos jejum prolongado, bloqueio cardiaco de 2° ou 3° grau,
historico de asma bronquica ou broncoespasmo; uso com cautela em pacientes com
DM.

BETABLOQUEADORES CARDIOSSELETIVOS

TFG 15-35: 50mg/dia
TFG< 15: 25mg/dia ou 50mg em dias

Desvantagens

Contraindicagdes

Atenolol

50-100 mg / 1-2x alternados
(B mplci(ime) Pacientes em dialise: 50mg ap6s cada

sessao
Metoprolol .
(25mg, 50mg ¢ 100mg) 50-200 mg / 1x Sem ajuste
Bisoprolol 590 me/ 1 TFG<20: 10mg/dia
(5 mg e 10mg) ~cUmg/ix Insuficiéncia hepatica: 10mg/dia
Nebivolol Insuficiéncia renal:'iniciar com 2,5mg/
(Ginw) 2,5-10 mg / 1x dia
Insuficiéncia hepatica: ndo iniciar

Carvedilol Aumento de 12,5mg/dia a cada 2

(6,25mg, 12,5mg e 25mg) 12 5-50img L2 semanas

CARACTERISTICAS DOS BB CARDIOSSELETIVOS

Drogas de escolha para tratamento de insuficiéncia cardiaca. Pode ser usado com
Vantagens cautela em paciente com doenga broncosespastica que ndo respondem ou nao toleram
outros anti-hipertensivos. Metoprolol esta disponivel no SUS.
Podem causar bradicardia, extremidades frias, depressao, distiirbios gastrointestinais e
mascarar sinais e sintomas de hipoglicemia. Em altas doses podem causar hipotensdo,
IC aguda e broncoespasmo. Carvedilol pode ocasionar astenia, redugdo de
lacrimejamento e anemia. Nebivolol possui lactose em sua composigao.

Desvantagens

Indicagoes Hipertensdo, insuficiéncia cardiaca, DAC.
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Hipersensibilidade, bradicardia, choque cardiogénico, hipotensdo, acidose metabdlica,
distirbios graves de circulacdo arterial periférica, bloqueios de 2° ¢ 3° graus, sindrome
do nodo sinusal, feocromocitoma néo tratado, IC descompensada. Usar com cautela em
pacientes com DM com grande variabilidade glicémica e com doenga broncoespastica.
Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.

DAC: doenga arterial coronariana; DM: diabetes mellitus; IC: insuficiéncia cardiaca; SUS: Sistema Unico de
Saude; TFG: taxa de filtragdo glomerular.

Contraindicagdes

8.6 VASODILATADORES DE ACAO DIRETA

Os vasodilatadores de agdo direta sdo representados pelo minoxidil e pela hidralazina

(Barroso et al., 2020).

8.6.1 Mecanismo de acio

A hidralazina ¢ um vasodilatador direto das arteriolas de resisténcia e atua reduzindo
as resisténcias periféricas totais, sem qualquer efeito no sistema venoso (Laurent et al., 2017).
Como com minoxidil, alteracdes contrarregulatérias e neuro-humorais ocorrem em resposta a
reducdo da PA. Eles incluem uma ativagdo do sistema nervoso simpatico ¢ do sistema renina-

angiotensinaldosterona (McComb; Chao; Ng, 2016).

8.6.2 Desvantagens e efeitos colaterais

Devido a gravidade dos efeitos adversos, o minoxidil ndo ¢ indicado em nenhuma
patologia cardiovascular, exceto, em alguns casos na hipertensdo grave como agente de
terceira linha ap6s um diurético para pacientes que ndo respondem a outros tratamentos,
particularmente em pacientes com doenca renal cronica (Laurent et al., 2017). Os efeitos
colaterais da hidralazina incluem principalmente retencdo de liquidos e taquicardia que sdo
dependentes da dose e podem limitar a eficicia da reducdo da PA (Barroso et al., 2020).
Anemia hemolitica, vasculite, glomerulonefrite e sindrome semelhante aos lapus também

foram relatadas (McComb; Chao; Ng, 2016).
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Quadro 24 — Apresentacao comercial, doses, ajustes e caracteristicas do vasodilatador direto.

~ DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

Maximo: 200mg/dia
A partir de 100mg/dia determinar
capacidade acetiladora do paciente
50-200 mg / 2-3x TFG <30 ou Cr > 2,5 ou disfungao
hepatica: dose ou intervalo ajustado de
acordo com a resposta clinica para
evitar acimulo da substancia

Hidralazina
(Apresolina® 25mg e 50mg)

CARACTERISTICAS DOS VASODILATADORES DE ACAO DIRETA

Vantagens Baixo custo, disponivel no SUS de acordo com o municipio.

Retencdo de sodio e agua, hipervolemia e taquicardia reflexa. Em doses altas (>100mg/
dia), pode causar sindrome lupus-like.
Hipertensdo moderada a grave, insuficiéncia cardiaca e urgéncias hipertensivas. Em

Desvantagens

Indicagoes gestantes pode ser utilizado a partir do 3° trimestre.
Hipersensibilidade, LES, taquicardia grave, IC com alto débito cardiaco ou isolada do
ventriculo direito por hipertensdo pulmonar, insuficiéncia do miocardio devido
T obstrucdo mecénica, aneurisma dissecante da aorta. Uso com cautela: pacientes
Contraindicacdes

portadores de DAC suspeita ou conhecida associar com betabloqueador ou combinar
com agentes simpatoliticos adequados; evitar uso antes do terceiro trimestre de
gravidez.

Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.
Cr: creatinina; DAC: doenga arterial coronariana; IC: insuficiéncia cardiaca; LES: lapus eritematoso sistémico,
SUS: Sistema Unico de Saude; TFG: taxa de filtragdo glomerular.

8.7  SIMPATOLITICOS DE ACAO CENTRAL

Sdo representantes desse grupo: metildopa, clonidina e o inibidor dos receptores

imidazolinicos rilmenidina (Barroso et al., 2020).

8.7.1 Mecanismo de a¢ao

A clonidina reduz a PA por um efeito tanto no débito cardiaco quanto na resisténcia
periférica, e a diminui¢ao das concentragdes plasmaticas de norepinefrina estd diretamente
correlacionada com o seu efeito hipotensor. Ja a rilmenidina diminui a PA, atuando como
vasodilatador por diminuir a resisténcia vascular através da inibicdo do sistema nervoso
adrenérgico. A metildopa esgota os estoques neuronais de norepinefrina. Ela € convertida em
alfa-metil-norepinefrina, que ¢ armazenada nas vesiculas neurossecretoras de neurdnios
adrenérgicos, substituindo a prépria norepinefrina (McComb; Chao; Ng, 2016; Wong et al.,

2015).
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8.7.2 Desvantagens e efeitos colaterais

Os agentes de acao central sdo contraindicados em pacientes com depressao grave. Os

efeitos colaterais da clonidina e da metildopa incluem sedagdo, fadiga, secura da boca,

reduc¢do da libido, disturbios do sono com sonhos vividos, bradicardia sintomatica e bloqueios

em pacientes predispostos. Os efeitos colaterais centrais da rilmetidina sdo significativamente

menos frequentes do que com clonidina ou metildopa, e em contraste com a clonidina, ndo se

observa retencdo de sddio ou ganho de peso durante tratamento cronico com rilmenidina

(Barroso et al., 2020; McComb; Chao; Ng, 2016).

Quadro 25 — Apresentagdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos simpatoliticos de

ac¢ao central.

~ DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

Clonidina

(Atensina® 0,1mg, 0,15mg e 0,2-0,9 mg / 2x Sem ajustes

0,2mg)

g_lllyngzrrllfrlg% 1 mg) 1-2 mg / 1-2x TFG < 15: suspender

Metildopa Aumentos com intervalo de no
250mg e 500mg) 500-2.000 mg / 2x minimo 2 dias
(250mg g

CARACTERISTICAS DOS AGENTES DE ACAO CENTRAL

Vantagens

Desvantagens

Indicagdes

Contraindicagdes

Nao apresentam efeitos metabodlicos e ndo interferem na resisténcia periférica a
insulina nem no perfil lipidico. Metildopa est4 disponivel na rede SUS de acordo com
o municipio. Rilmenidina pode ser usado em idosos.

