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Objetivo - Avaliar a eficicia anti-hipertensiva, efeitos
metabdlicos etolerabilidade da manidipina no tratamento
de hipertensos essenciaisestagio | ell com sobrepeso ou
obesidade do tipo andréide.

M étodos- Emestudo aberto, ndo comparativo, reali-
zado em 11 centrosbrasileiros de pesquisa, 102 pacientes
deambos os sexos comsobr epeso ou obesidadecentral, fo-
ramtratados por 12 semanas com manidipina em dose
Unica diaria de 10 a20mg e avaliadas pressdo arterial,
freqliéncia cardiaca e a presenca de eventos adver sos. Ao
final dos periodos placebo e dedroga ativa foram obtidos
osvaloresplasmaticosdaglicemiadejejum, colesterol to-
tal efracBesetriglicérides. Em12 pacientesfoi avaliadaa
sensibilidade ainsulina.

Resultados- Amanidipinareduziuapressdoarterial de
159+ 15/ 102+ 5mmHg para 141+ 15/ 90+ 8mmHg semacar-
retar aumento da freqUiéncia cardiaca. Ataxa deeficaciafoi
de71,9%com51,1% denormalizaco pressrica. Naoforam
observadasalteragdessgnificativasdospar ametrosmetabo-
licos. Atolerabilidade da manidipinafoi muito boaenofinal
doestudo 87,1% estavamlivresdequal quer reacdo adversa.

Conclusdo - A manidipina constitui op¢ao adequada,
altamenteeficaz, livre de efeitos metabdlicos e segura para
tratamento de hipertensosestégios| el com sobrepeso ou
obesidade andréide.
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Manidipinein the Treatment of Stage | and 11

Essential Hypertensive Patientswith Overweight

or Android Obesity. A Brazilian M ulticentreStudy
of Efficacy, Tolerability and M etabolic Effects

Objective- To eval uatethe effi cacy, metabolic effects
and tolerability of manidipine used in the treatment of
stagel and 11 essential hypertensive patientswith overwei-
ght or android obesity.

Methods- By an open-label, non compar ative proto-
col in 11 Brazilian clinical research centers 102 hyperten-
sive patientsof both sexeswith over weight or central obe-
sity wer e treated with manidipine 10 to 20mg once daily
for 12 weeks. Blood pressure, heart rate and adver se
eventsweremonitored. Fasting plasmaglucose, total, HDL
and LDL-cholesterol andtrigliceridesweredetermined at
both placebo period and end of activetreatment. Alsoin
12 patients, insulin sensitivity index was eval uated during
placebo and manidipine treatment.

Results- Blood pressurewasreduced from159+ 15/
102+ 5mmHg to 141+ 15/ 90+ 8mmHg with the treatment
without any noticeable changein heart rate. Manidipine-
efficacy ratewas 71.9% with 51.1% of blood pressurenor-
malization. No significant changesin metabolic parame-
terswere noticed. Tolerability to manidipine was very hi-
gh and at thelast visit 87.1% of the treated patientswere
freeof any adverseevent.

Conclusion - Manidipineisanadequate, highly effec-
tive, exempt of metabolic effects and safe option for treat-
ment of stage | and |1 essential hypertensive patientswith
overweight or android obesity.

Keywords  manidipine, essential hypertension, android
obesity

Arq BrasCardiol, volume 77 (n° 5), 463-70, 2001

463



Kohlmann Jr e cols
Manipidina no tratamento da HAS

Osantagonistas dos canaisde cél cio, especialmen-
te os da classe dos dihidropiridinicos, tém sido larga-
mente utilizados no tratamento da hipertensdo arterial
devido, entre outras vantagens, a sua alta eficécia anti-
hipertensiva®*.

S8o potentesvasodilatadoresarteriaiseinduzemtam-
bém natriurese sustentadadeintensi dade semel hanteague-
laobtidacom doseshabituaisdediuréticotiazidicos®.

