ARTIGO ORIGINAL | ORIGINAL ArTicCLE W

Resumo

Introdugao: A variabilidade da Pressdo
Arterial Sistémica (PAS) é considerada
um importante fator de risco cardio
vascular. Objetivo: Verificar as possiveis
associacdoes entre as variabilidades
pressoricas nos periodos pos prandial e
durante o sono. Métodos: A variabilidade
das pressoes sistolica, diastolica, média,
de pulso e frequéncia cardiaca foram
avaliadas em 69 pacientes idosos nos
periodos p6s prandial e durante o sono. A
Monitorizagdo Ambulatorial da Pressdo
Arterial de 24 horas foiusada para o calculo
da variabilidade pressorica e os resultados
apresentados no indice frequéncia tempo.
Resultados: Observamosuma redu¢io nos
niveis sistélicos pos prandiais em relagdao
ao periodo pre prandial e durante o sono
(124.7 + 14.6,113.2 + 15.3e108.5 + 13.9
mmHg, respectivamente; p = 0.003). A
associa¢ao das variabilidade das pressoes
sistolicas, diastOlicas e média foram
confirmadas (p < 0.005) entre osperiodos
avaliados. Conclusdo: A correlacdo entre
as variabilidades da pressdo arterial apos
as refeicdes e o sono tem sido pouco
demonstrada na literatura. Estas relacoes
podem sugerir que ambos os eventos
podem coexistir em outras situacdes
clinicas.

Palavras-chave: hipertensio; hipotensio;
idoso; monitoriza¢io ambulatorial da
pressdo arterial.

ABSTRACT

Introduction: The variability of arterial
blood pressure (BP) is considered an
important cardiovascular risk factor.
Objective: To  verify the possible
associations between the postprandial and
the sleeping blood pressure variability.
Methods: This study evaluated systolic,
diastolic, mean, pulse pressures and
heart variability in 69 elderly patients in
preprandial, postprandial and sleeping
periods. One 24 hours ambulatory
blood pressure monitoring was used
for measurements and the results were
showed in the time-rate index. Results:
We observed a decrease in the systolic
blood pressure values from preprandial to
postprandial and to the sleeping periods
(124.7 = 14.6, 113.2 = 15.3 and 108.5
+ 13.9 mmHg, respectively; p = 0.003).
Associations between BP variability of
the postprandial and sleeping periods
were obtained for systolic, diastolic and
mean arterial pressure. Conclusion: The
correlation between postprandial and
sleeping BP variability has rarely been
demonstrated in the literature. These
correlations between BP changes after
eating and during sleep might suggest that
both events could coexist in other clinical
situations.

Keywords: aged; blood pressure monitor-
ing, ambulatory; hypertension; hypoten-
sion.

INTRODUCAO

Apressdoarterial (PA)variacontinuamente
ao longo de 24 horas em fungdo de
fatores neuroumorais, comportamentais e
ambientais."? Tal varia¢io aumenta com
a idade, e é mais prevalente em pacientes

hipertensos do que em individuos

normotensos.’ A variabilidade pressérica
(VP) estd associada a mortalidade e
morbidade aumentadas, especialmente
entre idosos.* A VP mais elevada nos
idosos pode ser causada por disfun¢io
do controle barorreflexo arterial, que por
sua vez pode estar relacionada a rigidez

arterial.’
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A hipotensdo pés-prandial tem uma prevaléncia
significativa entre os idosos,®” mas é pouco
investigada na pratica clinica e seus aspectos
fisiopatoldgicos ainda nio foram completamente
esclarecidos.'® Estudos demonstram que alteracdes
da pressdo arterial pos-prandial e noturna podem
estar correlacionadas a eventos cardiovasculares em
idosos.#¥13 A variabilidade pressérica p6s-prandial
estd relacionada a variabilidade pressdrica noturna.
O presente estudo tem como objetivo verificar a
possivel associacdo entre VP pos-prandial e noturna
em idosos.

