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Alteracbes Morfologicas na Parede de Artéria Muscular em
Pacientes Hipertensas
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Objetivo - Identificar lesdesestruturaisna parede ar-
terial uterina emmulheres comhipertensio arterial (HA).

Métodos - Vinte e seis pacientes comindicacdo de
histerectomia el etiva foram divididas em dois grupos. O
grupo 1, constituido por mulheresnormotensase, o grupo
2, por hipertensas semtratamento regular. Foramobtidos
doissegmentosda artéria uterina de cada pacienteimedi-
atamente apdsa cirurgia. Os fragmentos foram prepara-
dos em |&minas e submetidos ao estudo morfolégico a
microscopia éptica.

Resultados - Os grupos foram homogéneosemrela-
¢ao aidade, commédia de 46,8+ 7,6 e 46,7+ 6,4 anos nos
grupos1e?2, respectivamente. Asmédiasdepressioarteri-
al sistélica e diastolica maximas durante o periodo de
internacéo foramde 130,0+ 3,4 x 83,8+ 6,5mmHg no gru-
po 1 ede163,8+4,3 x 105,8+9,9mmHg no grupo 2
(p<0,0001). As pacientes hipertensas apresentaram
espessamentos maior esda camada intima (p< 0,05). Asfi-
bras do complexo el stico encontravam-se mais numero-
sas e homogéneas no grupo com pressao arterial elevada
ea hipertrofia celular maisfreguente (53,8%) que no das
normotensas (23,1 %).

Concluséo — HA parece acelerar o espessamento
intimal relacionado a idade. As pacientes hipertensas
apresentam el evada tendéncia para um aumento quanti-
tativo e maior homogeneidade das fibras el asticas
intimais na parede arterial uterina, indicando quea HA
pode determinar alteracfes estruturais semelhantes ao
processo de envel hecimento vascul ar.

Palavras-chave: hipertensdo arterial, alteragbes vascu-
lares, morfologia

Morphological Changes of Muscular Arteries
in Hypertensive Patients

Purpose—Toidentify structural lesionsin thewall of
uterine arteriesin hypertensive women.

Methods - Twenty six patients who underwent an
el ective hysterectomy were sel ected and separated in two
groups. Group 1 wasformed by women with normal blood
pressure and group 2 consisted of hypertensive patients
without regular treatment. Two segmentsof theuterinear-
terywere obtained fromevery patient shortly after surgery.
Thefragmentswer efixed, sliced and stained. Themor pho-
logical studywascarried out using optical microscopy.

Results- Agewassimilar in both groupswith means of
46.8+7.6and 46.7+ 6.4 years-oldin groups 1 and 2, respec-
tively. Theaveragemaximal systolicanddiastolicblood pres-
sure during hospital admition were 130.0+3.4 and
83.8+6.5mmHg in the control group and 163.8+4.3 and
105.8+9.9mmHginthehypertensivegroup (p<0.0001). Hy-
pertensive women had larger intimal thickness (p<0.05).
Eladticfiberswerealso morenumerousand homogeneousin
group 2. Cellular hypertrophy was more common inthis
group thanin control patients (53.8% vs 23.1%).

Conclusion - Hypertension seemsto accelerate the
age-related increasein intima thickness. Hypertensive
women have more numerous and homogeneous elastic fi-
bersin thewall of the uterine artery. Thesefindingsindi-
catethat hypertension may determine structural changes
similar to vascular aging.

Key-words. arterial hypertension, vascular changes,
morphology
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Diversosestudostém procurado demonstrar acentua-
das semel hangas entre as repercussdes na parede arterial
observadasnosmodel osexperimentai sde hipertensdo eno
envelhecimento 3. A caracteristica bésicadestes proces-
sos parece ser aproliferacéo de célulasmusculareslisasna
camada média com migragéo subsequiente paradentro da
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intima. Congtituintesdamatriz extracel ular quesdo sintetiza-
dos por estas células, como col&geno, elastinae glicosa-
minoglicanas, ficam acumuladosno espacointersticia . Es-
tes fendbmenos poderiam representar as respostas comuns
daparedearterial aqualquer injUria, independentedo meca
nismo desencadeante .