Em decorrénciadestesmecanismosdeagdo, estegru-
po de drogas tem se mostrado particularmente eficaz, em
hi pertensos do tipo sensivel ao sal, como hipertensos do
grupo étnico negro, idosos e obesos 4™,

Por outro lado, sobrepeso ou obesidade, especial -
mente aguel ado tipo andréide, isto é, adiposidade predo-
minantemente central, associa-se com muitafrequénciaa
hipertensdo arterial, aumentando sobremaneira o risco
cardiovascular dospacientes®. Nestaentidadeclinica, os
principai s mecani smos fisiopatogéni cos que concorrem
paraaelevacdo dapressdo arterial ou exacerbagdo do esta
do hipertensivo sdo asensibilidade ao sal, aresisténciaa
insulinaeahiperatividade simpatica™.

Devido ascaracteristicasosantagonistasdecalcio do
tipo dihidropiridinicos sdo considerados agentes hipoten-
soresdeprimeiralinhaparao tratamento destes pacientes,
ndo somente pela sua alta eficiciaem hipertensos do tipo
dependente ao sal, mastambém, por seu perfil metabdlico
neutro, ndo agravando destamaneirao distirbio do metabo-
lismo dos carboidratos e dos|ipides, muito freqliente nes-
ses pacientes 1213,

A manidipinaéum antagonistade célcio deterceira
geracdo, lipofilico, o quelhe garante um perfil de agdo de
24h, apesar deumameiavidaplasméticarel ativamentecur-
ta, jaque, pelaaltalipossol ubilidade, o composto érapida-
mente retirado dacirculacdo e liberado continuamente do
tecido adiposo. Este perfil permiteumamel hor tol erabilida-
deem comparacdo aquelesndolipofilicos4®,

Este composto tem semostrado Util edealtaeficécia
no tratamento de pacientes hipertensos, com diferentes
grausde severidade do estado hi pertensivo, em pacientes
idososou demeiaidade, emesmo em pacientescom doen-
¢as associadas, como diabetes e nefropatias 162,

Nesses diferentes estudos além da alta eficécia, a
mani dipinatem se mostrado umadrogade altatol erabili-
dade, acarretando umabaixafrequiénciadeeventosadver-
sos. 1620, Além disto, tem sido demonstrado, tanto no am-
bito experimental quanto em algunstrabalhosclinicos, que
a manidipinatem umaac&o benéfica sobre a hemodina-
micarenal, diminuindo apressdo do capilar glomerular,
como conseqiiénciadadiminuigao dasresisténcias, tanto
daarteriolaaferente quanto daeferente, conferindo aeste
composto um aspecto de nefroprotecéo #2122, Esteefeito
sobre a hemodinédmicarenal podeinclusivefacilitar e
potencializar suaeficéciaanti-hipertensivaem pacientes
com hipertensdo arterial sensivel ao sal, como por exem-
plo, hipertensos obesos.
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O objetivodo presente estudo foi deavaliar atraves
de um protocol o multicéntrico, aeficéciaanti-hiperten-
siva, atol erabilidade e os ef eitos sobre os metabolismos
dos carboidratos e dos i pideos da manidipinaadminis-
trada por um periodo de 12 semanas, em tomada Unica
didriae em doses crescentes para paci entes hi pertensos
essenciais estagios | ell da Organizacdo Mundial da
Salide e com sobrepeso ou obesidade do tipo androide
(central).

M étodos

Foram estudados 102 pacientes hipertensos essen-
ciaisestégiosl| ell daOrganizagdo Mundia daSaldecom
presséo arterial diastélicanaposicéo sentadaentre 95 e
115mmHg epressdo arteria sistdlica<180mmHg, aposqua
tro semanas de retirada da medicagéo anti-hipertensiva
prévia e com sobrepeso ou obesidade do tipo andréide
(central) definidos como indice massa corporal entre 27 e
35kg/m?erelagdo cintura-quadril >0,95 parahomense>0,85
paramulheres. O estudofoi realizadoem 11 centrosde pes-
quisaclinica.

