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Resumo

Fundamento: O tratamento adequado e a obtencao das metas na hipertensao arterial sao importantes na reducao dos
desfechos cardiovasculares.

Obijetivos: Descrever os bloqueadores do receptor de angiotensina (BRA) em monoterapia ou combinacao dupla e a
taxa de controle da hipertensao arterial.

Métodos: Estudo transversal que avaliou pacientes em uso de BRA entre 2017 e 2020. Foram excluidos aqueles em
uso de trés ou mais anti-hipertensivos. As variaveis analisadas foram: sexo, idade, indice de massa corporal, medidas
validas da medida residencial da pressao arterial (MRPA); pressao arterial sistélica (PAS) e diastélica (PAD) obtidas pela
MRPA e de forma casual; variabilidade pressérica; classe dos anti-hipertensivos e dos BRAs. Foram utilizados testes de
t pareado, qui-quadrado e Fisher, além de sobreposicao dos intervalos de confianca de 95% com nivel de significancia
de 5% (p <0,05).

Resultados: Foram selecionados 17.013 pacientes; destes, 12.813 preencheram os critérios, dos quais 62,1% eram do
sexo feminino. O niimero médio de medidas validas foi de 23,3 (=2,0), com médias para a PAS de 126,8+15,8 mmHg
e 133,5+£20,1 mmHg (p < 0,001) e para a PAD de 79,1+9,7 mmHg e 83,6+11,9 mmHg (p < 0,001) pela MRPA e
medida casual, respectivamente. Losartana foi o BRA mais utilizado e o que apresentou comportamentos mais elevados
da pressao arterial. As combinacoes de BRA com diuréticos ou com antagonistas de canal de calcio tiveram menores
valores de pressao arterial.

Conclusoes: Losartana foi utilizada em mais da metade dos pacientes, apesar de ser a menos eficiente na reducao e no
controle da pressao arterial.

Palavras-chave: Hipertensao; Bloqueadores do Receptor Tipo 1 de Angiotensina II; Losartana; Anti-Hipertensivos/uso
terapéutico; Idade; Sexo; Peso e Medidas.

Abstract
Background: Adequate treatment of arterial hypertension and achieving arterial hypertension goals in are important in reducing cardiovascular outcomes.

Objectives: To describe angiotensin receptor blockers in monotherapy or double combination therapy and the rate of arterial hypertension
control.
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Methods: This cross-sectional stucly evaluated patients who were using angiotensin receptor blockers between 2017 and 2020. Those using
three or more antihypertensive drugs were excluded. The analyzed variables included sex, age, body mass index, valid home blood pressure
monitoring (HBPM) measurements, casual and HBPM systolic and diastolic blood pressure measurements, blood pressure variability, and
antihypertensive and angiotensin receptor blocker class. Paired t, chi-square, and Fisher’s exact tests were used, as well as overlapping 95%
confidence intervals and a significance level of 5% (p < 0.05).

Results: Of 17,013 patients, 12,813 met the inclusion criteria, 62.1% of whom were female. The mean number of valid measurements was 23.3
(SD, 2.0). The mean HBPM and casual measurements for systolic blood pressure were 126.8 (SD, 15.8) mmHg and 133.5 (SD, 20.1) mmHg (p
<0.001), respectively, while those for diastolic blood pressure were 79.1 (SD, 9.7 mmHg) and 83.6 (SD, 11.9) mmHg (p <0.001), respectively.
Losartan was the most common angiotensin receptor blocker and resulted in the highest blood pressure values. Combinations of angiotensin
receptor blockers with diuretics or calcium channel antagonists resulted in lower blood pressure values.

Conclusions: More than half of the patients used losartan, although it was the least efficient drug for reducing and controlling blood pressure.

Keywords: Hypertension; Angiotensin Il Type 1 Receptor Blockers; Losartana; Antihypertensive Agents/therapeutic use; Age; Sex; Body Weights

and Measures.

Introducao

O tratamento e controle adequado da hipertensao arterial
(HA) ainda hoje é um dos grandes desafios no tratamento
dessa doenga, que é a principal causa de morte em todo o
mundo. A adogdo de estratégias de tratamento alinhadas com
as evidéncias cientificas mais atuais € um dos caminhos para
otimizar esses resultados.’ Nesse contexto, o uso de farmacos
com caracteristicas capazes de atuar de forma efetiva na redugao
da pressao arterial (PA), com consequente protecdao quanto
aos principais desfechos relacionados a doenca hipertensiva, e
ainda ter a capacidade de permitir uma Gnica tomada ao dia,
em decorréncia de uma meia-vida longa, sem interferéncia
negativa nos pardmetros metabdlicos, é o que se espera para a
obtencdo dos melhores resultados com o tratamento instituido.
Além disso, sabe-se que pequenas redugdes da PA, mesmo nas
fases iniciais da HA, sdo capazes de promover redugdo nos
principais desfechos cardiovasculares.'**

