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HIPERTENSAO ESSENCIAL

por MARIO GOMES MARQUES (%

Apés um periodo de vérios anos que se seguiu a descoberta de
métodos préaticos de determinagdo indirecta dos valores tensionais e
durante o qual o diagnéstico clinico de hipertensao era invariavelmente
associado & ideia duma doenca renal ou vascular subjacente, alguns
autores (von Basch *®, Huchard ®°, Allbutt?®) foram levados a admi-
tir a existéncia de elevagdes patolégicas da pressdo arterial sem
substrato anatémico aparente, pelo menos nas fases iniciais.

Assim, para individualizar uma entidade mérbida cuja mani-
festacdo fundamental era a hipertens@o e em que as perturbacges fun-
cionais e lesdes anatomopatolégicas acompanhantes pareciam conse-
quéncia e ndo causa da mesma, foram criadas as designacoes de
arteriosclerose latente (von Basch), presclerose (Huchard) e hiperpiésia
(Allbutt). Nenhuma delas teve contudo a larga aceitacio dispensada
as de hipertensﬁo essencial e de Joenga. hipertensiva, propostas res-
pectivamente por Frank ® e Janeway® e hoje usadas pela enorme
maioria dos médicos quando se referem a elevagdo tensional sistodias-
télica de etiologia ignorada.

E na realidade extremamente improvéavel que todas as hiperten-
sdes sistodiastélicas cujas causas passam desapercebidas com os méto-
dos actuais de estudo tenham uma natureza comum, constituindo
argumento sugestivo a favor desta hipétese a segregagdo progressiva
que se tem verificado de certas hipertensées secundarias ainda ha
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poucos &nos incluidas na doén(;a hipel‘tensiva. No entanto a relativa
uniformidade evolutiva de muitas das chamadas hipertensdes essen-
ciais, a comunidade dos seus aspectos anatomopatolégicos e a res-
posta semelhante a determinadas terapéuticas justificam, pelo menos
num pilano pratico, a sua consideraqéo como entidade mérbida
unitéria.

O diagnéstico de tal entidade assenta, em razdo do préprio con-
ceito que a enforma, na constatacio duma eleva(:ﬁo anormal dos
valores tensionais sistélicos e sobretudo diastélicos e na impossibili-
dade de encontrar um motivo justificativo para o facto. Embora alguns
autores (Grollman ?°, Evans*?, Myasnikov®®) estejam em desa-
cordo com a segunda premissa e afirmem que a natureza da hiperten-
siio essencial jA se encontra esclarecida, a maior parte dos investiga-
dores que ao assunto tém dedicado a sua atencdo admitem os dois
critérios acima mencionados para o diagnéstico da doenca hiperten-
siva ainda que divergindo consideravelmente quanto a caracterizacao
do primeiro.

Tais divergéncias resultam da falta de uniformidade de pontos
de vista acerca dos valores da pressio arterial que deverdo ser consi-
derados como normais. O problema é tanto mais complica('lo quanto
é certo que os valores médios variam consoante a raga, o sexo, o meio
ambiente e os grupos etarios considerados, havendo autores que afir-
mam ser fisiol6gica a elevacdo progressiva dos mesmos com a idade,
enquanto outros atribuem tal elevacéo a incluséo dum maior ntmero
de hipertensos nos grupos etarios mais avancados.

Qs defensores da segunda doutrina (Brunton *, Janeway °°,
Symonds *®, Robinson e Brucer **') admitiram que, ap6s uma rapida
subida tensional nos primeiros dias que seguem o nascimento, a ele-
vagao se vai tomando progressivamente mais lenta e que a presséo
sanguinea atinge a «maturidade» na segunda década da vida. Desta
ideia resultou o conceito, muito difundido, de que as tensdes superiores
a determinados limites relativamente baixos seriam sempre patolégicas
independentemente da idade.

Alvarez ® foi o primeiro a discordar da rigidez de tal critério
demonstrando que muitos individuos jovens cujas pressées ultrapas-
savam aqueles limites néo apresentavam no decorrer dos anos mor-
bilidade superior a dos restantes. Mais tarde, Master, Dublin e
Marks " focaram o problema dum ponto de vista estatistico propondo
que os limites inferiores da 'hi-pertensio fossem definidos para cada
grupo etario pela soma dos wvalores sistélicos ou diastélicos médios
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encontrados para o mesmo com o dobro do desvio padrio corres-
pondente.

Ainda que a referida proposta assente numa base arbitraria os
valores indicados por Master e col. (Quadro I) constituem orientacdo
valiosa para apreciar uma dada tensdo arterial em funcdo da fre-
quéncia da mesma no grupo etario a que pertence o individuo em

QUADRO 1

Valores tensionais normais (em mm de Hg) e limites da hipertensio segundo
Master e col.

SEXO MASCULINO SEX0O FEMININO

Pressiio sistblica Preasiio diastélica Pressio sistblica Pressio diastblica

ey Limite Limite Limite Limite
Valores inferior Valores inferior Valores inferior Valores inferior
normais |da hiper-]| normais |da hiper-| normais |da hiper-| normais |da hiper-
tensio tensdo tensdo tensao

16-18 | 105-135 | 145 | 60-86

19 | 105-140 | 150 | 60-88
2024 | 105-140 | 150 | 62-88
25-20 | 108-140 | 150 | 65-90
30-34| 110-145 | 155 | 68-92 102-135 | 145 | 60-88 95
35-20| 110-145 | 160 | 68-92 | 1 105-140 | 150 | 65-90 98
40-44| 110-150 | 165 | 70-84 | 100 || 105-150 | 165 | 65-92 100
45-49| 110-155 | 170 | 70-96 | 104 || 105-155 | 175 | 65-96 105
50-54 | 115-160 | 175 70-98 | 106 || 110-165 | 180 | 70-100 | 108
55-59 | 115-165 | 180 | 70-98 | 108 || 110-170 | 185 | 70-100 | 108
60-64 | 115-170 | 190 | 70-100 | 110 || 115-175 [ 190 | 70-100 | 110

100-130 | 140 | 60-85 90
100-130 | 140 | 60-85 90
100-130 | 140 | 60-85 90
102-130 | 140 | 60-86 92

E8BKES

causa sendo importante notar que, de acordo com a.queles valores, as
pressdes diastélicas compreendidas entre 100 e 110 mm de Hg ndo
sio necessariamente patolégicas nos individuos de qualquer dos sexos
cuja idade ultrapassa os 40 anos.

Hamilton e col.® encararam o assunto por forma diversa, pro-
curando averiguar se as curvas representativas da -frequéncia das
pressdes arteriais mos diferentes grupos etéarios indicariam a coexis-
téncia de duas populagdes ou a existéncia duma populagiio tnica,
tendo concluido, através da anélise dos seus dados, a favor da segunda
hipétese. Esta concluséo tem como corolério o aceitar como impossivel
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o estabelecimento de fronteiras definidas para a hipertenséo, visto que
a mesma representard apenas um desvio quantitativo e néo qualitativo
da normalidade.

Conquanto as conclusdes da escola de Picl:eri.ng sejam do maior
interesse é conveniente notar que Platt *® encontrou, analisando os
mesmos dados, indicios que sugerem a inclusdo de duas populacﬁes
distintas no grupo considerado.

As dificuldades inerentes ao estabelecimento dum conceito de
hipertensdo essencial sdo ainda agravadas pela variabilidade dos
valores tensionais em cada individuo. Smirk '™, que estudou deta-
lhadamente o problema. designou por tensdo basal a determinada em
jejum e em situagdo de completo repouso tanto fisico como psiquice.
Esta é, em regra, significativamente inferior as diversas tensdes que
podem ser encontradas nos mesmos individuos sob o efeito do exer-
cicio, do periodo digestivo, do estado de tensdo psiquica e de vérios
outros factores ambienciais (tensées casuais). Aquele autor e Kilpa-
trick ®® verificaram que a tens@o basal &, por assim dizer, uma cons-
tante fisiolégica individual e valorizaram a importancia da mesma para
o diagnéstico da doenca hipertensiva. enquanto outros preferem
basear 0 mesmo no resultado médio de vérias tensdes casuais (tensdo
habitual de Hoobler e Lauwers ).

E certo que as controvérsias e imprecisdes resultantes dos factos
mencionados tém pouco significado na presenca de valores tensionais
que excedam largamente os encontrados na imensa maioria dos indi-
viduos dum dado grupo etério ou quando existam dados comprova-
tivos de compromisso organico resultante da hipertensao.

Contudo, quando os valores tensionais se encontram nas mal
definidas regides fronteiricas e néo se observam elementos que permi-
tam afirmar uma repercussdo organica dos mesmos, é necessario que
essas imprecisdes e dividas estejam presentes na mente dos clinicos
para que um diagnéstico de doenga hipertensiva, dificilmente justi-
ficavel, ndo seja feito com demasiada ligeireza.
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ETIOPATOGENIA

A segregagdo de varias hipertensﬁes secundarias, ainda que
limitando progressivamente o ambito da hiper‘tensﬁo essencial, nao
foi por enquanto téo completa que seja possivel considerar esta ultima
como entidade nosolégica perfeitamente caracterizada dum ponto de
vista etiopatogénico.

Contudo, a relativa uniformidade da histéria natural de muitas
das chamadas hipertensdes essenciais faz pressupor uma etiopatogenia
comum para numerosos <Casos com.preendidos sob tal designacéo.
embora nao exista acordo quanto aos factores predisponentes e
desencadeantes nem quanto aos orgdos ou sistemas implicados na
eclosdo do processo mérbido. A maior incidéncia de hipertensdes sem
causa aparente em determinados meios e agrupamentos raciais, a sua
relacio por vezes indiscutivel com agressdes psiquicas e condicoes
ecolégicas adversas, assim como a existéncia desde h4 muito compro-
vada de elevacdes tensionais dependentes de nefropatias, de endocri-
nopatias e de doenr;as do sistema nervoso, levaram Ibgica-mente a
admitir que a hipertensdo essencial deveria estar relacionada com
factores genéticos condicionantes dum comportamento anormal das
reaccdes organicas em resposta a noxas de natureza variavel.

A diversidade de opinides quanto a importancia relativa dos
papéis que na génese da hipertensdo essencial sdo desempenhados
pela hereditariedade, pelas circunstancias ambienciais, pelos confli-
tos psiquicos e pela reactividade anormal de determinados departa-
mentos da economia é entretanto consideravel, resultando em parte
de divergéncias na interpretacio dos resultados de estudos experi-
mentais e clinicos que convém analizar.

1. Incidéncia

A incidéncia da }lipertensfm essencial difere grandemente con-
soante as estatisticas, ndo sendo estranhas ao facto a variabilidade de
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critérios adoptados para o diagnéstico da afeccdo, a diversidade étnica
dos grupos populacionais estudados e a natureza particular das con-
c[icﬁes mesolégicas que cercam cada um deles. A primeira das razdes
5 chama a
atencdo para o facto de, em curto prazo de tempo, ter encontrado
catorze critérios 'difeu:entes de diagnés‘tico em pouco mais de trinta
artigos sobre a hipertensdo essencial. Em face de semelhante werifi-
cagio ndo surpreende saber que a incidéncia da doem;a hiperten-
siva na papu‘lacﬁo dos Estados Unidos tem sido computada, segundo
os autores, em wvalores que variam entre 5 e 25 por cento.

mencionadas ¢ de tal modo importante que Perera **

E possivel que a incidéncia da doenca hipertensiva na Europa
se aproxime mais do primeiro daqueles valores, opinido esta compar-
tilhada por Bedhgaard * que numa série de 21.000 individuos con-
sultados em regime ambulatério num servico de medicina interna
verificou que somente 5 por cento dos mesmos eram hipertensos.
E importante notar que a incidéncia apontada pelo autor dinamarqués
diz respeito a todos os casos cuja pressao excedia 150/100 mm Hg sem
entrar em considera(;ﬁo com o facto de apresentarem ou nao sinais
de doenga hipertensiva.

A importancia desta dltima, conquanto indubitével, parece ter
sido ndo raramente exagerac[a como causa de morbilidade dado que
Bechgaard e Hammarstrém '® nao a observaram em mais de 5 por
mil dos individuos que recorrem a servicos 'hospitallares. Pelo contrario,
a importancia relativa da 'I'l'rpertensﬁo essencial como causa directa
de morte néo é de menosprezar visto que, tomando para exemp'lo a
Gra Bretanha onde ¢ de uso a sua especiflicacao, deve ser responséavel
por cerca de 5 por cento ide todos os é6bitos, Os valores obtidos quando
das estatisticas se excluem os falecimentos ocorridos em idades infe-
riores a dez anos sdo ainda mais impressionantes dado que a doenca
hipertensiva, pelo menos nos Estados Unidos, seria causadora de 8
por cento de todas as mortes ocorridas nas restantes décadas e por
15 por cento das que se verificaram entre o0s 60 e os 80 anos (Bell ¢).

2. Idade

A idade da enorme maioria dos doentes que apresentam queixas atri-
buiveis & doenca hipertensiva estsa compreendida entre os 30 e os 60
anos (Sokolow e Perloff **?), sendo ainda apreciavel a contribuicdo
da sétima década para o conjunto dos ‘hi.pertensos observados mas
muito escassa a das restantes.
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De facto, a doenca é rara na infancia, constituindo casos excep-
cionais os descritos em criangas com menos de dez anos (Sobel '™,
Taussib e Remsen®). E no entanto extremamente provavel que a
hipertenséo essencial se inicie véarios anos antes do aparecimento dos
sintomas clinicos sendo nesse sentido do maior interesse os estudos
realizados por Perera * que teve a oportunidade de poder determinar
em numero apreciavel de individuos a idade em que se verificou a
elevacdo dos valores tensionais. O referido investigador concluiu que
tal elevacdo ocorria sistematicamente antes dos 48 anos, que em 92
por cento dos casos ja era evidente antes do fim da quarta década e
que, em qualquer dos grupos etéarios considerados, a incidéncia da
hi-pertensﬁo nao ultrafpassava 6 por cento do total da populacio do
mesmo grupo.

A dltima afirmacdo estd no entanto em franco desacordo tom
as observacoes 'de grande ntmero de autores que admitem inci-
déncias bastante mais elevadas nos periodos tardios da vida. Assim,
Pickering 1*® verificou que a incidéncia de pressdes diastélicas supe-
riores a 95 mm de Hg era progressiva até & sétima década, atingindo
nesta valores de 45 por cento do total dos individuos do sexo feminino
e 30 por cento dos do sexo masculino, enquanto Volinsky e col.®®
encontraram 19 por cento de hipertensos entre os habitantes de Leni-
negrado com idades compreenclidas entre os 50 e 59 anos, em con-
traste com 9, 3 e 1,5 por cento nos individuos pertencentes respectiva-
mente as quinta, quarta e terceira décadas.

A elevada percentagem de individuos dos grupos etarios mais
avancados em que os valores tensionais excedem os limites classicos
e a aparente inocuidade de muitas dessas crhipertensﬁes» sugerem a
possibilidade ja referida de que tais limites sejam demasiadamente
rigidos.

3. Sexo

As estatisticas aptesentadas por diversos autores sdo bastante
dispares quanto & incidéncia relativa da doenca hipertensiva nos dois
sexos o que em parte resulta da natureza das populacies estudadas
e do tipo de materiais analizados. De facto, na maioria das investiga-
coes efectuadas em materiais clinicos o sexo feminino surge como mais
frequentemente afectado, ainda que a thipertensdo essencial evolua
no mesmo por forma mais benigna. Dai resulta que o falecimento de
muitas das mulheres com hipertensdao pode ser devido a doengas
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mais rapidamente letais o que justifica a maior incidéncia da 'doem;a
no sexo masculino apontada pelos autores que trabalharam com
materiais de necrépsia.

Por outro lado, é possivel que as mulheres procurem auxilio
médico com sintomatt:‘logia ainda escassa, particularmente nas classes
e meios em gue as mesmas se dedicam exclusivamente a trabalhos
domésticos de matureza moderada, o que se traduz por uma maior
afluéncia do sexo feminino as consultas. Efectivamente, as estastis-
ticas baseadas no estudo de doentes inicialmente ambulatérios reve-
lam um predominio do mesmo que excede largamente o encontrado
em aglomerados populacianais ndo seleccionados. Assim, enquanto
Pickering *®, no periodo da vida em que a diferenca de incidéncias
entre os dois sexos é mais notavel, ndo encontrou predominios do sexo
feminino superiores a 15 por cento, Sokolow e Perloff **2, durante
um periodo de 12 anos, observam 206 hipertensdes essenciais em
mulheres ¢ apenas 143 em homens num total de 439 casos sucessivos.

O trabalho dos wltimos autores depde indiscutivelmente a favor
da validade das justificacses mencionadas como causas da diversidade
de in'format;:ﬁo obtida em diferentes fontes, visto que a gra’vidade
média dos casos quando da primeira observacéo era de longe superior
no sexo masculino.

4. Raga e meio ambiente

Qs trabalhos iniciais em que foram investigados os valores da
pressdo arterial em diversos agrupamentos racicos demonstraram, apa-
rentemente, a existéncia de divergéncias significativas entre as vérias
populacdes estudadas.

De facto, os valores tensionais (sistélicos e diastélicos) de chineses
(Tung *°), filipinos (Chamberlain **), indonésios (Cullumbrine *7),
negros africanos (Williams *°?), e esquimés (Thomas '*%), eram, em
média, inferiores aos habitualmente encontrados em europeus, norte-
-americanos de raca branca ou japoneses.

Contudo, o préprio Tung e Iogo em seguida Foster *" verificaram
que os valores I‘tensionais dos norte-americanos residentes na China
se reduziam, em cerca de um ano, para valores mais préximos dos

* constatou que a

encontrados nos naturais, enquanto Krakower™®
pressao arterial dos chineses migrados para o Canada se elevava
progressivamente para valores comparaveis aos dos autéctones. Tais

factos levaram a admitir que os niveis tensionais médios observados
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em determinado agrupamento racial dependiam mais de factores
ecolégicos ou nutricionais do que dum condicionamento de natureza
genética.

A favor desta hipétese depsem as observagses de Adams ¢, que
verificou a existéncia de niveis médios tensionais mais elevados entre
os individuos de raca negra do que entre os brancos da mesma regiao
dos Estados Unidos, e as de Scott'™ que encontrou nos esquimés
em contacto directo com a civilizacio pressdes arteriais inteiramente
sobreponiveis as dos habitantes da Inglaterra.

A prépria incidéncia da hipertensdo nos diferentes aglomerados
raciais é igualmente favoravel a ideia da preponder&ncia dos factores
ecolégicos sobre os de natureza genética dado que, em contraste com
uma baixa incidéncia em negros, indios americanos e esquimés
vivendo em condigdes primitivas, White *° ¢ Fishberg ® demons-
traram uma maior frequéncia da doenca hipertensiva nos negros do
que nos brancos norte-americanos, enquanto Scott e col.™ n&o
observaram ciiferencas apreciaveis quanto a referida incidéncia entre
os ingleses e os esquimés civilizados.

Os factos mencionados nao estdo contudo em desacordo com a
ideia geralmente admitida de que os factores hereditarios desempe-
nham importante papel na génese da hipertensao essencial, visto que
0s genes possivweimente implicados no determinismo da cloem;a podem
nada ter de comum com aqueles de que dependem as caracteristicas
que levam & inclusdo de um dado individuo dentro de um agrupa-
mento racial especifico. Para estas tltimas contam somente determi-
nados genes que imprimem caracteristicas a certos aspectos biotipol6-
gicos mais evidentes (cor da pele e dos olhos, tipo de cabelo, etc.)
cuja -ligaq:z'io com aqueles que condicionam tipos rp&rticulares de reacti-
vidade da arvore vascular, de funcionamento do sistema nervoso,
glandulas endécrinas ou rins, isto €, com os genes mais provavelmente
relacionados com a ecloséo da doenca hipertensiva, é muito duvidosa.

5. Genética da hipertensdo essencial

A existéncia de factores hereditarios im'p[icac[os na génese da
hipertensao essencial foi admitida desde ha muito com base na obser-
vacdo de certas familias em que a doenca ocorre em grande nimero
de membros. Dado que a doenca hipertensiva néo se manifesta em
regra antes do fim da quarta década é relativamente dificil verificar
directamente a sua incidéncia nos ascendentes ou descendentes dos
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doentes observados, visto ser escasso o ntimero de sobreviventes entre
os primeiros e ndo terem os segundos atingido a idade prépria para
a eclosao da mesma. Contudo, existem vérios estudos sobre o pro-
blema em que foram wtilizadas diversas fontes de informacéo acerca
dos wvalores tensionais dos ascendentes ou que se basearam em
analises da causa de morte daqueles, admitida a premissa de que
algumas dessas causas seriam com granc[e probalidade consequéncias
da hipertensdo arterial.

Em tais trabalhos O'Hare e col. !, Platt'® e outros verifi-
caram a existéncia de hipertensdo provavel em cerca de 60 a 70 por
cento dos ascendentes de individuos com hipertensdo em contraste
com uma incidéncia de apenas 30 por cento nos ascendentes de nor-
motensos.

Uma mo-c[aﬁda-cle inversa de apreciacdo da influéncia da heredi-
tariedade na génese da t[oenca hipertensiva consiste em estudar a inci-
déncia desta nos descendentes de hipertensos. Ayman’ que encarou
o problema sob este prisma constatou a existéncia de hipertenséo em
45,5 por cento dos individuos cujos pais sofriam ambos da doenca,
em 28,3 por cento daqueles em que apenas um dos progenitores era
hipertenso e em 3,1 por cento dos filhos de pais normotensos.

A importancia dos factores hereditérios foi objecto dum trabalho
dé natureza estatistica levado a cabo por Sobye'®™ em grande
nimero de individuos aparentados em diverso grau com doentes de
hipertensdo maligna. Segundo o referido autor a hipertensao teria um
condicionamento genético de natureza monofactorial ¢ a frequéncia
do gene responsavel seria de 30 a 40 por cento na populacdo estudada.

A 'h'rpétese duma c[elerminacio genética de tipo monofactorial
foi criticada por Piclcering e col. ¥ que, baseados no estudo da distri-
bui¢ao das tensdes arteriais em individuos néo aparentados com hiper-
tensos, nos familiares dos doentes com hipertenséo ¢ numa populacio
nio seleccionada, admitem a natureza multifactorial do condiciona-
mento genético da doenca hipertensiva. No entanto, Platt 1*°,
utilizando o material de Pickering mas excluindo do mesmo os indi-
viduos pertencentes a grupos etarios em que a hipertensdo é mais
provavelmente secundéria, considera as curvas de distribuicdo desse
modo construidas inteiramente compativeis com a influéncia dum
unico gene.

A discussdo sobre a natureza mono ou !po]ifactoriall do condicio-
namento genético da hi-pertensﬁo nao atingiu ainda o seu termo e
reveste interesse consideravel dado que, a ser comprovada a primeira

16



hipétese, sera légico admitir a dependéncia dum erro metabélico
unico, cuja identificacﬁo permitiria uma orientagao mais directa das
pesquizas sobre a profilaxia e a terapéutica da doenga hipertensiva.

6. Factores biotipolégicos

Para a enorme maioria dos clinicos a imagem tipica do hipertenso
é a de um individuo hiperesténico, de estatura mediana ou baixa, torax
a-mp]o. pescogo curto e tendéncia para a obesidade. Este prototipo
corresponde na realidade & gra-nde maioria dos individuos com @ﬁper-
tensdo essencial e a raridade relativa com que a doenca ocorre nos
leptossémicos hiposténicos estd claramente expressa na opinido de
Fishberg *® que, na presenca de tal biotipo, aconselha uma exclusao
particularmente cuidadosa da natureza secundaria das Glipeﬂensées
diagnosticadas.

Esta impressdo genérica tem sido confirmada [por varios estudos
de natureza estatistica, sendo a tal respeito pertinente referir que
Miiller e Parissius '*® encontraram o biotipo classico em cerca de 70
por cento dos seus hipertensos, enquanto Robinson e Brucer **! consta-
taram que a incidéncia da hipertensdo diastélica era cerca de oito
vezes maior em Ihipemsténicos do que em hiposténicos.

A tendéncia para a obesidade, que constitui atributo mais fre-
quente no primeiro dos referidos biotipos, contribui para acentuar a
diversidade da incidéncia da hipertensao essencial nos mesmos, dado
que a doenga é indiscutivelmente mais comum nos individuos com
peso excessivo. Esta relacdo ffoi comprovada por Boynton e Todd *
e Master e col. 1%, entre outros, e confirmada pela nitida redugdo
dos niveis tensionais que se observa no decurso de curas de emagre-
cimento efectuadas em obesos com hipertensao (Preble !, Fletcher *).

7. Factores dietéticos

As ja mencionadas relagées entre a obesidade e a thipertenséo
essencial sugeriram que, em certa medida, a Gltima poderia depender
de determinados factores dietéticos. A superalimentaciio habitual foi
considerada por Kahler e Weber ** como provével elemento etiolégico
da doenca thipertensiva. No entanto, ainda que a correlagéio entre a
obesidade e os valores tensionais anormalmente elevados deponham
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em favor de tal hipétese € no mesmo sentido possam ser invocadas as
reducdes dos niveis médios tensionais em grupos de individuos sub-
-nutridos em consequéncia das restricdes impostas pela guerra (Lups
e Francke '*) ou de condicionalismos experimentais (Keys, Hensdhel
e Taylor®), as wariaces encontradas dizem mais particularmente
respeito as pressdes sistélicas, ndo havendo por ora provas indiscuti-
veis de que uma hipertensdo diastélica possa ter origem ou ser basi-
camente condicionada por um excesso alimentar.

A par das investigacdes que visam relacionar a hipertensédo essen-
cial com a ingestao calérica global outras tém sido realizadas em que
foi encarado o problema da influéncia provével de determinados prin-
cipios alimentares. Assim, Dublin e col. *" analizaram as relacées entre
a incidéncia da hipertensao e a ingestao proteica média didria em mais
de 16.000 individuos sem que tivessem observado diferencas signifi-
cativas a tal respeito entre os que consumiam quantidades muito abun-
dantes e os que tinham habitualmente dietas pobres em proteinas.

Resultados aparentemente mais prometedores foram conseguidos
por Dahl e Love* que demonstraram existir uma incidéncia signi-
ficativamente maior de hipertensdes nos individuos com elevado con-
sumo habitual de sal do que naqueles cujas dietas eram relativamente
pobres em cloreto de sé6dio. Esta constatacdo é sobremaneira impor-
tante atendendo a que tem sido possivel provocar em ratos, pela 5imp[es
adicdo a dieta de um excesso de cloreto de sédio, uma h'rpertensﬁo
que, tanto no aspecto evolutivo como no anatomopatolégico, se asse-
melha muito & doenca hipertensiva humana (Meneely e col. %,
Dahl ?%). Dahl chama a atencdo para o facto de ndo ser uniforme a
resposta dos animais a sobrecarga salina, mesmo quando genéticamente
muito semelhantes, dado que cerca de 20 por cento dos mesmos sdo
resistentes a accao do sédio. O referido autor admite que, considerada
a extrema variabilidade genética da espécie humana, a percentagem
de individuos resistentes a doenca hipertensiva mesmo em face dum
consumo alimentar abusivo e prolongado de sédio deverd ser muito
superior a observada nos animais de experiéncia.

Dahl procurou levar mais longe a demonstragao da influéncia da
ingestdao habitual de sédio sobre a ocorréncia da thipertensio essen-
cial, correlacionando os niveis (Iaquela com a incidéncia da doenga
em diferentes regides do globo. Sem excluir a importancia de outros
factores na génese da doenca 'hizpertensiva é mnecessario reconhecer
que os elementos desta forma obtidos sdo extremamente sugestivos do
papel na mesma desempenhado pela «intoxicacdo crénica pelo sals.
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8. Factores psiquicos

A importancia dos factores psiquicos na génese da doenca hiper-
tensiva ¢ de avaliagdo extremamente dificil dadas as conclusées con-
traditérias dos diferentes autores que tém dedicado ao assunto a sua
atencgédo, néo estando por ora demonstrada a natureza inicialmente
psicogénea da hipertensao essencial.

A observagio comum de elevacdes transitérias da pressao arterial
em periodos de excitagdo psiquica fez crer na possibilidade de con-
dicionamento de eleva(;c'res de caracter fixo através da repeticdao fre-
quente de tais periodos ou da persisténcia de estados de ansiedade
e tenséio emocional. Um importante argumento em favor de tal dou-
trina foi aduzido pelos investigadores russos ao produzirem hiperten-
sées com vérios anos de duragio em macacos rhesus com neuroses
experimentais provocadas pelo método de Pavlov (Myasnikov '*%).

Segundo Myasnikov os trabalhos que demonstram néao existirem
divergéncias significativas entre os niveis tensionais médios de doentes
psiquicos e os de individuos normais nao pesam contra a teoria psi-
cogénea da 'hipertensﬁo essencial dado que dizem fundamentalmente
respeito a pacientes com mneuroses tipicas de caracter «asténico»
enquanto a doenga hipertensiva seria desencadeada pelas neuroses
que aque‘le autor classifica de {hiperesténicas». Esta ideia esta em
parte confirmada por estudos sobre os transtornos da personalidade
mais frequentes em hipertensos em que se verificou a coexisténcia
comum da doenca circulatéria com um estado de agressividade
inibida, tendéncias obcessivas-compulsivas e autodominio sub-normal.
Por outro lado, Myasnikov considera altamente significativo o facto,
que reputa frequente, do desaparecimento de certas hipertensges
essenciais ao cessarem os factores determinantes dum estado de exci-
tagdo psiquica.

Ainda a favor da importancia etiolégica dos traumatismos psi-
quicos depdem as elevacgoes s‘ignificativas dos valores tensionais
observadas em populagdes de cidades sitiadas e nos soldados de
unidades em combate (Graham ™), sobretudo quando se atende ao
facto comprovado de que certo nitmero dos individuos assim afectados
mantém tensdes anormalmente elevadas apesar da cessacao dos factores
determinantes e apresentam mais tarde compromissos orgéanicos resul-
tantes da hipertensao, A comprovagio duma incidéncia acrescida de
hipertensoes essenciais em determinadas profissées e dentro dum
mesmo grupo profissional nos individuos sujeitos com maior frequén-
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cia a traumatismos psiquicos (Spivak **®) é mais um elemento f&voravel
a hipétese mencionada.
No entanto, é necessério nao esquecer que Reiser e col. ®® e

1. %*® ndo obtiveram dados comprovativos de que a hiper-

Weiss e co
tensdo tivesse sido desencadeada por processos psiquicos na maior
parte dos casos de doenqa hi-perbeusiva em que procuraram determinar
a existéncia ou inexisténcia daquela relacdo de causalidade.

Para os defensores da natureza psicogénea da hipertensiao essen-
cial (Myasnikov) a neurose inicial actuaria através das éareas subcor-
ticais, condicionando uma «atitude ergotrépica», com excitagio
simpética, consequente tendéncia para a vasoconstricio e ulteriores
transtornos funcionais (renais, endécrinos, p. e.) que contribuiriam
para perpetuar o estado hipertensivo,

9. Factores nervosos

A comparticipacio do sistema nervoso na homeostase tensional
é conhecida desde longa data. estando provavelmente a seu cargo as
respostas adaptativas de emergéncia enquanto os mecanismos humo-
rais ndo entram em jogo. A sua acgao directa ao nivel dos vasos é
mediada fundamentalmente por modificacées do tono simpético e,
pelo menos em certos departamentos, do tono parasimpéatico. As
modificaces referidas constituem respostas a estimulos recebidos
pelos baroceptores aértico e do seio carotideo e, muito provavelmente,
por quimioceptores de localizacdo cerebral e diencefélica, respostas
essas directamente comandadas 'pe'los centros vasomotores bulbome-
dulares da substancia reticular activante mas possivelmente contro-
ladas por outros centros subcorticais. A existéncia de accdes modifi-
cadoras da tensdo arterial por parte do sistema nervoso dependentes
dum mecanismo humoral (cerebrotonina de Taylor e Page 1%
falina de Raab®), ainda que admissivel, ndo parece ter impli-
cagbes importantes para a compreensdo do cprablema da ‘lliper—
tensdo. Pelo contrario, os mecanismos neurogénicos de controle
vascular mantém todo o seu valor nos individuos com doenga
I'lipert\ensi-va. néo existindo quaisquer elementos decisivos que permitam
afirmar cliferen(;as qua]i'tatirvas entre os reflexos vasomotores de nor-

. ence-

motensos e dos hipertensos.