Na intima arterial dos pacientes hipertensos, o
endotélio sofremai oresmodificagBes, decarater maisfunci-
onal, resultando no aumento dapermeabilidade®. O espes-
samento destacamadaocorre, princi pal mente, pel o aumen-
todonumero decéulassubendoteliais, particularmentede
mondécitos e de células musculareslisas. As alteracBes
intimai s podem se desenvol ver mesmo apds breves perio-
dos de elevagdo da presséo arterial . Caracteristicamente
sdofocais, porém podem persistir, independente do contro-
le dosniveistensionais®. Nacamadamédiaocorretanto o
aumento damassatotal de célulasmusculareslisascomoo
aumento doscomponentesdamatriz extracel ular, especial -
mente o col &geno, sintetizados pel os proprios mideitos?”.

O objetivo deste estudo foi avaliar, em humanos, as
modificagBes histol dgicas estruturais do processo hiper-
tensivo sobreumaartériamuscular demeédio cdibre, aarté-
riauterina, sendo analisada a hip6tese da doenca hiper-
tensivadeterminar fendmenos adaptativos, semelhantesa
um envel hecimento daparedearterial .

Métodos

Foram estudadas pacientes admitidas naEnfermaria
deGinecologiadoHospital Universitario Pedro Ernestocom
indicacdo de histerectomia eletivadevido aleiomioma
uterino, sendo excluidasasdiabéticase aguel ascom doen-
casistémica, infecciosaou neoplésica. Vinte e seis pacien-
tesforam sel ecionadasedivididasem doisgrupos. O grupo
1, definido como grupo controle, foi composto de 13 paci-
entes sem histériapréviaou atual de hipertensdo arterial
(HA) e, ogrupo 2, por 13 pacientes hipertensas, sem trata-
mento anti hi pertensivo regular nos Ultimos seismeses. Os
componentesde ambososgruposforam submetidosauma
anamnesedirigidaeno examefisicoforamverificadosaal tu-
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ra, 0 peso eapressdo arterial medidaem cincoal0momen-
tosdiferentes durante o periodo deinternacdo. Paraefeito
de comparacéo entre 0s grupos, foram consideradas as
pressdessistélicasediastélicasmédiasemaximas.

I mediatamente ap0s a hi sterectomiaforam obtidos
doissegmentosdaartériauterinade cadapaciente, disseca-
dosao longo dafacelateral do Gtero e fixados em formal -
deidoal10%em solu¢dotampdofosfato pH 7,4. Osfragmen-
tos, assimfixados, foram processadospor técnicasdedesi-
drataco eclarificacdo edepoisincluidosem parafina, sen-
dofeitoscortescom cinco um deespessuracomoauxiliode
um micrétomo (American Optical model o Spencer 820). Os
cortesforam col ocados sobrel&minase deixadosem estufa
a37°C por 24h. Aslaminasforam coradascom hematoxilina-
€0sina, parao exame primério damorfol ogiadasestruturas
e com resorcina-fucsinade Weigert, paraevidenciar asfi-
brasdo sistemaelastico.

Para avaliac8o do aumento daespessuradaintima, a
areatota daparede vascular foi divididaem quatro &reas,
aproximadamente, do mesmo tamanho. O espessamentofoi
caracterizado em coxim, quando ocupava apenas um
gquadrante, zonal quando envolviadois quadrantes e,
difuso, quando se estendiapor pelo menostrés quadrantes
(fig. 1). Foram verificados o nimero defibrasel ésticasna
camadaintima, ahomogeneidade dadistribui ¢8o dessasfi-
brase, quando heterogénea, seamai or concentragdo ocor-
riamai sproximo ao subendotélio ouacamadamédia Natd-
nicamédia, foi observadaaintegridadedofolhetomuscular,
ressaltando eventual hipertrofiadasfibrasmusculares, ten-
do por referénciao volume eadfinidadetintorial, tanto da
fibrocél ulaguanto do seunlcleo. Paraessesestudosforam
utilizadasobjetivasde X40 e X 100 eocul ar de 10 paracon-
firmag&o dosdetal hesmorfol 6gicos.

Asdiversasvaridveispresentesno estudo foram ana-
lisadaspor dois programasestatisticosdeinformética: Epi
Info, versdo 6.02 (CDC & WHO - 1994) e Statisticafor
Windows, versio 5.1 (StatSoft, Inc- 1996). Asmedidasde
tendénciacentral utilizadasforam média+ erro-padréo para
asvaridvei s numéricas continuas e medianaparaasvaria-
Veisnuméricas ndo continuas.
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Fig. 1- Representaco dosti posde espessamento dacamadaintima.
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Fig. 2 - Frequéncias dosti pos de espessamento dacamada intimanos dois grupos.