MEeTopos
PACIENTES

Este estudo observacional transversal foi conduzido
em um centro de cardiologia privado situado em
Uberlandia, Minas Gerais, no periodo de janeiro de
2012 a novembro de 2013. Quatrocentos e cinquenta
e cinco pacientes foram submetidos a monitorizagao
ambulatorial da pressao arterial (MAPA) de 24 horas
segundo as diretrizes estabelecidas.’*'® Cento e sete
pacientes com idade > 60 anos foram submetidos aos
seguintes critérios de exclusio: diabetes mellitus (n
= 11), doenga de Parkinson (n = 1), MAPA de ma
qualidade (n = 16) e ndo preenchimento do formulario
de consentimento informado (n = 10). Sessenta e
nove pacientes foram incluidos no estudo. Foram
colhidos dados clinicos e antropométricos. O estudo
foi realizado na Universidade Federal de Uberlandia,
Minas Gerais, ap6s aprovacio do Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos.

MONITORIZAQAO AMBULATORIAL DA PRESSAO ARTERIAL

A MAPA foi realizada utilizando um monitor Mobil-
O-Graph® NG (Stolberg, Germany)'” instalado
no membro superior ndo dominante; nos casos
em que houve diferenca na PA sistdlica superior
a 10 mmHg entre os membros, o dispositivo foi
colocado no brago com o valor mais alto de pressio.
Imediatamente apds a instalagio do monitor, foram
realizadas duas medi¢Oes consecutivas para verificar
seu funcionamento correto. Medidas de pressio
arterial foram realizadas a cada 20 minutos por 24
horas.! Os pacientes receberam explicacbes sobre
como preencher dois didrios corretamente: no
primeiro, foram solicitados a descrever os sintomas
apresentados durante a MAPA, avaliar a qualidade
do sono e listar os medicamentos utilizados durante
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o periodo de 24 horas; no segundo, os pacientes
registraram todos os alimentos que consumiram
durante o periodo de 24 horas.

DELINEAMENTO DO PROTOCOLO

O estudo foi dividido em trés periodos: pré-prandial
(PreP), pdés-prandial (PosP) e noturno (N). O periodo
PreP abarcou as duas horas anteriores ao almoco; o
periodo PosP cobriu as duas horas imediatamente
apés o fim da refeicio; e o periodo N o intervalo
de tempo entre a hora de dormir e de despertar,
conforme anotado pelo paciente. Os periodos PreP
e PosP foram subdivididos arbitrariamente em seis
intervalos de 20 minutos, e N em seis intervalos de 80
minutos. A medica¢do anti-hipertensiva em uso nio
foi previamente interrompida para o estudo.

Os valores médios das pressoes sistélica, diastolica
e de pulso (PAS, PAD e PP, respectivamente) e da
pressdo arterial média (PAM) foram expressos em
mmHg. Os valores de frequéncia cardiaca (FC)
foram expressos em bpm. Para as medidas de pressio
sanguinea sistémica foram utilizados manguitos
adequados para o tamanho e a circunferéncia do
brago. No diagnéstico de hipotensio postural,
a determinacio da PA sistémica foi realizada
com o paciente em posi¢ao sentada e de pé. Este
procedimento foi realizado no consultério do médico
antes da coloca¢io do monitor de MAPA.

MAPA DURANTE O ALMOCO

Foram excluidas as medidas registradas pela MAPA
durante o almocgo, de forma a evitar interferéncias de
movimentos posturais e de membros superiores. O
tempo do inicio ao fim do almogo foi registrado em
minutos nos didrios de alimentacido, assim como as
quantidades e tipos de alimentos ingeridos.

ANALISE Dos babos bA MAPA

A partir dos resultados da MAPA, a VP foi definida
como o desvio padrdo intra-paciente dos valores de
PAS, PAD, PAM e PP registrados durante o periodo
de duas horas antes e apds o almoco e nas oito horas
do periodo de sono. A taxa de variacdo instantanea
das variagdes da pressdo arterial foi definida como a
primeira derivada da PAS, PAD, PAM e PP em relagio
ao tempo. Dados os n registros de pressdo arterial
sistémica colhidos durante os periodos estudados,
podemos calcular os valores de N-1 para a taxa de
variacdo da PA em N-1 diferentes indices de tempo."