A retirada abrupta dos medicamentos pode provocar crise hipertensiva. Nao
recomendados para uso prolongado. Maior risco de hipotensao ortostatica e sincope.
Rilmenidina pode causar ansiedade, depressdo, insonia, sonoléncia, dor de cabega,
tontura, extremidades frias. Metildopa pode causar sedag@o nos primeiros dois a trés
dias no inicio do tratamento ou em aumentos de dose, além de outros efeitos adversos
como: edema, impoténcia e congestao nasal.

Hipertensao arterial.

Hipersensibilidade, depressdao grave, bradiarritmias graves (clonidina e rilmenidina);
sindrome de ma absorgdo de glicose e galactose, intolerancia a lactose e a galactose
(clonidina e rilmenidina); hepatopatias ativas (metildopa). Clonidina deve ser
utilizada com cautela em bradiarritmias leve a moderada; pode potencializar efeitos de
substancias centrais e alcool. Rilmenidina ndao pode ser usada junto com sultoprida ou
betabloqueadores. Metildopa ndo pode ser usada junto com inibidores da
monoaminoxidase.

Fonte: Barroso ez al. (2021) e bulas dos remédios.
SUS: Sistema Unico de Saude; TFG: taxa de filtragdo glomerular.

8.8 BLOQUEADORES DOS RECEPTORES ALFA-ADRENERGICOS
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Trés antagonistas seletivos dos receptores alfal-adrenérgicos estdo disponiveis para o

tratamento de hipertensao: prazosina, terazosina ¢ doxazosina (Barroso et al., 2020).

8.8.1 Mecanismo de a¢ao

Agem como antagonistas competitivos dos receptores alfa-1 pds-sinapticos, reduzindo

a resisténcia vascular periférica sem mudangas no débito cardiaco (Barroso et al., 2020).

8.8.2 Vantagens

A longo prazo, a redugdo significativa da PA estd associada a pouca ou nenhuma
alteracdo no débito cardiaco, frequéncia cardiaca e indice cardiaco (Wong et al., 2018).
Apresentam contribui¢do favoravel e discreta no metabolismo lipidico e glicidico. Promovem
o relaxamento da musculatura do assoalho prostatico, favorecendo o esvaziamento da bexiga

nos pacientes com hiperplasia prostatica benigna (HPB) (Barroso et al., 2020).

8.8.2 Desvantagens e efeitos colaterais

Uma grande limitagao para o uso de bloqueadores dos receptores alfal-adrenérgicos ¢
o fendmeno da primeira dose, que descreve a hipotensdo ortostatica sintomatica grave subita
que geralmente ocorre durante os 90 minutos apds a primeira dose, ou quando a dose ¢
aumentada rapidamente, sendo indicado para administragdo no horario de dormir (Laurent et

al., 2017; Wong et al., 2015).
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Quadro 26 — Apresentacdes comerciais, doses, ajustes e caracteristicas dos alfabloqueadores.

= DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQUENCIA AJUSTES

Prazosina 1220 /9.3 Aumentos com intervalo de no
(Minipress Sr®) U mg s amx minimo 2 dias
Doxazosina 1116 v 15 Aumentos com intervalo de 1-2

(1mg, 2 mg e 4mg) semanas

CARACTERISTICAS DOS ALFABLOQUEADORES

Vantagens Também utilizado para hiperplasia benigna da prostata.
Hipotensdo ortostatica. Anti-hipertensivo de baixa poténcia. Risco de incidéncia
Desvantagens de IC

Indicacdes Hiperplasia prostatica benigna e hipertensao arterial.