Resultados

A duragdo da doenca hipertensiva nas pacientes do
grupo 2 apresentou umavariagdo de um a 132 meses, com
umamédiaeerro-padréode62,61+14,68 meseseumamedia
nade 60 meses. Osgruposapresentaram médiasdeidade se-
melhantes, a mesma distribuicéo de cor e variaveis
antropométricassem diferencassignificativas. Osdadosque
refletem o passado ginecol 6gi co-obstétrico de cadapaciente
também foram homogéneosentreosdoisgrupos(tab. I).

Os valores médios e maximos da pressdo arterial
sistélicaediastdlicaforam significativamente maioresno
grupo 2, demonstrando umaadequadadistribui¢éo daspa-
cientes hipertensas neste grupo. As médias dos niveis
pressoricos ndo foram muito elevadas mesmo no grupo
hipertenso, indicando queamai oriadas pacientesapresen-
tavahipertensdo leve ou, pelo menos, defécil controledu-
rante o periodo deinternagdo (tab. I).

O espessamento dacamadaintimafoi um achado fre-
guente nos dois grupos, estando ausente apenas em uma
paciente normotensa. O espessamento em coxim foi mais
encontrado no grupo 1. No grupo 2 houve um nitido predo-
minio do espessamento difuso (fig. 2 e 3). Quando o
espessamento zonal foi agrupado com o difuso ecompara-
do com o espessamento em coxim eausente, umadiferenca
significativafoi encontrada, com um maior grau de espes-
samento da intima no grupo de pacientes hipertensas
(p=0,0365).

Em relac&o ao nimero de camadas defibrasel ésticas
naintima, amedianado grupo 1 foi dequatro camadas, vari-
ando de doisasete camadas, e no grupo 2 amedianafoi de
cinco camadas, comvariago entretrése 11 camadas(fig. 4).
A distribuicdo destasfibras el asticas nacamada intimafoi
mai s homogénea entre as paci entes hipertensas, com 7
(53,8%) casos e mais heterogénea entre as normotensas,
com 11 (84,6%) casos, com diferencaestati sticamentesigni-
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Fig. 3- Artériasuterinas com ostipos de espessamento intimal
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Tabela | - Caracteristicas clinicas das pacientes nos dois grupos

Grupo 1 Grupo 2 p
Idade - (anos)* 46,8+2,1 46,7+1,8 0,9764
Cor - n(%) BR 5(38,5) BR 5(38,5) 1,0000
NBR 8(61,5) NBR 8 (61,5)
IMC - (kg/m?)* 26,18+1,13 27,14+1,47 0,6179
Partos - n (variag&o) 2 (0-5) 3(0-8) 0,4501
Menarca (anos)* 12,46+0,58 12,38+0,38 0,9096
PASmédia(mmHg)* 116,35+2,01 140,41+3,12 0,000017
PAD média(mmHg)* 73,35£4,12 89,52+5,77 0,000003
PASméxima(mmHg)* 130,00+3,40 163,85+4,32 0,000024
PAD méxima(mmHg)* 83,85+6,50 105,85+9,88 0,000012

p- nivel de significancia; PAS- pressdo arterial sistélica; PAD- pressdo arte-
rial diastélica; * médiatepm.
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Fig4- Comparagao do niimero decamadasdefibrasel asticasnaintima.
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Fig.5- Migrag&o decélulamuscular lisa(seta) damédiaparaintima, fendbmeno encon-
trado no envel hecimento e na hipertenséo.

ficativa (p=0,0484). Considerando apenas 0s casos com
distribuicéo heterogénea, 83,3% das hipertensas demons-
traram maior concentraggo dasfibrasnaregido maisproxi-
maacamadamédia, o queocorreu em 54,5% dasmulheres
normotensas.