A VFC foi definida como o DP intra-pacientes da FC
média em cada periodo de mensuragio. Os indices de
VP foram calculados para todas as pressoes: sistolica
(PASIi), diastélica (PADi), pulso (PPi), média (PAMi)
e frequéncia cardiaca (FCi). Os indices de VP foram
expressos em mmHg/min. Os valores médios de VPi
e VFCi foram calculados para cada periodo. O indice
de variabilidade pressorica foi calculado utilizando a
formula:"

R=|r|=XN-1]|r|

1—1
N—-1

Onde:

s: soma

r: taxa de variacdo da pressdo arterial ao longo
do tempo

N: nimero de medicoes

R: O indice da taxa de variacdo instantinea é
definido como a primeira derivada da pressdo arterial
no tempo (i), e retrata as oscilagdes da PA em medidas
consecutivas.

CALORIAS INGERIDAS

Asinformagdes sobre a quantidade de macronutrientes
ingeridos, tais como proteinas (g), lipidios (g),
carboidratos (g) e quilocalorias totais, foram obtidas
a partir dos didrios. O software Dietpro 5.5i (software
para avaliagio nutricional e prescricio dietética 2000-
2011, Universidade Federal de Vicosa, Minas Gerais,
Brasil) foi utilizado no cdlculo do nimero de calorias
ingeridas no almogo.

ANALISE ESTATISTICA

O tamanho da amostra foi calculado considerando
uma poténcia de 80% para detectar uma diferenca de
70% nas alteracdes da pressao arterial noturna e 30%
nas variagoes da pressdo arterial pos-prandial, com
p < 0,05 e IC 95%, o que resultou em um tamanho
minimo da amostra de 65 pacientes. As varidveis
quantitativas foram expressas na forma de médias,
medianas, minimas, maximas e desvios-padrao (DP).
As varidveis qualitativas foram caracterizadas por
meio de frequéncias e porcentagens.

Modelos de regressio linear simples ou multipla foram
utilizados para avaliar as associaghes entre as varidveis
continuas. O coeficiente de Pearson foi aplicado para
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avaliar as associacOes entre as varidveis quantitativas. O
teste t de Student foi utilizado para comparar os dois grupos
de varidveis quantitativas independentes. Foi utilizada
andlise de variancia (ANOVA) para modelos de medidas
repetidas. O teste da diferenca minima significativa
(DMS) foi aplicado nos casos de rejeicio da hipotese de
igualdade média nos trés periodos para comparar pares.
Andlises comparativas das taxas de variacio PosP e N
foram realizadas para todas as variaveis. Foi utilizado o
software SPSS Statistics versio 20.0 (IBM Corp. Armonk,
NY, EUA) para as andlises estatisticas. Valores de p <
0,05 foram considerados significativos.

ResuLtaDOS

As caracteristicas clinicas dos pacientes encontram-
se descritas na Tabela 1. Cinquenta e nove dos 69
pacientes tinham diagnodstico de hipertensdo. Os
pacientes faziam tratamento com anti-hipertensivos,
mas ndo apresentavam hipotensio postural. A
comparacdo entre as médias de PAS, PAD, PP, PAM
e FC nos periodos PreP, PosP e N é apresentada na
Tabela 2. O valor mais elevado de PAS (maxPAS)
durante o periodo PreP também foi comparado com
a PAS mais baixa (MinPAS) no periodo PosP, e as
médias foram 137,6 = 16,3 e 102,7 = 15,3 mmHg,
respectivamente (p < 0,001). As comparagdes entre as
taxas de variabilidade pressorica nos periodos PreP,
PosP e N sdo apresentadas na Tabela 3. As correlagoes
de variabilidade pressorica entre os periodos PosP e N
foram: para VPASI, (r = 0,27, p = 0,124; IC: -0,000-
0,109); VPADiI (r = 0,35, p = 0,005; IC: 0,017-0,112);
VPAMI (r = 0,27, p = 0,034; IC: 0,042-0,150); e VPPi
(r = 0,20, p = 0,128; IC: 0,017-0,112). A Figura 1
mostra as correlacoes entre VPASI, VPAMi e VPADI.