Por outro lado, apesar de todas essas evidéncias, encontramos
na cesta basica de medicamentos ofertados pelo Sistema Unico
de Satde (SUS) farmacos de meia-vida curta, em monoterapia
e com a necessidade de varias tomadas ao dia; caracteristicas
que podem impactar negativamente na adesao e dificultar o
controle adequado da PA. Destaca-se que a realidade do SUS
reflete o contexto das estratégias medicamentosas adotadas em
nosso pais para 75% dos pacientes hipertensos."®

Artigo publicado em 2021 que avaliou uma base de
dados de 22.446 individuos submetidos a medida da PA no
consultério e no domicilio, dos quais 11.337 eram hipertensos
tratados por cardiologistas com farmacos anti-hipertensivos,
identificou que, em 74,6% dos casos, o bloqueio do sistema
renina-angiotensina-aldosterona foi a estratégia adotada,
sendo que o uso dos bloqueadores dos receptores de
angiotensina (BRAs) ocorreu em 58,7%, seja em monoterapia
ou em combinacao.’

Foram objetivos do presente estudo: (i) verificar a
distribuicao da prescricio dos BRAs em monoterapia e
combinagao total e por sexo, regidao geografica e presenca
de diabetes; (ii) comparar a taxa de controle da PA segundo
a medida casual e a medida residencial da PA (MRPA) para
todas as estratégias de tratamento medicamentoso com BRA;
(iii) comparar o controle da PA entre a MRPA e a medida
casual; e (iv) comparar as médias de pressao arterial sistdlica
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(PAS), pressdo arterial diastélica (PAD), pressao de pulso
(PP) e variabilidade da PA obtidas com utilizagdo de BRAs
em monoterapia ou em combinagao dupla, considerando a
classe como um todo e os varios tipos de medicamentos que
a compoem.

Métodos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
Humana do Hospital das Clinicas da Universidade Federal
de Goias sob CAE niimero 99691018.7.0000.5078 e avaliou
pacientes que realizaram exames na plataforma TeleMRPA
(www.telemrpa.com) de maio de 2017 até outubro de 2020.

A plataforma foi desenvolvida como ferramenta de laudo
a distancia por telemonitoramento, com caracteristicas que
permitem a analise e o filtro do banco de dados de acordo com
as perguntas cientificas que se pretende investigar. O algoritmo
matematico utilizado possibilita a andlise com protegao dos
dados pessoais do paciente, assim como das clinicas ou
unidades de satide, seja para a interpretagao do exame, seja
para a construcao de projetos de pesquisa. Por nao se tratar de
um software e sim de uma plataforma acessivel em qualquer
terminal de computador, tablet ou smartphone, a insergao dos
dados relativos a medida da PA pode ser feita de forma remota
e simplificada.?

A base de dados analisada se restringiu aos pacientes que
estavam em uso de BRAs. Foram incluidos pacientes com
idade igual ou superior a 18 anos e em uso de monoterapia
ou combinagao dupla. Foram excluidos pacientes em uso
de combinacao de trés ou mais anti-hipertensivos ou em
combinacdo com inibidores da enzima conversora de
angiotensina ou combinados com anti-hipertensivos de uso
pouco frequente nas combinagdes duplas (espironolactona,
vasodilatadores diretos, alfa2 agonistas) (Figura 1). Em relagao
aos BRAs, optamos por excluir da apresentagao dos resultados
airbesartana, por representar um n muito pequeno em relagao
a amostra final.

Foram utilizados os seguintes dados da plataforma
TeleMRPA: sexo (masculino/feminino); idade (em anos,
calculada a partir da data de nascimento); indice de massa
corporal (IMC); nimero de medidas vélidas da MRPA; PAS
e PAD obtidas pela MRPA e de forma casual; variabilidade
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Excluidos (n = 4.200)
147 (uso de BRA + IECA)

458 (BRA + outros)
3.595 (combinagao tripla)

Inicialmente avaliados
n=17.013

Amostra final
n=12.813

Figura 1 - Fluxograma de selegado da amostra do estudo. BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina; IECA: inibidores da enzima conversora de

angiotensina.

pressorica pela MRPA obtida a partir do desvio padrao das
24 medidas domiciliares durante o protocolo; classe dos
medicamentos utilizados; e os farmacos da classe dos BRAs.

Também foi avaliada a distribuicdo da amostra por regides
geograficas do Brasil, assim como a prevaléncia de individuos
em uso de medicamentos para o tratamento de diabetes
melito (antidiabéticos orais e/ou insulina).