Os pacientes incluidos no estudo eram de ambos 0s
sexos, 78 mulherese 24 homens; comidadede50,4+7,4 (va-
riacdo entre27 e63) anose51% eram do grupo étnico bran-
€0, 12,7%negro e 36,3 % mestico.

Foram excluidosdo estudo pacientes com as seguin-
tes caracteristicas: hipertensdo arterial severaou secun-
daria; diabetesmellitus, clinicamente manifesto; obesida-
demérbida(IMC >35kg/m?); cominsuficiénciacardiaca;
infarto do miocardio, revascul arizagdo coronarianaou aci-
dente vascular encefdlico nos Ultimos seis meses; com
anginainstavel, arritmias cardiacas ou bloguei o atrioven-
tricular; pacientes hepatopatas; com insuficiénciarenal;
além de pacientescom discrasiassangiiineasehistériade
hi persensibilidade a qualquer droga da classe dos anta-
gonistas de canais de célcio, e excluidas as mulheresem
idadefeértil, que ndo faziam uso de método anti concepcio-
nal medicamenteaceitavel, emulheresgravidasouemfase
deamamentagdo.

O protocol o da pesquisafoi aprovado pel os comités
deéticaem pesguisadasrespectivasingtituicbesaque per-
tenciam cadacentro envolvido. Todos pacientesassinaram
otermo de consentimento pds-informado. O protocol o des-
teestudofoi aberto, néo comparativo e multicéntrico.

O estudo teveumaduracdo total de 16 semanascom
visitasaclinicaacadaquatro semanas. Nasquatro sema-
nasiniciais, os pacientes foram tratados com placebo
paraestabel ecimento do periodo basal. Apds esse perio-
do, passaram areceber manidipinanadoseinicial de
10mg administradaumavez ao dia. Nas visitas subse-
guentes, seapressdo arterial diastélicanaposi¢do senta-
da se mantivesse acima de 90mmHg a dose didriade
mani di pina erareajustada para20mg administradosem
tomadatnica.
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A pressdo arterial e afrequénciacardiacanaposi-
¢ao sentada, o peso corporal e apresencade eventos ad-
versosdetodosos pacientes foram registrados no perio-
do deinclusdo (semana-4), ao final do periodo de pla-
cebo (semana0) eapds4, 8e12 semanasdoiniciodotra-
tamento ativo com manidipina. Osvaloresregistradosda
pressdo arterial e dafrequiénciacardiacarepresentam a
média de trés medidas consecutivas determinadas na
posi ¢8o sentadaapds um periodo derepouso de 10min e
em condi¢destécni cas apropriadas com observacdo rigo-
rosa das normas para a medidada presséo arterial esta-
belecidas pelo 111 Consenso Brasileiro de Hipertenséo
Arterial e Guia 1999 para o Tratamento da Hipertenséo
Arterial daOrganizacdo Mundial de Salide e Sociedade
Internacional de Hipertenséo °.

Aofinal do periodo deplacebo (semana0) enadltima
visita(semana12) foi coletado, em todos os paci entes estu-
dados, sangue paradeterminacéo dosnivei sglicémicosem
jelum edosval oresplasmaticosdo colesterol total edasfra
¢OesLDL eHDL edostriglicérides.

Além disso em 12 pacientes realizamos no periodo
basal (semana0) eaofinal do estudo umtestedetoleréncia
aglicoseora comdeterminago daglicemiaeinsulinemiade
jeiumeans 30, 60, 90 e 120min apdsasobrecargadeglicose.
De posse desses val ores foram cal culados as &reas sob a
curvadaglicemia(ACG) edainsulinemia(ACl) eoindicede
sensibilidadeainsulina(lS) atravésdaférmulal S=10.000/
ACGxACI.