A intervencdo dos estimulos nervosos na manutencdo dos valores
tensionais destes wltimos ndo significa de modo algum a natureza
neurogénica da hi:pertensﬁo essencial, nem sequer que os factores
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nervosos desempenhem papel primordial nas primeiras fases da doenca.
De facto, esse papel primordial admitido por vérios autores (Page e
Corcoran '*®) parece incompativel com as observacdes de Ogden %2,
segundo as quais a accdo dos hipotensores que actuam através duma
c[epressﬁo do sistema nervoso é mais enérgica nas fases tardias da
hipertensdo essencial do que nos periodos precoces da mesma.

A existéncia de doengas do sistema nervoso em que a hipertensao
é relativamente frequente e. por outro lado, a possibilidade de pro-
cluqﬁo experimental de elevacdes tensionais duradouras mediante
lesses daquele sistema, foram outras tantas razdes que fizeram
admitir a possibilidade de uma etiologia neurogénea para a doenca
hipertensiva. Na realidade, a hipertensdo ndo é rara no decurso da
poliomielite do tronco cerebral (Salus®?), nas elevacdes da pressao
intracraneana (Kety e col. **), na esclerose do seio carotideo (Volhad ***)
e nas concussoes cerebrais e, em contrapartida, existem trabalhos
demonstrando a ocorréncia de hipertensées apés seccio dos nervos
que conduzem os estimulos recebidos pelos baroceptores (Koch
e Mies %), como consequéncia de varios processos determinantes
de isquémia cerebral ou bulbar (Dixon e Heller*?, Nowak e
Wealker 1*°, Taylor e Page '*®) e, inclusivamente, apés simples trau-
matismos craneanos (Keyser®”). Ainda que na grande maioria dos
doentes com hipertensdo essencial nao sejam demonstraveis lesdes
anatémicas do sistema nervoso comparéveis as que se encontram nas
doencas mencionadas ou as induzidas nos animais de experiéncia, a
possibilidade de que existam em alguns deles alteracges funcionais
com efeitos sobre a presséo arterial equivalentes aos daque[as lesaes
néo pode ser inteiramente afastada.

Esta hipétese foi defendida por Volhard *** que pretendeu rela-
cionar a hipertensdo essencial com a hiposensibilidade dos barocep-
tores carotideos, pmv&veimente relacionada com uma perda de elasti-
cidade cuja traducio anatémica nem sempre seria evidente.

10. Factores renais

A frequéncia das hipertensdes secundarias em varios tipos de
nefropatias e a intensidade e precocidade do compromisso vascular
ao nivel dos rins em casos de hipertensﬁo essencial tém constituido
razoes sulficientes para o ambiente favoravel que sempre rodeou a
hipétese duma origem renal da doenca hipertensiva.
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Dai o terem sido efectuadas vérias tentativas no sentido da
indugdo experimental de hipertensdes mediante intervengdes sobre o
rim conduzidas de forma a que, pelo menos inicialmente, nao fossem
produzidas lesdes anatomopatolégicas extensas do orgdo ou causados
compromissos sensiveis da sua funcdo excretéria.

Goldblatt ™ foi o primeiro investigador a conseguir tal intento,
obtendo em cées uma doenga com caracteristicas evolutivas e morfo-
l6gicas comparaveis as da hipertensdao essencial humana, mediante
constrigio parcial das duas artérias renais ou duma delas apés
nefrectomia contralateral.

Mais tarde, Braun-Menendez e col.?” e Kohlstaedt e col.®*
verificaram que no sangue das veias renais de cdes com hipertensao
induzida pelo método de Goldblatt existia uma substancia, hoje
designada por angiotensina, dotada de propriedades pressoras e que
podia ser obtida pe]a interacgéo duma proteina existente no rim — a
renina — com uma ¢*-globulina do sangue circulante a que chama-
ram hipertensinogénio.

O sistema renina-angiotensina tem sido obiecto de estudo aturado
durante o tltimo quarto de século e a sua importancia na génese da
hipertensao renal sobreleva a de vérias outras substancias também
dotadas de proprieclﬂdes pressoras cuja procfucﬂo pelo rim isquemiado
foi descrita por diversos autores — aminas pressoras de Bing *°, ferenta-
sina de Schroeder**”, V. E. M. de Shorr e Zweifach **°. E importante
notar que certas experiéncias, particularmente aquelas em que a biper—
tensdo renal é conseguida através dum envolvimento dos rins em
celofane (Corcoran e Page *®), levam a crer que a isquémia ndo é
condicdo essencial para que entrem em jogo os mecanismos que con-
duzem a elevacdo dos valores tensionais. De facto, na hipertensdo
perinefritica o débito plasmatico renal néo é sensivelmente reduzido
o que permite supor que as modificagées do pulso-pressdo séo sufi-
cientes para o desencadeamento daqueles.

Seg‘unclo os conhecimentos actuais a renina, que sera libertada
pelos rins isquémicos ou com outras alteracdes circulatérias, desdobra
o hipertensinogénio dando lugar a formacdo dum decapéptido sem
propriedacfes pressoras que se designa por angiotensina I. Este deca-
péptido seria por sua vez transformado num octapéptido — a angio-
tensina Il —, dotado de enérgica actividade pressora, pela intervencao
de um enzima conversor.

A sintese da angiotensina Il por Schwarz e col. '™ e por Rittel
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e co veio permitir o estudo das acgoes farmacolégicas de tal
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subtancia e verificar que a sua administragdo produz alteracﬁes hemo-
dinamicas comparaveis as que se encontram na maioria dos casos de
doenga thipertensiva (Finnerty e col.®, Sancetta ***, Page ¢ Bum-
pus *7, Yu e col. 2%9).

A determinacdo das concentragdes plasmaticas de angiotensina II

em normokensos, 'hipertensos com formas 'benignas e em casos de
hipertensdo maligna, vieram demonstrar que nos segundos a concen-
tracdo média é si‘gni:ficativa-mente superior & encontrada nos primeiros
e que os ultimos apresentam concentragdes muito mais elevadas do
que as dos individuos de qualquer dos outros grupos. Investigando
as razdes de tal divergéncia Wolf e col. ?°7 verificaram que a angio-
tensina Il marcada com 1! é mais lentamente degradada quando
existe hipertensdo. Os factos apontados sugerem indubitavelmente
uma relagdo entre o sistema renina — angiotensina e a génese da
doenca 'hi-per’(ensiva. Contudo, é imbortante nao esquecer que nao
existem provas definitivas testemunhando a libertacao excessiva de
renina -pelos rins isquémicos, ainda que certos trabalhos demonstrem
que a mesma desaparece das células epiteliais glomerulares de ratos
submetidos & administraq:ﬁo de desoxicorticosterona, sal em excesso
ou com infartos renais provocados artificialmente (Gross e Lichtlen ™,
Gross, Loustalot e Sulser ®°).
Em oposicao ao critério corrente que atribui a -hipertensﬁo renal a
producgéo de substancias pressoras pelo é6rgao comprometido, Groll-
man *°, Kolff** e Floyer® tém difendido a hipotese de que a
mesma seja devida a incapacidade dos rins lesados para cumprirem
uma funcdo neutralizadora de principios pressores de origem extra-
-renal que normalmente lhes competiria. Os referidos autores funda-
mentam a sua hipétese no agravamento da hipertensio que se verilica
quando nos animais com constricio renal unilateral se procede a
ablacao do rim normal (Goldblatt ™*, Floyer **), na indugéo de hiper-
tensdes mediante nefrectomia bilateral (Grallman e col. 7") e na impos-
sibilidade de cura das hipertensﬁes renais unilaterais de Ionga durag:ﬁo
mesmo que se remova o rim comprometido (Kolff e Page '*?).

Qualquer que seja o mecanismo implicado na genése da hiper-
tensao neffrc‘rgena nao existem provas concludentes da natureza pri-
mariamente renal da doenca hipertensiva, ainda que nao pareca
razoavel negar tal possibilidade com base na inexisténcia de compro-
missos aparentes das funqﬁ-es do rim nas fases precoces da mesma ou na
auséncia de lesdes anatémicas do orgéo numa elevada percentagem de
casos {Castleman e Smithwck **). Numa época em que se conhecem
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numerosas -nefmpaﬂns tubulares em que as perturbagdes funcionais tém
caracter extremamente limitado podendo apenas ser apreciadas por
meio de exames altamente especializados e a que nd@o correspondem
lesces morfolégicas pelo menos nos estadios iniciais, ndo ¢ dificil
aceitar que a hipertensdo essencial possa ser devida a um transtorno
metabélico renal sem traducdo evidente com os métodos actuais de
estudo. Inversamente, a atitude de Ewvans*®, que considera sempre
demonstravel, mesmo nos casos precoces, uma base anatomopatolégica
renal para a doenca hipertensiva — hipoplasia da média das pequenas
artérias com proliferagio reaccional da intima das mesmas e das
arteriolas —¢ também susceptivel de criticas dada a distingao feita por
aquele autor entre a hipertensdo essencial e a hipertonia, distingao
essa cuja legitimidade falta comprovar.

11. Factores endécrinos

A hipertensdo associada com a doenqa de Cushing e o aldostero-
nismo primério, a hipertenséio experimental induzida pela desoxicor-
ticosterona e a dependéncia hormonal doutras hipertensges experi-
mentais demonstram claramente a intervencéao de factores endé6crinos
nos mecanismos determinantes de certas e'[evan;:ﬁes tensionais de
carécter crénico. A sua comparticipagio na génese da hipertensao
essencial tem sido por esse motivo objecto de estudo aturado e, afastada
a ideia de que as génadas, a neuro-ﬁlipéfise ou a tiroideia desempe-
nhem na mesma papel importante, a atengéo dos investigadores tem
focado principwfmente o cértex suprarrenal,

Goldblatt ™ foi o primeiro a admitir a existéncia de relagges
entre a fungdo desta glandula e a hipertensao renal por ter verificado
ser impossivel produzir elevagdes tensionais pelo método que criara
quando os animais eram préviamente suprarrenalectomizados e ainda
por ter observado a nbrma[izaqﬂo da pressdo arterial em cdes hiper-
tensos quando se procedia & suprarrenalectomia bilateral.

Mais tarde, Page '*° aventou a hipétese de que a hipertenséao
renal poderia ser mediada por uma retengéo hidro-salina cle'penden‘(e
da produc.ﬁo excessiva de corticosteréides pela glomerular que se
tornaria l['liperfuncionante em resposta a perdas excessivas de sédio
induzidas pela angiotensina. Esta teoria recebeu certo apoio das
observacoes de Deane e Masson ** que verificaram um alargamento
da glomerular em animais submetidos @ administragao de extractos
de rim com actividade pressora.
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A descoberta ulterior da aldosterona fez pensar, dada a enérgica
accio deste corticosteréide sobre o metabolismo do sédio, que o prin-
cipio thormonal implicado na patogénese da hipertensio estaria final-
mente identificado, ainda que tivesse surpreendido a dificuldade de
obtenciao de elevacées tensionais por meio da sua administraq:ﬁo pro-
longada em éspécies em que as mesmas eram facilmente conseguidag
com a desoxicorticosterona.

Os trabalhos de Gross vieram tornar o problema um pouco mais
dlaro demonstrando que a acgao inibidora da Iiberta(;ﬁ.o da renina
efectuada pela aldosterona em presenca de rins normais deixa de se
exercer quando existe isquemia renal. Assim, a administracio de aldos-
terona, por si s6, apenas poderd desencadear uma hipertensdo através
do aumento da volémia. Pelo contréario, quando existe isquémia renal,
a renina libertada dara lugar, pelos mecanismos descritos, a formacéio
de angiotensina Il e, estimulando a secrecao de aldosterona, cria as
condigoes favoraveis para o exagero da volémia que vai facilitar e
agravar a elevacio tensional provocada por aquele octapéptico. Este
seria alids dotado da capacidade de exagerar a producdo de aldos-
terona segundo as investigagdes de Genest e col. ®°.

A possibilidade da intervencio da aldosterona nos mecanismos
determinantes da doenga hipertensiva humana foi analisada por
Genest e col. ®® que observaram um excesso da sua excrecdo relati-
vamente aos padroes normais em cerca de metade dos 'hipertensos
estudados, simultaneamente com uma redut;ﬁo da e[imi-nacﬁo do
pregnanetrio‘l. Qutros autores verificaram por sua vez que a excregao
de aldosterona era normal nos casos nao complicados, mas que nos
doentes com compromisso vascular ou renal evidente a mesma se
encontrava significativamente acrescida, afirmando no entanto gque
a eliminaco urinéria média da hormona é superior & dos individuos
normais mesmo nas hipertensﬁes de carécter mais ’benigrlo.
Myasnikov e Guérassimova **® estudaram a variagdo da excre-
¢io da aldosterona nos hipertensos tratados com ganglioplégicos
verificando que a mesma se reduz paralelamente @ descida dos valores
tensionais enquanto se eleva a eliminagéo dum esteréide néo identi-
ficado. Segundo estes autores a re[a(;ﬁo das concentragGes plasméticas
dos dois esteréides em causa terd provavelmente maior importancia
na regulacdo do equilibrio hidro-electrolitico das paredes arteriais do
que a concentragio absoluta de cada um deles sendo po'saive'l que 08
desvios dessa relaciio constituam o factor 'preponderante no agrava-
mento da doenca.
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12. Factores arteriais

Dado que na maioria dos casos de hipertensﬁo essencial existe
um exagero da resisténcia periférica ao fluxo sanguineo, a comparti-
cipaciio da érvore arterial, e particularmente das arteriolas, nos meca-
nismos de elevacao dos valores tensionais é indiscutivel. Para a maioria
dos investigadores as alteragdes funcionais ou organicas das artérias
que justificam o referido acréscimo das resisténcias periféricas séo
de natureza secundéria, constituindo inicialmente respostas a estimulos
nervosos ou humorais e, por fim, fenémenos reactivos em face da
prépria elevacao tensional.

No entanto, alguns autores admitiram a possibilidade da existéncia
de mecanismos primariamente vasculares determinantes da doenca
hipertensiva, atribuindo Volhard ™ importancia fundamental a dege-
nerescéncia da elastina aértica enquanto Jimenez Diaz® advogou
a hipétese da formagio duma substancia pressora na parede das
artérias.

Mais recentemente Tobian e Binion 8
trado que na doencga hipertensiva haveria um acréscimo da concen-
tracdo de sédio e &gua das paredes arteriais que poderia ser factor
de fundamental importancia na tensdo desenvolvida por tais wvasos.
Ainda mesmo que esta ol}servac&o fosse confirmada, o que alids €
duvidoso dados os resultados negativos de Freed e col.®* e de
Daniel e Dawkins *°, faltaria provar se a imbibi¢ao hidro-salina
das artérias resultaria ou néo de um transtorno primario das suas

® pensaram ter demons-

paredes.

Em resumo, é possivel afirmar que, conquanto a &rvore -arterial
como érgdo efector possa estar envolvida desde o inicio no processo
|hi‘pertensi'vo, néo existem presentemente argumentos favoraveis & inter-
vengdo priméaria da mesma na génese da hipertensdo essencial visto
que as o];)servaq:ﬁes acima citadas sdo inconcludentes e que os tra-
balhos de Evans, que conduziram este autor & hipétese da hipoplasia
congénita da média das pequenas artérias renais como primum
movens da doen(;a. requerem comprovagio em populacées escolhidas
segundo critérios menos estritos.



ANATOMIA PATOLOGICA

Segundo a opinido de praticamente todos os investigadores nao
existe uma anatomia patolégica prépria da hipertensﬁo essencial.
Assim, ainda que a aterosclerose, a degenerescéncia ou a hipertrofia
da média das pequenas artérias, a arteriolosclerose, a l'nipertrofia ventri-
cular esquerda e a nefrosclerose angiosclerética sejam mais frequentes
em casos de hipertensdo essencial do que em normotensos a sua
ocorréncia € igualmente comum nas hipertensdes secundarias, Por outro
lado, a prépria arteriolonecrose, que tem sido considerada marca
inconfundivel da hipertensao maligna, é também evidente nas hiper-
tensdes secundérias muito graves e foi inclusivamente descrita com
valores tensionais normais (Fishberg *?, Perera 1*4).

A ftnica voz discordante é a de Evans*® que admite, baseado
na presenca constante de hipoplasia ou mesmo aplasia da média das
pequenas artérias renais em casos de hipertensao essencial e na
auséncia de tal anormalidade nos casos de hipertensao secundéria,
ser aquela a lesdo causadora da pmlifera(;io da intima dos mesmos
vasos e das arteriolas dependentes. Esta, por sua vez, condicionaria
a isquémia renal que em sua opinido é o mecanismo determinante da
doem;a. Deste modo, para o referido autor, as a'lteraqﬁes mencionadas
representam um aspecto an&tomo-patolégico préprio da hipertensao
essencial.

Tal doutrina necessita ainda confirmagéo tanto mais que é duvi-
dosa a walidade do critério de Evans ao estabelecer uma distingéo
total entre as hipertensées sem repercussdo cérdio-arterial (hipertonia
na sua nomenclatura) e aquelas com compromisso organico evidente
que designa por hipertensées essenciais verdadeiras.

Apesar da inespecificidade dos aspectos anatomo-patolégicos cuja
ocorréncia é comum na hipertensdo essencial, a rapida descrigdo de
alguns deles (arteriolosclerose, arteriolonecrose) estéd justificada pela
frequéncia com gue 0s Mesmos se invocam como factores condicio-
nantes da evolugdo da doenca.



Pelo contrério, é desnecessario descrever as caracteristicas morfo-
l6gicas da aterosclerose ou da hipertrofia cardiaca dado que nao
diferem fundamentalmente das da aterosclerose sem I'I'l'ipervtensﬁcn ou da
hipertrofia ‘ventricular esquerda de causa diversa.

Arteriolosclerose

As lesdes arterioloscleréticas nos doentes com hipertensio
essencial, como de resto nas hipertensées secundérias, sdo mais fre-
quentes e intensas no rim e, por ordem decrescente de |frequéncia, no
baco, no péncreas e no cérebro. Raras vezes, as lesdes desse tipo
existem também no intestino, nas suprarrenais, na tiroideia e nos
puzlmﬁes. mas néao ha noticia da sua ocorréncia nos vasos da pele ou
dos musculos.

Essencialmente, cohsistem na deposigio sob a intima de uma
substancia hialina, com ou sem goticulas gordas incluidas e por vezes
com aspecto [librilar, de inicio com caracter focal mas mais tarde
difusamente distribuida.

A arteriolosclerose estd sempre associada com elastose da intima
das pequenas artérias a montante das arteriolas afectadas, isto ¢, com
uma espessura exagerada daquela hinica e reducdo proporcional do
lume, resultantes da formagao de véarias camadas concéntricas de fibras
elasticas a partir da lamina tnica ou quando muito dupla que constitui
a limitante interna em individuos normais.

Arteriolonecrose

A arteriolonecrose consiste numa necrose fibrinéide agucla da
média, da intima, ou simultineamente das duas tinicas vasculares
mencionadas, ndo estando por ora averiguac[o se a substancia que
substitui nas mesmas as estruturas normais representa um produto
da autélise destas altimas ou uma in’filtracﬁo por constituintes proteicos
do plasma.

A acumulacao da substancia fibrinéide exagera rapidamente a
espessura da parede, provocando uma reducéao consideravel ou mesmo
uma obliteragdo completa do lume vascular. A camada muscular desa-
parece por vezes quase inteiramente e é thabitual a existéncia duma
reaccdo inflamatéria perivascular. Simultaneamente, a intima das
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pequenas artérias e arteriolas prolifera- (endarterite proliferativa) e pode
existir uma verdadeira trombose intraluminar.

A arteriolonecrose, que muitos anatomo-patologistas continuam
a considerar caracteristica distintiva da hipertensdo maligna, é mais
intensa ao nivel do rim, mas pode também ser observada em arteriolas
pancreaticas, suprarrenais, intestinais, oculares, cerebrais ou cardiacas,
nunca tendo sido referida a sua existéncia nos vasos cutineos ou da
musculatura esquelética.



MECANISMO E FISIOPATOLOGIA

A pressio arterial média depende do débito cardiaco e da resis-
téncia oposta ao fluxo de sangue através da arvore vascular, variando
directamente com a viscosidade daquele e a extensdo dos vasos a
percorrer e inversamente com a area de seccio transversa destes
dltimos. Dada a natureza intermitente da ejeccio de sangue para a
aorta a pressdo arterial varia consoante a fase do ciclo cardiaco ainda
que a elasticidade vascular 'tenc[a a reduzir a amplitude das oscilagges.

A perda de elasticidade por parte das artérias resulta, caso se
mantenham inalteraveis os restantes factores mencionados, numa
elevacio da tensdo méxima concomitante com uma reducéo habitual-
mente menos marcada da tensdo minima. Dado que a hipertensao
diastélica constitui uma condigéo essencial para o diagnéstico da
doenga hipertensiva é intuitivo concluir que a referida perda de elasti-
cidade néo desempen}la qualquer papel importante nos mecanismos
da mesma.

A contribui¢ao dum possivel acréscimo do volume sanguineo para
a génese da hipertensdo essencial €, pelo contririo, assunto ainda
controverso pela diversidade dos resultados alcancados pelos vérios
investigaclores que tém estudado o pr‘o'b‘lema. Assim, enquanto de
Graelf * nao encontrou variagio apreciavel do espago extracelular
dos |hipertensos relativamente aos padroes normais, Teng e col. ™’
verificaram um aumento consideravel do mesmo utilizando o método
do radio-sulfato.

Da mesma forma n&o existe por ora acordo acerca do papel desem-
penlhado pelas variacées do débito cardiaco nos mecanismos determi-
nantes da doenga hipertensiva. A possibilidade, negada classicamente,
da existéncia de hipertensées essenciais em que o aumento do volume
minuto constituisse o factor hemodindmico determinante da doenca,
ganhou nova actualidade desde que Varnauskas?®® demonstrou
a presenca dum débito exagerado sem acréscimo das resisténcias peri-
féricas em cerca de um tergo dos individuos afectados. Bartorelli e

30



Zanchetti ' admitem que o referido padrdao hemodinamico possa
corresponder a um estddio inicial da doenca ou a uma modalidade
particular da mesma.

De qualquer modo, a elevagdo da resisténcia total periférica cons-
titui a perturbacio hemodinamica caracteristica na maioria dos casos
de hipertensdo essencial. Esta elevacao foi inicialmente comprovada
por Goldring e Chasis ™ e confirmada ulteriormente por vérios inves-
tigatlores cujos trabalhos permitiram localizar a razdo da mesma ao

1. 252 concluiram dos seus estudos

nivel das arteriolas. Prinzmetal e co
que a reducéo de calibre arteriolar seria generalizada, mas as investiga-
¢bes recentes de Brod e col. ?* demonstram claramente que em certos
territérios vasculares (musculatura esque]éﬁca} existe, pelo contrario,
uma resisténcia diminuida, um facto alias ja notado por Abramson
e Fierst! e que faz pensar que a modalidade circulatéria peculiar
a hipertensao difere qualitativa e ndo apenas quantitativamente da
que se enconitra em condit;ﬁes fisiol6gicas.

Os trabalhos anatomo-patolégicos, revelando a escassez das lesdes
obstrutivas vasculares na maioria das hipertenses precoces e mesmo
em grande nimero das existentes desde longa data, de par com as
redugdes tensionais obtidas pela simpatissectomia cirfirgica ou quimica,
ndo deixam dividas quanto ao caracter predominantemente funcional
do aumento da resisténcia arteriolar ainda que, para a grande maioria
dos autores, seja impossivel afirmar se 0 mecanismo determinante da
mesma é de natureza neurégena ou humoral.

Para muitos, o que actualmente se designa por hi‘pertensio
essencial nfo constitui uma entidade homogénea no que respeita aos
mecanismos envolvidos, que poderﬁo diferir de caso para caso, pe[o
menos na fase inicial da doenca. A interdependéncia dos factores que
intervém na regulac;ﬁo da pressdo sanguinea leva no entanto a crer
no envolvimento progressivo de véarios mecanismos & medida que a
hipertensﬁo persiste. Deste modo, a hipertensﬁo podera ser inicial-
mente neurogénea, renal ou endécrina, mas os factores perpetuantes
da mesma serdo provavelmente de natureza multipla e, ndo raras vezes,
os que dominam os periodos tardios da cloenqa serdo diversos daqueles
que originaram a elevacdo tensional. Em Portugal, Franco ® tem
defendido este critério, admitindo que perturbacses da dinamica
circulatéria local, nuns casos cerebrais, noutros renais ou ainda com
diferente localizagdo. induzem transtornos do funcionamento dos
érgaos afectados que, por mecanismo reflexo ou humoral, conduzem
a 'hipertenséo que serd depois perpetuada por mecanismos resultantes
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das anomalias funcionais causadas em varios departamentos da econo-
mia pela prépria elevacio dos valores tensionais.

Qutros autores, pelo contréario, insistem na origem sistematica-
mente renal (Goldblatt, Grollman, Evans) ou neurogénea (Myasnikov)
do mecanismo determinante da doenca hipertensiva, ainda que admi-
tindo a associagdo ulterior de diferentes factores.

De qua:lquer forma, a hi-pertensﬁo essencial, pes’lo menos na
maioria dos casos, estd associada com um débito cardiaco que, na
falta de insuficiéncia circulatéria, ndo se afasta sensivelmente dos
valores normais, com uma resisténcia periférica acrescida ao nivel dos
rins, vasos esplancnicos e pele e, pelo contrario, com uma rec[ucﬁo
da resisténcia arteriolar da musculatura sistémica. A elevacao da
tensdo arterial média tende a manter um débito sanguineo local sufi-
ciente para as necessidades metabélicas mesmo em presenca do acrés-
cimo das resisténcias periléricas, ndo sendo em regra inteiramente
compensatéria no que respeita ao rim. Esta é provavelmente a razao
do predominio das lesges no referido 6rgdo em casos de 'hipertensﬁo
prolongada. Mesmo no rim, a hipertensao benigna nao se acompanha,
durante a maior parte da sua evo]ucﬁo. de reducﬁes suficientemente
intensas do débito sanguineo para que se produzam transtornos
funcionais significativos.

No entanto, 2 medida que a doenca progride, a hipertrofia do
miocardio pode deixar de compensar a sobrecarga circulatéria, surgindo
um quadro de insuficiéncia cardiaca que pode ser causa da morte
em a'lg*uns doentes. Noutros, em es-pecia| nas formas malignas. sao
as lesdes obliterativas das pequenas artérias e arteriolas, em regra
complicadas pela aterosclerose das artérias de maior calibre, aparen-
temente facilitada ou agravada pela hipertensao, que justificam as
alteracdes fisiopatolégicas dominantes através da isquémia renal,
cerebral ou retiniana que condicionam. Noutros ainda, sdo as lesdes
degenerativas da média que, reduzindo a resisténcia vascular, vio
permitir a ocorréncia de acidentes hemorréagicos cerebrais ou de aneu-
rismas dissecantes, particularmente da orta.

" As razdes determinantes da modalidade evolutiva fisiopatolégica
particular a cada caso permanecem ainda obscuras, sendo entretanto
indiscutivel a relacdo directa entre a gravidade das lesses das pequenas
artérias, nomeadamente da tendéncia para a arteriolonecrose, e o grau
de elevagao dos valores tensionais diastélicos.

0
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SINTOMATOLOGIA

O desejo de encontrar explicagdo comum para as vérias queixas
apresentadas por cada doente conduz frequentemente a considerar
como manifestag:ées proprias da hipertensao toda uma série de sin-
tomas referidos por individuos com elevacdo tensional cuja re[aqéo
directa com a mesma nunca foi claramente demonstrada.

Assim, em muitos casos com valores tensionais elevados e sem
compromissos cardiacos, renais, encefalicos ou oculares evidentes, as
cefaleias, as vertigens, as perturbac;:ﬁes visuais e auditivas, a irritabili-
dade nervosa, a opressdo pré-cordial, as palpitagdes e as epistaxis sdo
frequentemente valorizadas como sintomas de doenga hipertensiva
ainda que varios autores chamem a atencdo para o facto de se encon-
rarem as referidas queixas com frequéncia comparavel nos normotensos
dos mesmos grupos etéarios. Sem pretenc[er significar que nédo existem
cef&leias, acufenos. dores anginosas ou hemorragias nasais directa-
mente dependentes da hipertensdo é importante notar a extrema difi-
culdade em explicar esses sintomas através desta doenca e a necessi-
dade frequente de implicar a aterosclerose associada como factor funda-
mental na génese de alguns deles (angor e acufenos, p. e.). Dar inicio
a uma terapéutica pelos hipotensores com fundamento na ocorréncia
das referidas queixas, sem tentar descobrir para as mesmas um meca-
nismo independente da hipertensﬁo. constitui um dos erros mais
frequentes na pratica clinica.

Por outro lado, é indubitavel que, em certos individuos, a sinto-
matologia presente depende na realidade da doenga hipertehsiva.
Nesses casos, as repercussdes dum regime tensional anormalmente
elevado e da aterosclerose sobre os vérios é6rgdaos sdo mais intensas
em alguns deles, divergindo o quaclro clinico consoante o departamento
da economia predominantemente atingido. Deste modo, determinados
hipertensos referem fundamentalmente queixas cardiacas, outros
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sintomas neurolégicos, outros ainda surgem ao clinico como porta-
dores duma angiopatia periférica, enquanto alguns, raros, se apre-
sentam de inicio como doentes renais. Ainda que seja possivel e fre-
quente encontrar nos doentes com hipertensﬁo essencial combinacﬁes
variaveis dos diferentes compromissos organicos mencionados é mais
conveniente para fins didaticos considerar em separado os sintomas
e sinais resultantes de cada um deles.

1. Compromisso cardiaco

A so]:necarga imposta inicialmente ao ventriculo esquerdo pela
elevacao das resisténcias periféricas determinante da 'hipevtensﬁo tem
consequeéncias diversas consoante a intensidade e a ra.pic'ez com que
a mesma se instala.

Assim, nas thipertensaes lentamente evolutivas o ventriculo
esquerdo sofre um processo ac[a.ptativo de hipertrofia cuja magnitude
tem nitida correlacio com os niveis tensionais, sendo a insuficiéncia
cardiaca, em geral, tardia. Pelo contrério, nas formas ma‘[ignas. em
que um aumento consideravel das resisténcias se verifica num curto
prazo, a hipertrofia de adaptacio é menos adequada, os sinais de
isquémia lesdo subendocardia (strain) dominam os aspectos electro-
cardiogréficos e a faléncia miocardica é habitualmente precoce.

