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RESUMO

Com o objetivo de avaliar o perfil inflamatoério de hipertensas, foi estudada, no periodo de
07 de agosto a 02 de setembro de 2006, uma amostra de 99 mulheres 225 e <65 anos,
de um hospital da rede publica do Estado de Pernambuco. O estudo foi do tipo série de
casos, 36 mulheres hipertensas constituiram o grupo-caso, e 63 mulheres normotensas o
grupo de comparagdo. Foram investigadas varidveis demograficas, socioeconémicas,
bioquimicas, antropométricas, clinicas, dietéticas e outros fatores de risco (tabagismo,
alcoolismo, atividade fisica). A idade média da amostra € de 50 anos e o nivel de
instrugdo 2° grau completo. As varidveis Pressdo Arterial Sistélica/Pressao Arterial
Diastdlica, glicose e Proteina C - Reativa Ultra Sensivel apresentaram distribuigdo
assimétrica. Os niveis plasmaticos de Proteina C - Reativa Ultra Sensivel nos pacientes
hipertensos, estimados pela mediana, foram iguais a 1,75mg/L. O nivel de Proteina C -
Reativa Ultra Sensivel nos pacientes normotensos, estimado pela mediana, foi igual a
1,53mg/L. Idade, niveis elevados de Lipoproteina de Baixa Densidade, colesterol total e
circunferéncia abdominal aumentada se mostraram associados a hipertensao (p <0,05).
Apesar do baixo consumo de vegetais, o de dois legumes (berinjela e pepino) se mostrou
associado a pressao arterial. O perfil inflamatério, avaliado pela Proteina C - Reativa Ultra
Sensivel, ndo mostrou ser um possivel fator de risco para essa populagdo, embora 75%
dos hipertensos apresentassem concentracdes de Proteina C - Reativa Ultra Sensivel
>1mg/L. Os dados sao indicativos da necessidade de um programa de intervencao
primaria mais efetivo, relativo aos fatores de risco avaliados na populacdo estudada,
principalmente voltado para o grupo sem diagnoéstico de hipertensédo. O papel da Proteina
C - Reativa Ultra Sensivel como um fator de risco para pacientes portadores de

hipertensdo merece ser melhor investigado.

Palavras-chave: hipertensao, fatores de risco, Proteina C - Reativa Ultra Sensivel



ABSTRACT

With a view to assessing the inflammation profile of those with hypertension, a study was
conducted in 2006 using a sample of 99 women aged =25 and <65 years old, from a public
hospital. In the study undertaken, a series type of cases, 36 hypertensive women formed
the case group and 63 healthy women, the comparison group. Investigations were made
of demographic, socio-economic biochemical, anthropometrics, clinical, and dietary
variables and other risk factors, (smoking, alcoholism, physical activity). The population
had an average age of 50 and had completed secondary education. The Arterial Systolic
Pressure/Diastolic Systolic Pressure, glucose and Ultra Sensitive C - Reactive Protein
variables displayed asymmetric distribution. The plasmatic levels of Ultra Sensitive C -
Reactive Protein in the hypertensive patients estimated by median was equal to 1.75mgJ/L.
The level of Ultra Sensitive C - Reactive Protein in the normotensive patients estimated by
median was equal to 1.53mg/L. Age, high levels of Low Density Lipoprotein cholesterol,
total cholesterol and enlarged abdominal circumference, showed themselves to be
associated with hypertension (p<0,05). Despite the low consumption of vegetables, the
consumption of two vegetables showed itself to be associated with blood pressure. The
inflammation profile assessed by the Ultra Sensitive C - Reactive Protein, did not display a
possible risk factor for this population, although about 75% of the hypertense showed
concentrations of Ultra Sensitive C - Reactive Protein >1mg/L. The data presented are
indicative of the need for a more effective program of primary intervention with regard to
the risk factors assessed in the population studied, mainly with respect to the group for
whom no diagnosis of hypertension was made. The role of Ultra Sensitive C - Reactive
Protein as a risk factor for patients suffering from hypertension deserves further

investigation.

Key-words: hypertension, Ultra Sensitive C - Reactive Protein, risk factors
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A Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) foi inicialmente reconhecida em
meados do século XIX, a partir de estudos conduzidos por Mahomed
(DICHTCEKENIAN; HEIMANN, 1995), tendo, posteriormente, ocorrido a

compreensao de sua caracteristica multifatorial.

Em 1961, surgem novos dados relevantes na historia da HAS, com a
demonstracdo, pela primeira vez, pelo estudo de Framingham, de que a
doenca se associa ao aumento da morbimortalidade cardiovascular (KANNEL

et al. 1976).

Enfermidade de alta prevaléncia na maioria das populagdes (WHO, 2002),
resulta do desequilibrio entre os diversos sistemas de controle da pressao
arterial, constituindo-se um dos principais fatores de risco para o
desenvolvimento de doengas cardiovasculares (DCV) (KRIEGER, 1999;
JOINT... 2003). De acordo com Lewington et al. (2002), o aumento da pressao

sanguinea é um fator de risco independente, linear e continuo para as DCV.

Estima-se, utilizando o critério atual de diagndstico de hipertensao arterial
(2140/90mmHg), que a prevaléncia da HAS, na populacdo urbana adulta

brasileira, varia de 22,3% a 43,9% (V DIRETRIZES... 2002).

Em decorréncia das complicacbes que acarreta, em especial as

cerebrovasculares, a doenca arterial coronariana (DAC), as insuficiéncias

16



cardiaca e renal, bem como a doenca vascular periférica, a HAS apresenta um

elevado custo médico e socioeconémico (V DIRETRIZES... 2006).

No ano de 2003, as mortes decorrentes de doencas cardiovasculares, no
Brasil, representaram 27,4% do total, alcancando 37% ao serem excluidas as
mortes por violéncia e as mal definidas. As taxas de mortalidade por DCV, no
Brasil, continuam elevadas, quando comparadas a outros paises (MINISTERIO

DA SAUDE, 2006).

Entre os mecanismos associados a hipertensao esta a sensibilidade ao sal, a
resisténcia a insulina, alteragées no sistema renina-angiotensina e disfungéo
endotelial (SELA et al. 2004). Na ultima década, entretanto, surgiu um novo
paradigma para as doengas cardiovasculares. O estresse oxidativo e
mecanismos inflamatdrios passaram a ser reconhecidos como desempenhando
papel no desenvolvimento e progressao da aterosclerose, exercendo um efeito
adverso no risco cardiovascular ou mediando fatores tradicionais de risco,
como HAS, fumo, diabetes e dislipidemia (ERLINGER et al. 2003; RIDKER et

al. 1997; ROSS, 1999).

A HAS, assim como outras condicbes associadas a eventos cardiovasculares,
tais como obesidade central, resisténcia a insulina e diabetes tipo 2, esta
associada a niveis plasmaticos elevados de marcadores inflamatérios, entre

eles a proteina C-Reativa (PCR) (MORISHITA, 2004).
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A hipdtese inflamatéria € a de que o organismo, apos sofrer um insulto,
desencadeia mecanismos de defesa, por meio de ag¢des orquestradas por
citocinas, tais como: Fator de Necrose Tumoral Alfa (TNF-a) e Interleucina 6
(IL-6). Mecanismos anabdlicos de crescimento e desenvolvimento sdo entao
substituidos por outros mais urgentes, necessarios a sobrevivéncia, numa
demonstracao de associacao e interdependéncia entre os sistemas metabdlico

e imune (WELLEN; HOTAMISLIGIL, 2005).

Especula-se que a associagcdo observada entre HAS e Proteina C - Reativa
Ultra Sensivel (PCR-us) seja indicativa de um possivel papel da inflamagao na
génese da HAS e que esta, por sua vez, induz a uma resposta pro-inflamatéria.
Varios possiveis mecanismos podem estar envolvidos. A inflamagao vascular
pode ser decorrente do aumento da pressao sanguinea, 0 que resultaria em
maior expressdo das moléculas de adesao, estimulo a secre¢cdo de proteinas
quimiotaticas de mondcitos (MCP-1) pelas células endoteliais, geragdo de
espécies reativas de oxigénio (ROS) e aumento do estresse oxidativo (BLAKE

et al. 2003; CAPERS et al. 1997; CHAPPELL et al. 1998).

Mecanismos ndo hemodinamicos da HAS, induzidos por angiotensina Il ou
aldosterona, em ratos, caracterizam-se por aumento da expressdo dos
mediadores inflamatorios, como cicloxigenase-2 e proteina quimiotatica-1, e
aumento na liberacdo de IL-6, responsavel pelo estimulo a sintese de PCR

pelo figado (KRANZHOFER et al. 1999; LUFT, 2001; ROCHA et al. 2002).

18



Por outro lado, especula-se que a PCR diminui a producdo de éxido nitrico
pelas células endoteliais, levando a disturbios no ténus vasomotor e
vasoconstricgdo, aumenta a produgédo de endotelina-1, induz a expressao de
moléculas de adesao intercelular e da proteina quimiotatica-1 (VERMA et al.

2002).

Mais recentemente ficou evidenciado, por estudos epidemioldgicos e clinicos,
que marcadores de inflamagédo, entre eles a PCR-us, podem identificar
individuos de alto risco cardiovascular (RIDKER, 2001; RIDKER et al. 1997,

2000, 2003).