Hipersensibilidade, histéria de hipotensdo ortostatica, HBP associado a
congestdao do trato urinario superior, infec¢do cronica do trato urinario ou

Contraindicagoes calculos na bexiga, historia de obstru¢ao gastrointestinal. Uso com cautela em
paciente com doengas cardiacas agudas, concomitante com inibidores da 5-
fosfodiesterase, insuficiéncia hepatica.

Fonte: Barroso et al. (2021) e bulas dos remédios.
HPB: hiperplasia prostatica benigna; IC: insuficiéncia cardiaca.

8.9 INIBIDORES DIRETOS DA RENINA

8.9.1 Mecanismo de a¢ao

O alisquireno, unico representante da classe atualmente disponivel, promove a
inibigdo direta da renina com a consequente diminui¢do da formacgdo de angiotensina II.

(Barroso et al., 2020).

8.9.2 Desvantagens e efeitos colaterais

Nenhum grande ensaio clinico randomizado demonstrou efeito benéfico em eventos
cardiovasculares ou renais, morbidos e fatais, na hipertensdo. No DM2, o ensaio clinico
ALTITUDE, no qual o aliquireno foi administrado junto a BRA, ndo houve reducdo
significativa nos eventos CV, em comparagdo ao placebo, mas houve maior ocorréncia de
eventos adversos, como hipercalemia, hipotensdao e complicacdes renais (Parving et al.,

2012).
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Os inibidores da renina sdo contraindicados na gravidez, em pacientes com edema
angioneurotico, hipercalemia e em pacientes com estenose bilateral da artéria renal (Laurent

etal.,2017).

Quadro 27 — Apresentacdo comercial, doses, ajustes e caracteristicas do inibidor direto da
renina.

i DOSE USUAL/
APRESENTACAO COMERCIAL FREQOUENCIA AJUSTES

Alisquireno

(150 ¢ 300mg) 150-300 mg / 1x TFG < 30: suspender
CARACTERISTICAS DOS INIBIDORES DE RENINA
Vantagens Sem ajuste de dose para pacientes com insuficiéncia renal leve a moderada.

Risco de hipotensdo em pacientes com deplecdo de volume acentuada, deplecdo de sal
Desvantagens ou uso combinado com outros agentes que agem no SRAA. Risco de hiperpotassemia
em pacientes com DM2.

Indicacdes Hipertensao arterial.

Hipersensibilidade, uso concomitante com IECA ou BRA em pacientes com DM2.
Usar com cautela em pacientes com estenose de artéria renal.

Fonte: Barroso ef al. (2021) e bulas dos remédios.

BRA: bloqueador do receptor da angiotensina; DM2: diabetes mellitus tipo 2; IECA: inibidor da enzima
conversora de angiotensina; SRAA: sistema renina-angiotensina-aldosterona; TFG: taxa de filtragdo glomerular.

Contraindicagdes

O tratamento e o seguimento do paciente diabético com PA elevada ou hipertensao

estao esquematizados nos fluxogramas abaixo.
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Figura 3 — Fluxograma 2-A: Tratamento e seguimento da pessoa com diabetes mellitus de
acordo com niveis pressoricos na Atengao Primaria.

Tratamento da PA no paciente com DM

; . }

PAS 120-129
e PA > 130/80 PA > 150/90
PAD < 80
MEV:

-Perda de peso
ey IECA ou BRA
B IECA! ou BRA? +

R BCC ou Tiazidico*

-Exercicio fisico
(>150 min/sem)

Reavaliar

v

Tolerado e alvo alcangado Alvo n3o alcangado
Acompanhar Adicionar BCC ou Tiazidico

|

Se alvo nao alcangado, referenciar para Atengao Secundaria

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).

BRA: bloqueador do receptor da angiotensina; DM: diabetes mellitus; IECA: inibidor da enzima conversora da
angiotensina; PA: pressdo arterial; PAD: pressao arterial diastolica; PAS: pressdo arterial sistolica. *Dieta DASH:
consultar Protocolo Nutricional no Diabetes Mellitus Tipo 2. 'Ver Quadro 19. 2Ver Quadro 20. 3Ver quadro 21.
4Ver quadro 22. PA, PAS e PAD s@o expressas em mmHg. Reavaliar PA em 3 meses.
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Figura 4 — Fluxograma 2-B: Tratamento e seguimento da hipertensdo arterial em pessoas com
diabetes mellitus na Aten¢ao Secundaria.