ANALISE MULTIVARIADA

O sexo (masculino) apresentou associagio significativa
com PAD, PAM e PP PosP (p < 0,001, p = 0,002 e
p = 0,025, respectivamente). A idade apresentou
associagao significativa com PP PosP (p = 0,01); raga
(ndo negro) foi significativamente associada a PAM
PosP (p = 0,005).

CORRELACOES ENTRE INGESTAO NUTRICIONAL, VP E
VEC

Nio houve correlagdo entre a ingestdo de calorias e
niveis de VP e VFC nos periodos PreP e PosP (p >
0.05).
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TABELA 1 CARACTERISTICAS CLINICAS DOS PACIENTES
Variavel N =69
|dade (anos) 69,7 + 76
indice de Massa Corporal (Kg/m?) 26,4 + 4,4
Sexo (M/F)% 39,1/60,9
Qualidade do sono (%)

Bom 33,3
Regular 53,6
Ruim 13,1
maxPAS preP (mmHg) 1376 £ 16,3
minPAS posP (mmHg) 102,7 £ 15,3
Fatores de risco e comorbidades (%). 85,5
Hipertenséo 53,6
Ronco 50,7
Dislipidemia 21,7
Artrose 174
Doenca tireoidiana 5,8
Tabagismo 44,9
Outros 50,7
Anti-hipertensivos (%). 478
Blogueadc_)res do receptor da 275
angiotensina '
Diurético tiazidico 26,1
Beta-blogueador 23,2
Blogueador do canal de calcio 4,3

Inibidor da enzima conversora da
angiotensina

QOutros

maxPAS = pressao arterial sistélica maxima no periodo pré-prandial;
minPAS = presséo arterial sistélica minima no periodo poés-prandial.

DiscussAo

Virios autores relataram redugdes pressoricas em
idosos apds o consumo de alimentos.****! Em nosso
estudo, a redu¢io da PAS média aferida entre os
periodos PreP e PosP foi superior a 10 mmHg (p
< 0,001). No entanto, se compararmos os valores
méaximos de PAS no periodo PreP e os valores minimos
de PAS no periodo PosP, a reducido observada foi
superior a 20 mmHg. E importante ressaltar que as
reducdes da PAS ndo aconteceram sutilmente, e que
os pacientes ndo relataram sintomas de hipotensido
arterial tais como quedas, tontura ou desmaios em
seus didrios.

Hipotensio pés-prandial jai foi associada a
eventos cardiovasculares. Por exemplo, Zanasi et al.?
também relataram alta prevaléncia de hipotensdo
pos-prandial em idosos e descreveram o achado como
preditor de mortalidade cardiovascular; Tabara et al.*
demonstraram que queda na PA pds-prandial pode
ser um novo marcador de risco para a ocorréncia
de infartos cerebrais lacunares assintomadticos. Por
outro lado, a redu¢do da FC no periodo noturno em
relacdo ao periodo pds-prandial pode ser atribuida a
uma maior reduc¢io da atividade do sistema nervoso
durante o periodo de sono.

Nossos dados também revelaram que VPASi,
VPADi e VPAMi nio mudaram do padrio PreP
para PosP (p > 0,05) (Tabela 3), apresentando um
padrdo de oscilagio semelhante nos periodos PreP e
PosP em pacientes idosos. Embora improvavel, VPPi