Em estudo transversal com 8.347 pacientes foi demonstrado que, no grupo de
individuos hipertensos, os valores de PCR eram mais altos, quando
comparados ao grupo de nao-hipertensos, sugerindo, segundo o autor, que
niveis de PCR podem ser um importante fator de risco independente para o

desenvolvimento da HAS (SUNG et al. 2003).

Fato também verificado por Sesso et al. (2003), em estudo prospectivo de
coorte, randomizado, duplo-cego, placebo-controle, incluindo 20.525 mulheres
americanas, com acompanhamento de 7.8 anos, que demonstrou uma
associacao positiva entre niveis aumentados de PCR e desenvolvimento de

HAS, sugerindo ser esta ultima, em parte, uma desordem inflamataria.
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O Women's Health Study, em uma coorte de 15.215 mulheres, examinou a
relacdo entre PCR, pressao sanguinea e primeiro evento cardiovascular, no
periodo de 8.1 anos. Ambos, niveis elevados de PCR e pressao sanguinea,
mostraram associagcdo positiva e independente para futuros eventos
cardiovasculares, sendo que a combinacao das duas medidas apresentou valor

preditivo aditivo (BLAKE et al. 2003).

Associacao continua e independente entre PCR e presséao arterial elevada foi
demonstrada em estudo caso-controle em 904 individuos de meia-idade,
aparentemente saudaveis, participantes do Prospective Army Coronary

Calcium Study (BAUTISTA et al. 2004).

Em 2004, Niskanen et al. estudaram 379 homens participantes do Kuopio
Ischemic Heart Disease Risk Factor Study, em um acompanhamento por 11
anos, cujo objetivo era avaliar a relagdao do valor preditivo da PCR, fumo,
obesidade abdominal e desenvolvimento de HAS. Os resultados sugeriram que

um estado inflamatério crénico de baixo-grau antecede o surgimento da HAS.

O Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (Mesa), estudo de coorte, incluindo
6.814 individuos com idade média de 63 anos, confirmou, em estudo
transversal, a existéncia de uma associacao independente entre HAS e
inflamagéo, em homens e mulheres de caracteristicas multi-étnicas (LAKOSKI

et al. 2005).
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Recentemente, o The Coronary Artery Risk Development in Young Adults
(Cardia), estudo longitudinal para verificar fatores de risco cardiovascular, em
3.919 adultos jovens, avaliou as concentragdes de PCR em dois momentos
diferentes, ano 7 e ano 15. A associagao encontrada entre PCR e HAS, apods o
ajuste para o indice de massa corpérea (IMC), ao contrario do achado na
populacdo idosa, nao foi preditiva da incidéncia ou prevaléncia da HAS,
sugerindo ser a obesidade um possivel viés de confusdao na relagdo entre

concentragdes de PCR e HAS, na populagéo estudada (LAKOSKI et al. 2006).

De acordo com Visser et al. (1999), a obesidade esta diretamente associada
com niveis plasmaticos de PCR, uma observagao consistente, com achados de
que uma maior secrec¢ao de |IL-6 por adipdcitos resulta em estimulo a secrecao

hepatica de PCR.

As primeiras associagdes entre inflamagdo e obesidade surgiram da
identificacdo da citocina TNF-o. em modelos de obesidade em roedores,
confirmadas em achados posteriores, em tecido muscular e adiposo de
humanos obesos (HOTAMISLIGIL; SHARGILL; SPIEGELMAN, 1993;

HOTAMISLIGIL et al. 1995).

O TNF-a, além de induzir a produgdo de IL-6, parece contribuir para
anormalidades metabdlicas de resisténcia a insulina, por inibir sua funcao

sinalizadora. Ao agir, promovendo a fosforilagdo de residuo serina de substrato
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IRS 1 do receptor da insulina, regula negativamente a fosforilagdo de residuos
de tirosina do IRS, reduzindo a interagao entre substrato e receptor, o que leva
a uma diminuicdo da habilidade deste, como mediador da resposta insulinica

(AGUIRRE et al. 2000).

Sinais inflamatdrios podem se originar no interior da célula, a partir de
estressores metabodlicos ou de moléculas sinalizadoras do meio extracelular.
Tem sido demonstrado que a obesidade sobrecarrega a capacidade funcional
do reticulo endoplasmatico (ER), contribuindo para a resisténcia a insulina
(NAKATANI et al. 2005). Além disso, o aumento no metabolismo da glicose
leva a maior producdo de ROS pelas mitocéndrias, o que exacerba a ativagao

de rotas inflamatdrias (LIN et al. 2005).

Segundo sugerem Ohashi et al. (2006), baixos niveis de adiponectina
contribuem para o desenvolvimento da HAS associada a obesidade. Obesos,
diabéticos e pacientes com doenga coronariana tém niveis sanguineos
menores de adiponectina, uma citocina com possivel acdo antagénica a TNF-a.
Estudo sugere que uma citocina pode controlar a expressdo da outra. A
adiponectina e o TNF- a parecem emergir como importantes pontos de controle
para a expressao de outras citocinas (IL-6) pelo tecido adiposo, estando
relacionadas ao desenvolvimento e acumulo de tecido adiposo e a sindrome de

resisténcia a insulina (OUCHI et al. 2003).
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Em estudo recente foi demonstrado, pela primeira vez, que o tecido adiposo
humano expressa PCR, como também foi observada uma associagao inversa
entre PCR e adiponectina, no plasma e no tecido adiposo. A adiponectina
exerce o papel de molécula antiinflamatéria na vasculatura, bem como no
tecido adiposo. A hipoadinectomia observada em individuos obesos resulta em
um estado inflamatdrio sistémico crénico de baixo-grau, associado a aumento

nos niveis de PCR (OUCHI et al. 2003).

Concentragbes de IL-6, TNF-a e PCR estdo fortemente associadas com
marcadores de obesidade, em particular, obesidade central (YUDKIN et al.
1999). A localizagdo da gordura no corpo, a composi¢cao do meio extracelular e
a existéncia de vias sinalizadoras sao criticas para a determinagao da
participacao dos lipideos na promocgao ou supressao da inflamacao, tornando

complexo seu papel nas doencas metabdlicas.

Na ultima década, surgiram evidéncias de uma associagao entre imunidade e
metabolismo. Para que a sobrevivéncia de organismos multicelulares fosse
possivel, tais organismos desenvolveram a habilidade de se defender contra
infecgdes, reparar danos sofridos, bem como armazenar energia para suprir
eventuais aumentos de demanda ou a exposicdo a baixa disponibilidade de
nutrientes. Tal necessidade resultou no desenvolvimento de sistemas
metabdlicos e imunes, como requisito basico necessario a manutencao da vida

e, ao mesmo tempo, no surgimento de rotas interdependentes e associadas
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(WELLEN; HOTAMISLIGIL, 2005).

Alguns hormonios, citocinas, peptideos, fatores de transcrigdo e lipideos
bioativos desempenham fungdes tanto metabdlicas como imune. O sistema
imune e o metabdlico, além de compartiiharem os mesmos mecanismos

celulares, exercem a regulacao um do outro (WELLEN; HOTAMISLIGIL, 2005).

A avaliagao clinica e laboratorial do paciente hipertenso, além de determinar os
niveis pressoricos, tem como objetivo identificar outros fatores de risco
cardiovascular e condicbes clinicas associadas que possam influenciar o

progndstico e o tipo de tratamento.

Com esse proposito, a American Heart Association e o Center for Disease
Control and Prevention estabeleceram, como recomendacao classe lla, a
mensuracdo da PCR pela técnica quantitativa ultra-sensivel, na prevencéao
primaria de pacientes de moderado risco cardiovascular. Os pontos de corte
estabelecidos no guidelines aproximam-se dos tercis de PCR observados na
populagao adulta americana e classificam o risco relativo em categorias: baixo
risco <1,0mg/L; médio risco 1,0 - 3,0mg/L; alto risco >3,0mg/L (MYERS et al.

2004).

Na mini-revisdo sobre o uso de marcadores inflamatérios em cardiologia, sob o

titulo: Coming of Age of C-Reactive Protein, estudiosos no assunto sugerem
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que a determinagdo da PCR pode ser de utilidade na prevengado primaria,
quando realizada em conjunto com as dosagens lipidicas, e que a dosagem da
PCR pode ser utilizada como uma forma de motivar pacientes a modificarem

mais agressivamente seu estilo de vida (YEH; WILLERSON, 2003).

E importante salientar que a mudanca do estilo de vida é a forma
provavelmente mais eficaz no combate ao desenvolvimento das DCV. Dentre
as praticas relacionadas aos riscos modificaveis estdo as medidas nao
farmacolodgicas, que sado a dieta, a pratica de exercicio fisico, o abandono ao

fumo e a moderacédo no consumo de alcool.