Paciente com IECA ou BRA + BCC + Tiazidico e alvo ndo alcangado

! . !

Doenga Renal do

Masculino Feminino Diabetes
Adicionar
Adicionar Adicionar ISGLT2
BB! Espironolactona?’ ou

Espironolactona

Alvo ndo alcangado

l

Adicionar
Adicionar Adicionar Hidralazina®
Espironolactona BB ou

Furosemida®

| | |
.

Reavaliar

; ,

Tolerado e alvo alcangado Alvo n3o alcangado

| |

Adicionar metildopa/clonidina®
Acompanhar ou prazosin/doxazosin® e
investigar HAS secundaria”

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).

BB: beta-bloqueador; BCC: bloqueador do canal de calcio; BRA: bloqueador do receptor da angiotensina; DM:
diabetes mellitus; IECA: inibidor da enzima conversora da angiotensina. *Ver Quadros 4 ¢ 5. 'Ver Quadro 23.
24Ver Quadro 22. 3Ver Quadro 24. 5Ver Quadro 25. ¢Ver Quadro 26. Reavaliar PA em 3 meses.
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9 PERSPECTIVAS NO TRATAMENTO DO PACIENTE COM DIABETES
MELLITUS E HIPERTENSAO ARTERIAL

Além dos medicamentos hipotensores padrao, existem possibilidades terapéuticas que
téem demonstrado beneficios adicionais em estudos desenvolvidos para administracdo em
pacientes com DM2. Dentre eles, um dos mais estudados ¢ a finerenona, um agonista de
receptor mineralocorticoide ndo esterdide, com atividade mais seletiva do que a
espironolactona e a eplerenona, sem aumento nos niveis de potéassio sérico. Por prevenir a
ativacdo do receptor mineralocorticoide pela aldosterona, ajuda a reduzir os processos de
remodelacdo, fibrose e inflamagdo, especialmente no coragdo, no rim e na vasculatura
periférica, tendo sido utilizado principalmente no tratamento da insuficiéncia cardiaca,
hipertensao refrataria e nefropatia diabética, devido a sua capacidade de reduzir a albuminuria
(Przezak; Bielka; Pawlik, 2022).

A esaxerenona, outro novo agonista do receptor mineralocorticéide nao esteroide, foi
aprovado no Japao para o tratamento de hipertensdo e nefropatia diabética (Duggan, 2019).
Devido a sua alta poténcia e seletividade para o receptor mineralocorticdide em comparagao
com eplerenona e espironolactona, o uso de esaxerenona tem menor risco de hipercalemia,
ginecomastia, amenorreia ¢ impoténcia (Wan; Rahman; Nishiyama, 2021). Ainda, foi
demonstrada redugdo da PA em monoterapia e quando utilizada como terapia adjuvante junto
a um inibidor do sistema renina-angiotensina, potencializado em pacientes com DM2 e
microalbuminuria, resultando em progressao reduzida da albuminuria (Ito et al., 2021; Ito et
al., 2020).

Além disso, em pacientes com DM2, tem sido demonstrado que a classe de
antidiabético dos inibidores do cotransportador-2 de sodio-glicose (ISGLT2) possuem
mecanismos de acdo pleiotropicos, com propriedades cardio e nefroprotetoras, levando a
reducdo do peso corporal e da pressdo arterial (Berra et al., 2020; Przezak; Bielka; Pawlik,
2022). Os ISGLT2 como dapaglifozina e empaglifozina tém propriedades redutoras de PA,
podendo reduzir a PAS e a PAD em 3-5 e 2-3 mmHg, respectivamente, por promoverem
diurese, remodelagdo de néfrons, redugdo da rigidez arterial e da perda de peso, cenario diante
do qual recomenda-se reduzir as doses de diuréticos, quando associados, para o tratamento da

HAS (Hach et al., 2014; Shaikh, 2017).
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Quadro 28 — Perspectivas no tratamento da hipertensao arterial no diabetes mellitus.