Para o calculo do IMC, foram utilizados o peso e a altura
aferidos e a férmula de Quetelet.” Para a medida da MRPA,
o aparelho foi disponibilizado para o paciente, que foi
orientado sobre o manuseio e a técnica adequados para a
medida da PAno dia da entrega do aparelho.” Ainda nesse
primeiro dia, foram realizadas duas medidas no ambiente
da clinica/consultério e, nos 4 dias subsequentes, o paciente
(e/ou cuidador/acompanhante) realizou as medidas em seu
domicilio, conforme o protocolo. Considerou-se como medida
casual a média das duas medidas do primeiro dia, e como
medida domiciliar a média das 24 medidas do segundo ao
quinto dia.®"

Foram utilizados aparelhos automaticos validados das
marcas Omron, Geratherm e Microlife.

Os dados foram exportados da plataforma TeleMRPA
para o Excel. Todas as classes de medicamentos descritas na
plataforma foram revisadas e codificadas por duas equipes de
trabalho; em seguida, os bancos de dados foram cruzados para
identificacao de dados discrepantes, que, quando presentes,
foram revisados com toda a equipe e a coordenagao. Foram
considerados com PA controlada os individuos com a PA
casual menor que 140 mmHg e 90 mmHge, pela MRPA, com
valores menores que 130 mmHg e 80 mmHg para a PAS e
PAD, respectivamente.’

Analise estatistica

A andlise estatistica foi realizada utilizando o software Stata,
versao 14.0. As variaveis quantitativas foram apresentadas
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com média e desvio padrao, e as qualitativas com frequéncia
absoluta e relativa. Para a verificagio da normalidade dos
dados, utilizou-se o teste de Kolmogorov-Smirnov.

Nas comparagbes das médias de PAS, PAD e PP obtidas
na MRPA e na medicdo casual, utilizou-se o teste t de
Student pareado, e os testes qui-quadrado ou de Fisher
foram utilizados para comparar as taxas de controle obtidas
por meio da medigao casual com aquelas identificadas pela
MRPA, e também para comparar as taxas de controle e de nao
controle da PA segundo a utilizagdo ou nao de cada estratégia
medicamentosa, considerando a medida casual e a MRPA.

A sobreposicao dos intervalos de confianga de 95%
foi utilizada para comparar as diferengas entre as médias
de PAS, PAD, PP e a variabilidade da PA obtidas com a
utilizacdo de BRAs em monoterapia ou em combinagao
dupla, considerando a classe como um todo e os varios tipos
de medicamentos que a compdem. Foi adotado um nivel de
significancia de 5% (p < 0,05).

Resultados

Foram avaliados 12.813 pacientes, a maioria do sexo
feminino, e quase a metade da regiao Nordeste. A prevaléncia
de diabetes foi de 6,2% (Tabela 1).

A estratégia de tratamento encontrada na amostra se dividiu
em 48,5% dos pacientes em uso de monoterapia e 51,2%
com combinagoes duplas. Os farmacos que compuseram a
classe dos BRAs apresentaram a seguinte distribuigao: 57,2%,
losartana; 18,8%, olmesartana; 15,0%, valsartana; 4,8%,
telmisartana; 3,8%, candesartana; e 0,4%, irbesartana.

O ndmero médio de medidas validas da MRPA foi de 23,3
(=2,0). As diferencas nos valores médios entre PA casual e
MRPA para a PAS e PAD foram de 6,7 mmHg (p < 0,001)
e 4,5 mmHg (p < 0,001), respectivamente. Essas diferencas
caracterizam o efeito do avental branco e se mantém em todas
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Tabela 1 - Descri¢ao dos pacientes hipertensos em uso de BRA (classe), n =12.813

Variavel Total BRA BRA + DIU BRA + BB BRA + ACC
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
12.813 (100) 6.225 (48,6) 3.006 (23,5) 1.433 (11,2) 2.149 (16,8)
Sexo
Feminino 7.953 (62,1) 3.749 (60,2) 2.006 (66,7) 980 (68,4) 1.218 (56,7)
Masculino 4.860 (37,9) 2.476 (39,8) 1.000 (33,2) 453 (31,6) 931 (43,3)
Regiao
Ngo identificada 37(0,3) 12(0,2) 16 (0,5) 05 (0,3) 04 (0,1)
Nordeste 6.347 (49,6) 3.187 (51,2) 1.355 (45,1) 698 (48,7) 1.107 (51,5)
Norte 802 (6,3) 326 (5,2) 194 (6,5) 52 (3,6) 230 (10,7)
Centro-Oeste 1.003 (7,8) 478 (7,7) 232 (7,7) 162 (11,3) 131 (6,1)
Sudeste 4.028 (31,4) 1.961 (31,5) 1.026 (34,1) 444 (31,0) 597 (27,8)
Sul 596 (4,7) 261(4,2) 183 (6,1) 72 (5,0 80 (3,7)
Diabetes
Nzo 12.015 (93,8) 5.877 (94,4) 2.811(93,5) 1.294 (90,3) 2.033 (94,6)
Sim 798 (6,2) 348 (5,6) 195 (6,5) 139 (9,7) 116 (5,4)

ACC: antagonistas dos canais de célcio; BB: betabloqueadores; BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina; DIU: diuréticos.

as estratégias de tratamento. Esse comportamento se repete
com todos os BRAs, seja em monoterapia ou combinagao.
Também avaliamos e comparamos o percentual de controle
pela medida casual e pela MRPA em monoterapia e por
estratégia de combinagao (Tabela 2).