Ainda que ﬂlguns doentes afirmem que os seus primeiros sintomas
foram os de uma crise paroxistica de dispneia, é muito raro que minu-
ciosamente interrogados néo refiram o cansaco facil e a clispneia de
esforgo como queixas iniciais. Os dois sintomas referidos séo, de facto,
os mais constantes no inicio da carl:[iopatia ']‘lipertensiva. s6 ulterior-
mente surgindo os restantes aspectos da insuficiéncia ventricular
esquerda aguda ou crénica. A ‘hipertensdo pulmonar resultante desta
Gltima, a progresséao da aterosclerose coronéria, em certos casos um sin-
droma de Bernheim e, por vezes, um enfizema associado, sdo outros
tantos factores que, com predominio variavel, concorrem para a ocorrén-
cia ulterior duma insuficiéncia ventricular direita naqueles doentes com
cardiopatia -hiper‘tensiva cuja morte se néo verifique precocemente em
consequéncia de outras lesges. O engorgitamento venoso, o figado
de estase, os edemas, a ascite, fazem entdo o seu aparecimento, com-
pletando o quadro da insuficiéncia cardiaca global.
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Numa percentagem apreciavel de casos sdo observadas arritmias,
quer na forma duma extrassistolia auricular ou ventricular mais ou
menos frequente quer ainda na de uma fi‘bri]‘hac&o auricular paro-
xistica ou crénica que pode ser factor de agravamento duma insufi-
ciéncia cardiaca pré-existente e em certos doentes parece constituir
o factor desencadeante da insuficiéncia direita (Marques **2, Marques
e Mota %),

Além dos sinais préprios de insuficiéncia miocdrdica — fervores
de estase, engorgitamento venoso, hepatomegalia, edemas, ascite —
sem especificidade dependente da etiologia, existem certos dados
auscultatérios que, embora nao possuindo especi-ficidade individual,
formam no conjunto wm quadro bastante caracteristico da obser\raqéo
dos hipertensos.

De facto, a acentuacio do segundo tom aértico estd presente em
81% dos casos, um tom auricular em provavelmente 70% e um sopro
sist6lico (exclusiva ou predominantemente protossistélico) também em
70 % dos doentes (Barlow e Kincaid-Smith &). E importante notar
que este sopro, cuja origem adrtica é facilmente demonstravel pe[o
exagero da sua intensidade durante a ina'lacio de nitrito de amilo,
néo é muitas vezes audivel na base, sendo pe'lo contrario quase siste-
maticamente identificavel no foco mitral. Os estudos anatomo-pato-
légicos tém demonstrado que ele nao l:[epende de lesdes orgéanicas da
vélvula aértica sendo portanto devido & modalidade particular de
ejeccio de sangue levada a cabo por um ventriculo esquerdo hiper-
trofiado contra uma pressao arterial exagerada.

Um terceiro ruido cardiaco é aprecidvel em cerca de um tergo dos
doentes e, ao contrario do que foi admitido por wvérios autores
(White >, Friedberg ® e Levine '°%), sdo hoje considerados raros na
cardiopatia hipertensiva os sopros de insuficiéncia mitral funcional.
Da mesma forma raros, na auséncia da lesdo valvular concomitante,
se consideram os sopros aérticos e os sopros diastélicos com caracteris-
ticas de rodado que Harrison ¢ Wood # e Luisada **° demonstraram
existir ocasionalmente em lhipertensos sem estenose mitral associada.

Os exames fonocardiograficos tornam possivel uma anélise minu-
ciosa de todos os aspectos auscultatérios mencionados e, como
elemento praticamente constante dos mesmos, pode ser reconhecido
um atraso dos componentes amplos do primeiro tom em mlaqﬁo ao
inicio da sistole eléctrica (fig. 1).

Por sua vez os tracados electrocardiograficos revelam também
nitidas anormalidades numa proporcéo consideravel de doentes com
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Fig. 1 — Fonocardiograma logaritmico registado no foco mitral. Notar que
além do I° e II° tons normais existe um ruido adicional diastélico (IV®)
que corresponde a contracgdo auricular. O ritmo triplo por tom auricular
audivel é frequente na hipertensio essencial.

hipertensﬁo essencial, sendo provavel que nos casos em que a pressdo
basal excede 100 mm de Hg a incidéncia de electrocardiogramas
patolégicos atinja cerca de 85% (Simpson ™). O sinal electro-
cardiografico mais fnequente de compromisso miocardico consiste no
difasismo ou na inverséo assimétrica das ondas T nas derivacées I, aV[,
(ou aVF nos coracbes verticais), Vs e V. E provavel que as alteracdes
mais precoces da fase de repo]a'rizacﬁo se traduzam por baixa voltagem
das ondas T nas derivacdes mencionadas mas a valorizacio deste
apla'namento é, por ora, assunto muito controverso.

Em cerca de 60 % dos casos a hipertrofia ventricular esquerda
é evidente segundo os criticos de apreciacao de Sokolow e Lyon '
e de Goldberger™. Também em 70% dos casos de hipertenséo
essencial se observam depressées significativas do segmento ST em
geral mais evidentes nas mesmas derivacﬁes em que se verificam as
anomalias da onda T (fig. 2).

Qs sinais electrocardiograficos de hipertrofia e os de isquémia-
lesao subendocardica, conquanto frequentemente associados, ndo sao
invariavelmente interdependentes, ocorrendo em muitos casos, sob
a influéncia dos hipotensores, uma rapida regressao dos tltimos sem
modificagdo apreciavel dos primeiros.

O exame radiolégico da silhueta cardiaca constitui mais um
importante elemento de estudo dos hipertensos, permitindo por vezes
suspeitar a existéncia prévia duma doenca hipertensiva em individuos
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Fig. 2 — Electrocardiograma dum caso de hipertensio de longa duragio na
fase maligna. Notar os sinais de grande hipertrofia ventricular esquerda com
isquemia lesdo sub-endocérdica.
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cuja tensdo se tornou normal como consequéncia de outro estado
mérbido (in'farto do miocardio, acidente vascular cerebral, p. e.).
De facto, de 50 a 80 por cento dos hipertensos acabam por exibir uma
h_ipertro‘fia cardiaca demonstravel radiologicamente que, pelo menos
no inicio, se limita ao ventriculo esquerdo. O desvio latero-caudal
do apex e a procidéncia arredondada do bordo esquerdo nas teler-
radiografias ou radioscopias feitas em posicao postero-anterior assim
como a reducdo do espago retrocardiaco com sobreposicao ulterior da
silhueta a coluna na posicio obliqua anterior esquerda constituem .
aspectos caracteristicos daquela lhipertrofia. Nas fases tardias, com
insuficiéncia cardiaca manifesta, a dilatagio associada exagera os
sinais mencionados, a que se juntam, em muitos casos, os préprios
da dilatacao e hipertrofia da auricula esquerda, do ventriculo direito e,
finalmente, da auricula direita. Este aumento global da silhueta acom-
panha em geral os sinais clinicos da insuficiéncia cardiaca bilateral
e a sua redugdo é um dos indices mais objectivos de eficacia duma
terapéutica cardioténica instituida.

Dada a frequéncia da aterosclerose coronaria grave entre os
hipertensos (Davies e Klainer **, Fishberg **, Rau®®) nao é sur-
preendente encontrar queixas anginosas numa consideravel percen-
tagem de tais doentes. Sem que se admita actualmente a hipétese
de Allbutt® e Libman®" que pretendiam ser possivel um sin-
droma anginoso na doenca lhipertensiva nao complicada de ateros-
clerose é necessério concordar que a hipertensdo facilita o desenvol-
vimento do angor em casos com lesdes coronarias moderadas. Esse
facto é provavelmente consequéncia das necessidades metabélicas
acrescidas quando existe 'hipertrofia venticular, o que conduz a um
déficit relativo de oxigénio mesmo sem que exista reducdo muito
extensa da irrigacio coronaria. Fishberg menciona, como argumento
favoravel a interpretacdo citada, o facto de serem menos frequentes
os infartos do miocardio nos anginosos com 'l'li-pertensﬁo do que nos
normotensos com sintomatologia idéntica de insuficiéncia coronaria.

2. Compromisso vascular periférico

Em certos doentes com hipertensio essencial os sintomas domi-
nantes no quadro clinico, aqueles que conduzem ao exame médico
e, por vezes, ao diagnéstico insuspeitado da doenca, dependem de
transtornos circulatérios periféricos. Tais casos sdo particularmente
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frequentes em hipertensos com diabetes mellitus e, nestes doentes, o
papel desempenhado pela aterosclerose das artérias periféricas ¢ factor
preponderante de localizagio dos sintomas.

" Noutros individuos a hipertenséo parece ser causa de fenémenos
espésticos vasculares cuja traducéo pode ser limitada a dores vagas.
migratérias, dos membros ou adquirir o aspecto classico dum sindrome
de tipo Raynaud.

Entre "as m-&ntfestaq:ﬁes vasculares peri‘féricas da doenca hiper-
tensiva merecem especial referéncia as tlceras isquémicas dos membros
inferiores, descritas pela primeira vez por Martorell 1** e em seguida
por Hines e¢ Farber® em mulheres sem outras anormalidades arte-
riais além da arteriolosclerose cutanea. Tais tlceras, que ocorrem
também no sexo masculino, estdo habitualmente localizadas na face
externa dos tornozelos, sdo dolorosas, e tém geralmente inicio sobre
uma zona avermelhada, também dolorosa, de induragﬁo. no centro
da qual se forma uma fictena hemorrégica muitas vezes sob influéncia
directa dum traumatismo. As vlceras de perna de etiologia hipertensiva
evoluem por forma crénica, podendo cicatrizar quando a hipertensao
é controlada sem outra terapéutica local além da anti-séptica.

3. Compromisso encefalico

Certo ntimero de sintomas muito comuns nos 'I'lipertensos que,
de acordo com critérios tradicionais, seriam traducﬁo dum compro-
misso do sistema nervoso, tém na realidade uma natureza ainda
obscura, sendo duvidosa a sua dependéncia directa dos wvalores
tensionais.

As cefaleias sdo referidas por elevada percentagem dos doentes
com hipertensdo benigna (de 23 por cento na série de Bechgaard
a mais de 50 por cento na opinido de Fishberg **) e constituem
exemplo tipico de tais sintomas, pddendo. ao contrario do que sucede
com as cefaleias da ilipertensﬁo maligna usualmente associadas com
edema cerebral e pressido liquérica elevada, desaparecer sem reducao
concomitante dos valores tensionais.

Este facto, associado @ verificagdo de pressdes intra-raquidianas
normais na ‘hipertenséo -benigna. conduziu diversos investigadores a
tentarem explicar as cefaleias dos thipertensos por mecanismos inde-
pendentes da elevagio tensional. Assim Wolff **®* admite para as
mesmas uma natureza angiomotora idéntica a que se observa na enxa-
queca, enquanto outros pretendem que 0 mecanismo imp[icado seria
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a contractura dos masculos da cabeca e nuca dependente dum estado
de tensdo emocional. De qualquer modo é indiscutivel que certas
cefaleias, particularmente as de tipo matutino, sdo mais frequentes
entre os -hipertensos e .parece interessante referir a supressio das
mesmas que muitas vezes se consegue pela simples elevacio da
cabeceira do leito.

As celaleias que quase invariavelmente acompanrham a hiper-
tensdo maligna sdo, sem divida., de natureza diversa. Nesta situacdo
a cefaleia é, em geral, traducdo duma hipertensé@o intracraniana, sendo
curioso notar que na transicdo para a fase maligna certos individuos
com hipertensao benigna prévia referem nitida modificacio do caracter
das suas cefaleias. Muitas vezes estdo presentes concomitantemente
outros sinais de hipertensdo intracraniana e diversos fenémenos repre-
sentativos de compromisso cerebral focal ou difuso tais como vémitos
ndo precedidos de néuseas, amauroses transitérias, afasias, rr;ono—
plegias ou hemiplegias fugazes, convulsées epileptiformes e, inclusiva-
mente, fases de coma de duracﬁo variavel. Tais sintomas constituem
no seu conjunto manifestacées da chamada encefalopatia hipertensiva,
designacdo criada por Oppenheimer e Fishberg '** e largamente
usada nédo obstante a sua relativa imprecisao.

Muitos dos fenémenos atras referidos sdo satisfatoriamente expli-
cados pelo edema cerebral que os exames anatomo-patolégicos demons-
traram existir em casos de encefalopatia hipertensiva, edema esse que
para a’lguns seria devido a um exagero da presséo eficaz de filtracﬁo
enquanto para outros resultaria duma permeal')ilidade acrescicl_a das
paredes capilares dependente da anoxia secundaria a vasoconstrigao.
A rapidez com que surgem alguns dos sintomas mencionados e o seu
caracter transitério levaram a invocar vasoespasmos cerebrais como
explicagdo para os fenémenos focais paroxisticos da encefalopatia
hipertensiva, explicagdo essa enérgicamente combatida por muitos
autores que negam possibilidade de vasoconstricio eficiente das
artérias intracerebrais. Ainda que esta opinido seja demasiadamente
extremista é indubitavel que muitas das situagdes cuja e:q:i]icacﬁo
plausivel parecia ha alguns ser o vasoespasmo cerebral sao hoje consi-
deradas consequéncia de processos oclusives parciais das artérias dos
sistema carotideo e vertebro-basilar.

As monoplegias & lllemip[egias transitérias, as afasias e amauroses
de curta duragéo, os sindromas vertiginosos paroxisticos sdao de facto,
em grande namero de casos, resultado duma reducéo sibita do débito
sanguineo através dum daqueles sistemas organicamente comprome-
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tido. E certo que tais fenémenos dependem em regra de quedas ten-
sionais enquanto na encefalopatia hipertensiva se verifica antes uma
elevacio da pressdo sanguinea para além dos niveis comuns. No
entanto, ndo repugna admitir que um vasoespasmo pré-cerebral possa,
na presenca dum compromisso obliterativo carotideo ou wvértebro-
-basilar, determinar sintomatologia idéntica a causada pelas hipo-
tensdes stbitas.

As hemorragias cerebrais representam outro tipo de compromisso
do sistema nervoso dependente, em certa medida, da hipertensao.
De facto, mais de 90 por cento das '}Iemorragias cerebrais ocorrem
em hipertensos (Lippmann '*®) e, por outro lado, aquelas constituem
a razdo directa da morte em de 20 a 30 por cento dos individuos com
doenca hipertensiva (Bechgaard **, Milliez e col. '**). A ideia de que
a hipertensédo fosse, por si s6, causa das hemorragias cerebrais é insus-
tentavel desde que se sabe serem necessarias pressdes tremendamente
elevadas para provocar rotura das artérias intracranianas em cada-
veres. Conseq'uentemente. varios autores tentaram explicar a fragi-
lidade anormal das paredes que se torna necessario admitir. Assim,
f)ara algu-ns. as hemorr‘agias. mesmo a'[)unclantes. seriam transcapi|ares
e devidas a permeabilidade exagerada resultante duma anéxia con-
dicionada por vasoconstricio arteriolar, enquanto outros defenderam
o critério de que tal anéxia poderia inclusivamente causar necrose
arterial dado que os vasos murais tomariam parte na referida vaso-
constricdo. A faléncia de apoio resultante da encefalomalacia peri-
vascular e a lesao da parede por hemorragias intramurais sédo outras
tantas hipéteses consideradas plausiveis por diversos investigadores
como explicaces da referida -fragi]idade. Sem negar a poss'rbilidade
de que tais mecanismos possam desempenhar um papel importante
em casos -particu‘lares é razoavel concluir dos estudos mais recentes
que a aterosclerose constitui a causa mais frequente de lesdes
vasculares cerebrais facilitadoras das hemorragias que se observam
na hipertensao.

4. Compromisso ocular

As pertunbat;fies visuais resultantes da hipertensdo sdo extraor-
dinariamente frequentes nas formas graves da doenga, em particular
na forma maligna. Nesta tltima a sintomatologia ocular é espontanea-
mente referida por cerca de 50 por cento dos doentes (Milliez e col. ***)
e em muitos casos constitui a razdo determinante da primeira consulta.
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No entanto, a importancia do compromisso ocular na doenca
hipertensiva transcende o facto de causar perturbacées visuais incé-
modas para os pacientes pois que, além disso, tal compromisso oferece
ao médico a possi!bi'lidade de examinar directamente um sector da
arvore vascular bastante sensivel as modificacses do regime tensional.
De facto, mesmo antes que os transtornos da visdo acusem a existéncia
duma retinopatia ja € possivel verificar a presenca de alteracées nos
vasos retinianos e, através das mesmas, avaliar o grau de compromisso
vascular sistémico.

Uma vastissima experiéncia clinica demonstrou claramente a
estreita correlagdo existente entre a gravidade das lesées oftalmolégicas
e a da doenga 'hipertensiva em geral, de tal modo que esta se classifica
frequentemente segunc[o o resultado do exame -func'oscépico de acordo
com os critérios propostos por Keith, Wagener e Barker "
semelhantes.

ou outros

Segundo Deodati **, a cuja revisdao do problema se reportam
as consideracdes seguintes, as alteracées dos vasos retinianos — espes-
samento da parede, irregularidades do calibre, degenerescéncia hialina
ou lipidica da intima, esclerose desta— ndao tém, por si mesmas,
tradugéo sintoméatica apreciavel, ainda que a sua relacio com deter-
minados fenémenos funcionais (moscas volantes, fosfenos) seja admis-
sivel. Pelo contrario, as lesdes retinianas dependentes das alteracaes
vasculares referidas — hemorragias, exsudados, p'api[eclemn— em
razio da sua localizagao preferencia] no polo posterior sdo, quase
sempre, causa de .perturl)acﬁes visuais, constituindo no conjunto o que
habitualmente se designa por retinopatia hipertensiva.

Dado o interesse de ordem prognéstica dos diferentes aspectos
fundoscépicos que se observam na hipertensio, a sua descricéo
sumaria esta justificada, devendo entretanto ser recordado que a
divisdo em quatro grupos distintos é de certo modo arbitréaria existindo
em alguns casos nitida sobreposicao das alteragses que em seguida
sdo mencionadas como pertencendo a estadios diversos. A classifi-
cacdo indicada é a preconizada por Deodati:

As artérias estdo adelgacadas e reflectem exagerada-

Grupo 1
mente a luz. As veias estdo ligeiramente dilatadas e tortuosas. Ao
nivel dos cruzamentos arteriovenosos, as veias parecem discretamente
comprimidas pelas artérias (sinaf de Gunn). A papila, de contornos
nitidos, tem colora¢do normal. Nao se observam alteracses retinianas.
A tensdo arterial retiniana revela um indice retino-humeral normal.
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Grupo Il — As artérias, estreitadas, tém reflexos acobreados
(artérias em fio de mbre). o seu trajecto é sinuoso e o seu calibre
irreg‘ular. Por vezes existem lesdes ateromatosas que se apresentam
como bainhas aparentemente periarteriais. As veias estdio nitidamnte
dilatadas e os sinais de Gunn sdo mais acentuados. Ao nivel dos
cruzamentos arteriovenosos poc[em existir tromboses arteriais ou
venosas localizadas com hiperemia retiniana, manchas exsudativas
ou hemorragias de extensdo limitada. A retina esta superficialmente
edemaciada (aspecto em baba de caracol) e alguns focos amarelados
traduzem discreto compromisso capilar (capilarose de Baillart) ou
zonas de degenerescéncia coléide. A papila ndo apresenta alteracoes.
O indice tensional retino-humeral continua dentro dos limites normais.

Grupo Il — As artérias estdo muito adelgacadas, por vezes fili-
formes e tém reflexos prateados (artérias em fio de prata), podendo em
certas zonas periféricas ter o aspecto de filamentos brancos. As veias,
dilatadas, tém tonalidades quase negras. Existem sufusées hemorra-
gicas ao nivel dos cruzamentos arteriovenosos. Por outro lado, esparsas
pela retina, podem ser observadas hemorragias de morfologia variavel
(puntiformes, em chama) e exsudados brancos algodoados. O polo
posterior, e em particular a regjao da maéacula, estd mais ou menos
edemaciado. A papila apresenta contornos esfumados. O indice retino-
-humeral ¢ inferior ao normal.

Gmpo IV — As artérias filiformes, prateadas, em parte oblite-
radas, sdo pouco visiveis. As veias estdo distendidas e nitidamente
esmagal:las pelas artérias nos pontos de cruzamento. Os focos exsuda-
tivos e I‘lemorrégicos sdo mais extensos e numerosos. A retina, total-
mente edemaciada, tem tonalidade branco-amarelada. A papila apre-
senta um edema acentuado. Ao nivel da regiao macular existem focos
exsudativos confluentes que tendem para a formacdo da classica estrela
macular erradamente designada por albuminurica.

Ainda que os conjuntos de sinais que constituem as caracteristicas
distintivas dos varios grupos possuam consideravel valor para avaliar
a gravidade da doenca, a inclusdo de um dado caso num tipo deter-
minado € muitas vezes dificil e diferentes observadores podem classi-
ficar as alteracées fundoscépicas em grupos diversos duma mesma
classificacao. E importante notar que o edema da papila. exigido por
a'lguns autores como sine qua non para o diagnéstico da hipertensﬁo
maligna, tem sido por outros considerado como elemento dispensavel
na caracterizacio dessa modalidade evolutiva da doenga. De resto,
tal atitude parece légica dado que a avaliacao da benignidade ou
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malignidade duma hipertensao n@o devera depender dum tnico
elemento local mas sim da considerag:ﬁo cuidadosa de todo o quadro
clinico.

5. Compromisso renal

O compromisso renal com significado clinico é relativamente raro
na hipertensﬁo essencial. Quando as formas benig‘na e ma]ig‘na da
doenca s@o consideradas em conjunto o niimero de casos em que a
insuficiéncia renal adquire preponderancia sintomatolégica é segura-
mente inferior a 10 por cento da totalidade. Pelo contrério, o compro-
misso renal € clinica e laboratorialmente evidente, quando da primeira
consulta, em mais de 90 por cento dos doentes com hipertenséio maligna
e a urémia constitui a causa de morte em cerca de 70 por cento
dos mesmos.

O compromisso funcional dos rins de causa -'I'lipertensiva néo tem
caracteristicas distintivas especiais e a evolucio mais ou menos réapida
através dos periodos de hipostentiria sem retengéio ureica, de retengéo
azotada sem sintomatologia clinica evidente e de franca urémia néo
difere da que se observa noutras situagdes. determinantes de insufi-
ciéncia renal.

6. QOutros compromissos orgdnicos

Existem factos que permitem afirmar a existéncia doutros com-
promissos funcionais ou organicos além dos mencionados em casos
de hipertensdo essencial. Assim, a [ragilidade de alguns territérios
capilares (das mucosas nasal e brénquica, p. e.). certas modalidades
secretérias do cértex suprarrenal e determinadas particularidades do
metabolismo hidro-iénico, tém sido descritas como mais frequentes ou
inclusivamente quase caracteristicas dos doentes com hipeﬂens&o.
Tais anormalidades sdo entretanto igualmente comuns quando existem
elevacdes tensionais de causa reconhecida e representam quer a conse-
quéncia de a'lguns dos compromissos ja descritos quer simples consta-
tagoes de exames laboratoriais muito especiaiiz.ados. s6 executados
para fins de investigacio. néo parecendo portanto légico considerar
as mesmas numa sintese da sintomatologia basica da doenca.
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HIPERTENSAO MALIGNA

Ainda que ndo seja dificil diagnosticar a hipertensdao maligna
quando o quadro clinico retine todas as caracteristicas que no conceito
de Volhard e Fahr definem a afecgao, nao existe no momento actual
um critério uniforme que permita ﬂbrﬂnger todos os doentes que se
encontram em fases precoces da mesma.

E certo que a evo[uqﬁo da doenga constitui o menos falivel de
todos os critérios dado que o agravamento dos compromissos organicos
habituais na elevaciao tensional tem na hipertensao maligna uma
rapidez e tumultuosidade que constituem denominadores comuns a
todos os casos. No entanto, a possibili&ade de inducﬁo de remissdes
duradouras desde que se adoptem medidas terapéuticas enérgicas,
dificilmente justificAveis em situagdes de prognéstico mais favoravel,
torna desejavel o reconhecimento precoce da ma[ignidade incompa-
tivel com a formulacdo do diagnéstico através da evolucdo clinica.

Brust, Perera ¢ Wilkins *° consideram a hipertensao maligna
como uma situag¢do em que a pressdo diastélica é nitidamente elevada
€ pouco variavel, em que existe disfum;ﬁo renal rapidamente progres-
siva e em que é frequente, ainda que ndo constante, a retinopatia com

158 incluem na definicao

papiledema. enquanto outros, como Reubi
a quebra acentuada do estado geral com diminuicdo progressiva
do peso.

Se é certo que as hipertensées com pressao diastélica elevada,
retinopatia dos grupos Il ou IV e compromisso renal evidente nao
oferecem duavidas quanto a sua inclusdo entre as formas ma[ignas.
a observagao isolada de um dos elementos mencionados nao autoriza
o diagnéstico. De facto, acontece encontrar doentes com pressdao
diastélica extremamente elevada (superior a 150 mm de Hg) cuja
doenca evolui por forma benigna (Kincaid-Smith *°), descobrir uma
retinopatia do grupo IV em situagées que nada tém a ver com a hiper-
tensdo, como por exemplo apés uma hemorragia digestiva aguda
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(Pickering "), ou constatar um compromisso renal em hipertensos
cuja morte sé tardiamente se verifica (Fishberg **).

Contudo, para fins praticos, a ocorréncia simultanea de dois
daqueles elementos de diagnéstico deverd ser encarada como indicio
de malignidade e impde que a terapéutica seja executada tendo em
vista a evo‘l-u(;ﬁo provavel em tais casos quando abandonados a evolu-
¢ao matural.

Mesmo em sentido estritamente anatomo-patolégico néo existe
qualquer caracteristica distintiva da l‘nipertenséo maligna, visto que
a prépria arteriolonecrose, considerada tipica por Volhard e Fahr,
poc[e ser observada em situacoes diferentes, enquanto, inversamente,
nas biopsias renais e mesmo em necrépsias de casos cuja malignidade
é indubitavel é por vezes impossivel encontrar aquela alteracio
vascular.

Certos individuos apresentam hipertensdes malignas de tipo essen-
cial ndao precedidas de doenca ihipertensiva. Outros, pelo contrério,
ap6s um periodo mais ou menos longo de hipertensao benigna, evoluem
sitbitamente no sentido da malignidade. Outros ainda desenvolvem
a afeccao sobre um fundo de pielonelrite crénica, glomerulonefrite,
rim poliquistico, rim endécrino unilateral, lesdes das artérias renais,
feocromocitoma ou panarterite nodosa, isto é, como modalidade evolu-
tiva particular de toda uma série de entidades mérbidas que possuem
em comum a capacidade potencial de serem causa de elevacao dos
valores tensionais.

Em qua-lquer dos casos a 'hipertensﬁ.o maligna anuncia em regra
o seu aparecimento quer pela répida, por vezes stbita, ocorréncia de
sintomatologia nao préviamente notada (cefaleias intensas, vémitos,
perturbacdes visuais, zumbidos, vertigens), quer pelo agravamento
e modificagdao do caracter das queixas pré-existentes. As manifesta-
¢bes iniciais podem consistir nos fenémenos referidos ou em anorexia,
dores lombares, epistaxis, insénia, sonoléncia diurna, num edema
puimonar 'agudo ou numa hemorragia digestiva.

A medida que o q-uadro evolui os sintomas e sinais préprios da
encefalopatia. da retinopatia e da caldiopatia I‘li.pertensiva ocorrem
em associacbes variaveis, com pnec]ominio das manifestacﬁes deste
ou daquele tipo de compromisso organico, aos mesmos se adicionando
as consequéncias duma insuficiéncia renal rapidamente progressiva.

A urémia é, de resto, a causa directa da morte em mais de metade
dos casos ainda que possa surgir um acidente agudo terminal de insu-
ficiéncia cardiaca em alguns dos doentes em coma urémico. Outros
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sucumbem d&s consequéncias da cardiopatia hipertensiva ou a um
acidente cérebro-vascular antes que a urémia tenha entrado numa
fase final.

As numerosissimas tentativas de esclarecimento da natureza da
hipertensao mali-gn-a nao, conduziram ainda a qualquer conclusédo
definitiva. A sya mais elevada incidéncia em casos cuja tensdo dias-
tolica prévia € elevada e a posz;i‘lailidacle de indugdo dum quadro expe-
rimental de evolucao idéntica em caes de Goldblatt com intensa
constrigio arterial renal tém levado alguns investigadores a ideia de
que essa «forma acelerada de hipertensao» representa o efeito perni-
cioso das grandes pressées diastélicas sobre a arvore vascular. Esta
ideia, como explicagdo isolada, é dificilmente compativel com a veri-
ficaca'lo ja mencionada de hipertensées diastélicas de grau equiparével
em individuos cuja doenca evolui por forma benig‘n‘a. e ainda com a
recidiva dum quadro clinico e anatomopat'orlégico de malignidade em
casos de homoenxertia renal em seres humanos com nefrectomia bila-
teral dos rins préprios, ndo obstante a rec[ut;ﬁo das pressdes que se
verifica. Para explicacio deste altimo facto Page '** sugeriu a inter-
vencao de autoanticorpos ‘anti-rim com importancia etiopatogénica
na ‘hipertensdo maligna.

Para além de todos os prdHemas ainda por esclarecer importa
recordar que a thipertensdo maligna ¢ fhoie susceptivel de regressdo
sob a influéncia de terapéutica adequac[a e que, quando determinada
por lesdes susceptiveis de correcgio médica ou cirtrgica (lesdes was-
culares renais acessiveis as intervencdes, rins endécrinos unilaterais,
feocromocitomas, p. e.), pode mesmo curar definitivamente. Neste
caso, como de resto em todas as formas de -{lipertensﬁo. o diag‘n(‘)stico
etiolégico devera ser objecto de particular cuidado por parte dos
clinicos.
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DIAGNOSTICO

Dado que néo existe ainda acordo quanto aos limites normais
da pressao arterial nao causa estranheza a diversidade dos critérios
propostos para o diagnéstico da doenca hipertensiva. No entanto, todos
os autores reconhecem que a hipertensdao essencial se caracteriza por
uma elevagdo simultanea, mas ndo obrigatoriamente proporcional,
das pressoes sistélica e diastélica, para a qual ndo é possivel encontrar
uma causa determinante.

Sendo bem conhecida a possibilidade de ocorréncia de compli-
cacodes que resultam numa decapitacﬁo lensionai, a simp]es verificacﬁo
duma hipertensﬁo diastélica sem eausa aparente devera conduzir
aquele diagnéstico mesmo na auséncia de elevacdo da pressdo sist6-
lica. Contudo, o inverso néo é verdadeiro, e tal facto limita conside-
ravelmente o ambito das divergéncias. Na realidade, se os partidarios
do critério mais estricto definem como anormais todas as pressdes
diastélicas superiores a 95 mm de Hg, os defensores do método esta-
tistico (Master, Dublin e Marks) consideram patolégicas até aos 20
anos as tensdes superiores a 90 mm, s6 a partir dos 45 anos admitem
a possibilidade de serem normais as pressdes superiores a 100 mm e
aceitam que os valores em excesso de 110 mm de Hg sao patolégicos
em qualquer grupo etario. Deste modo, a escala das pressées diasté-
licas que, em determinadas idades, podem ser motivo de davidas sera
no méaximo de 15 mm de Hg e os valores na mesma englobados, se
porventura sao realmente patolégicos. corresponclem seguramente a
situagdes tdo benignas que a sua consideracéo como doenca néo tem
com todas as possibilidades qualquer interesse pratico.

Uma vez que os valores tensionais determinados em varias men-
suracdes (tensdo habitual) e de pnfenéncia em condicoes basais (tensdo
basal) permitam afirmar a existéncia duma hipertensdao diastélica
devera ter lugar um laborioso trabalho de exclusdo das diferentes
causas de hipertensdo secundaria. Para fins préticos esse trabalho
consistirdA em afastar as hipoteses da existéncia duma doenca renal
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primitiva, duma endocrinopatia, duma situacio neurolégica desenca-
deante de hi-pertensﬁ.o e, finalmente, duma coartagao da aorta.