DROGA ESTUDO INDICACOES CONTRAINDICACOES

AGONISTA DE RECEPTOR MINERALOCORTICOIDE NAO ESTEROIDE

Finerenona Pitt et al., 2021 DRD, InSl’lflCICI’lCla Hipercalemia, falengla renal,
cardiaca doenga de Addison
Esaxerenona Ito et al., 2020 DRD, hipertensao Hipercalemia
INIBIDORES DE SGLT-2

Eigerititozn Zinman et al,, 2015 DM2, 1n51}ﬁc1en01a Faléncia hepa‘Flca e renal e
cardiaca cetoacidose

e st Wiviott ef al., 2019 DM2, 1ns1}ﬁc1en01a Falenma'hepatlcNa e renal,
cardiaca hipotensdo

Fonte: Adaptado de Przezak ef al. (2022) e Shaikh (2017).
DM2: diabetes mellitus tipo 2; DRD: doenca renal do diabetes; SGLT-2: cotransportador-2 de sédio-glicose.
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Wﬂ.—m [TCLE_V1_09u2020_Principal.docx 231072020 |Jodo Soares Felicio | Aceito
Assentimento / 09:34:28
Justificativa de
Au
'ﬁ? [Jodo Soares Felicio | Aceito
[Jodo Soares Felicio | Aceito
[Joao Soares Felicio | Aceito
Joao Soares Felicio | Aceito

Enderego: RUA DOS MUNDURUCUS 4487

Bakrro: GUAMA CEP: 88073000
UF: PA Municipio: BELEM
Telefone: (91)3201-8754 Fax: (01)3201-0083

E-mail:  cephujbd@yshoo.com. br
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UFPA - HOSPITAL
UNIVERSITARIO JOAO DE
BARROS BARRETO DA
UNIVERSIDADE FEDERAL DO
PARA

Continuagdo do Parecer: 4.481.093
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Orgamento

Orcamento_Detalhado docx

Cronograma

09:31:.42

Jodo Soares Felicio

CRONOGRAMA docx

23/10/2020

Outros

02_Sumario.docx

P08

[Outros

01_Informacoes_Gerais.docx

%{%1:0‘

Joao Soares Felicio
[Joao Soares Felicio
[Joao Soares Felicio

EEE

09:30.37

Situagdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Nao

BELEM, 22 de Dezembro de 2020

Assinado por:
Katia Regina Silva da Fonseca
(Coordenador(a))

Enderego: RUA DOS MUNDURUCUS 4487

Barro: GUAMA

UF: PA

CEP: 06.073.000

Municipio: BELEM

Telefone: (91)3201-8754 Fax: (91)3201.08083

E-mail:  cephubdb@yshoo com br
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ANEXO B - APROVACAO NO EDITAL DO CNPq

RcnpPq .

(e N vt W et e

Resultado Preliminar
CNPg/MS/SAPS/DEPROS N¢ 27/2020 -

s et Pesquisa em Doencas Cronicas Nao
Transmissiveis e Fatores de Risco Associados

Propostas

quanto ao Mérito Técnico Cientifico e Classificadas pelo Comité de Relevancia

Social fora do limite orcamentario da Chamada

443337720209 Adair Roberto Soares dos Santos

442567720200 [Dahan da Cunha Nascimento
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Resultado Preliminar