Naavaliagdo morfol 6gicadacamadameédiafoi obser-
vada célulamuscular lisa, seu principal componente. A
hipertrofiacelular foi notadaem 3 (23,1%) normotensas e
em 7 (53,8%) hipertensas, algumas vezes levando auma
fragmentacdo da célulae um conseqguiente desarranjo da
camadamédia
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Discussao

Nosso estudo damorfologiadaparedearterial uterina
humanapermitiu adescri¢do deumasériedecaracteristicas
estruturai s que ndo haviam sido previamente relatadas. J&
estadefinido queaespessuradaintimaaumentalentae pro-
gressivamente, apartir daadolescéncia®. Devido afaixa
et&riadas pacientes, entre 38 e 64 anos, 0 espessamento da
camadaintima, presenteem 25 das 26 pacientes, jaeraespe-
rado, independentemente da presencade HA. Apesar dis-
so, aandlise qualitativa mais detalhada evidenciou que o
espessamento menor (em coxim) foi maisfregliente naau-
sénciade hipertensdo e que o0s espessamentos maiores
(zonal e difuso) foram mais encontrados no grupo de
hipertensas. EstadiferencasugerequeaHA possaacel erar
0 processo de espessamento daintimarel acionado aidade.
Haudenschild e col  sugeriram que as areas de espes-
samentointimal poderiam atuar como foco paracomplica-
¢cbesvascularestardias.

A elasticidadedeumaartériaestarelacionadadireta-
mente com a quantidade de el astina presente na parede
vascular 2. Ascaracteristicas dasfibras el asticas encontra-
dasnaintimapermitiramumaavaliagdoindiretado contetido
deelastinanaparedearterial uterina. O grupo 2 apresentou
umaacentuada tendéncia para um nimero el evado defi-
brasdlédticasnaregidointimal. A diferencacomogrupo1n&o
foi considerada estatisticamente significativa (p=0,0813),
mas 0 pequeno nimero de casos ndo permite desprezar
esteresultado. Entreashipertensas, adistribui¢do dasfibras
elésticasnaintimafoi significativamentemaishomogénea
do que no grupo das normotensas, que apresentaram dis-
tribui¢&o predominantemente heterogénea(p=0,0484). Es-
tes achados podem sugerir queaHA determinamodifica-
cOesespecificas sobreael astina, como aumento do nimero
e distribui¢do mais homogéneadasfibras elasticas nare-
gidodaintima

A hipertrofiadacé ulamuscular lisando éencontrada
demaneirasignificativanasartériasderesisténcia, deacor-
do com osdiversostrabal hosjaapresentados®2°. Por outro
lado, nasartériasdemédio egrandecalibreahipertrofiace-
lular pareceser maisevidente™. Nestetrabal ho, ahipertrofia
dacélulamuscular lisafoi maisfrequiente no grupo hiper-
tenso (53,8%) do queno grupo controle(23,1%).

A duracdo dadoencahipertensiva, commédiaemtor-
no decincoanos(62,6 meses), ndofoi consideradaelevada
paradeterminar, por completo, o aparecimento das reper-
cussfesvasculares. I sto significaque se estetempo de do-
encafossemaior, osresultadosdaandlisedaparedearterial
uteri napoderiam ser maisexpressivos.

Emboraadoencavascular sgjaumacomplicacdo fre-
gulente nos hipertensos, a estrutura da parede dos vasos
sanguineos naHA néo complicada é rel ativamente pouco
conhecida. Nosso principal objetivofoi identificar algumas
caracteristicas estruturais da parede arterial uterinanas
hi pertensas semel hantes aquel as descritas no envel heci-
mento vascul ar. O estudo do envel hecimento apresentauma
sériededificuldades. Aindando estabem esclarecido seas
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alteracOesrel acionadasaidaderesultam deumaseqiiéncia
de eventos patol 6gicos ocorridos durante anos ou se
correspondem simplesmenteaum processofisiol 6gico de-
corrente do avanco daidade.

Diversos resultados encontrados nas hipertensas sdo
também descritos no envel hecimento vascular. O espes-
samento dacamadaintimarelacionado aidadejafoi discutido,
sendo atribuido apenetracdo decélulasdo plasmaemigracdo
decédulamuscular dacamadamedia®? (fig. 5). Michel ecol 2
identificaram comoumadascaracteristicasdoenvel hecimen-
toahipertrofiadacélulamuscular lisalevando ao aumentoda
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espessuradacamadamédia. Como, nesteestudo, estasalte-
ragdesforam maisobservadasnasmul hereshipertensas, sem
manifestacdo significativanascom pressdo arterial normal,
pode-sesugerir queaHA acel ereal gumasetapasdo proces-
sodeenvel hecimento daparedearterial uterina.
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