1. Hipertensdes devidas a coartagio da aorta

Constituem sem qualquer davida o grupo de hipertensﬁes sisto-
diastélicas secundarias de diferenciacﬁo mais facil e o diagnéstico
etiolégico ndo deixard de ser feito desde que nao se omita no exame
clinico dos hipertensos a 'palpaqﬁo das femurais.

Duma maneira geral, a amplitude dos pu]sos nos membros infe-
riores estd nitidamente reduzida e a medicdo das pressdes nos mesmos
revela a queda tensional causada pelo obstaculo.

E importante recordar a tal respeito a vantagem em medir a
pressdo arterial nos dois membros superiores ou, nédo o fazendo, em
executar por rotina a mediqﬁo no bra(;o direito, visto existirem coarta-
¢oes da aorta em que a subclavia esquerda se encontra a juzante do
obstaculo o que resulta em pressées normais no membro superior
correspondente. Deste modo uma medicao tnica a esquerda condu-
zird a considerar a pressao arterial como normal em doentes que podem
sofrer de graves hipertensdes nos territérios do tronco braquiocefilico
e carotideo esquerdo.

2. Hipertensées devidas a doenca do sistema nervoso

As hipertensdes secundarias a poliomielite do tronco cerebral nao
se prestam a confusdo com as formas essenciais dada a presenca
simultanea da restante sintomatologia da doenca além de que a ele-
vagio tensional se verifica em regra ja depois dum primeiro exame
motivado por queixas mais precoces.

Pelo contrario, as hipertensoes dependentes duma lesao expan-
siva intracraneana ou dum traumatismo craneano assim como as
resultantes da esclerose do seio carotideo o_ferecem por vezes dificul-
dade de diferenciacdo relativamente as formas essenciais. Assim, no
primeiro caso, o quadro clinico pode sugerir uma encefalopatia hiper-
tensiva mas os estudos electrocardiog‘réficos. as radiograf-ias do torax
e os dados analiticos demonstrardo auséncia de compromissos cardio-
vasculares e renais cuja existéncia é de regra na forma maligna da
doent;a }u'pertensiva, enquanto a semiologia neurolégica pode pér em
evidéncia a natureza da lesdo causal.



Nos traumatismos craneanos com hipertensao arterial o problema
é susceptivel inclusivamente de assumir aspectos médico-legais dada
.a hipétese de que o acidente determinante possa ter sido causado por
situagdo patolégica resultante duma hipertensdo prévia. Também
neste caso é razoavel presumir a hipertensdo secundéria quando nao
existam quaisquer sinais de compromissos organicos dos que habitual-
mente se encontram na doenca hipertensiva.

Finalmente, na esclerose do seio carotideo, a di‘fenencia(:&c apre-
senta ndo raras vezes dificuldade com a forma essencial ainda que
seja possivel suspeitar aquela etiologia quando existe taquicardia
permanente sem insuficiéncia cardiaca, resposta deficitaria dos reflexos
causados pela estimulacdo do seio carotideo e sinais evidentes de
aterosclerose dos grandes vasos. De resto, o problema tem pouco
interesse pratico dado gque, nao existindo para tal situagfio uma tera-
péutica causal, o tratamento devera obedecer as mesmas regras que
se recomendam para a doenca hipertensiva.

3. Hipertensées secuntdrias de ‘causa endécrina

As hipertensaes sistodiastélicas depenc[entes da acromegalia, da
sindroma de Cusl]'lin-g. do sindroma adrenogenital e da toxémia gra-
vidica sdo facilmente reconheciveis como secundérias visto que as
doencas determinantes tém em regra sintomatologia prépria e bem
definida.

Ja o mesmo néo acontece quando a situagio causal é um feocro-
mocitoma ou uma doenca de Conn. No primeiro caso a ‘hipﬁtese
diavgnéstica correcta ocorre invariavelmente quando a e]evacﬁo ten-
sional tem caréacter paroxistico e se acompan'ha da restante sintoma-
tologia que se sabe resultar duma ]i‘bertat;:ﬁo brusca de catecolaminas.
Contudo, nos casos de feocromocitoma com hipertensdo permanente
é infelizmente frequente considerar a elevagéo tensional como primi-
tiva. A utilizagdo rotineira da prova da fentolamina em todos os
hipertensos sem doenca causal aparente, justificivel dadas a inocui-
dade e facilidade de execucdo da mesma, permitiria uma triagem
satisfatéria dos doentes suspeitos de feocromocitoma, cuja existéncia
poderd ser ulteriormente confirmada por estudos quantitativos da
concentragio sanguinea e da eliminacio urinaria de catecolaminas
ou do &cido 3-metoxi-4-hidroximandélico {Sandler e Ruthven **).

Por sua vez o sindroma de Conn devera constituir uma hipétese
a explorar quando a par da hipertenséo exista uma histéria de astenia
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intensa, adinamia generalizada, parestesias, polidipsia e politria.
A determina¢ao da kaliémia representa o primeiro passo no estudo de
tais doentes visto que os valores sub-normais favorecem o diagnéstico
de hiperaldosteronismo. Do quadro bioquimico do sindroma de Conn
fazem ainda parte, além da hipokaliémia, a hiponatrémia. a alcalose,
a hipostenuria pitressinorresistente, a reaccio permanentemente alca-
lina da urina e a eiimi-nacio urinaria acrescida da aldosterona com
eliminacdes normais dos 17-cetosteréides e 17-hidroxiesteréides.

4. Hipertensées secunddrias de causa renal

A imensa maioria das hipertensées sistodiastélicas secundarias
sdo devidas a processos pato[égicos renais de natureza muito diversa.
Assim, sdo bem conhecidas as Lipertensfies das q[omerulondfrites. das
pielonefrites, das nefroscleroses, das doencas poliquistica e amil6ide
do rim, das infi-ltraq:ﬁes leucémicas do mesmo orgao ou da panarterite
com compromisso renal. O diagnéstico diferencial com a doenca hiper-
tensiva néo oferece em tais casos dificuldades de maior dado que nos
mesmos estdo em regra presentes outros sintomas e sinais que indicam
a natureza do processo mérbido subjacente.

Mais dificil e mais importante do ponto de vista préatico é a dife-
renciacdo entre a doenca hipertensiva e determinadas afeccdes renais
unilaterais e lesdes obstrutivas das artérias que irrigam os rins, visto
que a nefrectomia ou a correcgéo cirtrgica da obstrugéo vascular tém
conduzido & cura da hipertensdo numa consideravel percentagem dos
Casos.

As pielonefrites unilaterais, os rins puramente endécrinos por :
agenésia do uretero correspondente, os tumores ']::enignos ou ma‘[ignos
sobretudo quando comprimem estruturas vasculares, os hematomas
pés-traumaticos, as situacdes obstrutivas das vias urinérias e os enfar-
tes renais, sdo outras.tantas causas possiveis de hipertensdo secun-
déria curével. Mais interessantes, por repmduzirem no homem as
experiéncias classicas de Goldblatt, sdo as lesées obstrutivas duma
ou ambas as artérias renais ou dos seus ramos mais importantes, habi-
tualmente por trombose enxertada sobre placas de ateroma mas por
vezes resultantes de anomalias congénitas ou de diferente natureza.
A correcgio cirtirgica de tais leses, por vezes com plastia das duas
artérias renais, tem sido tentada nos tltimos anos com frequéncia e
sucesso cada vez maiores,
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Dado que a anélise de urina, as provas habituais de funqﬁo renal,
a pielog‘rafia descendente e mesmo a ascendente néo dio. numa ele-
vada percentagem de tais casos, uma conh'ibuiqﬁo decisiva para o
diagnéstico (Yendt e col. "), este tem de assentar no estudo sepa-
rado da fungdo de cada um dos rins, em particular da excrecdo de
adgua e sédio (Howard ®%), e na angiogralia renal habitualmente obtida
por arteriografia selectiva ou, quando se suspeita duma leséo obstru-
tiva venosa, por flebografia.

Tais praticas, ainda que relativamente inécuas em maéos experi-
mentadas, exigem recurso a meios hospitalares bem dotados, pare-
cendo injustificado proceder a exclusdo das situacdes indicadas como
medida rotineira em todas as hipertensées aparentemente essenciais.

No entanto, é indubitavel que tal exclusao devera ser obrigatéria
quando a doenca se apresenta com determinadas caracteristicas, afir-
mando Page *® que a arteriografia e o test de Howard se impdem
nos seguintes casos:

1. Hipertensos jovens sem histéria familiar de hipertensao.

2. Hipertensos idosos cuja doenca se torna subitamente maligna.

5: Hipertensﬁes ma'lignas néao precedida's duma fase ])enigna.

4. Casos com disparidades da funcéio ou das dimensées dos dois
rins reveladas pela urografia de eliminacao.

Qutros autores (Yendt e col. ") pensam que a indicacdo para
tais estudos deveria ser mais lata e al:urang‘er todos os doentes cuja
hipertensio néo melhora consideravelmente pelo simples repouso no
leito e em ambiente calmo.
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PROGNOSTICO

Embora todas as estatisticas demonstrem que os hipertensos tém
sobrevivéncias médias inferiores as dos normotensos de idénticos
grupos etarios, a extrema variabilidade da doenca hipertensiva no que
respeita a sua evolugdo impéde o estabelecimento do prognéstico numa
base eminentemente individual e ap6s cuidadosa analise de diferentes
factores cujas relagses com a gravidade daquela estao indiscutivel-
mente cumprovadas.

Smithwicl( LA Fisl‘lberg Ll Bechg‘aard Slek Palmer '° e Solcolclw RS
entre outros autores, concluem das respectivas casuisticas que o
sexo, os valores iniciais da pressdo arterial, a extensdo das lesaes
retinianas, o grau de compromisso cardiaco e o estado de Ffun-
cionamento renal sdo provavelmente os mais importantes de tais facto-
res. A integragio das informagdes colhidas acerca de cada um deles
com a finalidade de agrupar os hipertensos segundo diversos escaldes
de gravidade global da doenca foi tentada por varios investigadores
sem que exista ainda um critério universal de classificacao.

Deste modo, mencionar ainda que sumariamente a valorizacdo
possive] dos elementos mais importantes a considerar na determinacﬁo
do progndstico terd seguramente mais interesse pratico do que enu-
merar os diferentes critérios que tém presidido aos numerosos sistemas
de classificacdo até agora propostos.

Os valores tensionais, em par‘(icular o nivel da pressdo diastélica,
constituem, em geral, um indice da gravidade da deenca. De facto, o
prognéstico € tanto mais sombrio quanto mais elevados sdo aqueles
valores, sendo habitual olhar as hipertensses com diastélica inferior
a 120 mm de Hg como benignas e admitir como mais provavel uma
evoluqﬁo grave quando a pressdo minima excede tal limite. Esta linha
separatéria arbitraria tem certas vantagens préticas do ponto de vista
da instituicio duma terapéutica mais ou menos enérgica mas seria
erroneo menosprezar os restantes elementos de apreciagao quando se
pretende avaliar a gravic{ade de um dado caso.
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E interessante notar que, para nfveis tensionais idénticos, o
prognéstico ndo parece ser influenciado por forma apreciavel pe]a
idade dos doentes, sendo no entanto bastante diferente nos dois sexos.
De resto, a importancia do sexo, na evolugdao da doenga hipertensiva
foi unénimemente reconhecida pe]oé autores que se ocuparam do
assunto (Blackford e col.?°, Fishberg®, Bechgaard **, Sokolow e
Perloff %2) pois que, em todas as estatisticas, a sobrevivéncia das
mulheres excedia largamente a dos homens quando comparados casos
que no momento da ol)servacﬁo inicial se apresentavam com gravidade
idéntica.

E provavel que a menor incidéncia de aterosclerose e a rarissima
tendéncia evolutiva para a malignidade constituam duas das razses
mais importantes para o progndstico mais favoravel da hipertensdo
essencial no sexo feminino.

O facto apontado de ser nula a influéncia da idade sobre a
evolucdo de hipertensdes com pressdo diastélica idéntica surpreende
um pouco visto ter sido comum afirmar que a cloenq:a hipertensiva
se reveste em geral duma gravidade tanto maior quais mais precoce
é o seu aparecimento, Esta ideia classica foi em grande parte abalada

3 que demonstraram sobrevivéncias de

pelos trabalhos de Perera **
vinte e trinta anos em muitos dos individuos cuja hipertensdo fora
diagnosticada em idades relativamente jovens.

E evidente que; admitindo uma marcha idéntica para a doenca
a partir do momento em que a mesma ocorre e qualquer que seja a
idade dos individuos afectados, a probabilidade de atingir a sobrevi-
véncia média prevista para tal idade serd superior quando a hiper-
tensdo surge em ¢€pocas avancadas da vida, dado que a doenca
hipertensiva s6 ¢é, em geral, causa de morte a muito longo prazo. Os
compromissos organicos mais graves que por vezes se verilicam nos
-hipeﬂensos jovens podem ser explicados perla oportunidade que nos
mesmos existe de se assistir a evolut;ﬁo completa da doenca enquanto
os idosos sdo frequentemente vitimados antes que a hipertensio tenha
evoluido até as suas consequéncias mais severas.

Um dos factores que mais deve ter influenciado a opinido médica
no sentido de temer por forma especial a doenca hipertensiva de
ocorréncia precoce foi a constatagdo da sua maior tendéncia evolutiva
para a ma|ignidac|e. A diferenciacﬁo mais perfeita das formas secun-
darias leva l'mje a crer que a referida evoluciao é verdadeiramente
excepcional ainda que seja de facto mais frequente em individuos
relativamente novos.
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Do mesmo modo que se modificaram os conceitos acerca da
importancia prognéstica da idade também as ideias actuais sobre
a influéncia da obesidade sao opostas as que prevaleceram durante
varios anos. Assim, as estatisticas recentes demonstram uma sobrevi-
véncia superior dos hipertensos obesos, admitindo Bechgaard para
explicar 0 facto'que determinados tipos constitucionais tém tendéncia
para sofrer duma hipertensﬁo essencial de natureza particu{armente
benigna.

A divergéncia evolutiva entre a doenca hipertensiva dos obesos
e a dos individuos sem peso excessivo, j4 mencionada por Boe e col. ?*
e por Mathisen e col.’*®, é bem clara na série de Sokolow e
Perloff *2 em que se verifica que a mortalidade ocorrida nos segun-
dos, durante os cinco anos de observacdo, é dupla da observada nos
primeiros quando comparados individuos com graus idénticos de com-=
promisso retiniano.

Este facto é tanto mais elucidativo quanto é certo que o grau de
compromisso retiniano reflete por forma bastante aproximada a gra-
vidade geral da doenca. A relagdo entre esta e o grau de compromisso
retiniano é de tal modo significativa que os elementos colhidos da
fundoscopia constituem um dos factores fundamentais em todas as
classificacées da hipertensd@o essencial orientadas com finalidade
prognostica.

Um outro tipo de repercussao organica cuja avaliacdo tem gra-nde
importancia é o compromisso miocdrdico sobretudo quando ﬂpreciado
através do exagero das dimensées da silhueta cardiaca. A ‘correlacdo
entre a gravidade geral da doenga e os dados radiolégicos é mais
intima do que a verificada com as alteracoes electrocardiognéificas o
que resulta da inclusao do factor dilatagdo no primeiro tipo de exame
enquanto os indices electrocardiograficos de hipertrofia ndo séo signi-
ficativamente influenciados por aquela mani'festaf;:ﬁo de insuficiéncia
miocardica.

A existéncia de compromisso renal evidenciavel através dos
recursos thabituais na clinica é outro factor de agravamento do prognés-
tico ainda que sejam frequentes as sobrevivéncias de varios anos
-quando a tnica traducﬁo do mesmo consiste numa hipostemftria sem
retencdo azotada.

Nao obstante as divergéncias de critérios sobre a importancia
deste ou daquele dos elementos mencionados para a classificacﬁo das
hipertensﬁes em escaldes de gravidade existe uma indubitavel tendén-
cia dominante para a valorizagao primordial das informagdes obtidas
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através da fundoscopia. Contudo, ninguém pde em divida que seria
ilusério considerar favoravel o prognéstico duma hipertensao com
insuficiéncia cardiaca s6 por se verificar um compromisso retiniano
de grau II ou admitir como mais grave um caso com tensdo diastélica
relativamente baixa e sem sinais de faléncia circulatéria em que os
fundos oculares correspondessem a um grau Ill. Tais exemplos cha-
mam a atencéo para a necessidade absoluta duma apreciagao global
da g‘ravidac[e da doem;a quando se pretenda prever o futuro numa
situagao mérbida em que a disparidade evolutiva (fig. 3) é na realidade
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Fig. 3 — Gréfico representativo da sobrevivéncia dos hipertensos em fungio
da gravidade inicial da doenga. E conveniente notar que a enorme maioria
dos doentes com hipertensio maligna morreram antes da descoberta dos agentes
hipotensores modernos, sendo portanto mais favorivel o seu prognéstico na
actualidade.

Ainda em relacdo com o problema do prognéstico da hipertensﬁo
essencial é conveniente referir a possibilidade de cura da doenca, fens-
meno provavelmente mais frequente do que em geral se admite.
Observar o desaparecimento aparentemente definitivo da hipertenséo
em seguida a um acidente coronario ou cerebral constitui um facto
relativamente corrente na clinica, ainda que seja mais comum a queda
exclusiva ou dominante da tensio maxima fﬁiper(ensdo decapitada).
Mais rara é no entanto a ocorréncia de fenémeno idéntico sem causa
aparente ou sob a ac¢do dum tratamento pro|ongado com hipotensores.
Contudo, Schroeder '*® descreve numerosos casos deste ultimo tipo
incluindo alguns com hipertensiao maligna e bastantes com formas
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ndo malignas mas muito graves. As suas observacées sugerem que o0
primum movens do processo hipertensivo deixa por vezes de actuar
a partir de uma dada fase da doenca e que a elevacdo tensional passa
a ser mantida através de disfuncdes secundéarias dela prépria
resultantes.

A normalizacdo terapéutica dos valores tensionais, se prolongada,
permitira nesses casos o regresso a um tipo fisiolégico das fungoes
secundariamente afectadas e, consequentemente, a cura da doenca

hipertensiva.
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TERAPEUTICA

Ao progresso indiscutivel realizado nos twltimos anos nos domi-
nios da farmacologia da hipertensﬁo. reflexo do labor infatigavel dos
investigadores empenhados na descoberta de novas drogas hipoten-
soras, nao tem correspondido a necesséria codifica(;ﬁo terapéutica.
De facto, a par de numerosos casos submetidos a medicagbes supér-
fluas, outros existem em que o tratamento instituido é inadequado,
ndo permitindo obter todas as vantagens que seria l6gico esperar
daquele progresso.

Seria portanto extremamente vantajoso estabelecer, ainda que a
titulo provisério, certo nimero de regras gerais que permitissem
selecionar os casos que requerem apenas vigilancia ou medidas die-
téticas, designar outros para tratamento medicamentoso, proceder a
escolha dos farmacos mais tteis dentro de cada grupo e utilizar os
mesmos segundo um plano adequado & gravidade da doenca. Uma
avaliacdo sumaria de qualquer esquema que vise atingir os referidos
objectivos s6 é no entanto possivel com o conhecimento prévio das
potencialidades inerentes a cada uma das armas de que actualmente
dispdem os terapéutas.

Dieta

Mesmo na era medicamentosa as medidas dietéticas constituem
ainda, em numero apreciavel de hipertensos, um valioso recurso tera-
péutico. No entanto, a sua utilizagio nunca deveria ser posta em pra-
tica sem recordar que determinadas restrigdes rotineiramente impostas
carecem de fundamento cientifico e sdo causa de desnecessario sofri-
mento adicional para o paciente.

O valor calérico da dieta, o seu contetido em sal e a quantidade
de gorduras animais existentes na mesma, constituem os aspectos
bésicos a ter em mente ao estabelecer planos alimentares para hiper-
tensos. Pelo contrario, a restricao da quanlidade de liquidos ingeric[os.
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das proteinas e, em particular, a exclusao de proteinas de determina-
das fontes, nao tem qualquer razdo de ser a menos que existam
factores complicantes da doenca.

Valor calérico da dieta: A restricdo calérica é de importancia pri-
mordial no tratamento dos }ziperten-sos com obesidade. Nestes, a admi-
nistracdo duma dieta que forneca apenas 900 a 1.000 calorias diérias
é em gera] suficiente para que se obtenha a reducéo do peso para
niveis convenientes, reducdo essa que, em certos casos, se acompanha
do regresso dos valores tensionais a normalidade. Uma vez conseguido
um emagrecimento satisfatério, assim como nos doentes cujo peso
inicial ndo é excessivo, o valor calérico da dieta devera ser suficiente
para a manutencéo do peso ideal.

Restrigdo de sédio: O advento das benzotiadiazinas veio tornar
sobremaneira controverso o problema da restricio do sédio alimentar.
De facto, ainda que actualmente estejam praticamente abandonadas
as dietas de tipo Kempner, muitos autores continuam a advogar um
regime pobre em sédio mesmo nas hipertensdes de grau moderado
(Palmer '*'), enquanto outros afirmam nao ser necessaria qualquer
restricio inclusivamente em casos graves (Hoobler e Lauwers ®).
E possivel que as referidas atitudes dependam fundamentalmente da
frequéncia e precocidade de uti|izag£'lo dos diunéti(;OS orais pe]os
diferentes investivzadores. Na realidade, olhando a indiscutivel acgdo
impeditiva do desencadeamento de hipertensées experimentais por
dietas carentes de sédio (Grollman ™) e ao possivel papel desempe-
nhado por este ido na patogénese da hipertensdo essencial humana
(Dahl *®), sera prudente procurar obstar aos efeitos provaveis do
mesmo nos casos ja diagnosticados, quer através da reducdo na dieta
quer promovenc[o um acréscimo da sua excregao.

Ora a finalidade pretendicla é sem davida mais facil e comple-
tamente atingida pelo segundo processo, visto que o primeiro exige,
para a obtenqﬁo de resultados equiparédveis, a prescricio dum tipo
de dieta inaceitavel para a maioria dos doentes. Contudo, nas hiper-
tensdes de prognéstico benigno, em que a necessidade da restrigao
sédica nao parece premente, sera talvez mais l6gico promover a mesma
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através de medidas alimentares, menos eficazes € certo, mas segura-
mente mais econémicas e provavelmente mais inécuas do que a
administragdo prolongada de saluréticos. Pelo contrario, nas formas
draves ha toda a vantagem em intervir mais enérgicamente em relacio
ao metabolismo do sédio, prescrevendo uma benzotiadiazina e permi-
tindo maior liberalidade na ingestio de sal (até 4 gramas por dia na
opinido de Brest e Moyer %),

Os autores soviéticos (Savitzki e Nikitin '**) consideram impor-
tante, a par da restricio sédica, a administracao de dietas ricas em
potéssio, referindo excelentes resultados com um regime de teor calé-
rico relativamente elevado, contendo cerca de meio grama de sédio e
em que a relacdo sédio/potassio é de 1/6 a 1/10.

Restricao de liquidos: Desde longa data que se admite poder a
hipertensdao actuar como factor prédisponente e agravante das lesdes
ateroscleréticas das paredes arteriais. Os trabalhos de Ackermam 3,
Master '** e Rau '®®, entre muitos outros, demonstrando que a ate-
rosclerose generalizada grave é de quatro a seis vezes mais frequente
nos hipertensos do que nos normotensos do mesmo grupo etario,
depsem indubitavelmente a favor daquela hipitese. A relagao é sobre-
maneira impressionante quando se considera isoladamente a ateros-
clerose coronéaria que surge nos primeiros com Irequéncia de dez a
quinze vezes superior aquela com que atinge os tultimos.

A tendéncia actual para relacionar a eclosao da aterosclerose
com determinados aspectos quantitativos e qualitativos dos Iipidos
plasmaticos e a conexdo aparente entre a quantidade e tipo das gor-
duras alimentares e os niveis de colesterolémia e das ﬁ-[ipopmteinas
séricas (Keys col.?®) conduziram numerosos autores a advogarem
a administracdo de dietas pobres em lipidos como medida profilatica
e terapéutica daquela doenca. A par da restricao lipidica total muitos
irrvestigadores aconselham que a comparticipacdo dos lipidos em tais
dietas seja feita com base em gorduras e éleos ricos em acidos insatu-
rados. Sem menosprezar o interesse de tais conceitos parece pouco
justificado restringir obrigatoriamente a ingestao lipidica em todos as
hipertensos. ainda que essa medida esteja indicada nos casos com
obesidade, hiperlipémia, hipemolesterolémia. alteracées do espectro
lipoproteico plasmatico sugestivas de predisposicao para a ateroscle-
rose, ou manifestacdes evidentes desta doenca. Em tais casos os lipi-

60



dos alimentares nao deverdo contribuir com mais de 25 por cento
para o valor calérico glol:al da dieta sendo metade dos mesmos admi-
nistrada na forma de gorduras ou 6leos ricos em acidos insaturados

(Schettler 1°¢).

Psicoterapia e medicagio sedativa

Muitos dos sintomas apresentados pelos hipertensos dependem
exclusivamente dum estado ansioso que, ndo raras vezes, foi agravado
ou mesmo desencadeado pe[o conhecimento ocasional dos seus valores
tensionais, sendo frequente, nas formas |igeiras de doenca hiperten-
siva, 0 néo ser possivel identificar no quadro clinico quaisquer queixas
que resultem da pressao arterial anormalmente elevada.

Deste modo a psicoterapia desempenha papel fundamental no
tratamento da hipertensﬁo. visando tranquilizar o doente, finalidade
essa nunca atingida se, a par de outros aspectos da vida animica indi-
vidual, ndao for apreciada e corrigida a sobrevalorizacao da propria
duen(‘a. Ainda que 0 recurso aos sedativos seja inevitivel em muitos
casos, a utilizacdao sistematica dos derivados da Rauwolfia é conde-
navel visto ser possivel a obtencio de resultados idénticos com os
classicos barbitaricos, destituidos de muitos dos efeitos secundarios
desagradaveis e mesmo perigosos inerentes aos alcaldides referidos

(Wright 2, Palmer *!, Smith '™, Shapiro '*).

Hipotensores

Apesar do progresso realizado gragas a descoberta de toda uma
série de farmacos capazes de provocarem reducées dos niveis tensionais
pelos mais diferentes mecanismos nao foi ainda descoberto o hipoten—
sor ideal dotado de accdo constante e previSivel e isento de efeitos
secundarios. Cada uma das varias dmg’as-existenteg possui vantagens
e inconvenientes particulares que as tornam de variavel utilidade em
diferentes casos. nao havendo acordo delinitivo quanto a selecgao das
mais adequadas para cada tipo de doentes. Entretanto, a considera-
cdo dos aspectos essenciais da farmacologia das mais correntemente
usadas é indispensavel se se pretende justificar determinado critério

de escolha (fig. 4).
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Fig. 4 —'Representacdo esquematica (adaptada de Brest e Moyer) dos
pontos de acgido dos farmacos em uso corrente no tratamento da doenga
hipertensiva.

a) Rauwolfia e derivados

Na terapéutica da lhipertensdao sao utilizados varios preparados
de Rauwolfia serpentina, contendo uns associagdes de vérios alca-
léides (raiz total e fracgao alseroxylon) enquanto outros contém
somente determinado alcaléide. Entre perto de quarenta alcaléides
diferentes isolados da referida raiz apenas quatro (reserpina, deser-
pidina, rescinamina e sirosingopina) tém interesse terapéutico.

Os eleitos »hipctensores dos diversos preparados referidos sdo pra-
ticamente equiparaveis assim como os fenémenos secundarios resul-
tantes do seu emprego, ainda que certos autores admitam uma melhor
tolerancia para a raiz total e fracqﬁo alseroxylon do que para os alca-
léides isolados (Ford e Moyer *). No entanto, dum ponto de wvista
farmacolégico. tém sido apontaclas certas di‘ferencas de acgao entre os
“tltimos o que permite admitir a possibilidade de sintese futura de
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derivados exclusivamente thipotensores e desprovidos portanto de
alguns efeitos acessérios relacionados com a acco sedativa.

O isolamento da sirosingopina constituiu um passo importante em
tal sentido dado que, pelo menos em certas espécies animais, doses
de sirosingopina com efeito hipotensor equivalente ao de determinadas
doses de reserpina tém uma accio sedativa dez vezes inferior as das
dltimas, apesar do intimo parentesco estrutural existente entre os dois
farmacos (fig. 5).
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Fig. 5 —Férmulas estruturais da reserpina e da sirosingopina.

O efeito hipotensor dos derivados da Rauwolfia, inicialmente
relacionado (Pletscher e col.**®, Holzbauer e Vogt®*) com uma
[i'ber-tacio das catecolaminas e de serotonina dos seus respectivos depé-
sitos no organismo, estd provavelmente em relagao exclusiva com a
primeira das accdes referidas visto que a sirosingopina — alcaléide
hipotensor por exceléncia — néo provoca qualquer depleccao de sero-
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tonina quando administrada em doses suficientes para causar hipo-
tensdao (Orlans e col. ™, Garattini e col.®). Estes trabalhos vieram
confirmar os estudos de Muscholl e Vogt " ¢ Burn e Rand ** que
demonstraram existir nitida correlacdo entre a actividade hipotensora
da resermpina e o grau de depleccio de catecolaminas induzida pe!a
droga no sistema nervoso simpético, A referida depleccdo tem lugar
nao s6 ao nivel das terminacdes simpéticas periféricas mas também
no subcortex, sendo provavel que o periodo de laténcia relativamente
Iongo que medeia entre o inicio da aclministracﬁo dos preparados de
Rauwolfia e o comego da descida tensional seja devido a libertacdo
lenta das catecolaminas tissulares.

Alguns investigadores admitem que o principal efeito dos prepa-
rados de Rauwolfia ndao é o hipotensor, alidss moderado, mas sim o
sedativo, cuja intensidade pode ser de molde a causar, ainda que rara-
mente. graves crises depressivas. Palmer afirma a extrema frequéncia
com que os mesmos preparados provocam perturba(;ﬁes importantes
da capacidade de raciocinio, que se instalam insidiosamente passando
por vezes desapercebidas de médicos e doentes, mas que podem ser
causa de prejuizos importantes para os trabalhadores intelectuais. Com
a finalidade de diagnosticar mais frequentemente a ocorréncia desse
efeito secundério Palmer recomenda interrupcses periédicas do trata-
mento com interrogatério minucioso dos doentes acerca das diferencas
notadas quanto a facilidade de execucao das tarefas diarias.

A obstmc&o nasal, a reactivacio ou agravamento de tlceras
pépticas, a bulimia com aumento de peso e as hemorragias sabitas
sdo outras tantas acgdes secundarias da terapéutica pelos derivados da
Rauwolfia. Estes fenémenos secundarios levam alguns autores
a afirmar que a utilizacdo de tais drogas ndo se justifica nas hiper-
tensdes ligeiras ou moderadas em que sdo vantajosamente substituidas
pelos barbitiiricos. O seu emprego deveria, segunclo 05 mesmos, ser
limitado aos casos graves e de hipertensao maligna. pmﬁcu]armente
quando associados com um sindroma anginoso ou doenca vascular
perilérica, dado que nessas situacdes poderiam advir beneficios adicio-
nais da depleccao local de catecolaminas.