CNPg/MS/SAPS/DEPROS N* 27/2020 ~
Sthme Remtow Pesquisa em Doencas Cronicas Nao
Transmissiveis e Fatores de Risco Associados
44313420200  |Gabrieta Maria Cavalcanti Costa
442794/2020-7  |George Luiz Lins Machado Coelho
44311220207  |Gustavo de Azevedo Carvalho
441625/2020-7 Immw
44222220203 [hana Noguewa Bezerra
44264572020-1  |1zabele MonfAlverne Napoledo ARuquerque
442336/2020-9 Jacqueline Isaura Alvarez Leite
442422720202 |Jamile Sanches Codogno
44312820200  |Jean Car Siva
442289720200  |Jodo Guilherme Bezerra Alves
44315620204  |Jodio Henrique da Costa Sitva
44263420200  |Jodo Soares Felico
44315020206  |José Cazuza de Farias Jinior
44281120209  |Julicristie Machado de Oveira
443170720207 [Kalicha Feipe de Lima Costa
4429922020-3  |Keria Mara Baiocchi de Carvalho
443241720201 [Leonardo Pestillo de Oliveira
4322520200 [Likan Pinto da Siva
442927120207 |Luciana da Conceicao Antunes
44295072020-9  |Lucy de Oivewa Gomes
441557220203 [Marceie Aparecida de Barros Junquewra
44217620201 |Marcelo Tetewa
44241820205 [ Marcia Zampied Grohmann
44291920204 [Marcio Flavio Moura de Arauio
43177720201 [ Maria Toresa Anseimo Ofinto
442996/72020-9  |Maria Teresa Zanelta
44270872020-3  [Maria Tereza Cartaxo Muniz
44285420200 [ Mana Tereza dos Santos Correia
44294720208 [Marika Estevam Comebo
44276520207 [Meiry Femanda Psto Oxuno
4313120201 [Michel Silva Reis
44294520205 [Nathaka Maria Resende
442719/2020-5 [N-umm
442764220200  |Nelo Excy Zanchi
443171720203 [Paulo Moreira Siva Dantas

[Prscita Aas ce Fanas costa
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ANEXO C - INSTRUMENTO UTILIZADO PARA COLETA DE DADOS

A. Identificagao

Titulo do artigo:

Titulo do periddico:

Autores:

Pais

Idioma

Ano de publicagdo

B. Caracteristicas metodologicas do estudo

1. Delineamento do estudo

() meta-analise de multiplos estudos clinicos controlados e
() revisao sistematica de estudos clinicos controlados e ran
() estudo clinico randomizado e controlado

() estudo clinico néo randomizado e/ou controlado

( ) estudo de coorte

() estudo caso-controle

() estudo transversal

Q)

2. Objetivo ou questdo de investigagdo

3. Amostra

3.1 Selecdo

() Randémica
() Conveniéncia
() Outra,
3.2 Tamanho (n)
() Inicial
() Final

4. Intervengoes realizadas

4.1 Grupo controle: sim () ndo () ndo aplicavel ( )
4.2 Duragao do estudo

5. Conclusodes

6. Nivel de evidéncia

Fonte: Adaptado de Souza et al. (2010).




	D278p de Oliveira, Cássio Antônio Bezerra.
	Protocolo de diagnóstico e tratamento da hipertensão arterial sistêmica no diabetes mellitus / Cássio Antônio Bezerra de Oliveira. — 2024.
	xiv, 142 f. : il. color.
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	1. Diabetes mellitus. 2. Hipertensão. 3. Diagnóstico. 4. Tratamento. I. Título.
	CDD 616.462
	Em seguida há a seção “AVALIAÇÃO DO RISCO CARDIOVASCULAR” que  mostra como realizar a estratificação de RCV nos pacientes com diabetes. Essa seção é baseada nas recomendações da SBD (2022) que divide os pacientes adultos com DM1 e DM2 em 4 categorias: risco baixo, risco intermediário, risco alto e risco muito alto (Quadros 8 e 9). A ADA (2024) recomenda que a avaliação do RCV seja realizada a partir da calculadora de risco para doença aterosclerótica cardiovascular (do inglês Atherosclerotic cardiovascular disease risk calculator, disponível online em: tools.acc.org/ASCVD-Risk-Estimator-Plus) que estima o risco de um evento cardiovascular em 10 anos. Já na diretriz da SBC (2021) o fato de o paciente possuir DM caracteriza-o como alto RCV independente do nível pressórico.