Paraaandliseestatisticadosdadosforam utilizadoso
testet de Student pareado eaandlisedevarianciaconforme
apropriados.

Resultados

Completaram o estudo 93 pacientes, sendo que das
nove descontinuagdes prematuras do estudo, apenas duas
foram devidas afalhaterapéuticaeum aefeito adversoin-
tenso. Asrestantesdecorreram defatadeaderénciaaotra-
tamento em quatro casos e de perda de seguimento (aban-
dono) em dois casos.

N&o foram observadas variagbes significativas do pe-
so corporal e, portanto, do indice demassacorporal durante
todo o estudo, sendo os val ores médi os desses parémetros
noperiodo placebo 78,5+9,1kg e31,1+2,3kg/m?eaofinal do
estudo 77,8+8,9kg e30,9+2,5kg/m?, respectivamente.

Aofina dal22semanadetratamento 83 dos93 pacien-
tesquefinalizaram o estudo vinham recebendo manidipina
nadose 20mg/diaem umaunicatomada. Nos 10 pacientes
restantesadosagem damanidipinaerade 10mg/dia.

O comportamento da pressdo arterial de consultorio
durante este estudo encontra-serepresentado nafigural. A
meédiadapressdo arterial ao final do periodo placebo era
159+15/102+5mmHg. Observa-seumareducdo progressiva
esignificante dosval ores pressoricos sistdlicos e diastéli-
cos, jaapartir da4®semanadetratamento, atingindoaofinal
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doestudovaloresde141+15/90+8mmHg, com umaredu-
¢do médiade 17,8mmHg na pressdo arteria sistélicaede
11,9mmHg napressdo arterial diastolica.

Natabelal apresentamos ataxa de eficacia anti-
hipertensiva damanidipinaneste estudo. Paraestaanalise
foramincluidososresultadosde 96 paci entes, sendo exclui-
dososcasosdedescontinuacdo prematurapor faltade ade-
rénciaou abandono. Observa-se que 49 dos 96 pacientes
(51,1%) tiveram a sua pressdo arterial normalizadacom o
uso damanidipina. Em 20 pacientes(20,8%), apesar dendo
se obter normalizacéo pressodrica, houve umareducdo da
pressdo arterial diastdlica=10mmHg e esses pacientescon-
sideradosresponsivos. Assim, o tratamento com manidipi-
nafoi considerado eficaz em 69 dos 96 pacientestratados,
perfazendo ass m umataxadeeficaciaanti-hipertensivada
ordem 71,9%. Em 20 pacientes, observamosumaresposta
intermediariacom reducéo dapressdo arterial diastolicaen-
tre5e10mmHg. Eimportantenotar aindanatabelal que, em
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Fig. 1- Efeitossobreapressao arterial: painel superior - sistélica(PAS); painel infe-
rior - diastélica(PAD); * p<0,05 vssemanaO.

Tabela | - Eficacia anti-hipertensiva absoluta e relativa (n=96)
Normalizacdo (PAD <90mmHg) 49(51,1%)
Respondedor (APAD =10mmHg) 20(20,8%)
Eficéacia anti-hipertensiva 69 (71,9%)
Resposta intermediaria (5 <APAD <10mmHg) 20(20,8%)
Sem resposta 7(7,3%)
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apenas sete paci entes(7,3% daamostra), o tratamento com
amanidipinando determinou nenhum grau de reducéo da
pressdo arterial, sendo que somente paradois pacientesfoi
necessariaainterrupgdo prematurado estudo por falhatera
péutica.

N&o foram observadasvariagdessignificativasdafre-
guénciacardiacatanto nasfasesiniciai sdotratamento com
manidipinaquanto ao final do estudo. Assim osvalores
médiosdestepardmetro ao final do periodo placebo, na428*
e 122 semanas de tratamento foram, respectivamente,
76+9bpm; 76+10bpm; 75+9bpme75+9bpm.