TABELA 2 PRESSAO ARTERIAL E FREQUENCIA CARDIACA NOS PERIODOS PRE-PRANDIAL, POS-PRANDIAL E NOTURNO
Variavel N Média Mediana Minimo Maximo DP p valor
PAS PRE 69 1247 124,0 93,5 165,8 14,6
PAS POS 69 113,2*% 11,8 76,8 150,3 15,3
PAS Noturna 69 108,5** 106,8 85,5 150,8 13,9 < 0,001
PAD PRE 69 72,8 73,3 46,8 973 12,8
PAD POS 69 66,5% 66,5 43,6 95,3 1,2
PAD Noturna 69 61,3%* 60,3 41,7 95,2 10,8 < 0,001
PAM PRE 69 94,4 95,0 65,5 122,2 12,4
PAM POS 69 86,2* 86,0 58,0 118,7 1,9
PAM Noturna 69 81,2%* 79,2 61,7 118,3 11,6 < 0,001
PP PRE 69 51,9 52,2 278 90,7 n,7
PP POS 69 46,7 44,0 29,7 73,0 10,8
PP Noturna 69 472%* 45,3 33,7 70,8 8,3 < 0,001
FC PRE 69 73,8 74,0 43,8 109,0 13,1
FC POS 69 74,5 74,8 45,7 101,8 13,2
FC Noturna 69 62,3** 60,8 42,3 81,7 9.2 < 0,001

*: pbs x pré; ** pds x N; PAS: pressao arterial sistélica; PAD: presséo arterial diastélica; PAM: presséo arterial média; PP: pressédo de pulso; FC:
frequéncia cardiaca; DP: desvio padrao; PRE: pré-prandial; POS: pds-prandial. PA: mmHg e FC bpm.
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TABELA 3 iNDICE DE VARIACAO PRESSORICA E DE FREQUENCIA CARDIACA NOS PERIODOS PRE-PRANDIAL, POS-PRANDIAL E
NOTURNO

Variavel N Média Mediana Minimo Maximo DP p valor
PAS PRE 69 0,51 0,43 0,09 1,94 0,30

PAS POS 69 0,43* 0,37 0,06 1,27 0,27

PAS Noturna 69 0,10** 0,09 0,02 0,31 0,05 < 0,001
PAD PRE 69 0,40 0,35 0,06 1,35 0,27

PAD POS 69 0,36* 0,30 0,07 1,39 0,25

PAD Noturna 69 0,09** 0,08 0,01 0,25 0,05 < 0,001
PAM PRE 69 0,37 0,30 0N 1,48 0,24

PAM POS 69 0,34* 0,29 0,08 1,19 0,21

PAM 69 0,08** 0,08 0,02 0,27 0,05 < 0,001
Noturna

PP PRE 69 0,58 0,50 0,07 1,44 0,32

PP POS 69 0,43 0,34 0,12 1,50 0,28

PP Noturna 69 0,07** 0,06 0,02 0,14 0,03 < 0,001
FC PRE 69 0,29 0,26 0,04 1,21 0,19

FC POS 69 0,26 0,20 0,06 0,81 0,16

FC Noturna 69 0,04* 0,03 0,01 0,11 0,02 < 0,001

*: pos x pré; ** pds x N; PAS: pressao arterial sistolica; PAD: pressao arterial diastolica; PAM: pressao arterial média; PP: pressao de pulso; FC:
frequéncia cardiaca; DP: desvio padrao; PRE: pré-prandial; POS: pés-prandial. PA: mmH/min e FC: bpm.min.min.

Figura 1. Correlacéo entre indices de variagdo noturno e poés-prandial
para pressao arterial sistémica. PAS: presséo arterial sistélica; A PAM:
pressao arterial média, A PAD: presséao arterial diastolica.
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apresentou reducdo no periodo PosP em comparacao
ao nivel observado no periodo PreP, talvez pela
intensidade da oscila¢io do PP estar mais diretamente
ligada ao espessamento da parede arterial, resultando
em resposta menos intensa as alteracdes da pressao
arterial apos as refeicdes.® Alguns autores relataram,
em contexto mais amplo, que ndo apenas reducdes
absolutas significativas nos niveis pressoricos ap0s
as refeicdes, mas também oscilagdes da pressio poOs-
prandial, poderiam refletir um aumento do risco
cardiovascular.*

Observou-se uma diminuicio de 20% nos niveis
de PAS durante o periodo N em relacdo ao periodo
PreP e uma redugdo de 10% em relacdo ao periodo
PosP. Nossos resultados sdo consistentes com os dados
publicados por Brien et al.?* em uma meta-analise
envolvendo pacientes hipertensos. Os mesmos autores
também encontraram a mesma redugdo percentual
nos niveis de PAS entre os periodos noturno e diurno.