No entanto, outros investigadores opinam que os preparados da
Rauwolfia devem constituir medicacéo inicial em todos os casos de
hipertensﬁo. atendendo ao beneficio do seu efeito sedativo, ao facto
da sua accao hipotensora persistir no dectibito, as possiveis vantagens
da bradicardia que produzem e a potenciacio da accdo hipotensora
doutros preparados conseguida através daqueles.
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Quando se decide a utilizacdo de tais dmgas para o tratamento
por via oral em casos de doenca hipertensiva, néo é conveniente ultra-
passar posologias diarias de 0.5 mg de reserpina, 200 mg de raiz total
ou doses equivalentes dos preparados mais raramente usados. Por
outro lado, a terapéutica nunca devera ser abandonada durante as
primeiras duas ou trés semanas pelo facto de ndo se observarem resul-
tados apreciaveis, visto que tal prazo é em geral, o necesséario para
a obtencdo dos efeitos méximos dos referidos farmacos.

O uso da reserpina ou da rescinamina por via parentérica para
tratamento de emergéncia dos acidentes agudos resultantes da hiperv
tensao (encefalopaﬁ'a. insuficiéncia cardiaca r&pidamente progressiva,
hemorragia cerebral) merece referéncia muito particular dado que
constitui a terapéutica de escolha na maioria de tais acidentes.

Nesses casos os alcaléides da Rauwolfia tém a vantagem de pro-
duzirem descidas tensionais apreciaveis mesmo em decibito, facto
cujo interesse é primordial em doentes confinados ao leito. As desvan-
tagens dos mesmos consistem no tempo de laténcia de cerca de duas
horas (o que exige ocasionalmente a utilizagﬁo inicial dum hipotensor
de accdo mais rapida de par com a primeira dose de reserpina ou
rescinamina) e a depressio mental provocada pelas doses elevadas,
que dificulta a avaliacdo do estado de consciéncia nos doentes com

acidentes vasculares cerebrais ou encefalopatia hipertensiva (Brest
e Moyer %¢).

A reserpina ou a rescinamina podem ser utilizadas nas situacées
urgentes pelas vias endovenosa ou intramuscular ndao havendo contudo
grande vantagem em recorrer & primeira. As doses iniciais recomen-
dadas sdo, em média, de 2,5 mg de reserpina ou 3.5 mg de rescinamina.
Caso, passadas duas horas, se verifiquem reducdes satisfatérias da
pressio arterial, as doses sucessivas serdo idénticas as iniciais e admi-
nistradas a intervalos variaveis consoante as necessidades, sendo geral-
mente adequadas para o fim em vista as ac[-ministraq:ﬁes intervaladas
de seis a doze horas. No caso contrario a segunda injeccao devera ser
feita duas horas ap6s a primeira e as doses sucessivas serdo progres-
sivamente crescentes até que se estabeleca qual a necessaria para a
obtencao do efeito desefado. A administracdao das doses parciais nunca
sera efectuada com intervalos inferiores a duas horas e em quanti-
dades superiores a 10 mg de reserpina ou 15 mg de rescinamina.
As posologias diarias nao deverdo exceder 20 mg da primeira ou
35 mg da segunda, dado que posologias mais elevadas induzem por
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vezes depressdes graves e, inclusivamente, um sindroma de tipo
parkinsénico.

I)) Benzotiadiazinas

Nos tltimos anos o arsenal terapéutico foi substancialmente enri-
quecido pela sintese de varias drogas pertencentes ao mesmo grupo
quimico — o das benzotiadiazinas — e que possuem em maior ou
menor grau a propricdade de actuarem como diuréticos. O facto de
tais substancias serem activas quando administradas por via oral e a
escassez de efeitos acessérios resultantes do seu emprego em doses
terapéuticas constituiram razées fundamentais para a larga aceitacao
conferida as mesmas no tratamento de varias situacées associadas
com retencdo hidrossalina. )

O primeiro de tais farmacos introduzido em terapéutica foi a cloro-
tiazida (fig. 6) logo seguida pela hidroclorotiazida, hidroflumetiazida,
bendrofluazida, clortalidona, meticlorotiazida e outros derivados sulfa-
midicos. A accéo fundamental de todos eles consiste numa interfe-
réncia com processos enziméticos que intervém na reabsorgdo tubular
de sédio e cloro, 0 que conduz a eliminagdo em excesso destes iGes
e, consequentemente, de agua. Além disso produzem simultaneamente
um acréscimo da eliminacdo do potassio e, em grau muito menor, de
bicarbonato.
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Fig. 6 — Férmulas estruturais de algumas benzoclorotiadiazinas.



Os vérios pmdutos sucessivamente Iancados no mercado preten-
dem ter sobre os anteriores as vantagens duma maior poténcia diuré-
tica, dum efeito mais sustentado (Quadro II) ou duma mais favoravel
relacio entre a natriurese e a kaliurese. E evidente que uma mais
elevada poténcia diurética calculada na base do efeito causado por
um mesmo numero de miligramas das véarias drogas ndo tem signifi-
cado, dado que o numero de compri-midos a administrar de qua|quer
delas ndo é na realidade excessivo e que . as posologias eficazes de
cada uma tém em geral preco comparavel. Do mesmo modo, ndo parece
representar vantagem muito apreciavel a duracﬁo pmlongada de efeitos,
que. pode inclusivamente, por conduzir a uma diutese noturna abun-
dante, representar antes um incémodo para os doentes. A terceira razao
de preferéncia é pelo contrério de grande interesse pratico parecendo
notaveis no que respeita a relacdo natriurese/kaliurese, as propriedades
da ciclopentiazida, um dos mais recentes derivados sulfamidicos com
propriedades diuréticas clinicamente uteis.

Quadro 11
Produto Doses equivalentes Duracio de efeitos
clorotiazida 500 a 1.500 mg 6 a 8 horas
hidroclorotiazida 50a 100 mg 10 a 12 horas
hidroflumetiazida 50 a 100 mg 10 a 12 horas
bendrofluazida 5a 10 mg 24 horas
meticlortiazida 25 a 5 mg 24 horas
clortalidona 100 a 200 mg 72 horas
ciclopentiazida 0,5 a 1 mg 12 horas

A par do efeito diurético que constitui o objectivo inicial da tera-
péutica pelas benzotiadiazinas cedo foi notado que as mesmas causa-
vam uma redugao dos valores tensionais em grande nimero de doentes
t'** que tal reducdo era significativa

em 40 por cento dos casos enquanto Fillon *° refere resultados aprecia-

com hipertensao, admitindo Bres

veis em 70 por cento dos hipertensos que tratou. Embora existam tais
discordancias quanto a frequéncia dos efeitos benélicos das benzo-
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tiadiazinas no tratamento da thipertensdo essencial é indubitavel que
os saluréticos sdo eficazes em largo nimero de casos (Gifford 7,
Hoobler e col.®”, Conway e Lauwers **, Bartorelli®) e, em razao
da sua baixa toxicidade e da raridade dos fenémenos secundérios que
provocam, séo hoje considerados por grande niimero de autores como
drogas de emprego obrigatério no tratamento inicial de todos os
hipertensos.

Nos casos ligeiros ou de gravidade moderada a sua administragao
deveria, na opinido de vérios investigadores, constituir a tinica tera-
péutica medicamentosa hipotensora. enquanto outros preconizam desde
logo a associagio com os derivados da Rauwolfia. Segundo os pri-
meiros, esta associacdo s6 devera ter lugar quando apés um periodo
de tratamento pelas benzotiadiazinas com um minimo de duas semanas
de durae;éo nao for observada modificacio apreciavel dos valores
tensionais. Dado que os saluréticos potenciam a accéo de qualquer
das restantes drogacs hipotensoras a sua administraqﬁo esta indicada
mesmo em conjunto com os. farmacos mais potentes sempre que a
utilizacdo destes dltimos se justifique.

A posologia e ritmo de administracio das benzotiadiazinas depen-
derao da droga escolhida, da resposta individual dos doentes, da faci-
lidade de controle dos mesmos ¢ da terapéutica associada. Ultilizando
aquelas cuja acgfio néo se prolongue por periodos superiores a vinte
e quatro horas, as posologias a administrar quotidianamente deverdo
ser as mais baixas que para cada uma delas se indicam no Quadro II.
Quando a resposta néo é satisfatéria ndo se recomenda um acréscimo
de posologia mas anbes a associagdo com um novo hipotensor. Se. pelo
contrério, os resultados sdo adequados e se admite ndo haver vantagem
numa terapéutica combinada deverd ser tentada a determinacao da
mais baixa posologia de manutencéio, quer sem modificar as doses
parciais mas alargando os intervalos entre as mesmas, quer mantendo
a administracdo quotidiana com reducéo da posologia diaria. O dltimo
processo teria, segundo Brest e Moyer *®, a vantagem de evitar as
elevacdes da pressdo arterial que, ndo raramente, se manifestam no
segundo ou terceiro dia de intermiténcia. De certo modo é possivel
conseguir resultados equiparaveis prescrevendo o medicamento em dias
alternados dado que é impossivel uma elevagéo substancial da tensao
num periodo de vinte e quatro horas.

O mecanismo da accao hipotensora das benzotiadiazinas néo se
* ¢ Winer* demons-

traram que a ad-ministracﬁo de tais compostos a hipertensos sem

encontra por ora esclarecido. Wilson e Freis 2°
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edemas induz um decréscimo no volume dos liquidos extracelu-
lares, podendo o volume plasmatico descer para cerca de 70 por cento
do seu valor p!:évio no decurso da primeira semana de terapéutica.
Por outro lado, Merrill e col. 2*, Beavers e Blackmore * ¢ Winer '**,
entre outros, verificaram reducio da resposta pressora a norepi-
nefrina e exagero de resposta depressora aos bloqueantes gangliona-
res durante o tratamento pelos saluréticos. Conquanto a oligoémia,
com redugdo consecutiva da pressio de enchimento do ventri-
culo direito, ¢ a diminuicio da pressdo tissular resultante das
perdas hidro-salinas possam justificar parcialmente o efeito hipotensor
das benzotiadiazinas, existem razdes para crer que este ndo ¢ exclusi-
vamente devido as causas mencionadas. Na realidade, @ medida que
o tratamento se prolonga a volémia sofre um aumento progressivo
apés o decréscimo inicial e, em seis meses, atinge de novo valores
normais sem que com isso se verifique um retorno aos niveis tensionais
anteriores. Pelo contréario, a ‘administracio duma sobrecarga com sédio
é, por si s6, suficiente para anular completamente os efeitos dos saluré-
ticos sobre a pressao arterial, facto este que sugere claramente serem
tais efeitos devidos a depleccao salina. Certos trabalhos recentes
permitem supor que tal depleccao actuaria inicialmente através duma
oligoémia resultante e secundariamente reduzindo a sensibilidade das
arteriolas a mecanismos pressores de natureza humoral ou neurogénea
ainda nao identificados.

Nao existem provas definitivas acerca das vantagens de qualquer
das benzotiadiazinas mencionadas sobre as outras t[rogas do mesmo
grupo (McQueen e Morrison '*') dado que sdo ainda escassas as
informacées sobre a utilizagdo clinica da ciclopentiazida cuja superio-
ridade, resultante dum efeito kaliurético relativo inferior a das
restantes, tem sido recentemente afirmada. De facto. a tolerancia para
qua|quer dos saluréticos é, em gera|, muito satisfatéria, ainda que com
todos eles surjam por vezes nauseas, vémitos, sensacdo de astenia,
elevacées transitorias da ureia no sangue e, mais raramente, sinais
de depleccao de potassio, erupgdes cutaneas de tipo méculo-papular,
crises de gota, trombocitopénia e piirpura. .

Por vezes os eleitos secundarios referidos estdao especificamente
em relacdo com um determinado salurético e desaparecem pela simples
interrupgao da terapéutica. Do mesmo modo, a menos que exista com-
promisso renal grave, caso este em que a administracao das benzo-
tiadiazinas devera ser muito prudente, nao ha necessidade de inter-
romper o tratamento pelo facto de surgir uma elevacao da ureia
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sanguinea, dado que a mesma esté relacionada com a redu(;éo inicial
da volémia, desaparecendo a& medida que esta regresse a valores
aproximadamente normais.

Nos doentes com hipertensao ndo complicada é muito rara a
ocorréncia de graves deplecges de potassio mesmo no decurso de
tratamentos prolongados com saluréticos. Aque‘las surgem no entantp
com relativa Hfrequéncia, quando se pratica uma restricdo rigida do
sédio alimeniar, quando a ingestdo de potéassio é escassa ou as perdas
deste catido s@o excessivas (p. e. por diarreia) e, finalmente, quando
existe insuficiéncia cardiaca com edemas. Em tais casos a adminis-
tracdo suplementar de potassio devera ser praticada, particularmente
quando os doentes sejam simultaneamente objecto de terapéutica pelos
digité‘licos. A mesma atitude se iustifica em qua-|quer caso desde que
os niveis da kaliémia sejam inferiores a 3,5 mEq por litro.

A tendéncia actual para a manufactura de comprimidos contendo
em associagdo uma benzotiadiazina e um sal de potassio nao parece
aconselhavel visto criar no clinico a ideia de uma falsa seguranca.
Na realidade, as quantidades de potassio que por vezes sdo necesséarias
excedem ]arg‘amente as que acompanfha-m em tais -pneparaclos a poso-
logia eficaz do diurético. O seu uso, na opinido de Bayliss, deveria
estar limitado aos doentes com terapéutica muito extensa em que a
simplificagago da mesma pode constituir uma comodidade apreciavel.

¢) Hidrazinoftalazinas

Os dois compostos deste grupo (fig. 7) usados em terapéutica des-
pertaram consideravel interesse sobretudo quando Reubi ' demons-
trou que produziam uma elevagao do débito sanguineo renal tanto
em animais de experiéncia como em seres humanos. Esta obser-
vacgdo fez pressupor que do uso de tais drogas rpoderiam advir
consideraveis beneficios nos casos de doenca hipertensiva, dada
a importancia que a isquémia renal parece ter na patogénese daquela,
e, pela mesma razdo, nas hipertensdes dependentes de nefropatias.
Infelizmente a referida elevagio nédo se acom-panha dum acréscimo
correspondente da fracqﬁo de filtracdo e é apenas transitéria (Vander-
kolk e col.'). Deste modo, as vantagens que podem resultar da
administracdao de tais farmacos nao dependem logicamente duma
melhoria da circular;:&o renal mas sim da actividade hipotensora que
possuem. Essa actividade tem seguramente localizacio periférica
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(Barrett e col.?, Bein e col. ') e, de acordo com Wilkinson e col. 2°*
resultaria dum exagero da Ireactivic[ade da musculatura arteriolar ao
componente vasodilatador da epinefrina. Qutros autores admitem
ainda um efeito supressivo -das hidrazinoftalazinas sobre os impulsos
simpéaticos de origem hipotalamica e bulbar, enquanto Schroeder e
Perry '*® fazem depender a actividade periférica de tais drogas da
capacidade que possuem de bloquear certos oligoelementos metalicos.

NH.NH.

|
N N
NH.NH, NHNH,
Hidralazina Dihidrazinaftalazina

Fig. 7 — Férmulas estruturais das hidrazinoftalazinas.

O desapontamento resultante da inutilidade da sua acgdo renal,
a elevada incidéncia de efeitos colaterais (Hoobler e Lauwers ®,
Schroeder e Perry **®), a gravidade de alguns deles (Moyer?’) e o
aparecimento de dro-gas mais potentes, re[egaram as hidrazinoftala-
zinas, um tanto injustamente, para segundo plano, fazendo esquecer
a eficacia destes farmacos numa percentagem elevada de doentes, parti-
cularmente quando a pressdo diastélica se encontra elevada de forma
desproponcional, e o seu manejo relativamente facil, de importancia
priméria nos individuos cujo controle ndo possa ser feito a intervalos
curtos.

De resto, os efeitos acessérios das hidrazinoftalazinas parecem
devidos em grande parte a uma acgio inibidora que estas drogas
exercem em face da histaminase e, em certa medida, podem ser eficaz-
mente combatidos pela administragéo de anti-histaminicos. Por outro
lado, a consequéncia mais grave da terapéutica prolongada fpe]as
hidralazinas — producdo de um sindroma semelhante ao lupus erite-
matoso disseminado — ainda que ocasionalmente observada quanclo
da utilizacﬁo de posologias diminutas é, na opinido de Hoobler e
Lauwers, muito rara com doses diérias inferiores a 400 mg.

Em face de tais consideragées, o uso das hidrazinoftalazinas esta
justificado sempre que uma 'hi‘pertensﬁo de grau ligeiro ou moderado
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néo seja controlada pelas benzotiadiazinas e derivados da Rauwolfia
e ndo existam facilidades para a vigilancia suficiente do doente. Nesses
casos, a hidralazina devera ser administrada em associagio com um
salurético ou com uma droga deste tipo e um preparado de Rauwolfia,
numa posologia inicial de 100 mg diarios divididos em quatro doses
parciais. Esta posologia sera progressivamente aumentada consoante
a resposta terapéutica e a tolerancia individual até uma dose méxima
de 500 mg diérios. A menos que a evolucéo clinica imponha a adopgao
de outros meios terapéuticos a administracio de hidralazina nao deve
ser abandonada como insatisfatéria antes dum periodo de cerca de trés
meses dado que, ndo raramente, s6 por essa altura se obtém os resul-
tados maximos da mesma. Alguns autores preconizam nas formas
graves, incluindo as rapidamente evolutivas, que se associe a hidra-
lazina aos ganglioplégicos ou simpaticoliticos, afirmando que esta
associagdo constitui uma das mais enérgicas para o tratamento da
doenca hipertensiva (Schroeder ).

A terapéutica pelas hidrazinoftalazinas tém ocasionalmente que ser
interrompida quer'pelos fen6menos secundarios (palpitagges, sindroma
anginoso, cefaleias. colagenose iatrogénica) quer pe|a resisténcia desen-
volvida em face de tais drogas. Na opinidao de Schroeder tal resisténcia
é, quase sempre, resultado dum tratamento intermitente que o referido
autor aponta como a maneira mais facil de originar refractariedade
extrema perante a accéo hipotensara de qualquer dos tipos de farmacos
correntemente em uso.

As hidrazinoftalazinas podem ser utilizadas por via parentérica
para tratamento dos acidentes aguc'os hipertensivos. sobretudo quanc[o
se pretenda um efeito hipotensor rapido, tendo sido particularmente
recomendadas nas crises hipertensivas dependentes de glomerulo-
nefrites agudas e de toxémias g‘rav‘ic[icas. Habitualmente a terapéutica
é iniciada pela administracao de 10 a 25 mg de hidralazina ou de
diidrazinoftalazina por via intramuscular ou endovenosa lenta, apés
o que estabelece um gota a gota (25 a 50 mg num litro de glucose
isot6nica) cujo ritmo depende da resposta obtida, ndo sendo em geral
necessarias mais de duas administragses diarias.

cl)' Derivados do veratrum

A estreita margem terapéutica de todos os preparados que contém
um ou varios alcaléides do veratrum, com frequente intolerancia
gastrica para as doses eficazes e ocorréncia nao rara de fenémenos
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téxicos graves (colapso circulatério por vezes ]:n'utal) conduziu prati-
camente ao abandono dos mesmos na terapéutica da hipertensao,
ainda que os seus efeitos hipotensores sejam em geral marcados e
ofeream a vantagem da persisténcia mesmo em dectbito. Tal efeito
é atribuido a vasodilatacdo e bradicardia que provocam através duma
activacdo do reflexo de Bezold e, pmv&vdmente. duma accao directa,
aos niveis hipotalamico e bulbar.

O uso dos derivados do veratrum, habitualmente da fraccio
alkavervir ou da protoveratrina estd hoje quase exclusivamente limi-
tado as situacoes agudas resultantes da hipertensio, quando se verifica
resisténcia para os farmacos mais manejéaveis.

Em tais casos 0,5 mg da fracq:ﬁo alkavervir ou 0,1 mg de proto-
veratrina sdo dissolvidos em 20 cc de solugdo isoténica de glucose e
administrados muito lentamente por via endovenosa, podendo ser feita
nova aclminislraqﬁa da mesma dose caso néo se tenha verificado
descida satisfatéria dos valores tensionais. Uma vez conseguida esta
devera ser tentada a manutencao dos resultados obtidos mediante
injec¢do endovenosa de um soluto de 4 mg de alkavervir ou 2 mg de
protoveratrina num litro de soro g|ucos&do isotonico cujo ritmo
de administracdo dependerd da resposta e tolerancia individuais.

Controlada a situacio aguda é preferivel praticar a via intra-
muscular, administrando inicialmente 0,5 mg de alkavervir ou 0,1 mg
de protoveratrina e aumentando ou reduzindo as doses sucessivas,
intervaladas de 4 a 6 horas, consoante as necessidades. As modifi-
cagdes da posologia, num ou noutro sentido, deverdo ser feitas por
parcelas de 0.2 mg no caso do alkavervir e de 0,04 mg no caso da
protoveratrina.

As dificuldades inerentes a terapéutica pelos derivados do vera-
trum tornam esta pouco aconselhavel fora de servigos hospitalares onde
exista experiéncia adequada da mesma.

e) Bloqueantes ganglionares

A descoberta por Acheson e Pereira? da accdo bloqueante
das vias nervosas simpéticas exercida pelo cloreto de tetraetilaménio
ao nivel das sinapses gang'.lionares constituiu um progresso fundamental
na terapéutica da doenca hipertensiva, néo tanto pelas possibilidades
do uso clinico daquela droga, como pelo facto de ter estimulado as
pesquisas no sentido da preparagéo de outros farmacos que, dotados
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de propriedades semelhantes, fossem activos por via oral e exercessem
menor niimero de efeitos secundarios.

Nos anos seguintes a investigacdo farmacolégica levou a prepa-
racio duma série de drogas, designadas no seu conjunto por compostos
de meténio, de que o hexameténio é representante classico (fig‘. 8).

P st
CHyN+ —(CH;)s—N+CHj - 2CI™
H; Hj

Fig. 8 — Férmula do hexameténio.

O hexametdnio, assim como o pentameténio, ainda que activos
por via oral, sdo absorvidos em escassa proporgao e por forma extre-
mamente irnegu[ar 0 que conduzia a dificuldades no controle dos niveis
tensionais e a frequentes fenémenos secundérios de ocorréncia impre-
visivel, tais como sincopes e ileus pardliticos. Por outro lado, a via
parentérica, se bem que obviando a tais inconvenientes, tinha a
desvantagem de exigir uma média de trés injeccdes diarias para uma
terapéutica adequada. Por tais raz.aeﬁ, o uso dos compostos de meténio
foi abandonado apés terem surgido o pento[ineo. a clorizondamina
e o pentacinio, de absor¢des mais constantes e efeitos mais prolon-
gados. A descoberta da mecamilamina e da pempidina (fig. 9) cujas
absorq:ﬁes intestinais sdo extremamente regulares, constituiu por sua
vez mais um progresso no dominio dos ganglioplégicos.

CH3 CHS CHB
CH;
1
CH; g CHjs CHg
NHCH;, CH;,
Mecamilamina Pempidina

Fig. 9 — Férmulas estruturais da mecamilamina e da pempidina.

Os dois wltimos Farmacos diferem fundamentalmente pela rapidez
das suas excregdes, sendo a do primeiro muito mais lenta, o que pode
resultar em persisténcia desagradével dos fenémenos acessérios durante
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varios dias mesmo que a terapéutica seja imediatamente suspensa
quando aqueles se manifestam. Por esse motivo muitos clinicos, parti-
cularmente os da escola inglesa, preferem recorrer 4 pempidina quando
se decidem pela utilizagio dum bloqueante ganglionar. De resto, tal
decisao, ha poucos anos premente nas situagbes graves, € muito mais
rara na actualidade dado que se dispoe dos bloqueantes adreﬂérgicos
que, ao contrério dos ganglionares, ndo interferem com a condugao
no sistema nervoso parassimpético. Contudo, nos casos raros de resis-
téncia, rilipersensi‘bi]ic[ade ou tolerancia de grau extremo em face dos
I)loqueantes adrenérgicos ou quando estes determinam fenémenos
secundérios incontrolaveis, esta indicado o recurso aos ganglioplégicos
cuja utilidade se estende ainda a certas situagdes hipertensivas agudas.

Nao obstante ser possivel obter resultados comparaveis com a
p-empidina. a mecamilamina e a clorizondamina, a primeira droga
é provavelmente mais manejavel pelo que & mesma deveriam recorrer
os clinicos sem experiéncia consideravel de qualquer das outras.
Usualmente, a terapéutica com pempidina é iniciada com uma dose
total diaria de 7,5 mg dividida em trés doses parciais, devendo ser
mantida tal posologia durante as primeiras quarenta e oito horas. Se,
findo este periodo. os valores tensionais néo tiverem sofrido modifi-
cacdo satisfatéria, cada dose parcial devera ser acrescida de 2,5 mg
e acréscimos subsequentes de magnitude idéntica terdo lugar de dois
em dois dias até & obtencdo dos efeitos desejados. E conveniente ter
presente que, ndo raramente, é possivel induzir uma grave hipotensao
postural, cujos prejuizos podem ser irreparéaveis, com posologias muito
proximas das consideradas insufficientes do ponto de vista terapéutico.
Deste modo é recomendével uma extrema pmdéncia até que sejam
determinadas as doses de manutencéo, usualmente compreendi&as
entre 20 e 30 mg diérios.

Com excepc¢ao da hipotensio postural, os principais efeitos aces-
sérios da terapéutica pelos bloqueantes ganglionares resultam do
bloqueio parassimpatico e consistem em xerostomia, obstipacdo que
pode terminar num ileo paralﬂico. retengdo wurinaria, impoténcia e
transtornos de acomodac@o visual, podendo ainda, sobretudo com a
mecamilamina, surgir uma diarreia de dificil controle apés uma fase
inicial de obstipacdo.

Quando tais efeitos secundérios se apresentam com intensidade
suficiente para constituirem motivo de incomodo para os doentes
¢ aconselhavel como medida inicial reduzir a posologia do ganglio:
p[égico até a desaparicio dos mesmos e aumentar em seguicfa. muito
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cautelosamente, aquela. Esta manobra permitira em certos casos reto-
mar uma dose terapéutica Gtil sem recidiva dos efeitos acessérios.
Contudo, ndo raramente, o controle adequado da hipotensao é impos-
sivel sem esses fenémenos e, quando tal sucede, estd indicada uma
correccao sintomatica dos mesmos, podendo constituir solugao
conveniente para o problema a administracio concomitante de paras-
simpaticomiméticos.

O desenvolvimento de tolerancia ou mesmo de resisténcia com-
pleta para um dado g‘anglioplég‘ico. tem sido descrito no decurso de
tratamentos prolongados, ainda que a utilizacﬁo simulh’meﬂ_ quase
sistematica das benzotiadiazinas pareca ter reduzido consideravel-
mente a ocorréncia de tais fenémenos. Segundo Schroeder a resis-
téncia priméria ndo existe e o seu aparecimento € sempre consequéncia
duma terapéutica mal orientada, com posologias inadequadas e inter-
miténcias de administracéo. Quanclo. por qualquer motivo, tal fené-
meno se verifique, poderd ser tentado um novo farmaco do mesmo
grupo visto que a resisténcia cruzada para os ganglioplégicos, ainda
que ocasionalmente observada, nao é regra absoluta.

Os ganglioplégicos nao constituem naturalmente uma terapéutica
ideal para as emergéncias hiaperten-sivas dado o exercerem o maximo
de efeitos na posicio ostostatica. No entanto, o facto de em certa
medida induzirem descidas apreciaveis da pressdao arterial mesmo em
decttbito e ser possivel exagerar as mesmas pela simples elevagiao da
cabeceira do leito, justificam que se aproveite a sua caracteristica
rapidez de accio sempre que se deseje uma redut;io imediata dos
valores tensionais ou quando o efeito da reserpina néo ¢ satisfatério.
Assim, vérios autores recomendam o emprego do pentolinio em gota
a gota endovenoso, utilizando uma so[ucﬁo em glucose isotonica com
uma concentracio de 100 mg por litro, nas situacdes hipertensivas
de extrema urgéncia ou resistentes aos derivados da Rauwolfia.
O ritmo de administrag:ﬁo variard consoante a resposta dos valores
tensionais em cada caso.

O pentolinio numa dose inicial de 5 mg, a mecamilamina na de
2,5 mg ou a clorizondamina na de 2,5 mg sao também usados, pelas
vias .intramuscular ou subcutanea, no tratamento dos acidentes hiper-
tensivos agudos. As aclministracﬁes subsequentes podem ser feitas a
intervalos de duas horas e em doses progressivamente crescentes, em
geral multiplos inteiros das iniciais, até a obtent;ﬁo do efeito desejado.
E importante notar que, a partir de determinadas posolog'ias. nao
é possivel conseguir qualquar acréscimo do efeito hipotensar e que
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tais esquemas terapéuticos néo deverdo ser prolongados dado o perigo
de ocorréncia de ileus paraliticos ou outros transtornos graves.

f) Bloqueanies adrenérgicos

A descoberta quase simultanea do bretilio e da guanetidina, dois
compostos quimicos nado relacionados cuja interferéncia na conducao
nervosa se faz sentir exclusivamente ao nivel do sistema simpatico
periférico, constitui uma das mais notaveis conquistas no campo da
terapéutica da hipertensdo dado que o seu uso néo esta limitado pelos
efeitos secundérios resultantes de bloqueio do parassimpatico tao
frequentemente observados com os ganglioplégicos (Boura e col. **,
Cass e col. ®?, Page e Dustan '*).

Embora semelhantes quanto aos seus efeitos farmacolégicos funda-
mentais, o mecanismo intimo da accdo do bretilio (fig. 10) difere do
da guanetidina sendo possivel que o primeiro interfira com a liber-
tacdo de nonepinefrina‘ nas terminagbes nervosas pés-ganglionares
e que a segunda actue mediante reclut;ﬁo progressiva do teor das
catecolaminas existentes nas mesmas estruturas. Os dois farmacos
diferem ainda quanto a rapidez de inicio das respectivas acgoes,
duracﬁo das mesmas e efeitos colaterais e, o que é sobremaneira
importante do ponto de vista terapéutico, pela estabilidade dos seus
efeitos 'llipotensores e facilidade com que se originam resisténcias para

os ultimos.

CHs

| NH
CH;N+—C;H; >

| —CH,CH;NH—C
CHg
Br NH;

Bretilio Guanetidina

Fig. 10 — Férmulas estruturais do bretilio e da guanetidina.

Assim, o bretilio, que Boura e col. num relatério inicial conside-
ravam destituido de accdes acessfrias graves e capaz de permitir um
controle adequado da tenséo arterial na maioria dos casos, esta hoje
abandonado em razdao das graves e imprevisiveis 'hipotensées posturais
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de que € causa e da resisténcia progressiva que se observa em quase
todos os doentes apés alguns meses de tratamento (Smirk e Hodge '™,
Dollery e col.*®, Lowther ¢ Turner '), Pelo contrario, a guaneti-
dina, cujas accdes se efectivam mais lentamente, permite em regra
um controle estavel da pressdo arterial, sem que as hipotensdes postu-
rais, ainda que por vezes inevitiveis, sejam de molde a causar graves
perturbacdes desde que se utilizem posologias prudentes.

Estas caracteristicas, aliadas a relativa benignidade dos ef:ritos
acessérios da droga e a serem raras as resisténcias de grau extremo
em face da mesma, fizeram da -g'uanetidi-na o agente hipotensor de
primeira escolha nas formas graves de doenca hipertensiva.