Ovador médiodaglicemiadejejum detodosospacien-
tes, no periodo deplacebo, foi de101,5+14,4mg/dl endo se
maodificou, significativamente, com o tratamento, sendore-
gistrado na 122 semana de estudo valor médio de
101,7+15,7mg/dl.

A figura?2 apresentaosval oresmédiosde parémetros
do metabolismo doshidratosde carbono avaliadosno peri-
odo placebo eaofinal do tratamento com amanidipinaem
12 pacientes. Naparte superior do gréfico estéo apresenta-
dos os valores médios da glicemia (painel esquerdo) eda
insulinemia(paind direito) duranteotestedetolerénciaoral
aglicose. Podemosaobservar queotratamento com manidi-
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pinando seacompanhou de modificagBessignificativasda
resposta glicémica e insulinémica dos pacientes durante
umasobrecargaoral deglicose. Naparteinferior dogréfico
aesquerdaestdo apresentados osvaloresmedios das éreas
sob ascurvasdeglicoseeinsulinaeadireitaosindicesde
sensibilidadeainsulinacal culadaapartir dessasareas, tan-
tono periodo de placebo como sob o tratamento com mani-
dipina. Podemosobservar queoindicedesensibilidadeain-
sulinano periodo placebodaordemde5,45+ 3,12mgt.U e
ndo se modificou com tratamento, com valor médio na122
semanadeb,42+3,02mgt.U™

A figura 3 apresenta os val ores médios dos lipides
plasméticos determinados nafase de placebo e ao final do
periodo detratamento ativo. No periodo de placebo, osva-
loresdo colesterol total, LDL-colesterol, HDL-colesterol e
triglicérides eram, respectivamente, 219+45mg/dl,
141+40mg/dl, 47+12mg/dl e 147+68mg/dl. Nenhum destes
parémetrosfoi aterado, significativamente, duranteotrata-
mento comamanidipina

No periodo placebo, 24 eventosadversosforamrel ata-
dospor 16 pacientes (15, 7% dapopul agdo). A incidénciade
eventos adversos durante o tratamento com amanidipina
naodiferiu, significantemente, daquel ado periodo placebo.
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Fig. 3 - Efeito sobre os lipides plasméticos; painéis superiores: esquerdo - colesterol total; direito - LDL-colesterol; painéisinferiores: esquerdo - HDL-colesterol; direito -

triglicérides.

Assim, comousodamanidipinaforamrelatados: 19 eventos
adversos por 14 (14,3%) pacientes na4? semanadetrata-
mento; 14 eventosem 13 (13,5%) paci entesna8* semanado
estudo e, ao final do estudo, 12 eventos adversos por 12
(12,9%) pacientes(fig. 4—paindl superior). Nal22semanade
tratamento 87,1% dos paci entes sob tratamento com mani-
dipinaestavam livres de eventos adversos. (fig. 4 —painel
inferior).

Os principai s eventos adversos com suas respectivas
freqUénciasencontram-senatabelall, ondefoi comparada,
também, aincidénciade cadaevento adversoduranteotra-
tamento ativo com arel atadano periodo de placebo. Obser-
va-se gue os eventos adversos mais frequentes foram:
cefal éia, edemademembrosinferiores, pal pitacao/taquicar-
diaerubor facial emincidénciasmuito préximasaobservada
durante o periodo deplacebo. Eimportanteressaltar abaixa
incidéncia de edemade membrosinferiores, que atingiu
menos do que 6% da populacéo tratada, sendo que no
periodo placebo, quase 3%, jase quei xavam destamanifes-
tacdoclinica

Os eventos adversos foram namaioria dos casos de

intensidadeleve (66%) amoderada(21%) edecurtaduracéo
(até10diasem 89% doseventos). Somenteem 11% dosca-
s0s, 0s eventos adversos foram considerados intensos.
Mesmo assim, somente em um pacientefoi necessariaain-
terrupcéo prematura do estudo em decorréncia de evento
adversointenso (pal pitagdo erubor facial).