Na Tabela 3 esta descrito o valor médio da PA pela medida
casual e pela MRPA, assim como o percentual de controle
com os diferentes BRAs em monoterapia e, nas Tabelas 4,
5 e 6, com as combinagdes de BRAs com diuréticos (DIU),
antagonistas dos canais de célcio (ACC) e betabloqueadores
(BBs), respectivamente.

Quando avaliamos o controle da PA de acordo com as
metas menores que 140 mmHg e 90 mmHg para a medida
casual e 130 mmHg e 80 mmHg para a MRPA, conforme
diretrizes vigentes,' a taxa de controle da PA na amostra total
foi melhor quando obtida pela medida casual.

O controle da PA, considerando a MRPA, foi menor
naqueles que utilizavam BRA em monoterapia e BRA com
BB. Quando analisamos os tipos de BRA utilizados em
monoterapia ou em combinagao, o controle da PA foi menor
considerando a MRPA naqueles que utilizavam losartana e
maior nos que estavam em uso de BRA de meia-vida longa.
Essa mesma andlise para a medida casual em relagdo ao
controle da PA repete essa tendéncia.

As taxas de controle dos diversos tipos de BRA combinados
com ACC, BB ou DIU, tanto pela MRPA quanto pela medida
casual, foram menores nas combinagdes com a losartana e
maiores com BRAs de meia-vida longa.

A média da PAS pela MRPA com utilizagao de BRA+ACCe
BRA + DIU foi menor do que aquela com BRA em monoterapia.
Quando verificado o tipo de BRA utilizado em monoterapia, os
valores de PA sao progressivamente maiores com olmesartana,
candesartana, telmisartana, valsartana e losartana (Figura 2). Em
relacdo as combinagbes, em termos gerais, os valores para a

média da PAS pela MRPA sao progressivamente maiores com
DIU, ACC e BB, e as combinacoes com losartana tendem a
apresentar valores maiores do que as combinagdes com BRAs
de meia-vida mais longa (Figura 3).

As médias de PAD foram maiores com a utilizacao de
BRA como monoterapia quando comparadas a qualquer
combinagdo dupla. Quanto ao tipo de BRA, em monoterapia
os maiores valores médios de PAD pela MRPA foram com
losartana (Figura 4). Quando considerados os diversos tipos
de BRA com as possiveis combinagoes, ndo houve diferenga
entre os valores de PAD obtidos (Figura 5).

A PP foi maior na utilizagdo de BRA + BB quando
comparada as outras combinagoes e 8 BRA em monoterapia.
A losartana em monoterapia ou em combinagao dupla
apresentou maior média de PP que a candesartana e a
telmisartana.

A variabilidade da PA foi maior com uso de BRA +ACC
comparado com as combinagoes com DIU e BB e monoterapia.
Avariabilidade foi menor com a telmisartana, em monoterapia
ou combinagao, quando comparado a valsartana. A losartana
com ACC apresentou menor média de variabilidade quando
comparada a outras combinagdes. A candesartana com BB
apresentou maior variabilidade que a candesartana com
ACC. Nao houve diferenca da variabilidade entre as diversas
combinacoes com valsartana, olmesartana e telmisartana.

Discussao

O presente estudo apresenta uma evolugdo da andlise
publicada em 2020 que demonstrou, em hipertensos tratados
com monoterapia ou combinagao dupla, médias de PAS e PAD
significativamente mais baixas pela MRPA em comparagdo a
medida casual e encontrou, nos BRAs, a opgao mais utilizada no
tratamento.” Faz sentido, portanto, avaliar aspectos relacionados
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Tabela 2 - Descricao da amostra e comparagao do controle da pressao arterial pela medida casual e pela MRPA segundo a utilizagao
de BRA em monoterapia e combinagodes, n=12.813

Variavel MRPA Casual p*

Total (n =12.813)

PAS 126,8+15,8 133,5£20,1 < 0,001
PAD 79,1£9,7 83,6+11,9 < 0,001
PP 52,2+14,4 49,9+16,1 < 0,001

BRA (monoterapia) (n = 6.225)