Com o objetivo de estimar o grau de adesdo as medidas n&o farmacoldgicas no
controle da hipertensao arterial foi conduzido, no Recife, no ano de 1998, um
estudo transversal com 216 individuos. O grau de adesdo ao tratamento
aumentou em fungao da idade, sobretudo na faixa de 40 a 60 anos, mantendo-
se elevado a partir desta idade. O impacto da adesao nos niveis pressoricos foi
significativo na faixa etaria superior a 60 anos (p<0,05). As medidas nao
farmacoldgicas de menor adesao foram a restricao a gordura (46%), a pratica
de exercicios (43%) e a restricao ao sal (40%). Os resultados sugerem que a
adocao de estratégias para identificar as causas da ndao adesao e o estimulo
ao seguimento das recomendagdes podem contribuir para o melhor controle da

pressao arterial (FERREIRA et al. 1999).
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Em estudo com mulheres obesas, a perda de peso induzida por dieta esteve
associada a um declinio nos niveis de PCR, independente da composigao
dietética de macronutrientes, com efeitos diretamente proporcionais a perda de

peso (O'BRIEN et al. 2005).

Em outro estudo, o IMC elevado esteve associado a concentracdes
aumentadas de PCR, mesmo entre adultos jovens de 17 a 39 anos, sugerindo
um estado inflamatério de baixo-grau, em individuos com sobrepeso ou
obesos. A relacdo cintura quadril esteve associada positivamente com niveis

elevados de PCR, independente do IMC (VISSER et al. 1999).

De acordo com Erlinger et al. (2003), a resposta a dieta pode variar em fungao
do estado inflamatério, uma vez que mediadores inflamatérios regulam
importantes aspectos do metabolismo lipidico. A inflamagao parece diminuir a
reducdo dos niveis de colesterol de dietas para dislipidemia. Pessoas com
baixos niveis de PCR tendem a apresentar maior reducdo dos niveis de
colesterol, quando submetidas a dieta, enquanto aquelas com niveis
aumentados de PCR respondem com um maior aumento nos niveis de
triglicérides, quando em consumo de dieta rica em carboidratos. Esses
achados sugerem que individuos com maior probabilidade de serem

responsivos as intervencodes dietéticas poderiam ser identificados.

Estudo conduzido em ratos mostrou uma relacido inversa entre inflamacéao e
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ingestao dietética de antioxidantes. O consumo de uma dieta com baixo teor de
antioxidantes parece estar associado a inflamagao (CALFEE-MASON; SPEAR;
GLAUERT, 2002). Por outro lado, antioxidantes presentes em frutas e vegetais,
como carotendides, vitamina E, vitamina C e flavondides, parecem contribuir
para o efeito antiinflamatorio observado, quando frutas e vegetais sao ingeridos

em maiores quantidades (GAO; BERMUDEZ; TUCKER, 2004).

Estudo recente sugere que a ingestdo de 500mL de suco de laranja, por 14
dias consecutivos, parece promover uma reducdo nos niveis de PCR
(SANCHEZ-MORENO et al. 2003). Uma associacdo significativa, inversa,
dose-resposta, entre a ingestdo de frutas e vegetais e PCR plasmatica, foi
encontrada em outro estudo recente. A prevaléncia de PCR foi
significativamente maior entre individuos no quartil mais baixo de consumo de
frutas e vegetais, em relagdo aos individuos no quartii mais alto (GAO;

BERMUDEZ; TUCKER, 2004).

As evidéncias indicam que um estado inflamatorio cronico de baixo-grau
parece ser determinante para a progressao e severidade das desordens
ateroscleroéticas. Apesar da inflamagdo desempenhar um papel direto na
etiologia da doenca cardiovascular, o papel da PCR como desencadeador do
processo ou simplesmente como marcador de reacdes inflamatorias de fase

aguda ou cronica permanece por ser determinado (BULLO et al. 2003).
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Modificacbes de estilo de vida, que resultem em perda de peso, pratica de
exercicios, interrupgao do tabagismo, aumento no consumo de dietas ricas em
vegetais, por um lado, e tratamentos medicamentosos, entre eles terapias de
reducao de lipides, diminuem os niveis de PCR. Contudo, ndo é sabido se a
diminuicdo dos niveis de PCR leva a diminuicdo do risco cardiovascular

(RIDKER et al. 2004).

Desse modo, a finalidade desse trabalho é estudar a relagao entre PCR-us e
HAS, de forma a contribuir para o desenvolvimento de estratégias que possam
estimular a modificacdo de fatores de riscos cardiovasculares, através da
adocao de medidas nao medicamentosas de modificacdo de estilo de vida, que
resultem em aumento nos beneficios clinicos e diminuigdo do elevado custo

médico-social da HAS.
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2.1 Geral

Estudar a relacao entre valores de pressao arterial e niveis de PCR, em
portadoras de Hipertensao Arterial Sistémica, atendidos em ambulatério de

cardiologia do Hospital dos Servidores do Estado (HSE).

2.2 Especificos

— Caracterizar a populagdo do estudo segundo algumas variaveis
demograficas, socioecondmicas e clinicas;

— Avaliar a presenga de obesidade abdominal, utilizando o indicador
circunferéncia abdominal;

— Descrever os niveis bioquimicos de HDL-colesterol, LDL-colesterol,
Colesterol Total, Triglicerideos, Glicose e Proteina C-Reativa ultra
sensivel;

— Auvaliar o consumo alimentar de frutas, verduras e legumes;

— Verificar o consumo de alcool, fumo e a pratica de atividade fisica.
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3.1 Local do estudo

O estudo foi realizado nos Ambulatérios de Cardiologia e Clinica Médica do
HSE. O HSE é um hospital da rede publica, pertencente ao Instituto de
Recursos Humanos do Estado de Pernambuco, que se destina ao atendimento

meédico-hospitalar de funcionarios publicos estaduais e seus familiares.

3.2 Desenho do estudo

Foi realizado um estudo descritivo, do tipo série de casos de base hospitalar,
cujo delineamento metodolégico envolveu um grupo de individuos com a
condicdo hipertensdo, descrevendo os achados coletados em um dado ponto
no tempo (EBRAHIM; SULLIVAN, 1996; FLETCHER; FLETCHER; WAGNER,
2003). Foi utilizado um grupo de comparacdo para a analise da PCR-us,

constituido de pacientes sem diagndéstico de hipertensao.

As investigacdes epidemioloégicas de cunho descritivo, estudos mais simples,
de baixo custo e maior rapidez na obtencao de resultados, quando comparados
com estudos longitudinais, sdo de grande utilidade para planejadores e
administradores em saude (PEREIRA, 1995). Com o objetivo de informar sobre
a distribuicdo, em termos quantitativos, de um evento na populagdo, os
resultados encontrados, contudo, ndo séo indicativos de seqléncia temporal, e
as conclusdes restringem-se as relagdes de associagdes e ndo de causalidade

(ALMEIDA FILHO; ROUQUAYROL, 1994).
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3.3 Periodo de estudo
O estudo foi realizado no periodo de 07 de agosto a 02 de setembro de 2006

(Apéndice A).

3.4 Populagao do estudo

A populagdo do estudo foi composta por mulheres diagnosticadas com
hipertenséo, segundo os critérios das IV Diretrizes Brasileiras de Hipertenséo
(2002), atendidas no Ambulatério de Cardiologia do HSE, durante o periodo do

estudo.

3.5 Critérios de inclusao

Portadoras de hipertensdo, na faixa etaria >25 a <65 anos.

3.6 Critérios de exclusao
— Pacientes com diagndstico de doenca crénica inflamatéria tipo: Lupus
Eritematoso Sistémico (LES), e Artrite Reumatadide.
— Pacientes em uso de drogas associadas negativamente com niveis de
PCR, tais como: estatinas, fibratos, niacina, antiagregantes plaquetarios
(aspirina, wafarim).

— Pacientes com quadro inflamatério agudo.
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3.7 Variaveis de analise
— Demografica = idade.
— Socioecondmicas = Ocupacgao, grau de instru¢ao e renda familiar.
— Bioquimicas- Colesterol- HDL (HDL), colesterol-LDL (LDL), colesterol
total, glicose, triglicerideos, e PCR-us.
— Antropométrica = Circunferéncia abdominal.
— Clinicas = Diagnésticos, medicagdo em uso, pressao arterial.
— Dietéticas = Consumo de frutas, verduras e legumes.

— Outras = Consumo de alcool, fumo e pratica de atividade fisica.

3.8 Descrigao e categorizagao das variaveis

Para o presente estudo, foram utilizados os dados de grau de instrugao, renda,
idade, consumo alimentar, dislipidemias, estado nutricional, tabagismo,
alcoolismo e atividade fisica (Quadro 1). Avaliagdo bioquimica: descricao dos

métodos utilizados para verificar as alteragcdes bioquimicas (Quadro 2).

3.9 Grupo de comparagao para analise da PCR

A selecdo dos pacientes nao hipertensos foi realizada no Ambulatério de
Clinica Médica do HSE. Foram selecionadas, para o grupo de comparagao,
mulheres adultas, recrutadas por conveniéncia. Apds atendimento aos critérios

de inclusdo, foram informadas sobre o estudo e assinaram o termo de
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consentimento. As aferigdes das medidas antropométricas e da pressao
arterial, bem como a aplicagcdo do questionario de frequéncia de consumo
alimentar e realizacdo de analises bioquimicas atenderam aos mesmos

critérios adotados para o grupo de hipertensas.
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Quadro 1 - Descrigao das variaveis utilizadas no estudo

VARIAVEIS

DESCRIGAO

CATEGORIAS

Idade

Escolaridade

Renda

Circunferéncia
abdominal

Tabagismo

Alcoolismo

Atividade
fisica

Consumo
alimentar

Clinicas

Medicacao em
uso

Hipertenso

Estagio de vida

Numero de anos completos de
estudo

Renda do individuo

Critérios da | Diretriz da Sindrome
Metabdlica, 2005

Numero de
(PIEGAS, 2003)

Quantidade de bebida alcoodlica
ingerida dentro ou acima do limite
recomendado

cigarros por dia

Pratica de exercicio fisico

Questionario de frequéncia
alimentar semiquantitativo

Confirmacdo do diagnédstico de
sindrome metabdlica ou de fatores
de risco cardiovascular, de acordo
com alguns dos critérios do NCEP-
ATP Il

Nome da medicagdo, sua droga
ativa e dose

Individuos com diagndéstico de HAS
com base nos critérios das IV
Diretrizes Brasileiras de
Hipertensdo 2002, ou com historia
pregressa de hipertensio.