Discussio

Nossos resultados obtidos em estudo multicéntrico
demonstram que amanidi pinatem altaeficaciaanti-hiper-
tensiva(cercade 72%), quando admini stradacomo mono-
terapiaem tomadadiarialnicaeem dosescrescentespara
pacientes hipertensos essenciais estagios| e ll com
sobrepeso ou obesidade do tipo andréide. Mais dameta-
de dos pacientes tratados teve a sua pressdo arterial con-
trolada e em apenas sete paci entes amanidipinano acar-
retou qual quer grau de reducdo da presséo arterial. Esta
observagado é de altarelevanciaclinicapoiscomrelativa
fregliéncianos paci entes hi pertensos e com sobrepeso ou
obesidade é necessério empregar associacdes de anti-
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Fig. 4 - Eventosadversos; painel superior: freqiiénciade eventos adversosno perio-
do placebo e durante o tratamento com amanidipina; painel inferior: incidénciade
eventosadversosnal2?semanadetratamento.

hipertensivosparaqueapressdo arterial sereduzadefor-
masignificativa’®1213,

A associacéo de hipertensdo arterial e sobrepeso
ou obesidade especial mente do tipo andréide, é muito
freqlentenapréticaclinicaeédealto risco cardiovascu-
lar 1011, Assim, preconi za-se, nessasituacdo, rigor no con-
trole da pressdo arterial, visando redugdo do risco de de-
senvolvimento de complicac6es cardiovascul ares 91213,
Portanto, com base em nossos resultados, a manidipina
coloca-setambém, como boaopgdo parao tratamento des-
tetipo de paciente por suaaltaeficaciaanti-hipertensiva.
Sao raros naliteratura estudos com os demais antagonis-
tasdoscanaiscélcio, dirigidos, especificamente, aotrata-
mento de paci entes hi pertensos com sobrepeso ou obesi-
dade andréide

Disturbiosmetabdlicostaiscomodidipidemia, resis-
ténciaainsulinaeintoleranciaaglicose, sdo freqlientemen-
teencontradosno paciente hipertenso, em especial naquele
com sobrepeso ou obesidade 1011224 Esses disturbios
constituem per sefatoresderisco cardiovascul ar indepen-
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dentese potencializam o risco acarretado pelahipertensdo
arterial. Assim, quando daescol hade um anti-hipertensivo,
devemoster em contaaprobabilidade do agenteinduzir ou
exacerbar distlrbiosmetabdlicos, umavez queessesefeitos
podem limitar o beneficio cardiovascular do controle da
pressdo arterial.

Nossos resultadosdemonstram que, também no paci-
ente hipertenso com sobrepeso ou obesidade central, a
manidipinando induz distdrbiosdo metabolismo glicidico
ou lipidico. Estes dados confirmam observactes prévias
dos efeitos metabdlicos da mani dipinaem outros estados
hipertensivos 1*25% e demonstram pelaprimeiravez que
estadrogandointerfere nasensibilidadeainsulina.

Umterceiro aspecto importantedenosso estudorefe-
re-se ao perfil detolerabilidade damanidipina. Observa-
mos uma baixa incidéncia de eventos adversos que ndo
diferiu, significativamente, dafreqiiénciade reagdes ad-
versasregistradadurante as primeiras quatro semanasdo
estudo, quando os paci entesreceberam placebo. Maisain-
da, asreacbes adversas registradas durante o periodo de
tratamento ativo com amanidipina, naimensamaioriadas
vezes, foram de intensidade |eve amoderada e transito-
rias. Apenasum pacientefoi retirado do estudo em decor-
réncia de evento adverso intenso.

Nossosresultadosconfirmam observacBespréviasque
denotamaexcel entetol erabilidadedamanidipinal&22»2¢
expandem estas observacOesparaasituacdo de pacientesde
maior risco cardiovascular, como os participantes de nosso
estudo que, além da hipertensdo arterial, apresentavam
sobrepeso ou obesidade do tipo androide.