PAS 126,9115,6 133,5¢19,8 < 0,001
PAD 79,7+9,6 84,3+11,7 < 0,001
PP 51,7£14,0 49,2+15,7 < 0,001

BRA + DIU (n = 3.006)

PAS 125,0£15,8 132,3£20,3 < 0,001
PAD 78,619,5 83,3+11,9 < 0,001
PP 50,714,3 49,1£16,1 < 0,001

BRA + ACC (n = 2.149)

PAS 127,0£14,9 133,8+£19,2 < 0,001
PAD 78,4+9,9 82,8+11,9 < 0,001
PP 53,2+14,0 51,0£15,8 < 0,001

BRA + BB (n=1.433)

PAS 129,4+17,9 136,0+22,2 < 0,001
PAD 78,3+10,4 82,6+12,4 < 0,001
PP 56,0£16,2 53,4+17,7 < 0,001
Variavel Controlado Nao controlado p**
Total

MRPA 5.695 (44,5) 7.118 (55,5) < 0,001
Medida casual 7.211 (56,3) 5.602 (43,7)

BRA monoterapia

MRPA 2.691 (43,2) 3.534 (56,8) 0,007
Medida casual 3.485 (56,0) 2.740 (44,0) 0,513
BRA+DIU

MRPA 1.441 (48,0) 1.565 (52,1) < 0,001
Medida casual 1.751 (58,3) 1.255 (41,7) 0,013
BRA+ACC

MRPA 960 (44,7) 1.189 (55,3) 0,818
Medida casual 1.204 (56,0) 945 (44,0) 0,796
BRA+BB

MRPA 603 (42,1) 830 (57,9) 0,056
Medida casual 771 (53,8) 662 (46,2) 0,045

*Teste t pareado, **teste qui-quadrado ou exato de Fisher.
ACC: antagonistas dos canais de célcio; BB: betabloqueadores; BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina; DIU: diuréticos; MRPA: medida
residencial da press&o arterial; PAD: press&o arterial diastdlica; PAS: presséo arterial sistolica;, PP: pressdo de pulso.
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Tabela 3 - Descrigao da amostra e comparagao do controle da pressao arterial pela medida casual e pela MRPA segundo utilizagao dos
tipos de BRA em monoterapia, n = 6.225

Variavel MRPA Medida casual p*

Losartana (n = 3.861)

PAS 128,3 +15,8 135,4+ 20,3 < 0,001
PAD 80,649,7 85,5+11,8 < 0,001
PP 52,1141 50,0£16,0 < 0,001

Valsartana (n = 818)

PAS 126,8+15,3 132,4+19,5 < 0,001
PAD 78,619,5 82,4+10,8 < 0,001
PP 52,7£14,3 50,0£16,0 < 0,001

Candesartana (n = 221)

PAS 124,0£12,9 129,0£17,0 < 0,001
PAD 77,5£7,8 81,4+9,5 < 0,001
PP 50,9£13,4 47,6+14,8 < 0,001

Olmesartana (n = 1.032)

PAS 123,0£14,9 128,4+18,1 < 0,001
PAD 77,9+9,4 82,0£11,9 < 0,001
PP 49,8+13,0 46,4+14,1 < 0,001

Telmisartana (n = 287)

PAS 126,2+14,8 132,6+18,0 < 0,001
PAD 79,6%9,1 84,0+£11,3 <0,001
PP 51,1£13,9 48,3£15,1 < 0,001
Variavel Controlado Nao controlado p**
Losartana

MRPA 1.517 (39,3) 2.344 (60,7) < 0,001
Casual 1.984 (51,4) 1.877 (48,6) < 0,001
Valsartana

MRPA 369 (45,1) 449 (54,9) 0,693
Casual 489 (59,8) 329 (40,2) 0,037
Candesartana

MRPA 111 (50,2) 110 (49,8) 0,081
Casual 150 (67,9) 71(32,1) < 0,001

Olmesartana

MRPA 559 (54,2) 473 (45,8) <0,001

Casual 682 (66,1) 350 (33,9) <0,001

Telmisartana

MRPA 130 (45,3) 157 (54,7) 0,770

Casual 172 (59,9) 115 (40,1) 0,207

*Teste t pareado; **teste qui-quadrado ou exato de Fisher. BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina, MRPA: medida residencial da pressdo
arterial; PAD: pressao arterial diastdlica; PAS: press&o arterial sistélica; PP: pressao de pulso.
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Tabela 4 - Descricao da amostra e comparagao do controle da pressao arterial pela medida casual e pela MRPA segundo utilizagao dos
tipos de BRA em combinagoes duplas com DIUs, n = 3.006

Variavel MRPA Medida casual p

Olmesartana + DIU (n = 530)