25-50/50-<65

Sem instrugao

12 grau incompleto

12 grau completo e 22 grau incompleto

2° grau completo e 3° grau incompleto e
completo (CABRAL, 1994).

<2 Salarios minimos
>2 e <4 Salarios minimos
>4 e <8 Salarios minimos

Mulheres <88 cm

<5 cigarros/dia
=5 cigarros /dia

<15g etanol/dia para o sexo feminino

Aerdbico (caminhada, ciclismo, corrida,
natacdo, danga)

Frequéncia <3 vezes/semana ou >3 a 5
vezes/semana

Duragéo 30 a 60 minutos continuos
Intensidade (I Diretriz....2005).)

Em termos de consumo de frutas,
verduras e legumes

Diabetes, doenca arterial coronariana,
acidente vascular encefalico, sindrome
de ovarios policisticos (SOP), doenca
hepatica gordurosa nao alcodlica,
hiperuricemia e outros.

V Diretrizes...2006.

Sistdlica igual ou superior a 140mmHg
e/ou diastdlica igual ou superior a
90mmHg
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Quadro 2 — Métodos de avaliagao bioquimica

PARAMETRO METODO FAIXA DE REFERENCIA.
NORMALIDADE
Triglicerideos Colorimétrico- <150mg/dL NCEP-ATP Il
Enzimatico
Proteina PCR-us |Imunoturbidimétrico |<1mg/L, baixo risco;|Adaptado de Yeh e
1mg/L  <3mg/L, risco|Willerson, 2003

Colesterol - HDL

Colesterol - LDL

Colesterol Total

Glicose

Colorimétrico
Enzimatico

Colorimétrico
Enzimatico

Clivagem
Enzimatica

Colorimétrico
Enzimatico

moderado; >3 mg/L a
<10mg/L, alto risco

Mulher >50mg/dL

<130mg/dL
risco)

(médio

<200mg/dL

<110mg/dL

NCEP- ATP 1lI

Diretriz Sindrome

metabdlica

NCEP-ATP llI

NCEP-ATP llI

Fonte: | DIRETRIZ brasileira de diagnéstico e tratamento da sindrome metabdlica (2005);
National Cholesterol Education Program's Adult Treatment Panel Ill, (NCEP-ATP IIl), 2002.

3.10 Procedimentos, técnicas, testes e exames

3.10.1 Avaliagao antropométrica

Na avaliagdo antropométrica = A medida da circunferéncia abdominal foi

tomada no sitio anatdmico relativo a cicatriz umbilical (KAHAN et al. 2006), com

fita métrica ndo extensivel (Apéndice B).

Cada paciente foi

medido 02 vezes, com a finalidade de garantir a

fidedignidade das medidas intra-observador, segundo as recomendacgbes de

Frisancho (1990).
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3.10.2 Avaliagao bioquimica

Na avaliagdo bioquimica = Para estimar os parametros bioquimicos, foram
colhidos 8-10mL de sangue venoso cubital por técnicos do laboratério do HSE,
com os pacientes em jejum de 12 horas. O sangue foi acondicionado em tubos
e utilizado para as determinagdes bioquimicas. A dosagem da PCR foi
repetida, num intervalo de duas semanas, obedecendo ao procedimento
recomendado pelo fabricante do kit de teste adotado, a Roche Diagndstica
Brasil. Quatro (04) pacientes com valores séricos de PCR >10mg/L, sugestivos
de inflamacéo aguda em curso, foram excluidas do estudo, apds as dosagens

(Apéndice C).

3.10.3 Avaliacao dietética

A estimativa de consumo alimentar foi realizada com base em questionario
semiquantitativo de freqliéncia de consumo alimentar, validado para doencas
cronicas (FURLAN-VIEBIG; PASTOR-VALERO, 2004). Foram estimados o

consumo de frutas, de verduras e de legumes (Apéndice D).

3.10.4 Avaliacao dos niveis pressoricos

Para avaliagdo dos niveis de pressao arterial foi utilizado o método
auscultatério, com tomada de duas medidas em cada paciente, com o individuo
sentado, no mesmo braco, em intervalos de dois minutos. Foi considerado,
como valor final, a medida da ultima afericdo. A PAS foi determinada no

momento do aparecimento do primeiro som (fase | de Korotkoff), seguido de
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batidas regulares que se intensificam com o aumento da velocidade de
deflacdo. A PAD foi determinada no desaparecimento do som, fase V de

Korotkoff (IV DIRETRIZES... 2002).

Para realizar o procedimento, profissional treinada de enfermagem, utilizou

esfigmomandmetro de coluna de mercurio, calibrado e validado (Apéndice E).

3.11 Processamento e analise dos dados
Os dados foram processados e analisados utilizando-se os pacotes estatisticos

EPI-Info e SPSS, versao 12.0 para Windows.

O diagrama analitico compreendeu, inicialmente, o estudo das variaveis
continuas; quanto a homogeneidade da distribuicdo, foram submetidas ao teste
de Kolmogorov Smirnov. A descrigao das variaveis normalizadas foi feita pela
media e desvio padrdo. Por outro lado, para as variaveis ndo normais utilizou-

se a mediana com os intervalos interquartilicos.

A comparacdo das proporcoes foi feita pelo teste do Qui-quadrado

convencional e teste exato de Fisher.

A comparacgéo entre as médias foi feita pelo teste “t” de Student (duas médias).
Com relacao aos casos de distribuicdo ndo normal das variaveis, utilizou-se o

teste ndo paramétrico de Mann-Whitney, todos com 95% de confianga. Para
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analise das correlagdes entre as variaveis foram aplicados os testes de

Pearson e o de Spearman.

Adotou-se o nivel de significancia de 5% para rejei¢cao da hipétese de nulidade.

3.12 Consideragoes éticas

O estudo foi aprovado na Reunidao Ordinaria de 03 de agosto de 2006 do
Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Materno Infantil Professor Fernando
Figueira — Imip (Anexo A). Quanto aos pacientes, foram informados dos
objetivos e de todos os passos da pesquisa e aceitaram participar, assinando o
termo de consentimento. (Apéndices F e G). O fluxograma de captagdo de
pacientes e a ficha inicial de encaminhamento estdo expressas no apéndices H

el
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Das 103 pacientes recrutadas para o estudo, foram excluidas 4, que
apresentaram PCR-us =210mg/L, indicativa de uma possivel resposta
inflamatdria de fase aguda. Constituiu-se assim a amostra de 99 pacientes, 36
do grupo de hipertensos e 63 do grupo de comparagcdo, com diagndstico
negativo para hipertensdo. As perdas decorreram da inconsisténcia nos dados,
material insuficiente para andlise bioquimica e, sobretudo, falha no

preenchimento dos dados.

4.1 Caracteristicas socioecondmicas e demograficas

O estudo foi realizado em 99 mulheres com idade média de 50 anos, 36,6%
apresentavam diagnéstico de HAS (pacientes-caso, n=36) e 63,6% eram
normotensas (grupo de comparagao, n=63). Pacientes com hipertensao eram
casadas (50%), idade >50 anos (61,1%), renda pessoal <2 salarios minimos
(63,9%) e 2° grau de escolaridade completo (83,3%).0s grupos se
apresentavam semelhantes, com relacdo a idade e renda. Em relacdo as
variaveis escolaridade e estado civil, ndao foi possivel aplicar o teste de
validagdo. A tabela 1 mostra a distribuicdo de freqliéncia das pacientes,

segundo a idade e a renda.
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Tabela 1 - Distribuicdo de freqléncia das pacientes com hipertensdo e com
diagndstico negativo para hipertensao, do grupo de comparagéao, atendidas no