Ao mesmo tempo, foi encontrada uma correlagio
positiva e significativa de VPi entre os periodos PosP
e N para quase todas as pressdes, especialmente no
que se refere ao VPAMi (Figura 1). Esta correlagido
ndo foi identificada para VPPi, mostrando que a
oscilagao da PP se comporta de forma diferente ap0s
refei¢Oes e sono, e que VPPi e PP ndo estao ligados.
Sexo masculino foi associado a variagoes da PAS,
PAD e PAM na PosP; a excecido foi a associacio
entre PP, sexo feminino e idade. Sabe-se que a PP,
um indicador de rigidez dos grandes vasos arteriais,
aumenta progressivamente com a idade. A correlagdao
entre as mulheres pds-menopdusicas e rigidez arterial
encontra-se descrita na literatura médica, e Go et al.
mostraram que mulheres pds-menopausicas idosas
tém niveis de pressdo arterial mais elevados do que
homens de mesma idade. A rigidez dos vasos de
idosos poderia induzir a VPPi a responder de forma
diferente a diferentes estimulos fisiologicos. As
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andlises multivariadas indicaram que a PP estava
associada a idade (p < 0,01).
As associagdes descritas em nosso estudo foram

previamente relatadas por Kohara et al

em
pacientes idosos. Esses autores encontraram redugdes
na PAS ndo apenas ap0s as refeicbes, mas também
a noite. No entanto, a variabilidade pressorica nio
foi estudada nesse artigo e ndo foram estabelecidas
correlagdes entre os niveis de pressdo arterial pos-
prandial e noturnos.

Por outro lado, Fagard et al.?’ relataram, em uma
meta-analise, que a auséncia de queda pressorica
durante o sono foi preditor independente de
mortalidade e eventos cardiovasculares em pacientes
hipertensos idosos. Por conta das correlagdes
encontradas em nosso estudo, é possivel dizer que
em pacientes com ou sem queda pressorica a pressao
arterial ap0s as refeices poderia apresentar o mesmo
comportamento.

Os presentes dados podem ajudar a responder
questdes levantadas recentemente em um estudo,’
no qual os autores indagaram se a hipotensio pods-
prandial estaria relacionada ao comportamento da
PA noturna. Os resultados demonstraram a presenga
desta associagdo, pela primeira vez, por meio do
VPi obtido na MAPA de 24 horas (Figura 1). A
VP também ja foi avaliada por meio de diferentes
métodos.>?2¢28 No entanto, a grande maioria dos
estudos referem-se a alteragdes da PA nos periodos
poOs-prandial e noturno. Embora essas alteracoes
tenham sido analisadas separadamente, associag¢oes
nio foram estabelecidas.®***

A correlacdo entre a variabilidade da PA pos-
prandial e noturna raramente foi demonstrada na
literatura. As correlagdes entre as mudangas pos-
prandiais e as mudangas noturnas podem sugerir
que ambos os eventos poderiam coexistir e servir de
preditores de mortalidade cardiovascular. Nossos
dados revelam a presenga desta associagio.

No entanto, mais estudos devem ser realizados
para confirmar a existéncia desta associagdo como
marcador de evento cardiovascular. A hipotensio
pés-prandial e a hipotensio arterial observada
durante o sono nos pacientes hiper-dippers podem
aumentar o risco cardiovascular (RCV), mostrando
que hipotensio poOs-prandial e noturna ndo sdo
contraditdrias na determinacio do RCV.® A redugio
pés-prandial dos niveis pressoricos é uma varidvel que
pode ser modificada com a ingestdo de diferentes tipos
de alimentos.** O uso de anti-hipertensivos e os dados
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da MAPA coletados no banco de dados do consultorio
médico nio especificos para esta pesquisa podem ser
considerados limitagdes do presente estudo.
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