PAS 122,1£15,8 128,4120,2 < 0,001
PAD 77,049,6 81,1£12,0 < 0,001
PP 49,5+15,1 47,3£16,3 < 0,001

Candesartana + DIU (n = 151)

PAS 123,145,0 130,9+20,8 < 0,001
PAD 77,69,1 82,4+12,1 < 0,001
PP 49,6+14,1 48,5+15,1 0,199

Telmisartana + DIU (n = 123)

PAS 124,9+16,7 132,5+20,1 < 0,001
PAD 78,3t8,5 83,6+11,1 < 0,001
PP 51,1¢15,9 48,9+16,8 < 0,001

Valsartana + DIU (n = 1.920)

PAS 126,915,5 132,7+20,1 < 0,001
PAD 78,319,7 82,1£11,7 < 0,001
PP 53,2+14,3 50,6+16,1 < 0,001

Losartana + DIU (n = 1.715)

PAS 125,7+15,7 133,8420,1 < 0,001
PAD 79,2£9,4 84,2£11,7 < 0,001
PP 50,9£14,1 49,6%16,1 < 0,001
Variavel Controlado Nao controlado p**

Olmesartana + DIU

MRPA 288 (54,3) 242 (45,7) < 0,001

Casual 335 (63,2) 195 (36,8) 0,001

Candesartana + DIU

MRPA 80 (53,0) 71 (47,0) 0,034

Casual 99 (65,6) 52 (34,4) 0,021

Telmisartana + DIU

MRPA 59 (48,0) 64 (52,0) 0,430

Casual 73 (59,4) 50 (40,6) 0,490

Valsartana + DIU
MRPA 887 (46,2) 1.033 (53,8) 0,094

Casual 1.136 (59,2) 784 (40,8) 0,006

Losartana + DIU

MRPA 779 (45,4) 936 (54,6) 0,382

Casual 965 (56,3) 750 (43,7) 0,992

*Teste t pareado; **teste qui-quadrado ou exato de Fisher. BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina; DIU: diuréticos; MRPA: medida
residencial da pressao arterial; PAD: pressao arterial diastélica; PAS: presséo arterial sistolica;, PP: pressdo de pulso.
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Tabela 5 - Descrigao da amostra e comparagao do controle da pressao arterial pela medida casual e pela MRPA segundo utilizagao dos

tipos de BRA em combinagoes duplas com ACCs, n = 2.149

Variavel MRPA Medida casual p*
Olmesartana + ACC (n = 626)

PAS 125,0+14,9 131,7%19,4 < 0,001
PAD 77,8+10,2 81,8+12,5 < 0,001
PP 51,9+14,5 49,9+15,9 < 0,001
Candesartana + ACC (n = 419)

PAS 127,4+14,6 135,1+18,4 < 0,001
PAD 78,6+10,2 83,6+11,6 <0,001
PP 53,4+13,9 51,5+15,4 < 0,001
Telmisartana + ACC (n = 136)

PAS 128,7+15,8 132,4+18,8 0,003
PAD 78,6£10,3 81,8+11,7 < 0,001
PP 55,1£13,6 50,7+14,1 < 0,001
Valsartana + ACC (n = 433)

PAS 127,0£15,2 132,6£19,5 < 0,001
PAD 77,4£9,6 80,7+11,6 < 0,001
PP 54,2+13,6 51,8+15,4 < 0,001
Losartana + ACC (n = 903)

PAS 128,2+14,5 135,9+18,7 < 0,001
PAD 79,69,6 84,7+11,3 < 0,001
PP 53,143,7 51,1£15,9 < 0,001
Variavel Controlado Nao controlado p**
Olmesartana + ACC

MRPA 302 (48,2) 324 (51,8) 0,050
Casual 378 (60,4) 248 (39,6) 0,034
Candesartana + ACC

MRPA 173 (41,3) 246 (58,7) 0,186
Casual 218 (52,0) 201 (48,0) 0,075
Telmisartana + ACC

MRPA 69 (50,7) 67 (49,3) 0,138
Casual 84 (61,8) 52 (38,2) 0,195
Valsartana + ACC

Casual 270 (62,4) 163 (37,6) 0,010
MRPA 206 (47,6) 227 (52,4) 0,183
Losartana + ACC

MRPA 361 (40,0) 542 (60,0) 0,005
Casual 451 (49,9) 452 (50,1) <0,001

*Teste t pareado; **teste qui-quadrado ou exato de Fisher. ACC: antagonistas dos canais de célcio; BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina;
MRPA: medida residencial da pressao arterial; PAD: press&o arterial diastdlica; PAS: pressao arterial sistolica; PP: presséo de pulso.
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Tabela 6 - Descrigcao da amostra e comparagao do controle da pressao arterial pela medida casual e pela MRPA segundo utilizagao dos
tipos de BRA em combinagées duplas com BBs, n = 1.433