HSE(", segundo a idade e a renda. Recife, 2006

Variaveis Hipertensas Nao hipertensas p
n % n %
Idade 0,216*
>25 a <50 anos 14 38,9 33 52,4
>50 a <65 anos 22 61,1 30 47,6
Renda 0,736**
<2 sm 23 63,9 36 57,1
>2 e <4 sm 10 27,8 19 30,2
>4 sm 03 8,3 83 12,7
Total 36 100,0 63 100,0

p=Nivel de significancia

*Teste exato de Fisher

**%2=0,612

(WHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco
sm = salario minimo

4.2 Fatores de risco modificaveis

Em relagdo aos fatores de risco modificaveis, observa-se que os dois grupos
apresentavam um perfil de risco semelhante, no que diz respeito a pratica de
atividade fisica e ao consumo de alcool. Quanto a presenga de obesidade
abdominal, o grupo de hipertensas teve prevaléncia significantemente maior

que o de néo hipertensas, 91,7% e 47,6%, respectivamente (Tabela 2).
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Tabela 2 - Distribuicdo de freqliéncia das pacientes portadores de hipertensao,

atendidas no HSE!", segundo os fatores de risco modificaveis. Recife, 2006

Variaveis Hipertensas Nao hipertensas P
n % n %

Circunferéncia abdominal 0,000*

<88cm 03 8,3 33 52,4

>88cm 33 91,7 30 47,6
Tabagismo *

Néao fumante 28 77,8 57 90,5

Fumante <5 cigarros/dia 03 8,3 01 1,6

Fumante >5 cigarros/dia 04 11,1 05 7,9
Alcoolismo 0,384***

N&o bebe 14 38,8 33 52,4

Bebe <15g/etanol/dia 11 30,6 17 27,0

Bebe >15g/etanol/dia 11 30,6 13 20,6
Atividade fisica 0,104*

Sim 14 38,9 14 22,2

Nao 22 61,1 49 77,8
Total 36 100,0 63 100,0

p=Nivel de significancia

*Teste exato de Fisher

**Teste nao aplicavel

***Qui-quadrado

(WHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco
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4.3 Consumo de frutas, verduras e legumes

O questionario semiquantitativo de freqiéncia alimentar, aplicado para avaliar o
consumo de frutas, verduras e legumes, incluia 30 itens para avaliagao. Dentre
os 30 itens pesquisados, 23 ndo eram de consumo habitual, sendo citados, na
grande maioria das vezes, nas categorias nunca/<1x ao més ou 2/3x més. No
grupo de verduras e legumes, foram relatados o consumo diario frequente de
tomate (41,7% e 47,6%), berinjela e pepino (13,9% e 14,3%) e abdbora (22,2%
e 20,6%), nos grupos caso e comparagdo, respectivamente. As frutas
consumidas diariamente foram banana (38,9% e 33,3%), macgad (25,0% e
15,9%), mamao (38,9% e 28,6%) e meldo e melancia (11,1% e 15,9%), pelas
pacientes hipertensas e normotensas, respectivamente. O consumo de

berinjela e pepino foi maior entre as hipertensas, p=0,010 (Tabela 3).
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Tabela 3 - Distribuicao de freqliéncia das pacientes com hipertensdo e com
diagndstico negativo para hipertensao, do grupo de comparagao, atendidas no

HSE™, segundo o consumo de frutas, verduras e legumes. Recife, 2006

Variaveis Hipertensas Nao hipertensas p
n % n %
Banana 0,731*
Nao habitual 12 33,3 19 30,6
2 a4/semana 10 27,8 22 35,5
Todo dia 14 38,9 21 33,3
Maca 0,265*
Nao habitual 20 55,6 32 50,8
2 a4/semana 07 19,4 21 33,3
Todo dia 09 25,0 10 15,9
Mamao 0,303*
Nao habitual 10 27,8 28 44 .4
2 a4/semana 12 33,3 17 27,0
Todo dia 13 38,9 18 28,6
Melao e melancia 0,280*
Nao habitual 22 61,1 28 44,4
2 a4/semana 10 27,8 25 39,7
Todo dia 04 11,1 10 15,9
Abdébora 0,708*
Nao habitual 13 36,1 28 44,4
2 a4/semana 15 41,7 22 34,9
Todo dia 08 22,2 13 20,6
Berinjela e pepino 0,010*
Nao habitual 12 33,3 39 61,9
2 a4/semana 19 52,8 15 23,8
Todo dia 05 13,9 09 14,3
Tomate 0,416*
Nao habitual 13 36,1 15 23,8
2 a4/semana 08 22,2 18 28,6
Todo dia 15 41,7 30 47,6

p=Nivel de significancia
*Qui-quadrado de Pearson
(WHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco
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4.4 Variaveis bioquimicas

Em relacdo as variaveis bioquimicas, observa-se que a prevaléncia de
colesterol total (69,4%) e de colesterol-LDL (61,1%) das pacientes hipertensas
apresentava valores significativamente maiores, quando comparados com a

das pacientes nao hipertensas (colesterol total 41,3% e colesterol-LDL 28,6%).

Valores elevados de colesterol-HDL (58,3% e 66,7%) e baixos de triglicerideos
(69,4% e 81,0%) foram observados nos dois grupos estudados, ainda que néo

significantes (Tabela 4).
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Tabela 4 - Distribuicao de freqiiéncia das pacientes com hipertensdo e com

diagnéstico negativo para hipertensao, do grupo de comparagéao, atendidas no

HSE"), segundo a categorizacéo dos niveis bioquimicos. Recife, 2006

Variaveis Hipertensas Nao hipertensas p
bioquimicas n % n %
Glicose 0,222*
<110mg/dL 29 80,6 55 90,2
>110mg/dL 07 19,4 06 9,8
Colesterol total 0,001*
<200mg/dL 11 30,6 37 58,7
>200mg/dL 25 69,4 26 41,3
Colesterol HDL 0,515*
<50mg/dL 15 41,7 21 33,3
>50mg/dL 21 58,3 42 66,7
Colesterol LDL 0,003~
<130mg/dL 14 38,9 45 71,4
>130mg/dL 22 61,1 18 28,6
Triglicerideos 0,221*
<150mg/dL 25 69,4 51 81,9
>150mg/dL 11 30,6 12 19,0
Total 36 100,0 63 100,0

p=Nivel de significancia
*Teste exato de Fisher
(WHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco
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4.5 Proteina C-reativa

Das pacientes estudadas, foram excluidas 7, consideradas néo hipertensas, e

1 paciente do grupo de hipertensas, por apresentarem coeficiente de variagcao

superior a 5% nos niveis de PCR-us. No total, fizeram parte da avaliagdo da

PCR-us 91 pacientes, sendo 35 hipertensas e 56 ndo hipertensas (tabela 5).

Houve homogeneidade na distribuicdo dos niveis de PCR-us, embora

pacientes hipertensas estivessem em menor frequéncia, na categoria baixo-

risco (25,8%).

Tabela 5 - Distribuicao de freqliéncia das pacientes com hipertensdo e com

diagndéstico negativo para hipertensao, do grupo de comparagao, atendidas no

HSE", segundo os niveis de risco de PCR-us®. Recife, 2006

PCR-us Hipertensas Nao hipertensas P
n % n %
Baixo risco <1mg/L 09 25,8 18 32,2 0,745*
Moderado risco 13 371 19 33,9
1a3mg/L
Alto risco 13 371 19 33,9
>3 a <10mg/L
Total 35 100,0 56 100,0

p=Nivel de significancia

*Qui-quadrado de Pearson

(WHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco
@Proteina C-Reativa Ultra Sensivel
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4.6 Niveis pressoricos

Dentre as pacientes sem diagnéstico de HAS, 7,9% apresentavam niveis
pressoricos de PAS/PAD >140/90mmHg. Por outro lado, entre as hipertensas,
77,8% apresentavam PAS <140mmHg e 83,3% tinham PAD <90mmHg

(Tabelas 6 e 7).

Tabela 6 - Distribuicao de freqliéncia das pacientes com hipertensdo e com
diagndstico negativo para hipertensao, do grupo de comparagao, atendidas no

HSE", segundo os niveis de PAS®. Recife, 2006

PAS Hipertensas Nao hipertensas p
n % n %

<140mmHg 28 77,8 58 92,1 0,065*

>140mmHg 08 22,2 05 7,9

Total 36 100,0 63  100,0

p=Nivel de significancia

*Teste exato de Fisher

(DHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco
(@Presséo Arterial Sistolica

Tabela 7 - Distribuicdo de freqliéncia das pacientes com hipertensao e com
diagnéstico negativo para hipertensao, do grupo de comparagao, atendidas no

HSE(", segundo os niveis de PAD®. Recife, 2006

PAD Hipertensas Nao hipertensas p
n % n %
<90mmHg 30 83,3 58 92,1 0,201*
>90mmHg 06 16,7 05 7,9
Total 36 100,0 63 100,0

p=Nivel de significancia

*Teste exato de Fisher

(WHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco
(@Presséo Arterial Diastolica
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4.7 Distribuigao da normalidade

4.7 .1 - Pressao Arterial Sistodlica

A PAS apresentou uma distribuicdo ndo normal, segundo o teste de
Kolmogorov-Smirnov (p=0,002), com mediana de 118,00mmHg, intervalo
quartilico de P25 = 110,00mmHg e P75=130,00mmHg. O valor maximo de PAS

foi de 172,00mmHg e o minimo de 90,00mmHg (Figura 1).
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Figura 1 - Curva de distribuicdo da pressao arterial sistdlica de pacientes
hipertensas e nao hipertensas atendidas no Hospital dos Servidores do Estado

de Pernambuco. Recife, 2006
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4.7.2 - Pressao Arterial Diastolica

A PAD apresentou uma distribuicdo ndo normal, segundo o teste de
Kolmogorov-Smirnov (p=0,001), com mediana de 80,00mmHg, intervalo
quartilico de Py5 = 70,00mmHg e P75=86,00mmHg. O valor maximo de PAD foi

de 112,00mmHg e o minimo de 60mmHg (Figura 2).
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Figura 2 - Curva de distribuicdo da Pressao Arterial Diastélica de pacientes
hipertensas e nao hipertensas atendidas no Hospital dos Servidores do Estado

de Pernambuco. Recife, 2006
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A concentracao de glicose teve distribuicdo ndo normal, de acordo com o teste
de Kolmogorov-Smirnov (p=0,000), com mediana de 96,50mg/dL, intervalo
quartilico de P25 = 90,25mg/dL e P75=102,75mg/dL. O valor maximo foi de

184mg/dL e o minimo de 80,00mg/dL (Figura 3).