A guanetidina é eficaz por via oral e os seus efeitos sobre os niveis
tensionais sdo progressivos. Administrando quotidianamente uma dose
constante a pressdo arterial descera gradualmente até atingir os valores
mais baixos em cerca de uma semana. Tais valores néo sofrem, em
geral, oscilacdes consideraveis desde que se mantenha a posologia,
excepciao feita duma descida tensional habitualmente pouco intensa
que se verifica de trés a quatro horas apos a ingestdo do medicamento.
Nos individuos em que esta descida é causa de perturbacdes incé-
modas pode ser aconselhdavel administrar a posologia didria em duas
doses parciais, enquanto nos restantes a administracio serd tinica nas
vinte e quatro horas, o que representa uma apreciavel vantagem tera-
péutica. A estabilidade dos valores tensionais ao longo de cada dia
permite ainda que as medicdes da pressdo para fins de ajustamento
da poso]og’ia possam Sser feitas a qualquer hora, independentemente
do momento de ingestdo do farmaco.

A terapéutica com guanetidina devera ser iniciada com uma dose
diaria de 10 mg. ndo havendo qualquer vantagem em elevar a mesma
antes de finda a primeira semana de tratamento. Os acréscimos subse-
quentes, quando necessarios, terdo lugar a intervalos semanais, ndo
sendo recomendavel que as doses diarias sofram elevacées superiores
a 10 mg. As posologias adequadas para controle eficaz dos valores
tensionais variam consideravelmente consoante os individuos, podendo
estar compreenclidas entre 12,5 e 400 mg diarios (Page e Dustan **",
Richardson e Wiso **®, Frohlich e Freis *, Leishman ¢, Hilden *),
mas as resisténcias de grau suficientemente pronunciado para que a
mudanca de terapéutica se torne imperiosa s@o muito raras, refe-
rindo Leishman que apenas em 4 por cento dos seus casos se viu
forcado a tal atitude. '
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Uma vez determinada a dose de manutengédo individual o controle
de cada caso poderd ser feito a intervalos mensais ou bimensais com
elevacao ocasional da posologia quando se verifique ter surgido
tolerancia para a droga.

A terapéutica _pela guanetidina ndo é completamente desprovida
de efeito.-;. acessorios desagracléwis ainda que a frequéncia e intensi-
dade destes possam ser bastante reduzidas usando de cuidado na
administraq.ﬁo por forma a estabelecer qual a dose minima requerida
por cada doente. Entretanto, mesmo com tal cuidado, a hipotensao
ortostatica, a diarreia, as dores musculares com adinamia, a dispneia
de esfort;o, a obstmcao nasal e as dores na regido parotidea, constituem
ocasionalmente -prdblemas para o médico que pode ser obrigado a
restringir a posulogia. E conveniente notar que a diarreia ndo parece
depender da dose utilizada pelo que, em face do referido sintoma, nao
ha vantagens numa reduca'\o da meésma, sendo preferivel efectuar a
administracﬁo simultanea de opidceos. Um outro efeito acessério,
aparentemente nao relacionado com a posologia e Cujo mecanismo
néo se encontra e|ucidado, consiste numa retencao hidrica que, por
vezes, assume o aspecto duma insuficiéncia cardiaca riapidamente
progressiva com dispneia intensa, congestao venosa, edemas e, em
certos casos, ascite. Na imensa maioria dos doentes em que surge tal
complicacio a terapéutica com guanetidina pode ser mantida, dado
que a adigio duma benzotiadiazina (ou o acréscimo da posologia
quando um farmaco deste tipo ja se encontra incluido no plano tera-
péutico) promove, gera|mente. a e|iminan;:éo dos liquidos retidos.

g) Outras drogas

Além dos farmacos precedentemente referidos existem outros
dotados de indiscutiveis efeitos hipotensores mas cujo uso, ainda que
propug‘na&o por certas escolas, ndo se -genera{izou. quer pe]a toxici-
dade dos mesmos, quer pela limitacdo e irregularidade das descidas
tensionais com eles obtidas.

Assim, os inibidores da monoaminoxidase cujos efeitos hipoten-
sores posturais sdo indiscutiveis ndo parecem por ora recomendaveis
no tratamento da doenca hipertensiva dadas a imprevisibilidade rela-
tiva de acgéo e a possive] toxicidade resultante do uso a longo praze
das drogas de tal grupo que presentemente existem. Contudo, é possivel
que farmacos do mesmo tipo, dotados de acgdo mais constante e menor

79



toxicidade venham a constituir a terapéutica electiva dos casos de
hipertensﬁo associados com angor.

A escola russa refere também resultados brilhantes numa elevada
percentagem de hipertensos sujeitos a tratamento com um produto
sintetizado na Unidao Soviética cujas propriedades farmacolégicas se
assemelham as da papaverina (Savitzki e Nikitin ''?). Esse produto
designado abreviadamente por dibazole seria particularmente eficaz,
do mésmo modo que o0s inibidores da monoaminoxidase. nos casos
com insuficiéncia coremaria coexistente.

A a-metil-dopa, substancia que inibe a sintese de certos aminas
aromaticas vasopressoras a partir dos aminoacidos correspondentes,
foi também considerada ttil no tratamento da hipertens@o, sobretudo
devido a manutencgdo dos seus efeitos no decibito (Gillespie e col. .
Franco *!). A experiéncia clinica com esta droga ¢ por ora limitada e as
reacgoes depressivas que por vezes seguem o seu emprego constituem
um factor limitante do uso da mesma.

ESQUEMAS TERAPEUTICOS

Nao existe acordo entre os diferentes autores quanto & vantagem
duma reducio sistematica dos valores tensionais em todos os casos
de 3hiperiensﬁo essencial. Por outro lado, nas situagbes em que a van-
tagem de tal reduq:iio parece indiscutivel divergem as opinides quanto
a intensidade da descida tensional desejavel.

Aqueles que defendem o critério abstencionista em face das
formas ligeiras de doencga hipertensiva argumentam com a inexisténcia
de provas estatisticas demonstrativas duma sobrevivéncia acrescida
em tais casos quando sujeitos & terapéutica hipotensora ao contrario
do que sucede nas formas graves em que o prognéstico melhora
extraordinariamente quando a hipertensdao é controlada (Peet e
Isberg 2, Smithwick 7, Sokolow e Perloff ***, Schroeder e Perry !*°,
entre outros). Segunclo os mesmos, certos estudos sugerem inclusiva-
mente uma opinido diversa visto demonstrarem que as lesées de deter-
minados 6rgaos evoluem, nos casos ligeiros e moderados, por- forma
qualitativa e quantitativamente idéntica quer haja ou nao controle
dos valores tensionais (Reubi'®). A favor daquela atitude depée
ainda a observacio de Bechgaard de que a sobrevivéncia dos hiper-
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tensos com formas moderadas, sobretudo no sexo feminino, é sobre-
ponivel a da populacﬁo em geral quando a doenca se manifesta depois
dos cinquenta anos.

Em face das informacﬁes mencionadas, do traumatismo psiquico
que um diagnéstico de hipertensio e um tratamento prolongado impli-
cam para a enorme maioria dos individuos e ainda da sobrecarga
economica que o frl-ti_mo representa para muitos deles é pruvévelmente
aconselhéavel a albsten(:ﬁo de qualqucr terapéutica medicamentosa, com
excepgdo da sedativa, nos seguintes. casos (Hoobler e Lauwers *%):

1. Doentes com tensdo arterial labil, em que as elevagdes
ocasionais que se observam n&o excedem 200/100 mm de Hg, em que
frequentemente se obtém valores normais e cujas pressées usuais
(média de cinco leituras casuais) estdo préximas ou se encontram nos
limites superiores da normalidade (150/100 para Hoobler e LLauwers).

2. Mulheres com idade superior a 40 anos e hipertensao de inicio
recente em que as pressdes usuais ndo excedem 180/100 mm de Hg.

3. Individuos idosos cuja pressdo sistélica usual ndo excede
200 e cuja pressdo diastélica usual seja inferior a 105 mm de Hg.

4. Individuos com pressdes usuais substancialmente elevadas mas
cujas pressdes basais ndo excedem 150/100 mm de Heg.

E evidente que tal atitude deixa de ser sustentavel nos casos raros
pertencentes a qualquer dos grupos mencionados em que existam
sintomas ou dados de observacdo sugestivos de compromissos orga-
nicos (cardiacos. renais, retinianos ou do sistema nervoso) atribuiveis
a influéncia da elevaco tensional sobre o sistema vascular.

Nesses casos, como em todas as restantes formas de hipertensao
essencial, a terapéutica com hipotensores esté indicada e, logicamente,
deve visar a redugdo da pressdo arterial para niveis francamente
normais.

A[guns autores pretendem que muitas vezes tal finalidade ndo ¢
atingivel sem efeitos acessérios dos medicamentos e, o que € pior,
sem agravamento das situagdes de insuficiéncia renal, coronéria ou
cerebral quando existe grave Ccompromisso vascular. Segundo os
mesmos uma reducdo moderada dos valores tensionais pode ser
bastante satisfatéria no que respeita aos resultados oonseguidos e nao
implica a utilizacio dos farmacos escolhidos em posologias determi-
nantes de graves fenémenos secundarios, A favor da sua thipétese
recordam os extraordinarios beneficios resultantes da terapéutica
cirirgica da hipertensao maligna nao obstante a modéstia das redu-
¢oes tensionais o‘bservadas em muitos casos.
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Entretanto, parece atitude mais l6gica considerar a norma-[izat;:ﬁo
dos valores tensionais como finalidade ideal a atingir mas tendo
presente a existéncia de casos em que o preco a pagar pela realizacﬁo
de tal propésito ndo é compensador. A reducdo méaxima dos valores
tensionais que seja obtenivel sem efeitos secundérios incompativeis
com uma vida suportavel e sem agravamento das lesdes renais,
cardiacas 6u cerebrais pré-existentes devera pois constituir o objectivo
do médico em todos os casos de hipertensdo que necessitem terapéutica,

O limite de tal redugéo é imprevisivel em cada caso e somente
um controle lento, progressivo, da pressdo arterial permitira estabe-
lecer quais os niveis tensionais que podem ser conseguidos sem que
os efeitos secundarios do tratamento se tornem perturbantes ou sem
que se verifiquem sintomas ou sinais clinicos, analiticos ou electro-
cardiogréficos de agravamento iatrogénico dum compromisso orga-
nico prévio, A terapéutica pelos hipotensores devera ser tanto mais
prudente quanto mais graves sejam aqueles compromissos, estando
particularmente contra-indicadas as redu¢ées bruscas ou amplas da
pressdo arterial quando existam retencdo ureica que ultrapasse 70 mg
por 100 ml,, um quadro de insuficiéncia coronaria grave ou sinais
sugestivos de irrigacio cerebral deficitaria. Em tais casos é por vezes
impossi'vel obter qualquer descida aprecidvel dos valores tensionais
sem agravamento concomitante dos compromissos referidos mas, em
certos doentes, sdo conseguidos resultados compensadores através de
reducgbes parcelares, de grau muito limitado, da presséao arterial, inter-
valadas de vérias semanas.

Do ponto ‘de vista da meodificagio do prognéstico ¢ possivel
afirmar que a terapéutica da hipertensdao tem resultados tanto mais
notaveis quanto mais grave é a doenca. De facto, nos casos benignos
a evoluqim é compativel com uma sobrevivéncia quase sobreponivel
a da populacio em geral mesmo sem um controle adequado dos valores
tensionais, enquanto nas formas graves, e particularmente nas malig-
nas, a evolucdo é rapidamente fatal quando o tratamento 'hipotensor
néo é executado de maneira satisfatéria. Assim, os esquemas terapéu-
ticos deverdo ser enérgiéos nestes tltimos casos em que as perturba-
coes iatrogénicas, muitas vezes inevitaveis, constituem o prego dum
pm]onga-mento sensivel da vida. Pelo contrario, nas situacdes benig-
nas tal prego €, em inumeras ocasioes, excessivo em re[acio aos mode-
rados beneficios que poderdo advir da terapéutica.

Conquanto na avaliacio da gravidade de cada caso de hiper-
tensdo essencial seja necessério entrar em conta com a sintomatologia,
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a existéncia e intensidade dos compromissos organicos resultantes,
a tendéncia evolutiva ou estacionaria dos mesmos e o tempo da sua
evolugdo, a par dos valores tensionais observados, é indiscutivel que
o nivel da pressdo diastélica constitui em geral um indice bastante
satisfatério da severidade da doenca.

Deste modo, é justificavel, ainda que porventura um pouco arbi-
trario, estabelecer um comportamento terapéutico para os doentes
cuja pressao diastélica é inferior a 120 mm de Hg e um outro para
aqueles cuja pressdo diastélica excede este limite.

Se no primeiro caso existir indicacdo para a terapéutica hipoten-
sora devera ser inicialmente ensaiada uma benzotiadiazina como medi-
cacéo tinica, associando um derivado da Rauwolfia quando, duas ou
trés semanas decorridas, ndo se verificar efeito apreciavel sobre a
pressdo. Em tais doentes nao ha, em geral, necessidade de adicao de
drogas mais potentes e, mesmo que o controle dos niveis tensionais
ndo seja perfeito, a benig'nidade da doenca torna injustificados os
esfort;os no sentido de procurar tal controle a qualquer custo. Contudo,
é indiscutivel a vantagem duma vigilancia periédica cuidadosa a fim
de por em pratica medidas terapéuticas adicionais logo que sejam
detectadas quaisquer lesdes evolutivas dependentes da hipertensﬁo.

Pelo contrario, nos doentes cuja pressao diastélica excede 120 mm
os dois tipos de farmacos mencionados deverdo ser usados desde o
inicio e a guanetidina ou uma hidrazinoftalazina utilizadas como medi-
das adicionais se, dois ou trés meses decorridos, nao foi verificada uma
descida substancial da pressao. Nas formas graves, em especial nas,
malignas a guanetidina associada com uma benzotiaziazina constitui
0 hipo’(ensor de recurso imediato. Caso se verifiquem resisténcias para o
citado bloqueante adrenérgico ou a ocorréncia de fenémenos secun-
dérios dificilmente toleraveis resultantes do uso do mesmo estd justi-
ficado o emprego dos bloqueantes ganglionares.

Nas situacdes hipertensivas de urgéncia a administragdo paren-
térica dos derivados da Rauwolfia esta indicada em praticamente
todos os casos, embora na insuficiéncia cardiaca aguda ou no estado
anginoso resistente as medicat;ées usuais possa haver vantagem na
utilizacgo inicial de ganglioplégicos tais como o pentolineo ou a clori-
sondamina por via endovenosa.

A terapéutica da hi-pertenséo essencial é presentemente, gracas
a descoberta de farmacos dotados de notavel eficacia, uma realidade
indiscutivel cujos beneficios estdo patentes em intimeros doentes.
Entretanto, a prépria multiplicidade dos medicamentos em uso corrente
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e as divergéncias que se observam nos esquemas propostos para o seu
emprego indicam néo ter sido atingidn a finalidade que se propdoem o0s
numerosos investigadores devotados ao estudo do problema. As lacunas
que ainda subsistem no conhecimento da etiopatogenia da doenca
hipertensi‘va sdo razoes suficientes para a compreensao da natureza
parcial dos éxitos obtidos em tal campo.

84



BIBLIOGRAFIA

1 — Abramson, D. L. e Fierst, S. M. — Amer. Heart |. 23: 84, 1942.
2 — Acheson, G. H. e Pereira, S. A.—]. Pharm. Exper. 87: 2753,
1046.
3 — Ackerman, R. F., Dry, T. J. ¢ Edwards, J. E. — Circulation 1:
1345, 1950,
4— Adams, J. M. — Amer. |. Med. Sc. 184: 342, 1032.
5 — Allbutt, T. C. — Diseases of the arteries, Macmillan, London,
1015.
6 — Alvarez, W. C. — Arch. Intern. Med. 32: 17, 1923.
7 — Ayman, D. — Arch. Intern. Med. 53: 792, 1934,
8 — Barlow, J. e Kincaid-Smith, P. — British Heart |. 22: 505, 1960.
0 — Barrett, W., Reitze, W., Plummer, A. J. ¢ Yonkman, F. F.
— Fed. Proc. 11: 320, 1952.
10 — Bartorelli, C.—in Essential hypertension. An international
symposium. Springer, Berlin, 1960.
11 — Bartorelli, C. e Zanchetti, A. — Symposium Ciba 9: 256, 1961.
12 — Bayliss, R. I. S. — Practitioner 186: 81, 1961.
13 — Beavers, W. R. e Blackmore, W. P.— Proc. Soc. Exper.
Biol a. Med. 98: 133, 1958,
14 — Bechgaard, P. — British Med. ]. 2: 1089, 1049.
15 — Bechgaard, P.—in Essential Hypertension. An international
symposium. Springer, Berlim, 1960.
16 — Bechgaard. P. ¢ Hammarstrém, S. — Acta chir. Scand., Supp.
155, 1950.
17 — Bein, H. J., Gross, F., Tripod, J. e Meier, R. — Schweiz. Med.
Wschr. 83: 336, 1953.
18 — Bell, E. T. — Renal Diseases. Lea a. Febiger, Phil., 1947.
19— Bing, R. J. — Amer. |. Physiol. 132: 497, 1941.
20 — Blackford, J. M., Bowers, J. M. e Baker, J. W.—]. A. M. A.
94: 328, 1930,
21 — Block, J. B., Hine, G. J. e Burrows, B. A.  Circulation 22:
013, 1060.

85



22 —Boe, J., Humerfeldt, S. e Vedervang, F. — Acta Med. Scand.
157: Supp. 321, 1957.

23 —Boura, A. L. A., Green, A. F., Mc Coubry, A., Laurence, D.
R.. Moulton, R. ¢ Rosenheim, M. L. — Lancet 2: 17, 1959.

24 — Boynton, R. E. e Todd, R. L. — Arch, Intern. Med. 80: 454,
1047,

25 — Brest, A. N. — in Hahnemann Symposium on Edema. Saun-

ders, Phil., 1960.

26 — Brest, A. N. e Moyer, J. H. — Progress Cardiov. Dis. 3:350,
1061.

27 — Braun-Menendez, E., Fasciolo, J. C., Leloir, L. F. ¢ Muiioz,
J. M. —]. Physiol. 98: 283, 1940.

28 — Brod e col. — cit. por Bartorelli e Zanchetti.

20 — Brunton, sir T. L. — British Med. J. 2: 64, 1909.

30 — Brust, A, A., Perera, G. A. e Wilkins, R. W.—]. A. M. A.
166: 640, 1058.

31 — Burn, J. H. e Rand, M. J. — British Med. . 1: 903, 1958.

32 — Cass, R., Kuntzman, R. e Brodie, B. B.— Proc. Soc. exp.
Biol. 103: 871, 1960.

35 — Castleman, B. e Smithwick, R. H.— New England |. Med.
239: 729, 1048.

34 — Chamberlain, W. P. — cit. por Pickering.

35 — Conway, J. e Lauwers, P. — Circulation 21: 22, 1960.

36 — Corcoran, A. C. e Page, I. H.— Amer. . Physiol. 135: 361,
1942.

37 — Cullumbrine, H. — Lancet 1: 1090, 1953.

58 —Dahl, L. K.—in Essential hypertension. An international
symposium. Springer, Berlin, 1960.

39 — Dahl, L. K. e Love, R. A.—]. A. M. A. 164: 397, 1957.

40 — Daniel, E. E. e Dawkins, O. — Amer. J. Physiol. 190: 71, 1957.

41 — Davies, D. e Klainer, M.. J.— Amer. Heart J. 19: 185, 1940.

42 —Deane, H. W. e Masson, G. M. C. —J. Clin. Endocr. 11: 193,
1951.

43 — Deodati, F.—Le fond d'oeil des hypertendus. Ed. Sandoz,
Bale, 1959.

44 — Derrick, J. R. e Tyson, K. R. T. — Circulation 24: 1 192, 1961.

45 — Dixon, W. E. e Heller, H. — cit por Pickering.

46 — Dollery, C. T., Emslie-Smith, D. e McMichael, J. — Lancet 2:
261, 1960.

86



47 — Dublin, L. I, Fisk, E. L. e Kopf, E. W. — Amer. |. Med. Sec.
170: 576, 1925.

48 — Dustan, H. P., Poutasse E. F., Corcoran, A. C. e Page, 1. H.
— Circulation 23: 34, 1961.

49 — Evans, W. — British Heart |. 22: 17, 1960.

50 — Fillon, B. — Thése de Lyon, 1960.

51 —Finnerty, F. A., Massaro, G. D., Sigda, F. J. ¢ Tuckman, J.
— Circulation 20: 694, 1959.

52 — Fishberg, A. M. — Arch. Intern. Med. 40: 80, 1927.

53 — Fishberg, A. M. — Hypertension and nephritis. 5.* ed., Lea a.
Febiger, Phil., 1954.

54 — Fletcher, A. P.— Quart. |. Med. 23: 331, 1954.

55 — Floyer, M. A. — Clin. Sc. 10: 405, 1951.

56 — Ford, R. V. e Moyer, J. H. — Postgrad. Med. 23: 41, 1958.

57 — Foster, J. H. — Arch. Intern. Med. 40: 38, 1927.

58 — Franco, A. — Comunicagéo pessoal.

59 — Franco, A.— Conferéncia proferida nos Hospitais da Univer-
sidade de Coimbra, 1961 (em publicacao).

60 — Frank — cit. por Pickering.

61 — Freed, S. C., St. George, S. e Rosenman, R. H. — Circulation
Res. 7: 219, 1959,

62 — Freis, E. D., Wanko, A., Schnaper, H. W. e Frohlich, E. D.
—]. Chin. Inv. 39: 1277, 1960.

63 — Friedberg, C. K. — Diseases of the heart. 2.* ed.. Saunders,
Phil, 1056.

64 — Frohlich, E. D. e Freis, E. D.— Med. Ann. 28: 419, 1959.

65 — Garattini, S., Mortari, A., Volsecchi, A. e Valzelli, L. — Nature
183: 1273, 19590.

66 — Genest, J., Koiw, E., Nowaczinski, W. e Sandor, T. — Cir-
culation 20: 700, 1954.

67 — Gifford, R. W. — Hahnemann Symposium on Edema. Saun-
ders, Phil., 1960.

68 — Gifford. R. W., Mattox, V. R., Orvis, A. L., Sones, D. A.
e Rosevear, J. W. — Circulation 24: 1197, 1961,

69 — Gillespie, L., Oates, J. A., Crout, J. R. e Sjoersdma, A. — Cir-
culation 25: 281, 1962.

70 — Goldberger, E. — Unipolar lead electrocardiography. Lea a.
Febiger, Phil., 1953.

71 — Goldblatt, H.— Ann. Intern. Med. 11: 69, 1937.

87



72 — Goldring, W. e Chasis, H. — Hypertension and hypertensive
disease. Commonwealth Fund, N. Y., 1944,

73 — Graeff, J. de — Acta Med. Scand. 156: 337, 1957.

74 — Graham, J. D. P.— Lancet 1: 239, 1045,

75 — Grollman, A.— Essential hypertension. An international sym-
posium. Springer, Berlin, 1960,

76 — Grollman, A., Harrison, T. R. e Williams, J. R. — J. Pharmac.
Exper. Therap. 69: 149, 1940.

77 — Grollman, A., Muirhead, E. E, ¢ Vanatta, J.— Amer. |.
Physiol. 157: 21, 1949,

78 — Gross, F. — in Essential hypertension. An international sym-
posium. Springer, Berlin, 1960.

70 — Gross, F. e Lichtlen, P. — Amer. J. Physiol 195: 543, 1958.

80 — Gross, F., Loustalot, P. e Sulser, F. —cit. por Gross.

81 — Hamilton, M., Pickering, G. W., Roberts, J. A. F. e Sowry.
G. S. C. —Clin. Sc. 13: 11, 37 e 243, 1954.

82 — Harrison, C. V. e Wood. P. H. — British Heart J. 11: 205, 1949.

83 — Hilden, T. — in Essential hypertension. An international sym-
posium. Spinger, Berlin, 1960.

84 — Hines, E. A, e Farber, E. M. — Proc. Meet. Mayo Clin. 21:
337, 1946.

85 — Holzbauer, M. e Vogt, M. — ]. Neurochem. 1: 8, 1956.

86 — Hoobler, S. W. e Lauwers, P. — in Essential hypertension. An
international symposium. Springer, Berlim, 1960,

87 — Hoobler, S. W., Weller, J. M. e Blaquier, P. — Hahnemann
Symposium on Edema. Saunders, Phil., 1960.

88 — Howard, J. E., Berthrong, M., Gould, D. M. Yendt, E. R.
— Bull. Johns Hopkins Hosp. 94: 51, 1954.

890 — Huchard, H.— Maladies du coeur et des vaisseaux. Doin,
Paris, 1889.

90 — Janeway, T. C. — Arch. Intern. Med. 12: 755, 1913,

91 — Jimenez-Diaz, C.—Las hipertensiones arteriales. Ed, Cient.
Med., Madrid, 1944.

92 — Kahler, O. H. ¢ Weber, R. —Z. klin, Med. 137: 507, 1940.

93 — Keith, N. M., Wagener, H. P. ¢ Barker, N. W.— Amer. |.
Med. Sc. 197: 332, 1930,

94 — Kety, S. S., Shemkin, H. A. e Schmidt, J.—J. Clin. Invest.

28:.403, 1048.
95 — Keys, A., Anderson, J. T. e Grande, F. — Lancet 273: 959,
1057.

88



96 — Keys, A., Henschel. A. e Taylor, H. L. — Amer. J. Physiol. 150:
153, 1947,

97 — Keyser, S. A. — cit por Myasnikov.

98 — Kilpatrick, J. A. — British Heart |. 10: 48, 1948.

99 — Kincaid-Smith, P., McMichael, J. ¢ Murphy, E. A, — Quart.
J. Med. 27: 105, 1058.

100 — Koch, E. e Mies, H. — cit. por Pickering.

101 — Kohlstaedt, K. G., Helmer, O. M. e Page, I. M. — Amer, Heart
J. 19: 92, 1940.

102 — Kolff, W. J.. Page, I. H. e Corcoran, A. C. — Amer. J. Physiol.
178: 237, 1954,

103 — Kolff, W. J. e Page, I. H.— Amer. |. Physiol. 182: 531, 1955.

104 — Krakower, A. — Amer. Heart J. 9: 336, 1934.

105 — Levine, S. A.—Clinical Heart Disease. 5.* ed., Saunders,
Phil.,1058.

106 — Leishman, A. W. D. — Practitioner 186: 72, 1961.

107 — Libman — cit. por Friedberg.

108 — Lippman — cit. por Fishberg.

109 — Lowther, C. P. e Turner, R. W. D.— British Med. ] 2:
1049, 1960.

110 — Luisada, A. A., Harring, O. M. e Zilli, A. B.— Ann. Intern.
Med. 42: 644, 1955.

111 —Lups, S. e Francke, C. — Acta Med. Scand. 126: 449, 1947.

112 — Marques, M. G. — Medicina Moderna 2: 60, 1952.

113 — Marques, M. G. e Mota, J. C. B. — Cardiologia 39: 57, 1961.

114 — Martorell, F. — Actas de las reuniones cientificas del cuerpo
facultativo del Inst. Polid. de Barcelona 1: 6, 1945.

115 — Martorell, F. — Angiology 1: 133, 1950.

116 — Master, A. M. — Circulation 8: 170, 1953.

117 — Master, A. M., Dublin, L. I. e Marks, H. H. — |]. A. M. A. 145:
1 464, 1950.

118 — Master, A. M., Jaffe, H. L. e Chesky. J.—]. A. M. A. 153:
1499, 1953.

119 — Mathisen, H. S., Jensen, D., Loken, E. e Loken, H. — Amer.
Heart [. 57: 371, 1959.

120 — McKusick, V. A.— Circulation 22: 857, 1060.

121 — McQueen, E. G. e Morrison, R, B. I. — Lancet 1: 1209, 1960.

122 — Meneely, G. R., Tucker, R. G., Darby, W. J. e Auerbach, S.
H.—J. Exper. Med. 98: 71, 1953.



123 — Merrill, J. P., Guinard-Baldo, A. e Giordano, C.— Clinical
Research 6: 230, 1958.

124 — Milliez, P., Tcherdakoff, P., Samarcq, P. e Rey, L. P. —in
Essential hypertension. An international symposium, Springer,
Berlin, 1960.

125 — Moyer, J. H.— Arch. Inter. Med. 91: 419, 1953,

126 — Muller e Parissius — cit. por Fishberg.

127 — Muscholl, E. e Vogt, M. —J. Physiol. 141: 132, 1958.

128 — Myasnikov, A. L. — Mallatie Cardiovascolari 2: 299, 1961.

120 — Myasnikov, A. L. e Guérassimova, E. N. — Mallatie Cardio-
vascolari 1: 301, 1960.

1350 — Nowak, S. J. G. e Walker, I. J. — New England J. Med. 220:
269, 1030,

131 — O’Hare, J. P., Walker, W. G. e Vickers, M. C.—]. A- M. A.
83: 27, 1024,

132 — Ogden, E.—Bull. N. Y. Acad. Med. 24: 561, 1948.

133 — Oppenheimer, B. S. e Fishberg, A. M. — Arch, Intern. Med. 41 :
264, 1028

134 — Orlans, F., Hughes, B., Finger, K. F. e Brodie, B. B.—].
Pharm. Exper. Therap. 128: 131, 1960.

135 — Page, . H. — in Hypertension. A symposium. Un. Minnesota
Press, Minn., 1950,

136 — Page, I. H. — in Essential hypertension. An international sym-
posium. Springer, Berlin, 1960.

137 — Page. 1. H. e Bumpus, F. M. — Physiol. Rev. 41: 331, 1961.

138 — Page, 1. H. e Corcoran, A. C.— Arterial hypertension. The
Year Book Publ., Chicago, 1946.

139 — Page, . H. e Dustan, H. P.—]. A. M. A. 170: 1265, 1959.

140 — Palmer, R. S. —]. Chron. Dis. 10: 500, 1959.

141 — Palmer, R. S. — Practitioner 186: 58, 1961.

142 — Peet, M. M. e Isberg. E. M. — Ann. Intern. Med. 28: 755, 1948.

143 — Perera, G. A. — Hypertension. A symposium. Un. of Minnesota
Press. Minn., 1950.

144 — Perera, G. A. — Circulation 10: 28, 1954,

145 — Perera, G. A. — Circulation 21: 1, 1960.

146 — Pickering, G. W.— High blood pressure. Churchill, London
1955.

147 — Pickering, G. W. — in Essential hypertension. An international
symposium. Springer, Berlin, 1960.

148 — Platt, R.— Quart. J. Med. 16: 111, 1947,

90



149 — Platt, R. —in FEssential hypertension. An International sym-
posium. Springer, Berlin, 1960,

150 — Pletscher, A., Shore, P. A. e Brodie, B. B.— Science 122:
374, 1955.

151 — Preble, W. E. — Boston Med. Surg. 188: 617, 1925.

152 — Prinzmetal, M., Friedman, B. e Rosenthal, N. — Proc. Soec.
exp. Biol. 34: 545, 1936.

153 — Raab, W. — Amer. . Physiol. 152: 324, 1948.

154 — Raab, W. — Amer. Heart |. 37: 237, 1949,

155 — Rau, H. —Klin. Wschr. 34: 167, 1956.

156 — Reiser, M. F., Brust, A. A., Shapiro, A. P., Baker, H. M.,
Ranschoff, W. e Ferris, E. B.—cit. por Pickering.

157 — Reubi, F.— Helvet. Med. Acta 16: 297, 1949,

158 — Reubi, F. C.—in Essential hypertension. An international
symposium. Springer, Berlin, 1960.

159 — Richardson, D. W. e Wyso, E. M.—Virginia Med. Monthly 86:
377, 1959,

160 — Rittel, W., Iselin, B., Kappeler, H., Riniker, B. ¢ Schwyzer,
R. — Helv. Chim. Acta 40: 614, 1957.

161 — Robinson, S. C. e Brucer, M. — Arch, Intern. Med. 64: 409,
1939.