Variavel MRPA Medida casual p*

Olmesartana + BB (n = 230)

PAS 126,3£17,0 132,0+20,6 < 0,001
PAD 77,6+10,4 80,9+11,5 <0,001
PP 53,6+14,8 51,1£17,0 < 0,001

Candesartana + BB (n = 65)

PAS 129,8+17,3 133,8+21,0 < 0,001
PAD 75,8+11,8 79,1£14,2 0,012
PP 59,0£17,1 54,7+16,6 0,002

Telmisartana + BB (n = 75)

PAS 128,4£16,5 132,6£21,9 0,01
PAD 78,0£10,7 82,0+13,9 <0,001
PP 55,2+15,3 50,6+16,3 < 0,001

Valsartana + BB (n = 213)

PAS 130,0+£16,8 137,0£21,9 < 0,001
PAD 77,910,3 82,5¢12,5 < 0,001
PP 57,0£15,7 54,5+18,0 < 0,001

Losartana + BB (n = 851)

PAS 130,2+18,5 137,3+22,7 < 0,001
PAD 78,8+10,3 83,4+12,3 < 0,001
PP 56,2+16,7 53,8+17,9 < 0,001
Variavel Controlado N&o controlado p**

Olmesartana + BB

MRPA 114 (49,6) 116 (50,4) 0,115

Casual 138 (60,0) 92 (40,0) 0,251

Candesartana + BB

MRPA 31(47,7) 34 (52,3) 0,598

Casual 40 (61,5) 25 (38,5) 0,391

Telmisartana + BB

MRPA 36 (48,0) 39 (52,0) 0,535

Casual 46 (61,3) 29 (38,7) 0,376

Valsartana + BB

MRPA 91 (42,7) 122 (57,3) 0,610

Casual 113 (53,1) 100 (46,9) 0,338

Losartana + BB

MRPA 331(38,9) 520 (61,1) 0,001

Casual 433 (50,9) 418 (49,1) 0,001

*Teste t pareado; **teste qui-quadrado ou exato de Fisher. BB: betabloqueadores; BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina; MRPA: medida
residencial da pressao arterial; PAD: pressao arterial diastélica; PAS: pressao arterial sistolica; PP: pressdo de pulso.
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Figura 2 - Comparagéo das médias de PAS (MRPA) obtidas com utilizagdo de BRA (classes e tipos) em monoterapia ou em combinagdo dupla. ACC:
antagonistas dos canais de célcio; BB: betabloqueadores; BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina; DIU: diuréticos; MRPA: medida residencial
da presséo arterial; PAS: presséo arterial sistolica. As diferencas sdo significativas quando ndo ha sobreposicéo de intervalos de confianga de 95%.
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Figura 3 - Comparagéo das médias de PAS (MRPA) obtidas com utilizagdo dos diversos tipos de BRA em combinagdo dupla. ACC: antagonistas dos
canais de célcio; BB: betabloqueadores; BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina;, Cand: candesartana; DIU: diuréticos; Losa: losartana;
MRPA: medida residencial da presséo arterial; Olm: olmesartana; PAS: press&o arterial sistélica; Telm: telmisartana; Valsa: valsartana. As diferengas sao
significativas quando ndo ha sobreposigao de intervalos de confianga de 95%.
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Figura 4 - Comparagdo das médias de PAD (MRPA) obtidas com utilizagdo de BRA (classes e tipos) em combinagdo dupla. ACC: antagonistas dos canais
de célcio; BB: betabloqueadores; BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina; Cand: candesartana; DIU: diuréticos; Losa: losartana; MRPA: medida

residencial da pressao arterial; Olm: olmesartana; PAD: pressdo arterial diastdlica; Telm: telmisartana; Valsa: valsartana. As diferengas sdo significativas
quando nédo hé sobreposigdo de intervalos de confianga de 95%.
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Figura 5 - Comparagdo das médias de PAD (MRPA) obtidas com utilizagdo de BRA (classes e tipos) em monoterapia ou em combinacdo dupla. ACC:
antagonistas dos canais de célcio; BB: betabloqueadores; BRA: bloqueadores dos receptores de angiotensina; DIU: diuréticos; MRPA: medida residencial
da pressao arterial; PAD: pressdo arterial diastdlica. As diferencas sdo significativas quando ndo ha sobreposicdo de intervalos de confianga de 95%.
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ao comportamento da PA, tanto no consultério quanto no
domicilio do paciente, com os diversos farmacos que compdem
a classe dos BRAs.