30—

Mediana=96,50mg/dL
P25=90,25mg/dL
P75=102,75mg/dL

25— —
n=97

20—

n°de Casos

ILl_lI:I

0
[ I I I
80 100 120 140 160 180 200

Glicose

Figura 3 — Curva de distribuigdo da concentragdo de glicose de pacientes
hipertensas e nao hipertensas atendidas no Hospital dos Servidores do Estado

de Pernambuco. Recife, 2006
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A concentracao de PCR teve distribuigdo ndo normal, de acordo com o teste de
Kolmogorov-Smirnor (p=0,015), apresentando uma mediana de 1,70mg/L, com
intervalo quartilico de Py = 0,85mg/L e P75=3,30mg/L. O valor maximo

observado foi de 9,40mg/L e o minimo de 0,15mg/L (Figura 4).
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Proteina C - Reativa Ultra Sensivel
Figura 4 — Curva de distribuicdo dos niveis de Proteina C - Reativa Ultra
Sensivel de pacientes hipertensas e nao hipertensas atendidas no Hospital dos

Servidores do Estado de Pernambuco. Recife, 2006
Em relagdo as variaveis perfil lipidico, idade e circunferéncia da cintura,

apresentaram uma distribuicdo gaussiana, segundo o teste de Kolmogorov-

Smirnov, conforme esta explicitado na tabela 8.
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Tabela 8 — Média das variaveis demografica, nutricionais e bioquimicas das

pacientes hipertensas e nao hipertensas atendidas no HSE". Recife, 2006

Variavel Média *DP P

Idade 50,30 8,576 0,584*
Colesterol total 204,33 35,582 0,672*
Colesterol-HDL 57,11 14,008 0,228*
Colesterol-LDL 124,18 34,672 0,985*
Triglicerideo 114,95 63,037 0,117*
Circunferéncia abdominal 92,86 10,187 0,589*

p=Nivel de significancia
*Kolmogorov-Smirnov
(WHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco

4.8 Hipertensao arterial vs Fatores de risco cardiovascular

Apesar de ambos os grupos apresentarem circunferéncia abdominal elevada,
quando avaliados pela média, os pacientes com hipertensdo apresentavam
maior circunferéncia abdominal (p=0,000). Os niveis bioquimicos de colesterol
total, colesterol-LDL e triglicerideos também se encontravam significantemente
mais elevados. No entanto, os niveis de colesterol-HDL, que conferem uma
protegcao cardiovascular, se encontravam significantemente mais baixos entre
as hipertensas, ainda que normais. Com relacdo a idade, as pacientes
hipertensas apresentavam uma média de 52,53%, significantemente mais alta.
As médias de colesterol total e colesterol LDL, entre as hipertensas, se
encontravam acima dos niveis desejados, segundo os parametros do estudo

(Tabela 9).
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Tabela 9 - Distribuicio das pacientes hipertensas e nao hipertensas atendidas
no HSE™", segundo os fatores de risco para a idade, circunferéncia abdominal

e perfil lipidico. Recife, 2006

Fator de risco Hipertensas Normotensas p
Média + DP Média * DP
(n=36) (n=63)
Idade 52,53+6,588 49,03+9,339 0,032*

Circunferéncia abdominal  98,43+10,374 89,688,659 0,000*

Colesterol total 219,67+32,986 185,56+34,238 0,001*
Colesterol-HDL 53,33+11,041 59,26+15,111  0,042*
Colesterol-LDL 140,15+27,731 115,06+35,119  0,000*
Triglicerideo 131,01£74,556  105,78+53,923 0,055*

p=Nivel de significancia
*Teste t-Student
(WHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco

Conforme pode ser observado na tabela 10, houve uma homogeneidade na

distribuigdo dos grupos quanto aos niveis glicémicos e de PCR-us.
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Tabela 10 - Distribuicdo das pacientes hipertensas e nao hipertensas atendidas

no HSE'", segundo os niveis pressoéricos e perfis glicémico e inflamatdrio.

Recife, 2006
Fator de risco Hipertensa Mediana P, P,s p
PAS® 0,004~
SIM** 120,00 112,00 138,75
NAO*** 110,00 110,00 120,00
PAD®) 0,000*
SIM 80,00 78,50 90,00
NAO 75,00 70,00 80,00
Glicose 0,437*
SIM 96,75 92,13 104,00
NAO 95,50 89,50 104,00
PCR-us® 0,460*
SIM 1,75 1,00 3,40
NAO 1,53 0,73 3,25

p=Nivel de significancia

*Teste de Mann-Whitney

**n=36

***n=63

(WHospital dos Servidores do Estado de Pernambuco
(@Pressao Arterial Sistolica

()Pressao Arterial Diastolica

“4Proteina C-Reativa Ultra Sensivel

4.9 Niveis de Proteina C - Reativa Ultra Sensivel vs Idade

As concentragdes de PCR-us ndo variaram em fungdo da menor ou maior
idade, apresentando comportamento semelhante entre os grupos de
hipertensas e néo hipertensas (Tabela 11). Comportamento igual foi observado

em relacao a circunferéncia abdominal, nos dois grupos (Tabela 12).
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Tabela 11. Comparacéo das concentragdes de PCR-us!" entre pacientes com

hipertensdo e néo hipertensas, atendidas no HSE®, segundo a idade.

Recife, 2006
Idade Grupo n Média *DP Mediana P,, P,, p
>25a<50 0,543*
Hipertensas 13 2,69 1,95

Nao-hipertensas 30 2,26 2,20

>50 a <65 0,926**
Hipertensas 22 1,70 0,78 4,23

Nao-hipertensas 26 1,68 1,056 3,15

p=Nivel de significancia

*Teste t-Student

**Teste de Mann-Whintney

(MProteina C-Reativa Ultra Sensivel

(2Hospital dos Servidores do Estado de Pernambuco

Tabela 12. Comparagao das concentragdes de PCR-us!" entre pacientes com

hipertensao e nao hipertensas, segundo a circunferéncia abdominal.

Recife, 2006
Grupo Circunferéncia n Meédia +DP P
abdominal
Hipertensas 0,151*
<88,0 03 093 0493
>88,0 32 281 2,185
Nao hipertensas 0,094~
<88,0 31 1,90 1,969
>88,0 25 283 2,100

p=Nivel de significancia
*Teste t-Student
(WProteina C-Reativa Ultra Sensivel
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4.10 — Analise da correlagao entre as variaveis

Conforme se pode observar a seguir (Tabela 13), ao serem aplicados os testes

de correlagdo de Pearson e de Spearman, a variavel idade apresentou uma

correlagdo positiva “fraca” com renda; a renda apresentou correlagdo positiva

“fraca” com idade e glicemia e negativa com o colesterol-HDL; PAS apresentou

uma forte correlacdo com a PAD; os niveis de PCR com a circunferéncia

abdominal “fraca”, o colesterol total com os niveis de colesterol-LDL “forte” e os

niveis de colesterol-HDL uma correlagao “fraca” negativa com os niveis de

triglicerideos (TG) e do colesterol-LDL.

Tabela 13 - Coeficiente de correlacao entre as varaveis idade, renda, Pressao

Arterial Sistdlica, Pressao Arterial Diastélica, bioquimicas e circunferéncia
abdominal. Recife, 2006

Idade Renda CABD PAS PAD Glico Ctotal HDL LDL TG PCR-us
Idade 0,350 -0,148 0,253 0,047 0,162 -0,131 -0,076 -0,001 -0,225 -0,220
Renda 0,350* 0,106 -0,106 -0,018 0,352 -0,034 -0,295* 0,004 0,185 0,045
CABD -0,148 -0,109 -0,019 0,112 0,003 0,049 -0,024 0,056 0,011 0,388**
Ctotal -0,131 -0,034 0,049 0,048 0,102 -0,127 -0,018 0,908** 0,242 0,044
HDL -0,076 -0,295 -0,024 0,121 0,043 -0,130 -0,018 0,209 0,498** -0,164
LDL -0,001 0,004 0,056 -0,027 0,027 -0,075 0,908** -0,209 0,005 0,032
TG -0,225 0,185 0,011 0,049 0,124 0,010 0,242 -0,498* 0,005 0,175
PAS 0,248 0177 0,009 0,681** -0,102 -0,035 0,045 -0,116 -0,052 -0,236
PAD -0,050 0,049 0,211 0,681** -0,272 0,074 0,034 -0,025 -0,048 -0,207
Glicose 0,116 0,012 -0,054 -0,102 -0,272 -0,018 -0,198 -0,009 0,215 0,177
PCR-us -0,201 -0,069 0,352* -0,236 -0,207 0,177 0,057 -0,192 0,081 0,176

|:| Correlagéo de Pearson (r)
|:| Correlagédo de Spearman (rho)

*Nivel de siginificancia <0,005

**Nivel de significancia <0,001
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Em 1998, a American Heart Association, em conferéncia para avaliar
estratégias de prevencgao primaria para identificagdo de pacientes de alto-risco,
considerou como nao aplicavel a mensuragéo de marcadores de inflamagao na
estratificacdo de risco cardiovascular. Desde entdo, com a publicacdo de um
grande numero de estudos e a colocagao, no mercado, de kits comerciais para
marcadores inflamatérios, em marco de 2002 a mesma entidade realizou um
workshop, com o objetivo de rever as evidéncias cientificas e explorar as
implicagbes, para a saude publica, da associagdo entre marcadores

inflamatorios e DCV (PEARSON et al. 2003).