162 — Salus — cit por Fishberg.

165 — Sancetta, S. M. — Circulation Research 8: 616, 1960.

164 — Sandler, M. e Ruthven, C. R. J.— A Ciba Foundation Sym-
posium on Adrenergic Mechanisms. Churchill, London, 1960.

165 — Savitzki, N. N. e Nikitin, V. P. — Circulation 22: 308, 1960.

166 — Schettler, G.—in Essential hypertension. An international
symposium, Springer, Berlin, 1960,

167 — Schroeder, H. A. e Olsen, N. S. —]. Clin. Invest. 29: 844,
1950.

168 — Schroeder, H. A. e Perry, H. M. — in Essential Hypertension.
An international symposium. Springer, Berlin. 1960.

169 — Schroeder, H. A. e Perry, H. M. —]. Lab. Clin. Med. 46:
416, 1955.

170 — Schwarz, H., Bumpus, F. M. e Page, I. H. — J. Amer. Chem.
Soc. 79: 5, 1957.

171 — Scott, E. M., Gilfith, 1. V., Hoskins, D. D. e Whaley, R. D.
— Lancet 2: 667, 1958.

172 — Shapiro, A. P. — New England |. Med. 256: 970, 1957.

173 — Simpson, F. O.— British Heart |. 22: 227, 1960,

91



174 — Smirk, F. H. — British Heart |. 10: 48, 1948.

175 — Smirk, F. H. ¢ Hodge, J. V. — Lancet 2: 673, 1959.

176 — Smith, E. — Amer. Pract. 8: 89, 1957.

177 — Smithwick, R. H. —in Hypertension. A symposium. Univ. of
Minnesota Press, Minn., 1950.

178 — Smithwick, R. H. — in Hahnemann symposium ou hypertensive
disease. Saunders, Phil., 1950.

179 — Sobel, I, P.— Amer. J. Dis, Child. 61: 280, 1941.

180 — Sobye — cit. por Platt.

181 — Sokolow, M. e Lyon, T. P.— Amer, Heart |. 37: 161, 1949,

182 — Sokolow, M. e Perloff, D. B. — Circulation 23: 697, 1961.

183 — Spivak — cit. por Myasnikow.

184 — Symonds, B.—]. A. M. A. 80: 232, 1923.

185 — Taussig, H. B. e Remsen, D. — Bull. Johns Hopkins Hosp. 57:
183, 1935.

186 — Taylor, R. D. e Page, I. H. — Circulation 3: 551, 1951.

187 — Teng, H. C., Shapiro, A. P. e Grollman, A. — Metabolism 5:
405, 1954,

188 — Thomas, W. A.—]. A. M. A. 88: 1559, 1927.

180 — Tobian, L. e Binion, 1. T. — Circulation 5: 754, 1952.

190 — Tung, C. H.— Arch. Intern. Med. 40: 153, 1927.

191 — Turner, R. W. D. e Lowther, C. P. — Practitioner 186: 63,
1061.

192 — Vanderkolk, K., Dontas, A. S, e Hoobler, S. W.— Amer.
Heart J. 48: 05, 1954. :

193 — Varnauskas — cit. por Condorelli e Zanchetti.

194 — Volhard, F. — Schweiz. Med. Wschr. 78: 1189, 1948.

195 — Volinsky — cit. por Myasnikov.

196 — von Basch — cit. por Pickering.

197 — Yendt, E. R., Kerr, W. K., Wilson, D. R. e Jaworski, Z. F.
— Amer. J. Med. 28: 169, 1960.

198 — Yu, P. N., Luria, M. N., Finleyson, J. M., Stanfield, C. A.,
Constantine, H. e Flatley, F. J. — Circulation 24: 1326, 1961.

199 — Weiss, E., English, O. S., Fischer, H. K., Kleinbart, M. e
Zatuchni, J.— Ann. Intern. Med. 37: 677, 1952.

200 — White, P. D. — Heart disease. 3.* ed., Macmillan, N. Y., 1944.

201 — Wilkinson, E. L., Backman, H. e Hecht, H. H.—]. Clin.
Invest. 31: 872, 1952.

202 — Williams, A. W. — cit. por Pickering.

203 — Wilson, 1. M. e Freis, E. D. — Circulation 18: 800, 1958.

92



204 — Winer, B. M. —in Hahneman Symposium on Hypertensive
Disease, Saunders, Phil., 1959,

205 — Winer, B. M. — Circulation 23: 211, 1961.

206 — Winer, B. M. — Circulation 24: 788, 1961.

207 — Woll, R. L., Mendlowitz, M., Gitlow, S. E. e Nafichi, N.
— Circulation 23: 754, 1961.

208 — Wolff, S.— Headache and other head pain. N. Y., 1048,

209 — Wright, J. H. — Practitioner 186: 54, 1961.

210 — Zweifach, B. W. e Shorr, E.— 2 nd Josiah Macy Conference
on Factors Regulating Blood Pressure, N. Y., 1948,

93



e L e L o P
Sivige,

»303 T
.?!r:‘ﬁ}:..a_ r

.

S,

"
F

sl




HIPERTENSAO
E ANESTESIA

Anid 4 — o )

em
doentes sujeitos a tera-
péutica antihipertensiva

D. LeRoy Crandell

Neste tiltimos anos surgiu um
novo risco nos doentes sujeitos
a anestesia e cirurgia, resultante
do emprego dum grande nimero
de drogas de multiplas accées,
destinadas ao tratamento da hi-
pertensdo. O efeito terapéutico
destas c['rogas resulta duma accgao
directa sobre a Fum;ﬁo do sistema
nervoso simpatico e pode mani-
festar-se de diferéntes maneiras:

1 — Reducao do fluxo dos im-
puflsos vasoconstrictores, suprimin-
do os ntcleos centrais simpaticos
(bloqueio adrenérgico central).

2 — Redugéo do fluxo dos im-
pu“[scas vasoconstrictores por blo-
queio dos nrticleos periféricos do
sistema nervoso auténomo (blo-
queio gang|ianar).

3 — Bloqueio da accéo da nor-
epinefrina (Levophed) libertada
nas terminagdes nervosas simpa-
ticas pés-ganglionares (bloqueio
adrenérgico periférico).

4 — Reducdo ou inactivacio
de substancias pressoras (hidra-
lazina).

5 — Exaltacao dos reflexos
vasodepressores (veratrum).

6 — Interferéncia na actividade
enziméatica (inibidores da mono-
xidase).

7 — Alteragao do equilibrio de
liquidos e electrélitos (derivados
da liazida).

8 — Realizacao duma simpati-
cectomia quimica prolongada tor-
nando a nonepinefrina initil na
zona neuro-efectora, ja porque a
este nivel nao se produz a amina,
ja porque se esgotam as reservas
de catecolamina nas terminacoes
nervosas simpéticas pés-ganglio-
nares (Rauwollia e sulfato de
guanetidina, Ismelin).

Estda demonstrado que o siste-
ma nervoso simpatico desempenha
papel
uma anestesia, assegurando a nor-

malidade

tério. Interferindo na funcao do

um importante durante

do aparelho circula-

sistema neurossimpatico por meio
de drogas anti-'hipertensivas. cria-
-se o problema de assegurar o
equilibrio circulatério no decurso
da anestesia. Estas drogas afec-
tam frequentemente a circulacgio
quando o doente é sujeito ao
stress da cirurgia e da anestesia.

A seguranca do equilibrio cir-
culatério, durante a anestesia, esta
dependenl’e do poder de reacti-
vidade do miocardio e dos vasos
periféricos em face das catecola-
minas de origem intrinseca e dis-
persas na corrente sanguinea e
também da integridade dos refle-
xos cardiovasculares. As altera-
atribuiveis

¢oes hemodinamicas
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ao eleito depressor directo dos
agentes anestésicos sobre as estru-

turas cardiovasculares ou sobre

os reflexos, tendem a perturbar o
equilibrio circulatério, sendo por
letais. Se
estes mecanismos do equilibrio

isso potencialmente

persistem intactos, a acgdo de-
pressora imediata dos anestésicos
sobre o sistema circulatério pode,
em grande parte, ser neutralizada
pelos reflexos desencadeados pela
epinefrina ou norepinefrina.

A resposta normal a trans-
missdo de impulsos simpéaticos
reside na libertacdo de catecola-
minas epinefrina e norepine-
frina, ao nivel das terminagoes
nervosas simpaticas pés-gang‘hu-
nares; estas aminas estimulam,
ao nivel da juncio neuro-mus-
cular (neuro-efectora), os recep-
tores encarregados de determinar
o efeito constritor adrenérgico. do
que resulta entdo a constricdo
arteriolar. A resposta a impulsos
simpéaticos exagerados que se di-
rigem aos
picos e inotrépicos do coracao,

receptores cronotré-
faz-se sob a forma de aumento da
contractibilidade do miocérdio e
taquicardia o que contribui para
a manutencdo do regime tensio-
nal normal.

A interferéncia com a vaso-
n;otricidade. vasoconstricao e
epine-
frina ou norepinefrina no sistema
vascular periférico, pode originar
dilatacao vascular periférica e

A

reactividade vascular a
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estagnacao do sangue. O subse-
quente compromisso da circula-
cao venosa de retorno causa
diminuicio do rendimento do
musculo cardiaco.

A  medicacio pré-anestésica,
os agentes anestésicos, hi-pgven-
tilacﬁo. desequﬂibrio electrolitico
e insuficiéncia hormonal podem
interferir na reactividade vas-
cular.

A experiéncia mostra que a
reactividade do miocardio e dos
vasos periféricos a norepinelrina
mantém-se dentro dos limites
normais, durante a anestesia pro-
duzida pela ciclopropana, mas
reduzidas quando se utiliza o
halotano e o éter (eter-di-etilico).
O éter provoca um exagerado
reflexo adreno-simpético no ho-
mem normal mas esta resposta,
muitas vezes, é menos evidente
que a causada pela ciclopropana.
Tal reflexo ndo se tem verificado
durante a anestesia levada a
efeito -pelo tiopental ou halotano.
E possivel uma actividade reflexa
adequada durante a anestesia
su-perficial com tiopental, que
todavia decresce com a profun-
didade da anestesia. O halotano
pode suprimir a actividade do
sistema nervoso simpatico e, pos-
sivelmente, aumentar a activi-
dade vagal sobre o coracéo. A
exaltal;ﬁo do eleito vaga] pmclu-
zido pela ciclopropana parece
estar ausente durante a anestesia

pelo éter, possivelmente a custa



dum bloqueio parassimpatico pro-
duzido por este anestésico.

A maioria das drogas hipoten-
soras tém um efeito de curta
cluraqﬁo, podendo ser interrom-
pidas al-gum tempo antes da anes-
tesia. Todavia, os derivados da
Rauwolfia, derivados da tiazida
e guanetidina tem especial inte-
resse para o anestesista em vir-
tude do seu modo de accao e
efeito prolongado.

Derivados da tiazida

A clorotiazida (Diuril) e seus
congéneres tém um efeito anti-
-ihipertensivo e aumentam a accao
de outras drogas hipohensoras.
No cao, verifica-se que depois
de 4 dias de administragao de tia-
zida ha uma diminuiqéo do efeito
vasopressor da norepinefrina. fe-
némeno mais acentuado nos cées
sujeitos a uma dieta hipo-salina;
tudo volta & normalidade decor-
ridos 4 dias sobre a suspensao
da clorotiazida. Esta diminuicéo
da reactividade vascular & nor-
epinefrina parece estar relacio-
nada com uma daplect;ﬁo de
sédio ao nivel da parede vas-

cular. A

de produzir uma grave

clorotiazida é ainda
capaz
espoliacio do potassio, hipoca-
liemia que provoca alteracées da
funcdo cardiaca, favorecendo as
accoes toxicas dos digitalicos; a
hipocaliemia produz ainda poten-

ciagio do efeito dos relaxantes
musculares que actuam pela nao
despolarizacao do miasculo—
uma pequena dose de d-tubo-
curarina produzira um bloqueio
neuromuscular mais intenso e de
maior duracﬁo.

Guanetidina

O mecanismo de acgdo da gua-
netidina parece residir na ini-
bicdo das catecolaminas pro-
duzidas nas terminagbes nervosas
simpéticas pé6s-ganglionares. A
guanetidina nao afecta o con-
tedo da amina da medula su-
prarrenal e do cérébro; todavia
produz uma diminui¢do do con-
tedo da norepinefrina do cora-
cio. Esta inactivacio especilica
e prolongada do sistema nervoso
simpatico periférico persiste du-
rante 5 a 7 dias.

O tosilato de bretilio (Daren-
thin), tem uma accédo semelhante
a da guanetidina, mas de menor
duracao, nao reduzindo também
o contetido de norepinefrina ao
nivel do coracao.

Inibidor da monoaminoxidase

A iproniazida (Marsilid) que
é um inibidor da monoaminoxi-
dase, foi inicialmente utilizado
como dmg‘a anti-tuberculosa, ve-
rificando-se que também era um

97



agente dotado de actividade psi-
quica antidepressiva e anli-'hiper-
tensiva.

A monoaminoxidase é um en-
zima relacionado com a destrui-
cao da serotonina, norepinefrina
e epinefrina. Parece paradoxal
aparecer um efeito 'hipotensivo
quando seria de esperar accao
hipertensiva secundaria & concen-
tracio de aminas vasopressoras.
Estudos recentes mostram que a
passagem transganglionar esta di-
minuida quando aumenta a con-
centracio de norepinefrina ao
nivel do ganglio simpatico. A
norepinefrina condiciona o efeito
da acetilcolina na transmissao
ganglionar. O emprego
agente de bloqueio adrenérgico

dum

ou a depleq:ﬁ.o de norepinefrina
devida & reserpina reduz, de
forma evidente, a transmissao dos
impulsos através do ganglio. A
concentracio aumentada de epi-
nefrina a este nivel, em conse-
quéncia do emprego dum inibi-
dor da monoaminoxidase, reduz
profundamente a transmisséao
transgang[ionar.

A reserpina é conhecida por
causar uma libertacao de seroto-
nina e norepinefrina a partir das
suas formas combinadas, ao nivel
do cérebro: as formas activas
destas aminas inibem a trans-
missdo das sinapses centrais, mo-
dificando a actividade vasomo-
tora. Os inibidores da monoami-
noxidase aumentam a accdo cen-

08

tral da reserpina e das aminas
activas. Ha um certo nimero de
drogas, sem qualquer parentesco,
cujos efeitos clinicos sdo poten-
ciados pe]os inibidores da mo-
noaminoxidase; barbitiricos, mor-
fina, atropina, ganglioplégicos e
agentes anestésicos. A actividade
da pseudocolinesterase sérica
tem-se mostrado reduzida, quan-
do estas drogas sdo administra-
das a doentes com doenca reuma-
toide activa.

A administracdo de inibidores
da monoaminoxidase tem sido
considerada como capaz de au-
mentar a taxa de serotonina,
norepinefrina, substancias simi-
lares na intimidade do sistema
nervoso central. Estes compostos
geralmente exercem um efeito
estimulante sobre o sistema ner-
VOSo centra|, caracterizado por
um aumento da actividade psico-
Tém sido publicados
casos nos quais a administragdo

(Demerol) em

o

doentes sujeitos a terapéutica da

motora,
de meperidina

iproniazida, resultou em agitagéo
com hiperactividade ou coma,
-hiperﬂexﬁo e «respiragao perio-
dica». Este quadro é imediata-
resolvido pela

intravenosa de cortisona.

mente injecgao

O bloqueio neuromuscular pro-
duzido pelo hexameténio e tri-
metafano é realizado com doses
reduzidas destas c[rogas quanclo
se faz uma curarizagdo prévia.
A neostigmina neutraliza este



efeito do hexameténio mas poten-
cia a acgdo do trimetafano. Expe-
rimentalmente o canforosulfonato
de trimeta-fa.no suprime a activi-
dade da colinesterase.

Compostos da Rauwolfia.

As primeiras investigacoes atri-
buiram o mecanismo da reserpina
e outros alcaléides derivados da
Rauwolfia a libertacao da sero-
tonina (5-hidroxitriptamina) -dos
seus pontos de ligacao, dentro do
cérebro. porém,
verilicou-se que a reserpina rea-
liza uma deplecao das reservas
de catecolaminas dos
hipotalamicos e a periferia, ao

Recentemente,

centros
nivel das terminagbes nervosas
poés-ganglionares.

Por este motivo, a diminuicao
de norepinefrina conduz a um
reduzido ou nulo efeito estimu-
lante destes nervos sobre o mio-
cardio e a musculatura dos vasos
periféricos. Embora a eliminacao
de reserpina seja rapida, o orga-
nismo leva 10 a 14 dias a refazer
as suas catecola-
minas. Quando se utiliza a his-
tamina na prova de diagnéstico

reservas de

do feocromocitoma, pode surgir
uma falsa resposta negativa —
existe uma deplegio destas ami-
nas. A deplegao deste mediador
adrenérgico ¢ acompanhada duma
relativa subida do ténus vagal.

Precaugées e preparagdo
pre-anestésicas

A terapéutica hipotensora com
os alcaléides de Rauwolfia e a
guanatidina produz um rela-
tivo aumento do ténus vagal do
coracdo. A atropinizacdo ade-
quada ¢ indispensavel para a
manutencdo do dominio do né-
dulo sino-auricular que é o cen-
tro que possui o maior poder de
ritmicidade e que, por esse mo-
tivo, exerce o controle do ritmo
cardiaco normal.

A subida do ténus vagal reduz
a irritabilidade deste
passo» do coragdo e permite que

«marca

o controle do ritmo passe a ser
feito por outros focos mais irri-
taveis e situados num ponto mais
vias de conducdo

Deste
ritmo cardiaco pode tornar-se pri-

abaixo nas
intracardiaca. modo o
mitivamente auriculo-ventricular
ou mesmo ventricular. A norepi-
nefrina (Levophed) ou um substi-
tuto como o cloridrato de fenile-
frina (Neosynephrine) ou o clo-
ridrato de metoxamina (Vasoxyl)
sdo as drogas adequadas para
debelar uma hipotensdo. As res-
postas vasopressoras a injecgao
intravenosa da norepinefrina estao
aumentadas nos doentes tratados
com os alcaléides de Rauwolfia
e guanetidina.

Com o grande ntmero de dro-
gas utilizadas na clinica médica,
é indispensavel averiguar cuida-
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dosamente a histéria do doente
no que se refere as terapéuticas
medicamentosas utilizadas, a fim
de serem tomadas as devidas pre-
caugdes no sentido da profilaxia
do colapso cardiovascular:

— O tratamento com derivados
da tiazida sugere a possil:ilidade
de desequilibrio electrolitico e
reduzida reactividade vascular as
catecolaminas.

— Determinacao da taxa san-
guinea do sédio e potéassio.

— O tratamento com derivados
da Rauwolfia e guanetidina pde
logo o problema da eficacia das

aminas intrinsecas do catecol.

Prova de reac¢do a efedrina

A prova de reacgio a efedrina
tem-se mostrado eficaz na avalia-
cho da situacdao hemodinamica
dos doentes a operar.

A efedrina produz a libertacao
de epinefrina e norepine'frina ao
nivel das terminagées nervosas
pré-g‘anglicnares. Por esta razao
a administracdo intravenosa de
efedrina torna possivel avaliar as
reservas intrinsecas de catecola-
minas bem como a reactividade
da musculatura vascular a estas.

A prova ¢ realizada do seguinte
modo:

— Injeccio de 10 mg de sul-
fato de efedrina (10 mg/cc) por
via intravenosa, seguida de uma
dose adicional de 5 mg.

100

— A reacgao adequada traduz-
-se por uma subida da tensdo
arterial de mais de 20 mm Hg e
aumento de frequéncia do pulso
superior a 10.

Se apés a injeccio de 15 mg
de sulfato de efedrina, a reaccio
é negativa, ha uma contra-indi-
cagao para a anestesia g'era-l.

Nl.ll'l'l

doente em que a terapéutica com

raquidiana ou epidural.

drogas hipotensoras foi eficaz se
a prova da efedrina é negativa,
a operacio, quando indispensével,
deve ser adiada a nao ser que se
considere a possibilidade duma
anestesia local. O teste da efe-
drina sera desnecessario num
doente em que o tratamento hipo-

tensor foi ineficaz.

Regra pritica

— Deve sus;]ender-se a admi-
nistracdo dos derivados de tiazida
4 dias antes da anestesia.

— Deve suspender-se o uso de
derivados da rauwolfia 2 semanas
antes da data prevista para a
operacao. Este periodo é de 5 a 7
dias para a guanetidina.

A anestesia

Quando se fizer uma ade-
quada avaliacio do risco anesté-
sico e se preparou o doente con-
venientemente, a anestesia de-

corre sem acidentes.



Quando nao se dispse de
tempo para esta preparacao, como
sucede numa situacdo de urgén-
cia, a anestesia ja poe wdarios
problemas ao anestesista, relacio-
nados com o mecanismo de ac¢éo
das drogas ‘hipotensoras utili-
zadas.

Os derivados da tiazida pro-
duzem uma reduzida reactividade
vascular &s catecolaminas e outras
drogas vasopressoras; as aneste-
sias com o éter, halotano e tio-
barbitaricos, tém um efeito adi-
tivo sobre a reactividade vascular.
Nestas circunstancias, é melhor
optar pelo protéxido de azoto e
ciclopropana que n#o interferem
na vasomotricidade. Deve ter-se
em consi&erat;io outros factores
que interferem com a reactivi-

dade

com hipoxia, hipercarbia, acidose,

vascular: hipoventilagao
hipopituitarismo, hipotiroidismo e
insuficiéncia cértico-suprarrenal.

Ha factos experimentais com-
provativos de que na insuficiéncia
cértico-suprarrenal ]'nél uma dimi-
nuigdo da contractividade wvas-
cular para as catecolaminas
em circulagio. Disto se conclui
que a perda de sédio e a conse-
quente Perturbac&o do gradiente
electrolitico intracelular-extracelu-
lar das células musculares da
pare(;e vascular sdo factores que
fazem baixar a pressao arterial,
porque existe uma interferéncia
com o efeitd vasopressor da nor-

epinefrina e epinefrina intrinse-

cas. Por isso se deve administrar
uma dose suplementar de corti-
sona num doente que estd a
tomar esta droga 6 meses antes
da operagao.

A clorotiazida potencia tam-
bém o efeito do bloqueio pre-
ganglionar produzido por uma
anestesia raquidiana ou epidura[
e o efeito do bloqueio gang‘]ionar
da d-tubocurarina. A droga rela-
xante a utilizar deverda ser a
succinilcolina.

Os derivados da Rauwolfia e
a guanetidina produzem o estado
caracterizado pela supressio da
actividade do simpatico e uma
concomitante subida relativa do
ténus parassimpatico. Desde que
a estimulacdo vagal inibe a con-
tractilidade sinusal e a conduc-
tibilidade intracardiaca e, desde
que uma reduzida estimulaco
simpética do coragao reduz a con-
tratilidade de todo o coragdo, a
accao directa do anestésico sobre
este 6rgao — depressao do mio-
cardio — agrava o risco anes-
tésico.

Em 1951 Fisher e seus colabo-
radores demonstraram que o éter
actua como um depressor directo
do miocardio numa preparacao
experimental coracﬁo—pulméo. Em
1953, Brewster e outros descobri-
ram que a anestesia pelo éter
produzia no cao uma estimulagao
do miocardio com uma subida
do volume minuto o que era
devido a um mecanismo reflexo
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relacionado com a norepinefrina
e a epinefrina.

Deste modo, a seguranga do
efeito do éter sobre o miocardio,
é condicionada pelo reflexo quan-
titativo dependente de epinesfrina
ou norepinefrina produzida pela
medula suprarrenal e pelas ter-
minacoes das fibras nervosas, que
em virtude do seu efeito inotrs-
pico sobre o miocardio, neutra-
liza a depressio directa ou o
efeito inotrépico negativo do éter
sobre este muisculo.

O significado clinico deste fe-
némeno reside no facto da de-
pressdo do miocardio associada
com profuncla -hipotenséo poder
resultar do efeito depressor di-
recto do éter sobre o miocardio
dum doente no q‘ual o reflexo
desencadeado pela epinefrina ou
norepinefrina de origem na me-
dula suprarrenal ou nas termi-
nacdes nervosas se encontrar re-
duzido ou abolido.

Quando o reflexo adreno-sim-
patico esta abolido, a accéo vago-
ténica e o efeito depressor sobre
o miocardio, dependentes da ci-
clopropana, tornam-se evidentes.
O halotano. em virtude de supri-
mir a actividade simpética e favo-
recer o ténus vagal, produzira
um efeito aditivo do procluz.ido
pelos agentes anti-hipertensivos.
Por isso, é particularmente peri-
gosa a anestesia pela ciclopro-
pana e halotano, em casos desta
natureza. lgualmente se deve evi-

102

tar qualquer destes agentes anes-
tésicos porque um gota a gota de
norepinefrina pode ser necesséario
para controlar a hipotensao.

A hipotensido grave acompa-
nhada de bradicardia pode obser-
var-se em doentes que tomaram
alcaléides de Rauwolfia — reser-
pina, por exemplo. A normali-
deste
pode, |6g’icamente ser conseguida

zagao regime tensional
aclmi_nistrando a necessaria quan-
tidade de norepinefrina ou usan-
do metoxamina e fenilefrina que
actuam directamente sobre a pa-
rede vascular, do que resulta
vasoconstricdo. O grupo de ami-
nas simpatico-miméticas, tais
como a efedrina, que perdem o
seu efeito a seguir a terapéutica
pela reserpina, normalmente
actuam libertando epinefrina ou
nonepinefrina das reservas acumu-
ladas nas terminacdes nervosas
po6s-ganglionares.

O tiopental e outros barbita-
ricos devem ser utilizados apenas
em reduzidas doses. injectadas
lentamente. Os efeitos hipoten-
sores destas drogas séo favore-
cidos quando a tonicidade dos
vasos peri:féricos e as reservas
fisiol6gicas do miocardio se en-
contram ja comprometidas, por
virtude dum bloqueio ganglionar.
O wso de protéoxido de azoto
suplementado com pequenas do-
ses de éter, constitui a associagdo
anestésica mais adequada a esta
circunstancia.



Embora a succinilcolina pareca
constituir o0 melthor relaxante mus-
cular, a galamina oferece a van-
tagem de ter uma accao vago-
litica.

Nas mulheres gravidas, tendo
em consideracdo que o inicio do
trabalho de parto ndo se pode
rigorosamente prever, deve-se uti-
lizar, quando necessario, uma
droga anti-hipertensiva de curta

dura cao.

Ventilagdo pulmonar.

Durante a anestesia geral a
ventilacﬁo plulmonar pode ser
assistida ou controlada o que se
consegue por pressao positiva
realizada intermitentemente no
circuito do aparel'ho de anestesia.
A pressdo negativa intratoréacica,
que normalmente existe durante
a fase inspiratéria da respiragao,
ajuda o retorno venoso. A mu-
danca de pressdo intratoracica de
negativa para positiva reduz esta
circulagao de retorno. A redugao
periédica da pressao intratorécica
durante a expiracao favorece o
reajustamento compensador atra-
vés do sistema nervoso simpético,
¢ deste modo, se assegura o retor-
no venoso e o volume minuto.

Estes fenémenos sao garanti-
dos por um reflexo vasoconstritor
periférico que eleva e mantém

o gradiente da pressdo venosa.

Esta simpaticectomia quimica,
realizada através as drogas hipo-
tensoras reduz portanto a manu-
tencéo de um adequado gradiente
de pressao venosa, o que., por
seu lado, é responsavel pela hipo-
tensdo e diminuicao do volume
minuto. Deve-se acentuar que
pode ser dificil garantir uma ade-
quada ventilagao pulmonar pela
respiracao assistida ou contro-
reduzir a

lada, sem pressao

arterial,

Diabetes melitus

O perigo da hipoglicemia ¢
bastante favorecido pela adminis-
tracdo de drogas que bloqueiam
o sistema nervoso simpatico. [ ’ma
das Funr;.ées do sistema simpatico
¢ aumentar a eficacia da glicose.

A estimulacdo deste sistema,
em resultado da hipoglicemia,
leva a libettacao de epinefrina
pe|a medula suprarrenal‘ amina
que activa de maneira especifica
a fosforilase e causa uma rapida
glicogendlise ao nivel do figado,
produzindo uma rapida subida
da taxa de @Iicose sanguinea. Na
diabetes, a hipoglicemia pode ser
desencadeada pela insulina com
aparecimento de taquicardia, suo-
res, midriase e palidez, sintomas
devidos a um reflexo adrenossim-
patico motivado pelo esforgo do
organismo em mobilizar a glicose.
Estas reaccdes hipoglicémicas po-
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dem ser mascaradas pelo bloqueio
simpético devido as drogas hipo-
tensoras. Quando néo se admi-
nistra glicose por via endovenosa
resultam lesdes cerebrais. Os de-
rivados da tiazida podem preci-
pitar ou intensificar a hipergli-
cemia nos doentes diabéticos ou
pré-diabéticos.

J. A. M. A., 179, 495; 1962

TRATAMENTO
DA HIPERTENSAO

Tratamento ecirdrgico da
hipertensdo renal

G. C. Morris et al.

Os autores consideram que a
melhor terapéutica para a hiper-
tenséao pmduzida por lesdes este-
néticas da artéria renal consiste
na conservacdo do rim a cusia
duma revasu:ulariza(;éo directa do
6rgdo que conduz a normalizaqﬁo
da hemodinamica renal. Se esta
atitude se justifica nas lesdes bi-
laterais do rim, por mais fortes
razdes é valida no caso de unila-
teralidade.

Os autores fazem uma analise
dos vérios métodos cirtirgicos de
em 32
doentes com hipertensﬁo associa-
da a lesoes estenéticas da artéria

revascularizacdo renal
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renal de um ou de ambos os
lados.

Diagnéstico — O  diagnéstico
da estenose da artéria renal de-
pende duma rigorosa aortografia
que permita uma visualizacdo
perfeita de ambas as artérias
renais. No presente trabalho, os
autores completam o estudo aor-
tog‘réfico com provas de funr;ﬁo
renal que, classicamente, mostram
uma diminuicdo na excrecdo de
sédio e agua por parte dum rim
com estenose da sua artéria prin-
cipal. Das outras provas de dia-
gnéstico apenas sdo uniformes os
dados fornecidos pelo renograma
feito com Diodrast.

Método cirirgico — Em 34
casos os autores executaram uma
derivacdo da artéria renal por
meio dum enxerto; em 6 casos
utilizaram a plastia -parie'tal da
artéria renal; num caso com aneu-
rismas multiplos recorreram a
resseccao seguicla de enxerto arte-
rial imediato e num doente fize-
ram uma endarterectomia através
da aorta.

Resultados — Todos os doentes
mostram alguma diminuicdo dos
valores tensionais; em 75 % dos
casos houve um regresso aos va-
lores normais.

Em dois

a terapéutica anti-hipertensiva,

doentes, resistentes
houve uma ligeira queda de ten-
sio arterial depois da operacao,
verificando-se, porém, que esses
doentes passaram a reagir favo-



ravelmente as drogas hipoten-
soras.

Alguns doentes que mostraram
uma melhoria modesta apés a
revascularizagdo renal, continua-
ram a melhorar, més ap6s més,
aparentemente devido a uma re-
gressio das alteragses do rim
oposto.

Trés doentes com estenose bila-
teral da artéria renal tinham um
acentuado compromisso de filtra-
¢do glomerular que desapareceu
apés a revascularizacio. Houve
uma morté por trombose das
coronarias.