A amostra estudada foi constituida por uma populagao de
idade média préxima aos 60 anos e com IMC aumentado;
além disso, ha predominio do sexo feminino. Com relagao a
distribuicao da amostra pelas regioes geograficas, ha predominio
das regioes Nordeste e Sudeste. E importante considerar que os
fatores idade e excesso de peso aqui encontrados podem causar
maior dificuldade na obtengao das metas preconizadas para o
tratamento da HA.""""13

Cabe ressaltar que ocorreu no (ltimo ano, fruto de evidéncias
publicadas com base de dados nacional sobre a MRPA, ajuste
no valor de referéncia para a normalidade de 135x85 mmHg
para 130x80 mmHg.""*"® Essa mudanga justifica a diferenga
encontrada nas taxas de controle pela medida casual e MRPA
encontradas nesta andlise em relagao ao artigo publicado
previamente.”

Em relagao a estratégja de tratamento adotada nesta amostra,
0s BRAs foram usados em monoterapia em 48,5% dos casos;
combinados com DIUs em 23,4%; com ACCs em 16,8%; e
com BBs em 11,2%. Interessante notar que, a despeito de
recomendagbes unanimes das diretrizes de hipertensao para a
combinacio dos farmacos na maioria dos cendrios da doenga
hipertensiva, a monoterapia ainda permanece muito frequente.'
As combinagoes duplas com DIUs e ACCs foram preferidas, o
que esta bem alinhado com as recomendagées atuais.”'7-"

Outro aspecto relevante para a escolha de farmacos no
tratamento da HA é que tenham preferencialmente meia-vida
longa e que permitam uma Unica tomada ao dia, pois essas
caracteristicas interferem diretamente na adesao ao tratamento
e no controle adequado da PA. Para os formacos de meia-vida
curta, ha que se respeitar as caracterfsticas farmacodinamicas e
prescrever a tomada duas ou mais vezes ao dia para que o nivel
plasmatico e a eficacia na reducdo dos niveis tensionais sejam
mantidos." 7222

E interessante relembrar que existem diferencas importantes,
do ponto de vista farmacoldgico, entre esses farmacos, pois
esses aspectos podem estar relacionados as diferencas que
encontramos na analise de comportamento da PA, visto que os
BRAs tém meias-vidas diferentes: losartana 2 h, valsartana 6 h,
candesartana 9 h, olmesartana 12h e telmisartana 24 h.?

Quando avaliamos a taxa de controle da PA pela medida
casual e pela MRPA, encontramos 56,3% e 44,5% dentro das
metas, respectivamente, e, ao analisarmos o comportamento
da PA com os diferentes BRAs e também com as diferentes
combinagbes duplas, encontramos diferencas no percentual de
pacientes controlados.

Para uma andlise mais refinada desse comportamento,
realizamos (pela MRPA) uma avaliagao das médias e do intervalo
de confianca de PAS e PAD, assim como da variabilidade
pressorica. Em relagdo a estratégia de combinagao dos BRAs
com outras classes de anti-hipertensivos, a combinagdo com BB
apresentou valores mais altos para a média e variabilidade da
PAS em comparagao a combinagao com DIU ou ACC. Entre os
diferentes tipos de BRA em monoterapia, a losartana apresenta
os valores médios de PAS e PAD mais elevados em relagdo aos
BRA de meia-vida mais longa.

Sao limitagdes desta andlise o fato de estarmos lidando
com um estudo observacional, sem o detalhamento das
doses empregadas em cada farmaco, e que também nao é
representativo da populagdo brasileira. Por outro lado, trata-se
de uma grande base de dados, e o estudo reflete as estratégias
relacionadas ao uso dos BRA em pacientes hipertensos e permite
obter parametros importantes em relagdo ao comportamento
da PA com os diferentes farmacos em monoterapia e em
combinacao.

Esses achados sio compativeis com estudos randomizados
previamente publicados que avaliaram a poténcia anti-
hipertensiva dos diferentes BRAs** e, ainda mais importante,
refletem a necessidade de revisarmos a estratégia dos farmacos
anti-hipertensivos disponibilizados na cesta bésica do SUS®
e prescritos para o tratamento da doenca hipertensiva, pois,
sabidamente, pequenas diferengas na redugdo da PA em
hipertensos tém repercussoes importantes na morbimortalidade
cardiovascular.

Conclusoes

Em hipertensos tratados com BRAs, a estratégia de
monoterapia ainda é frequente e, quando combinados, a opgao
pelos DIUs e pelos ACCs € a preferida.

Dentre os BRAs, a losartana em monoterapia e combinagao
dupla ainda é utilizada em mais da metade dos pacientes, apesar
de ser a menos eficiente na redugao e no controle da PA.

Existem claras diferengas na meia-vida entre os farmacos que
compdem a classe dos BRAs, percebidas no comportamento da
PA avaliado tanto pela medida casual quanto pela MRPA. Essas
diferencas podem refletir na efetividade do controle pressérico.
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