O documento intitulado “V Diretrizes Brasileiras de Hipertensao Arterial” (2006)
inclui, na estratificacdo de risco e deciséo terapéutica da investigagao clinico-
laboratorial inicial do paciente hipertenso, a identificagdo de risco
cardiovascular. Sugere a investigagdo de fatores considerados de riscos
maiores: tabagismo, dislipidemias, diabetes mellitus, nefropatia, idade acima de
60 anos e historia de doencga cardiovascular familiar, bem como inclui outros
fatores, entre eles a circunferéncia da cintura aumentada, hiperuricemia e

concentracoes elevadas de PCR-us.

Situacdes ou condigdes clinicas em que a PCR ou outros marcadores
inflamatérios podem ter utilidade necessitam ser definidas com base em
cuidadosas investigagdes clinicas (PEARSON et al. 2003). Marcadores

inflamatdrios parecem ter maior potencial para identificar, na avaliagao inicial,
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pessoas elegiveis para terapia medicamentosa com drogas cardioprotetoras,
como agentes antiplaquetarios, ou para reducao de lipides, bem como para um
aumento ou énfase na modificacdo do estilo de vida como prevencéo primaria
de pacientes de risco. Entretanto, o uso de marcadores inflamatérios na
monitorizacdo de terapias ndo esta estabelecido, porque ainda ndo se sabe se
pacientes que apresentam uma maior reducdo nos niveis de PCR diminuem

seu risco em relagado aos n4o responsivos.

Pearson et al. (2003) identificaram varios fatores como associados ao aumento
ou diminuicdo da PCR. Entre os fatores associados positivamente estdo a
pressédo arterial elevada, o IMC, tabagismo, diabetes, sindrome metabdlica,
baixo HDL e triglicerideo elevado, uso de horménio estrogénio/progesterona,
infeccbes cronicas (gengivite, bronquite) e inflamag¢des crénicas (artrite
reumatodide). As condigbes associadas com a diminuicdo dos niveis de PCR
sdo: consumo moderado de alcool, atividade fisica aumentada, exercicios de
endurance, perda de peso e medicamentos a base de estatinas, fibratos e
niacina. O mecanismo da associagao da PCR com algumas dessas condi¢des
nao esta bem definido, sendo possivel que ocorra pela co-associagdo com uma

doenca vascular prevalente.

A PCR participa da resposta sistémica a inflamag¢do. Sua concentracdo
plasmatica aumenta rapidamente, em resposta a estados inflamatérios, no que

se convencionou chamar resposta de fase aguda, refletindo uma sintese
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aumentada pelos hepatécitos de algumas proteinas e a diminuigdo de um
pequeno numero de outras, notadamente a albumina, de um total de
aproximadamente 40 proteinas plasmaticas alteradas, que contribuem para o
aumento da capacidade defensiva ou adaptativa do organismo. Mais
recentemente, a sintese extra-hepatica de PCR foi evidenciada em neurbnios,
placas ateroscleréticas, monécitos e linfocitos. Seu papel atual em humanos,
tanto pré6 como antiinflamatério, contudo, permanece complexo (BLACK;

KUSHNER; SAMOLIS, 2004).

Por outro lado, a PCR ou outro marcador inflamatério, para ter utilidade clinica,
deve possuir algumas caracteristicas, dentre as quais se mostrar independente
de outros fatores de risco estabelecidos, ter valor preditivo aditivo, possibilidade
de generalizagao dos resultados para varios grupos populacionais, além de
métodos estandartizados e custos aceitaveis, entre outros requisitos

(PEARSON et al. 2003).

A associagao entre PCR e pressao arterial tem sido objeto de inumeros
estudos, nos ultimos anos. Niveis elevados de pressdo arterial parecem
estimular uma resposta pro-inflamatéria, ao mesmo tempo que estudo sugere
que a inflamacgao tem um papel central na génese da HAS (BLAKE et al. 2003).
Possiveis mecanismos hemodindmicos de elevagao da pressao exerceriam
estimulos biomecanicos, acarretando ao aumento de expressao de Icam

(molécula de adesao intercelular) e Vcam (molécula de adesao vascular), por
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células endoteliais (CHAPPEL et al. 1998), e de secregdo de MCP-1 pelas
mesmas células, resultando em aumento da ades&do de mondcitos ao endotélio
(KOMATSU et al. 1997), como também promoveriam a geragcao de espécies

reativas de oxigénio, levando ao estresse oxidativo (YASUNARI et al. 2002).

Outra possibilidade é a de estimulos hormonais. A angiotensina Il ou
aldosterona promoveria aumento na expressdao de MCP-1 e na formagao de
cicloxigenase-2 (ROCHA et al. 2002). A angiotensina Il, por sua vez, também
promoveria aumento da sintese da PCR, ao estimular a liberacéo de II-6 pelas
células musculares lisas (CHAE et al. 2001). Por outro lado, especula-se sobre
a existéncia de um possivel papel da PCR na etiologia da hipertenséao,
promovendo a diminuicdo da producdao de Oxido nitrico pelas células do
endotélio, o que leva a um disturbio no tdnus do vaso e diminuigdo da resposta
opositora a vasoconstricgdo, além de aumentar a produgéao de endotelina-1, um

potente vasoconstrictor derivado do endotélio (BLAKE et al.2003).

Os resultados encontrados neste estudo, da ndo associacdo da PCR com HAS,
nao confirmam os achados de estudo prévio. Em estudo caso-controle,
Bautista et al. (2004) demonstraram que niveis de PCR significativamente
maiores eram encontrados em participantes-casos, sugerindo uma associagao
continua e independente entre niveis de PCR e pressido arterial. A média
geométrica da PCR foi significativamente maior nas participantes-casos do que

nas integrantes do grupo de comparagao. Nesse estudo, a prevaléncia da
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hipertensdo aumentou nos niveis mais altos de PCR, apds ajuste para outros
fatores de risco cardiovascular. Em outro estudo, os autores constataram uma
associagao positiva e independente da HAS com a PCR, embora a magnitude

no aumento da prevaléncia tenha sido menor (BAUTISTA et al. 2001).

Entretanto, em trabalho mais recente, contrariamente aos resultados do estudo
prévio, nao foi encontrada associagao significante entre PCR e status
hipertensivo (BAUTISTA et al. 2005). O estudo foi de base populacional,
realizado na Colémbia. Uma possivel causa da ndo associagao poderia ter sido

o tamanho reduzido da amostra.

Neste estudo, as pacientes hipertensas (grupo-caso) apresentaram niveis de
PCR-us semelhantes as nao hipertensas (grupo-comparagcado). Chama a
atencdo o fato de que as pacientes-caso apresentavam excelente controle
pressorico (77,8% e 83,3%) para a PAS/PAD, respectivamente. Em
concordancia com esses resultados Schillaci et al. (2003), em estudo caso-
controle com pacientes hipertensos recém-diagnosticados e nunca tratados,
detectaram niveis de PCR significativamente maiores nos hipertensos do que
nos controles “saudaveis”. Entretanto, apos a divisdo dos hipertensos em dois
grupos <135/85mmHg, avaliados pela média da PA de 24h, e 2135/85mmHg,
os valores de PCR dos pacientes hipertensos do primeiro grupo mostraram-se
significativamente menores do que os do segundo, e nao diferiram dos

pacientes normotensos-controle.
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Semelhantemente, no Mesa Study, individuos com PA<140/90mmHg
apresentaram valores de PCR significativamente mais baixos do que aqueles

com pressodes mais altas (LAKOSKI et al.2005).

Estudo em ratos, em modelo experimental de hipertensao induzida por infusdo
de angiotensina Il ou norepinefrina (CAPERS et al. 1997), demonstram que a
administracdo de vasodilatador (hidralazina), ao reduzir a pressao arterial, foi
capaz de diminuir (modelo angiotensina Il) ou eliminar (modelo norepinefrina) a
expressao da MCP-1, importante mediador da resposta inflamatéria na
vasculatura arterial, demonstrando o efeito da hipertensdo na expressao

arterial da MCP-1.

Por outro lado, em estudos transversais, Festa et al. (2000) e Ridker et al.
(2003) demonstraram que os niveis de PCR em pacientes hipertensas, tratados
ou nao, sao maiores do que em individuos normotensos. Considerando que
nesses estudos nao foi feito nenhum ajuste para potenciais fatores de
confuséo, ha de se considerar que outras co-variaveis (IMC, idade, lipideos)
possam responder pela associacdo encontrada entre PCR e individuos

hipertensos, na populacdo estudada.