Ann. Surgery, 151, 854 ; 1960

Tratamento cirdrgico da
hipertensdo

R. H. Smithwick,
D. Kinsey & G.
P. Whitelaw

A experiéncia dos autores
assenta nos seguintes nimeros,
que correspondem a periodos de
tempo compreendido entre 1936
e 1961. — Observacio de cerca
de 4550 doentes, dos quais 2825
foram tratados cirtirgicamente.

Em 62 doentes, isto ¢, 1,3 %,
havia hipertensdo de origem hu-
moral; a hipertensdo determinada
por aldosteronismo primério foi
observada pelos autores em 13
doentes, dos quais 11 foram su-
jeitos a cirurgia.

O diagnéstico do aldostero-
nismo primario € fundado, pelos
autores, nos dados fornecidos pela
anélise quimica do sangue e da
urina e, uma vez estabelecido,
o tratamento adequado ¢é a
cirurgia.

A via de acesso é posterior,
retropleural e retroperitoneal,
através de duas incisées paraver-
tebrais, na regidao lombo-sagrada:
um pequeno adenoma cortical
pode ser a causa do aldostero-
nismo primério: quando os dados
analiticos permitem um diagnés-
tico indiscutivel, a ablacio dum
adenoma ¢ seguida dum resul-
tado satisfatério numa grande
percentagem de casos, a nédo ser
que a doenca seja de longa dura-
céo e associada a graves lesdes
secundéarias dos vasos e dos rins.

Em certos casos. a exploraqﬁo
da suprarrenal ndo é decisiva; se
existem davidas no diagnéstico,
os autores procedem a suprarre-
nalectomia parcial com esp[an-
cnicectomia bilateral.

Quando o diagnéstico nao ad-
mite davidas, a orientagio dos
autores é expressa nos seguintes
paragrafos: «parece estar indi-
cado _procec[er a suprarrenalecto-
mia total quando ha hiperplasia
adenomatosa bilateral. Se uma
glandula é anormal e a outra néo
parece sé-lo, proceder a suprarre
nalectomia do lado doente e a
biopsia da suprarrenal oposta. Se
ambas as glandulas parecem nor-
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mais, fazer suprarrenalectomia es-
querda e biopsia da direita.
Embora nao seja correcto, do
ponto de vista cientifico, realizar
duas operaces
diferentes aoc mesmo tempo, pa-

essencialmente

rece indicado, no interesse do
também uma
esp]ancnioe.ctomia quando am-
bas as glandulas parecem nor-

doente, realizar

mais, especialmente se existe
qualquer divida no diagnéstico».
Os resultados obtidos nos 11
doentes operados por causa de
aldosteronismo primario, foram
satisfatérios na opinido dos auto-

res do presente trabalho.

The New England Journal of Medicine,
266, 160; 1962

A eirurgia nos deoentes
hipertensos

E. D. Freis

Por vezes sucede que situacgdes
agudas de hipertenséo arterial se
complicam com a necessidade
dum acto cirdrgico. E o que
acontece na constrigéo unilateral
do sistema arterial do rim, coarc-
tacéao da aorta, aIg‘uns casos de
aneurisma dissecante ou hemor-
ragia subaracnoideia, toxemia gra-
vidica e feocromocitoma. Sempre
que possivel, a cirurgia devera ser
adiada até se conseguir o con-
trole da tensdo arterial, durante
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alguns dias, ou se vencer os sin-
tomas da insuficiéncia cardiaca,
quando porventura existem. O
risco operatério é sempre maior
nos doentes com hipertenséo
grave, especi&lmente na hiper-
tensdo maligna; a lesdo renal
quando presente, agrava ainda
mais o risco operatério. A idade
avancada e a aterosclerose fazem
subir a frequéncia da hipotensao
consecutiva & perda de sangue
e a anestesia.

E importante ter em atengéo
que os agentes que interferem
com os reflexos simpaticos de
vasoconstricAo s@o suscepliveis
de levar a hipotensﬁo grave, a
seguir a perdas de sangue, mesmo
de reduzido volume. As drogas
cujo efeito ganglionar ¢ de longa
dura(;ﬁo. como a guanetidina e a
reserpina, sido particularmente pe-
rigosas sob este ponto de vista.
Por isso, estas drogas devem ser
suspensas duas semanas antes da
operaciao. Qutra drogas, ganglio-
plégicas, tais como o pentolinio,
clorizondamina e a mecamila-
mina, cuja ac¢do néo se prolonga
por mais de 24 horas, devem ser
um ou dois

suspensas apenas
dias antes da realizacﬁo do acto
cirirgico.

As drogas diuréticas do grupo
das tiazidas necessitam ser sus-
pensas 24 horas antes da opera-
cdo porque, doutro modo, haveria
interferéncia com as disponi]::ili-
dades dos liquidos extracelulares



indispensaveis a seguir as gran-
ides operagdes cirtirgicas.

Nos casos de cirurgia de ur-
géncia ndo se pode aguardar o
desaparecimento dos efeitos das
drogas anti-hipertensivas e, por
isso, se deve ter particular atencao

ma substituicao dos liquidos per-

didos; nestas circunstancias tanto
o cirurgiao como o anestesista
devem fazer o possivel por ante-
cipar a ad-m'mistraqﬁb de sangue
a sua perda durante a operagao.
Pode-se recorrer, com este propé-
sito, também waos substitutos do
sangue pois que a uniformidade
de volemia constitui o factor mais
importante para evitar o colapso
hipotensivo. A venéclise da nor-
epinefrina, droga que mobiliza o
volume sanguineo como resultado
do seu efeito venoconstritor, pode
iniciar-se quando a anestesia pro-
voca hhipotensdo ou em qualquer
altura durante a
urgéncia.

O médico dispse duma escassa

cirurgia de

margem de seguranca porque se
a tensdo arterial é mantida a
niveis elevados, em resultado dum
excesso de sangue, electrolitos
ou drogas pressoras, pode surgir
insuficiéncia cardiaca congestiva;
os digitalicos conferem um certo
grau de protec¢io contra esta
emergéncia; a venéclise de trime-
tafano, farmaco de curta accéo,
pode ser ttil no periodo critico
durante ou imediatamente depois
da operacao. Quando necessario,

podem administrar-se mais dro-
gas anti-hipertensivas durante um
ou dois dias a seguir a cirurgia
e retomar entdo os agentes de
longa ac¢io no 3.° ou 4.° dia
do pés-operatério.

Durante e imediatamente a
seguir a operacao, o proposito
fundamental consiste em evitar
que o regime tensional se afaste
do seu equilibrio anterior; isto &,
deve-se evitar tanto a elevar;ﬁo
como a descida da tensdo. O
controle da hipotensao reduz
muito o perigo de insuficiéncia
renal, da trombose cerebral ou
das corondérias.

The Med. Clinics of North America,
46;353, 1962

Tratamento da hiperten-
sdio com a bensidrofiu-
metasida

R. W. P. Achor ef al.

Os autores apresentam as se-
guintes conclusdes: Foram trata-
dos 21 doentes em regime ambu-
latério, sofrendo de hipertensao
arterial classificada de ligeira ou
grave,
benzidroflumetazida, como tnica
droga anti-hipertensiva. Este novo
diurético da familia das benzo-

moderada‘men te com a

tiadiazinas, foi administrado na
dose de 5. mg duas vezes por
dia, produzindo uma evidente,
embora modesta, descida tanto
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da tensao sistélica como da dias-
télica. Durante o tratamento veri-
ficou-se uma descida substancial
das taxas de potassio do soro e
de cloretos do plasma sanguineo
e uma subida significativa da
taxa de acido trico do soro e do
valor da reserva alcalina.

Nao se verificou qualquer alte-
ragio do sédio do soro sanguineo;
houve uma insignificante subida
da uremia. Verificaram-se alguns
efeitos secundarios, relativamente
poucos frequentes e transitérios
que ndo obrigaram, de qualquer
modo, a suspender a administra-
¢io da droga. Os autores fazem
notar a auséncia de efeitos secun-
dérios localizados ao transito
gastro-intestinal bem como nao
verificaram erupgdes cutaneas, fo-
to-sensibilidade,

acgdes secundarias da droga.

purpura, como

s efeitos secundarios que mais
vezes apareceram foram: sinto-
mas de influenza, tonturas e in-
sonia.

The New England Journal of
Medicine, 265:457, 1962

A guanetidina como agente
hipotensor

A. Schirger & R. W. Gifford

Desde que a sintese da guane-
tidina foi conseguida por Maxwell
em 1057, muitos trabalhos cien-
tificos tém confirmado a eficacia
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da droga como agente hipotensor
tanto clinica como experimental-
mente. Page e Dustan, referem
que se trata dum agente ]'lipoten-
eficaz

sor razoavelmente com

poucos efeitos secundarios.

Os autores do presente traba-
lho, da Mayo Clinic, relatam a
sua experiéncia pessoal com 36
doentes sofrendo de hipertensao
grave, dos quais apenas 31 en-
tram na avaliagdo dos efeitos hi-
potensores da guanetidina, sendo
9 mulheres e 22 homens, porque
nos restantes 5. houve que sus-
pender a terapéutica por uma das
seguintes razdes: sincope, rash,
complicacées gastro-intestinais ou
falta de cooperacao.

Na maioria dos doentes, os au-
tores administraram uma tnica
dose diéria, nalguns casos a dose
foi dividida em duas outras to-
madas.

A dose inicial foi de 12,5 a
25 mg por dia, durante os trés
dias; no caso de nao haver des-
cida dos valores tensionais, de-
corrido este periodo, os autores
aumentaram 12,5 a 25 mg de trés
em trés dias.

No daltimo més de tratamento
as doses diarias administradas
foram: s6 guanetidina — 10 a 275
mgr — média 95,2 mgr:

Guanetidina com tiazida — 25
a 200 mgr— média 103,7 mgr.

Os resultados sdo resumidos
nos seguintes quadros:



(1] - =
Doentes metidicg | Hasids ::o‘;."
16 10 2
Tratamento
puemr vl R o K 8 Y

Tensao arterial (va|0r -métlio)

em mm Hg.

antes do
tratamento

sistolica 208 221 220

diastblica 134 | 136 152

média 171 179 | 186

no Gltimo més
de tratamento

sistblica 154 151 196

diastblica 100 | 101 120

média 125 129 155

valores
médios da

reducio /o 24 22 16

Os autores afirmam no fim do
presente trabalho: «A guaneti-
dina actua nas terminacées ner-
vosas do sistema nervoso sim-
patico interferindo com a liber-
tacdo de norepinefrina de que
resulta uma verdadeira simpati-
cectomia quimica ginésica tem-

poraria, quando se usa a droga
em doses eficazes. Em contraste
com outras substancias cuja accéio
se realiza por bloqueio ganglio-
nar, a guanetidina nao b]oqueia a
transmissdo através dos ganglios
do sistema nervoso auténomo
e, por este motivo, nao interfere
com a fungéo parasimpética. Os
efeitos secundérios da guanetidi-
na administrada em doses tera-
peuticas sio principalmente devi-
dos a inibi¢ao do simpético e re-
lativa hipertonia parasimpatica. A
accao hipotensora da guanetic[ina
tem sido atribuida, pelo menos
em parte, a deplecao das reservas
periféricas de catecolaminas, por
reducdo das taxas destas aminas
no coragao e no baco. nos traba-
lhos experimentais levados a efeito
no rato. Dollery e colaboradores
mostraram que doentes tratados
com guaneﬁdina podem reagir
aos exercicios em posi¢do supina
com queda da tensdo arterial, se-
melhante ao observado em doen-
tes sofrendo de neuropatia visceral
depois de exercicio em posi¢do
supina.

Os autores concordaram com a
experiéncia de outros investiga-
dores, segundo a qual a guaneti-
dina é um agente hipotensor po-
tente. As suas vantagens residem
na simplicidade da sua adminis-
tracio (uma dose diaria é geral-
mente, suficiente na auséncia de
efeitos parasimpaticoliticos). Con-

tudo tem a desvantagem do va-
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riavel controle de tensdo arterial
durante o dia. A hipotenséo or-
tostatica é geralmente mais per-
sistente com a guanetidina que a
observada com drogas gang‘.lia-
plégicas. Se a dose de guaneti-
de forma
muito rapida, a tensdo arterial

dina é aumentada,
tende a sofrer uma descida exces-
siva quando o doente esta em pé,
resposta que pode persistir du-
rante varios dias. Em virtude de
ﬂutuacﬁo d_iurn a, deve-se -proceder
a determinacdo dos wvalores ten-
sionais, -pe|o menos, duas vezes
por dia, nas posices sentado e
deitado.

E frequente a ocorréncia de
diarreia pés-prandial que néo se
tem mostrado grave; este efeito
secundério pode ser minorado
com atropina ou drogas vagoliti-
cas administradas antes das refei-
¢oes. A codeina pode ser ttil no
tratamento da diarreia mas néo
deve ser nunca combinada.

No presente estudo a dose
média de guanetidina utilizada
em doentes tratados simultanea-
mente com um diurético da tia-
zida foi superior a utilizada no
tratamento s6 com guanetidina;
todavia os autores pensam que,
em alguns casos, a tiazida faz
reduzir a dose de manutencédo
da -guanetidina‘ Na sua expe-
riéncia, porém, esta reducio néo
é tao evidente como a observada
quando a droga hipotensiva é
um ganglioplégico.
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Actualmente os autores pres-
crevem um diurético da familia
das tiazidas quando nenhuma
contra-indicagdo existe para o
seu emprego, na maioria dos
doentes sofrendo de 'hipertensﬁo
suficientemente grave que exige
tratamento com a guanetidina.

Embora a guanetidina nao seja
uma droga hipotensora ideal, a
sua administracdo resulta num
bloqueio selectivo do sistema
nervoso simpatico o que é um
avanco significativo no tratamento
medicamentoso da hipertenséo».

Proceedings of the Staff Meetings of the
Maye Clinic, 37:100, 1962

PATOLOGIA
E HIPERTENSAO

Hipertensdo por estenose
das arterias renais

J. C. Hunt et al.

A hipertensdao renal pode ser
causada por lesdes perinefriticas,
parenquimatosas ou das artérias
renais quer sejam intrinsecas
quer sejam extrinsecas, situag¢des
clinicas a que correspondem a
hipertensdo experimental produ-
zida pela perinefrite do celofane,
nefrite do soro nefrotéxico e com-
artéria

pressdo da renal por

pingas.



As lesdes intinsecas que po-
dem produzir estenose da artéria
renal sdo:

1 — Placas de aterosclerose, si-
tuadas no tergo proximal ou aber-
tura da artéria renal na aorta
—é a lesdo mais frequente;

2 — Lesdes estenéticas fibrosas
ou fibromusculares, localizadas
mais vezes nos dois tergos distais
ou ramificacées da artéria renal;

3 — Trombose primitiva;

4 — Embolos;

5 — Aurterites renais;

6 — Anomalias vasculares—hi-
poplasia congénita;

7 — Aneurismas congénitos,
traumaéticos, micéticos, dissecan-
tes ou arteriovenosos.

McCormack, num estudo de 51
artérias renais removidas cirar-
gicamente, descreve os seguintes
tipos de lesdes estenéticas:

1 — Lesdes ateroscleréticas;

2 — Lesdes estenéticas apés fi-
brose da parede arterial;

3 — Trombose idiopética;

4 — Hiperplasia muscular e fi-
bromuscular segmentar;

5 — Aneurisma dissecante;

6 — Estenose idiopatica.

O mesmo autor define dois ti-
pos de fibrose: «fibrose subad-
venticial» atingindo a camada
mais periférica da artéria e «fi-
brose transmural» que interessa
toda a parede arterial.

Os autores verificaram que
estes tipos de estenose idiopdtica
e fibrose das artérias renais po-

dem complicar-se de outras lesées
anatomo-patolégicas tais como
trombose, dilatacdes post-estené-
ticas. Apresentam a seguinte clas-
sificaq:ﬁo:

Lesio predomi-

nante da: Hipo
T estenose fibrosa
da intima
estenose fibro-
muscular da
média média

a — focal ou tu-
bular

b — com microa-
neurisma

miltiplo
c—com aneu-
risma disse-
cante
d — outras

estenose fibrosa
periarterial

adventicia e
periarteria

Em geral, o processo estenético

fibromuscular que os autores

encontraram caracteriza-se por
um espessamento da camada mé-
dia da artéria, devido a um tecido
fibroso pouco denso e por vezes
mixomatoso, e que separa e de-
forma as fibras musculares lisas.
As lesdes estenosantes estdo asso-
ciadas a profundas alteragses
degenerativas do tecido elastico e
muscular das artérias. Na maioria
dos casos as alteracdes patolégi-
cas referidas interessam a metade
ou dois tergos internos da parede

arterial, e por vezes atingem a
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intima, principalmente quando se
da a rutura da lamina eléstica
interna. De qualquer modo, as
alteraces da intima sdo menos
evidentes que as da média. Pa-
rece que as alterages primitivas
deste
tecido elastico,
interna e também fibras elasticas
da média e da lamina eléstica
externa. As solucdes de continui-
dade

tecido elastico das arterias sao

processo comecam pelo

lamina elastica

resultantes ao nivel do
preenchi-das por uma substancia
fundamental, metacromatica e
considerada como o acido muco-
polissacarido. As lesdes oclusivas
sdo fundamentalmente constitui-
das por proliferagao da intima.
As estenoses fibrosas periarte-
pouco frequentes alias,
caracterizam-se por um espessa-
mento fibroso semelhante a uma

riais,

reaccdo inflamatéria, abrangendo
a adventicia e tecido periarterial,
com reaccdo colagénea, infiltra-
goes linfociticas e plasmociticas.

A maioria dos rins e biopsias
renais estudadas pelos autores
revela que ha varios graus de
atrofia tubular, possivelmente de
origem isquémica; algumas vezes
ha mesmo enfartos renais.

Na etiologia destas lesdes este-
nosantes — fibrose idiopatica ou
fihromuscular {que nao lembra
a aterosclerose embora possa ocor-
rer na evolugdo do caso), tém
sido apontados os seguintes fac-
tores:
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1 — Anomalias congénitas;
2 — Deleitos do tecido elastico:
da média de

3 — Necrose

Erdheim;
4 — Arterite;
5 — Hemorragia:
6 — Trombose;

7 — Distensao das artérias.

Os autores afirmam «isto su-
gere uma possivel anormalidade
basica do tecido elastico com
disp!as-ia fibromuscular conse-
quente (e nao hiperplasia) que
afecta as artérias renais».

Os resultados do presente tra-
balho, fundamentado no estudo
de 23 doentes portadores de este-
nose fibromuscular e fibrose idio-
patica das artérias renais, com
hipertensdo arterial, sdo assim
resumidos:

Sob o ponto de vista clinico,
ha um predominio da doenca nas
mulheres jovens e os sintomas sdo
muito variados, dependentes da
elevada tensao arterial; ha con-
tudo um sinal importante, dtil no
diagnéstico desta doenca, que é
um sopro abdominal de alta fre-
quencia, continuo e com acentua-
cao sistélica.

Como meios especiais de diag-
néstico, salienta-se o valor da
arteriografia que na maioria dos
casos mostra o seguinte: zonas
miltiplas e concéntricas de este-
nose da arteria renal que alter-
nam com segmentos arteriais _cle
calibre normal ou aumentado,
dando o aspecto do rosario. Um



achado negativo a referir ¢ a
auséncia de lesdes ateromatosas
da aorta. Os autores verificaram
nao haver real valor diagnéstico
nos resultados de venograma
com isétopos radioactivos e da
pielografia de eliminacao.

Sob o ponto de vista cirtrgico,
os autores operaram 19 casos:

— Nefrectomia — 11 casos;

— Aterioplastia — 3 casos;

— Desvio arterial — 3 casos;

— Heminefrectomia — 1 caso;

— Exploracdo cirurgica — 1

caso.

Resultados:
—Norma]izacao dos valores
tensionais — 12 casos;

— Melhoria destes valores — 6
casos;

— Sem alteracdo — 1 caso.

Proc. Mayo Clinic, 37:181, 1962

Aecdio das tiasidas sobre
o metabolismo dos hidra-
tos de carbono nos doen-
tes hipertensos

A. P. Shapiro,
T. G. Beneder
e J. L. Small

Na literatura ha varias refe-
réncias ao efeito diabetogéneo
das tiazidas, isto é, estes diuréti-
cos mostram-se capazes de produ-
zir uma perturbagio do metabo-
lismo dos hidratos de carbono
semelhante & observada na dia-

betes.

Os autores estudaram 15 doen-
tes I'lipente-nsos idosos que nao
apresentavam clinicos

de diabetes, antes e durante o

sintomas

tratamento com uma tiazida;
nesta série, executaram provas de
tolerancia para a g|ucose bem
como a resposta do metabolismo
dos hidratos de carbono a injec-
cao endovenosa de tobultamida.
Os autores verificaram o seguinte:

— Nos individuos potencial-
mente diabéticos, em virtude dos
seus antecedentes e do resultado
da prévia prova de toleriancia
para a glucose, havia um agra-
vamento do metabolismo dos
hidratos de carbono e, nalguns
casos, apareceram mesmo sinais
clinicos de diabetes.

— Nos individuos testemunhas
nao diabéticos nada significative
foi observado no metabolismo
dos hidratos de carbono.

O efeito diabetogéneo da tia-
zida é perilérico, e parece resultar
numa producéo aumentada dos
adrenocorticoides endégenos:

Os autores verificaram em 5

doentes, sintomas de diabetes: 4

tinham mais de 60 anos, um
tinha 54 anos: esta sintomatolo-
gia apareceu entre dois e catorze
meses apos o inicio do tratamento
pelo diurético (a -perda de peso
e poliuria eram muito acentuadas
e de inicio estes factos atribuidos
ao efeito desejado do préprio diu-
rético e consequentemente foi tar-
dio o diagnéstico de diabetes)
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havia hiperglicemia e glicosuria
com as suas consequéncias; au-
séncia de acidose apesar de ele-
vados valores de glucose no
sangue.

O controle desta diabetes foi
relativamente simples e, apés um
periodo maior ou menor, foi pos-
sivel suspender a insulinoterapia
em 4 doentes; nos restantes esta
nem sequer foi instituida.

Deste modo, a «diabetes da
tiazida» caracterizou-se por um
comego tardio em doentes idosos,
manifestando-se sob a forma de
hiperglicemia sem acidose, facil-
mente dominada pela insulina e
eventualmente foi reversivel.

Embora este efeito diabet6-
geno pareca mais evidente em
individuos idosos, potencialmente
diabéticos, ha a impressdo de
que a diabetes acaba por se
manifestar clinicamente em tais
doentes.

Os autores afirmam: «os doen-
tes idosos sujeitos a terapéutica
pelas tiazidas devem ser cuida-
dosamente vigiados quanto ao
metabolismo dos hidratos de car-
bono. Os médicos que tratam
muito doentes hipertensos devem
ter em consideracio que alguns
deles serdo potencialmente diabé-
ticos ou até ja com manifestaqﬁes
clinicas da doenca. As tiazidas
desempenham um papel, embora
limitado, na terapéutica da 'hiper—
tensdo arterial mas possuem tam-
bém certos efeitos téxicos bem
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conhecidos: hipocaliémia, hipe-
ruricemia-hiperglicemia.»

A acciio hiperglicemizante das
tiazidas, parece relacionada com
uma peﬂu-:'bag:ﬁo rperi‘f‘érica do
metabolismo do agcicar.

The New England Journal of Med.,
265:1028, 1961

Hipertensdo e sindroma
de Cushing

H. Mannix e F. Glenn

A hipertenséo é, sem duvida,
um sintoma importante que se
observa na maioria dos casos de
sindroma .de Cushing; a sua
etiologia ndao estd devidamente
esclarecida, mas parece estar rela-
cionada com a aterosclerose que,
precocemente, se desenvolve nes-
tes doentes. A gra-viclade das
lesdes ateromatosas parece estar
relacionada com a duragiao da
daenca' sendo menos evidentes
nos jovens que sofrem do sin-
droma de Cushing. Ha trabalhos
publicados referentes a taxas ele-
vadas de colesterol no sangue
destes doentes, parecendo estar,
neste achado, um dos factores
associacdo da
hipertensdo com doenca de Cu-
shing. Neste sentido tem sido
ensaiado o emprego dos inibido-
res do colesterol (triparancl) no
tratamento desta c[oem;a mas no

patogénicos da

momento actual ndo existem

factos suficientemente conhecidos



que justifiquem pér de lado a
cirurgia para o tratamento do
sindroma de Cushing, porquanto
ainda néo estao devidamente
esclarecidas as relagdes etiolégi-
cas entre hipercorticalismo, hiper-

tensdo e aterosclerose prematura.

J. A. M. A., 180:119, 1962

Cefaleia e hipertensdo

M. Moser et al.

A presenca de cefaleia como
sintoma da thipertensdo arterial
é aceite ha muito tempo. embora
muitos trabalhos n&o tenham con-
seguido estabelecer uma correla-
¢do indiscutivel entre as tensdes
arteriais elevadas e a cefaleia.
Ha muitas descri¢goes da cha-
mada cefaleia hipertensiva, mas
ndo tem sido possivel apurar as
proprias da dor
de caf})eqa observada na clinica
da hipertensao.

Apesar de tudo, o alivio ou
desalparecimen-to da cefaleia tem
sido utilizado como um indice de

caracteristicas

éxito das terapéuticas hipotenso-
ras, especialmente no que se
refere a simpaticectomia cirtr-
gica; a'lg‘uns autores até classi-
ficam de resultados excele;ltes
quando a cefaleia desaparece a
seguir & operacdo, embora nido
se verifiquem outras alteracdes,
nomeadamente reducio dos valo-

res tensionais. Ultimamente as
novas drogas tornam possivel fa-
zer baixar a tensdo arterial, e por
este facto pode—se avaliar as alte-
ragoes sofridas pelos sintomas
hiper‘tensores em consequéncia da
baixa de tensdao arterial. Nesta
ordem de ideias os autores rea-
lizaram um estudo em 54 doentes
durante 3 anos, nos quais havia
o sintoma de cefaleia acompa-
nhando a hipertenséo arterial.
Nao foi possivel definir um
tipo de cefaleia nesta série de
doentes, virificando-se com mais
frequéncia cefaleias matinais,
frontais ou occipitais. A dor de
cabeca parece anteceder.a subida
de tensdo na maioria dos casos;
poucos doentes, porém, acusaram
agravamento deste sintoma de-
pois de tomarem conhecimento do
seu estado illipertensivo. Embora
muitos doentes experimentassem
descida dos valores tensionais ou
alivio da cefaleia, em resultado
da terapéutica anti-hipertensiva,
apenas em 25 por cento dos
casos, estes resultados foram si-
multaneos. As cefaleias em doen-
tes masculinos sofrendo de hiper-
tensédo grave, pa-rticwlannente com
elevados valores da tensao c[ia;-
tc’i[i‘ca. sdo as que melhor Teagem
a terapéutica especifica. Muitas
doentes na menopausa evidencia-
vam melhoria com tratamentos
inespecificos e sedativos. Em wvir-

tude da grande variabilidade de

resultados obtidos com a terapéu-
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tica inespecifica, no que se refere
a cefaleia hipertensiva, os autores
pensam que ¢ escusado utilizar
este sintoma como guia na ava-
liagdo do sucesso duma determi-
nada terapéutica I’l'ipotensora.
Na hipertensao maligna ou nos
homens com doenca grave, o
alivio da cefaleia pode contudo
indicar um resultado satisfatério
do tratamento.

A patogenia da cefaleia que
acompanha a hipertensdo tem
sido descrita de diferentes modos:

— A cefaleia de que sofrem
os doentes }lipertensos nao se
deve apenas a subida dos valores
tensionais mas a ansiedade que
os domina; a dor de cabega pode
aparecer na doenca hipertensiva
mas nao é de forma alguma um
sintoma comum (Stewart).

— A cefaleia hipertensiva é
devida a dilatagao e distengao
dos ramos da artéria carétida
externa; isto €, a amplitude das
pu|sac6es dos vasos intracranea-
nos ndo aumenta durante a cefa-
leia nem se reduz quando ela
desaparece (Woll).

— O alivio da chamada cefa-
leia }lipertens‘iva com a amiAo-
filina e cafeina parece resultar do
controle da distensdo desenvol-
vida nos segmentos arteriais e
post-arteriais dos vasos cerebrais
por estas drogas (Mayer).

— A’ cefaleia na hipertensao
maligna seria o resultado do

ECI ema cem'bra‘l
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e vconsequente’

tragdo exercida sobre as estrutu-
ras sensitivas intracraneanas.

J. A. M. A., 180:301, 1962

Angilotensina mno trats-
mento do Shoek

J. R. Derrick et al.

Os autores levaram a efeito um
trabalho clinico e experimental
com o propésito de avaliar a efi-
cacia da angiotensina no shoch.
Provocaram uma situagdo de
shock hipovolémico em 12 ani-
mais, sangrando-os durante 2 a
4 horas; quando a tensédo arterial
atingiu 50 mm de Hg, adminis-
traram 0,5 mg de angiotensina
por via intravenosa ou intramus-
cular. A reacgio que apareceu,
decorridos 3 a 4 minutos sobre
a injeccio, durou de 18 a 90
minutos, traduzindo-se por uma
subida dos valores
compreendida entre 37 e 88 mm

tensionais

de Hg. Os animais sangrados
nao se mantiveram apenas com
injeccio intramuscular ou sub-
cutanea de angiotensina, foi pre-
ciso recorrer a via endovenosa
para se conseguir a sobrevivéncia
de dois caes durante 30 e 20
horas respectivamente.

Os resultados conseguidos em
12 doentes em estado de shock
mostraram que a angiotensina
provoca uma subida da tensdo



a experiéncia clinica
confirma a eficicia da angioten-
sina porque, de forma constante,
provoca subida de tensdo arte-
rial e quetia da frequéncia do
pulso com auséncia de -efeitos

arterial :

secundaérios.

Tem-se mostrado eficaz em si-
tuacdes néao resolvidas com a nor-
-epinefrina. Nao se tem wverifi-
cado taquifi[axia ou necrose dos
tecidos, qualquer que tenha sido
a via de ac[ministrm;:ﬁo.

Circulation, 25:263; 1962

Tiroidea e hipertensdo
renal no edo

G. Merchie

Numerosos autores ja chama-
ram a atencdo para as reia(;t')es
existentes entre o funcionamento
da tiroidea e os estados hiper{en-
sivos.

O autor realizou estudos no
cdo tornado de hipertenso em
consequéncia da isquemia renal
de tipo Goldblatt, avaliando a
actividade da tiroidea depois da
administraqﬁo do iodo radioac-
tivo (dose diagnéstica) através de

medidas da radioactividade plas-
matica.

A hipertensdo origina uma
hiperaecmcﬁo de hormona tiroidea
que aumenta progressivamente;
o coeficiente médio de cresci-
mento da fun(:ﬁo tiroidea durante
a fase hipertensiva ¢ de 4. O es-
tudo
uma hiperactividade nitida da
glandula tircidea durante esta
fase, ao mesmo tempo que se

anatomopatolégico revela

podem v_erificar alteracdes pro-
fundas da g'l&nc[-u[a se o iodo
radioactivo administrado for numa
dose terapéutica e ndo de dia-
gnéstico. A esta dose e a estas
alteraces corresponde uma su-
bida dos valores tensionais. A
supressio da influéncia regula-
dora da tiroidea sobre o tonus
vascular, em consequéncia dum
bloqueio da glandula pelo iodo
radioactivo, traduz-se pois por
uma subida do valor da tensdo
arterial, sem se verificar, porém,
sinais de hipotiroidismo. O autor
escreve: «em conclusdo, a glan-
dula tiroidea é um regulador da
pressdo sanguinea, intervindo no
decurso das diferentes fases da
hipertensao experi-menta-[. de ori-

gem renal, no céo».

Acta Clinica Belgica. XVI:615; 1961
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