Dentre os eventos adversos relatados, os mais fre-
guentesforam aquel es habi tual mente encontrados, quan-
do utilizamos um antagonista dos canais de célcio dihi-
dropiridinico, como cefal éa, rubor ecalor facial, taquicar-
dia, palpitagdese edemade membrosinferioresequetém
como um dosmecani smosfisiopatogénicosaestimulacdo
simpati casecundariaque se segue ao emprego destaclas-
se de hipotensores. Os resultados de nosso trabal ho de-
monstram que afrequiénciadesses eventoscom amanidi-
pinafoi muitoinferior aquel ahabitual mente descritacom
os demais antagonistas de calcio dihidropiridinico, indi-
cando possivel mente, umamenor estimulagdo secundéria
do sistemanervoso simpético de nossos pacientes. Aliés,

Tabelall - Principais eventos adver sos (frequiéncia absoluta e
per centual)
Evento adverso Placebo Manidipina
Cefdéia 7(6.9%) 10 (9,8%)
Edemade membrosinferiores 3(2,9%) 6(5,9%)
Palpitagdo — taquicardia 0(0,0%) 5(4,9%)
Rubor Facia 0(0,0%) 3(2,9%)
Dor articular 1(1,0%) 3(2,9%)
Tontura 2(1,9%) 2(1,9%)
Precordialgia 2(1,9%) 2(1,9%)
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tem sido demonstrado por outros autores que o emprego
damanidipinano seacompanhadeaumento daatividade
simpética diferente do observado com amlodipinae
felodipina?2.

Departicular interesse sdo asandlisesdaincidénciae
daintensi dade do edemade membrosinferioresquando uti-
lizamosum antagoni stade calcio, umavez queesteevento
adverso determina, com certafreqiiéncia, abandonodotra-
tamento.

Neste estudo, apesar da maioria dos pacientes estar
utilizando a dose maxima preconizada de manidipina
(20mg), observamos uma freqtiéncia de edema de mem-
brosinferioresinferior a6%. Estataxaécercade5a6vezes
menor aincidéncia deste evento relatada naliteratura,
guando foi utilizadadose maximade algunsantagonistas
decdl cio, como amlodipina10mg ou nifedipina60mg onde
aincidénciade edemavariou entre 30 a45% dapopul agéo
tratada?®?°. Além dabaixaincidéncia, aintensidade do
edemade membrosinferioresem nossospacientesfoi leve
amoderadaenenhum teve seutratamentointerrompidoem
decorréncia desse evento.

Umaexplicagdo plausivel paraabaixaincidénciaein-
tensidade do edemade membrosinferioresobservadacom
amanidipinaédecorrentedofato destadrogadilatar olado
arterial etambém ovenoso do capilar periférico, diminuindo
assim apressdo hidraulicado capilar, o que tem sido de-
monstrado por autores que mediram o volume e a pressao
intersticial dapernade pacientestratadoscomamanidipina
ouamlodipina®%, Concorreparafacilitar avenodilatacéo
capilar aausénciade estimul agdo simpética secundaria?,
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umavez gue sabemos que as catecol aminas séo potentes
venoconstritores.

O bom perfil detolerabilidade damanidipinaconstata-
do em nosso estudo € altamenterel evante paraaadesio ao
tratamento, umavez que o aparecimento dereacdo col ateral
érazdo frequente de abandono ao tratamento.

Em resumo, nossosresultadosdemonstraram queama:
nidipinaem monoterapiamostrou-sededtaeficacianotra-
tamento de paci entes hipertensos e com sobrepeso ou obe-
sidade andrGide, sem acarretar alteracdes do metabolismo
dos hidratos de carbono e dos|ipides e com excel ente perfil
detolerabilidade, contribuindo paraque adroga possa ser
consideradaumaboaeadequadaopc¢do paraotratamentode
paci entes hipertensos com sobrepeso ou obesidade.
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