Outros fatores a considerar sdo as possiveis diferencas em relagcao a etnia.
Segundo o workshop sobre marcadores inflamatorios, estudos com PCR

incluiram como participantes, na grande maioria, individuos caucasianos
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(PEARSON et al. 2003), o que potencialmente limita a generalizagdo dos
resultados. Foram estudadas populagdes norte-americanas ou européias, com

excecao de um estudo com homens japoneses-americanos.

No Mesa Study, citado anteriormente, Lakoski et al. (2005) confirmaram a
associacao independente entre PCR e HAS, no entanto, ficou evidente a
existéncia de diferengas entre grupos étnicos, com relagdo aos niveis de PCR
apresentados e a associacdo com HAS. Os niveis de PCR n&o se mostraram
associados a HAS, na populagao hispanica. A possivel explicagdo para essas
diferengas étnicas, segundo Lakoski et al. (2005) seria que os individuos
hispanicos podem estar expostos a fatores ambientais, nutricionais, ou
apresentarem outros fatores intrinsecos que competem com a HAS como
causa da elevagao da PCR, desta forma mascarando uma associagao entre
PCR e HAS, nessa populagado. Por outro lado, a associagdo pode néo estar
presente, sugerindo que mecanismos relacionados a HAS variam de acordo
com a etnia. Por fim, poderia haver uma possivel relacdo espuria entre os
outros grupos étnicos, devido a fatores residuais de confusdo de variaveis nao

mensuradas de diferengas étnicas relacionadas a dieta, polui¢édo do ar, etc.

O Women's Health Study (SESSO et al. 2003), estudo de coorte prospectivo
em mulheres americanas, demonstrou que os niveis de PCR, ainda que de
forma modesta, estdo independentemente associados com a incidéncia de

HAS. Por outro lado, estudo transversal com participantes do British Women's
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Heart and Health Study (SMITH et al. 2005) mostrou que a PCR estava
positivamente associada com hipertensdo; entretanto, apds ajuste para uma
série de potenciais fatores de confusao, a associagdo com PAS e pressao de
pulso foi atenuada consideravelmente, e a associagdo com HAS abolida,
sugerindo que a PCR esta ligada a varios fatores que confundem sua

associacdo com a HAS.

Segundo o documento V Diretrizes Brasileiras de Hipertenséo (2006), o ganho
de peso esta associado com o aumento da pressédo, com 75% dos homens e
65% das mulheres apresentando hipertensdo diretamente atribuivel a
sobrepeso e obesidade. Neste estudo foi encontrada uma correlagéo entre
PCR-us e obesidade, avaliada pela circunferéncia abdominal, sugerindo uma

possivel associagao entre PCR e obesidade abdominal entre as participantes.

Estudo recente com diabéticos, um subgrupo representativo do Adopt (A
Diabetes Outcome Progression Trial), avaliou a associagao entre componentes
da sindrome metabdlica e variaveis inflamatérias (KAHN et al. 2006). Os
autores sugerem que individuos com sindrome metabdlica tém niveis mais
altos de PCR; entretanto, a relagdo entre o numero de componentes da
sindrome metabdlica e PCR parece ser devida a obesidade, uma vez que,
apos os ajustes para o IMC, a associagdo torna-se insignificante. Essas
observacdes reforcam o conceito de que a PCR, em individuos diabéticos,

reflete primariamente a magnitude da obesidade.

68



O Cardia Study, estudo de coorte em populagdo adulta jovem, conforme
aludem Lakoski et al. (2006), evidenciou que o desenvolvimento da HAS, a
medida que os adultos jovens alcangcavam a meia-idade, ndo estava associado
a concentragbes de PCR. Niveis de PCR ndao se mostraram
independentemente associados a incidéncia de HAS, apds ajustes para o IMC.
As possiveis explicagdes para esses resultados poderiam estar no fato de que
a obesidade, além de ser um importante preditor de HAS, também esta
associada a niveis elevados de PCR. Assim, & possivel que esta patologia
constitua um viés de confusdo na relacdo entre niveis de PCR e HAS. Por
outro lado, a inflamacéao, expressa por niveis elevados de PCR, pode refletir o
mecanismo entre a obesidade e a HAS, medido de forma menos precisa. E
possivel também que, a medida que os coortes envelhegcam, outras variaveis,
além da obesidade, influenciem a pressao arterial (PA), por mecanismos

inflamatdrios ou inflamacéao e PA independentemente.

A prevencdo primaria da obesidade é mais facil do que a perda de peso, para o
controle da pressao. S&o necessarias intervengbes mais precoces e agressivas
de fatores de risco para HAS. Em estudo de coorte, para avaliar o valor da
PCR, tabagismo e obesidade abdominal em predizer a hipertensdao em homens
de meia-idade, Niskanen et al. (2004) sugerem que a hipertensao € precedida
de um estado inflamatério crénico de baixo-grau; entretanto, varios fatores
relacionados ao estilo de vida e a sindrome metabdlica nado parecem explicar

essa associagdo. Segundo os autores, multiplos caminhos, independentemente
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da inflamagao, parecem levar ao desenvolvimento da hipertensdo, incluindo o

fumo e o aumento da circunferéncia da cintura.

Para Lean, Han e Morisson (1995), a circunferéncia abdominal pode ser usada
para identificar individuos com necessidade de perda de peso, hipotese
confirmada pelas correlagdes encontradas em nosso estudo entre PCR-us e

circunferéncia abdominal.

O desenvolvimento de estratégias de saude publica e a implementagdo de
medidas clinicas efetivas que levem a modificacdes sustentaveis do estilo de
vida representam um desafio para os profissionais de saude, pesquisadores e
sanitaristas. Em estudo randomizado com 180 pacientes, Esposito et al. (2004)
constataram que pacientes no grupo dieta do Mediterraneo, que enfatiza o
consumo de graos integrais, vegetais, frutas, nozes e azeite de oliva, quando
comparados a pacientes em uma dieta cardioprotetora, com reducido de
gordura, apresentaram, apos dois anos de intervencgéo, niveis mais baixos de
PCR, colesterol total e triglicerideos, menor prevaléncia de sindrome

metabdlica e resisténcia a insulina e maior perda de peso.

Em estudo utilizando a dieta Dash, que enfatiza o alto consumo de frutas e
vegetais (total de 9 porgdes/dia), Erlinger et al. (2003) sugerem que a
inflamacédo atenua os efeitos benéficos que uma dieta pobre em gordura

saturada exerce nos lipideos circulantes. Os autores afirmam que essa
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possivel agao é evidenciada por mecanismos bioldgicos sugeridos em estudos
com animais, em que a IL-6, potente estimulador da PCR, mostrou ser capaz
de inibir a atividade da lipase lipoprotéica em adipdcitos, sugerindo que, em
humanos, a IL-6 pode ser responsavel pelas alteragbes e anormalidades
lipidicas encontradas na resisténcia a insulina. As pesquisas com a dieta Dash
tém importantes implicacbes na andlise e interpretacdo de estudos que
examinem a relagao entre dieta e lipideos, explicando, pelo menos em parte, a

consideravel variabilidade encontrada na literatura, na responsividade lipidica.

No entanto, resultados conflitantes foram achados, em relacdo a dieta e PCR.
No mesmo estudo, Erlinger et al. (2003) ndo encontraram efeitos significativos
da dieta Dash nas concentragbes de PCR. Estudos epidemiolégicos mostraram
que o consumo de uma dieta com alto teor de fibras ou baixo indice glicémico
foi capaz de reduzir niveis de PCR (LUDWIG et al.1999; LIU et al. 2002). Essas
associacgoes prévias entre dieta e PCR poderiam indicar, segundo os autores
do estudo Dash, a existéncia de viés de confusdo de outros potenciais fatores
residuais ou fatores nao avaliados. Outra possibilidade é que o estudo, com
80% de poder de detectar 25% de mudanca na PCR, nao tenha sido capaz de
avaliar um pequeno efeito da dieta na PCR. Os resultados da Dash sugerem
que a inflamacao, se ndao um possivel determinante da resposta adversa a

dieta, &, pelo menos, um marcador dessa resposta.

Em estudo com 12 participantes, Sanchez-Moreno et al. (2003) avaliaram a
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biodisponibilidade da vitamina C do suco de laranja processado em altas
temperaturas e seu efeito nos niveis de PCR, entre outras variaveis. Apos 14
dias de intervengéao, os niveis de PCR, normais no periodo inicial do estudo, se

apresentaram mais baixos, mas nao significativamente.

Independente da associagdo ou nao com PCR-us, o consumo diario de frutas e
vegetais & protetor a saude cardiovascular, apresentando uma associagao
negativa com doenga arterial coronariana (YUSUF et al. 2004), além de efeito
benéfico em promover a queda da pressao arterial (APPEL et al. 1997). Neste
estudo, o consumo de frutas, verduras e legumes foi baixo, em ambos os
grupos. Apenas algumas frutas (banana, mamao, melancia, meldo, macga) e
algumas verduras (abdbora, berinjela, pepino e tomate) foram consumidas com

freqUéncia; entretanto, o consumo diario foi maior apenas para alguns desses

vegetais.

O habito alimentar do hipertenso deve incluir, pelo menos, cinco porgbes de
frutas/verduras no plano alimentar diario, segundo o documento V Diretrizes
Brasileiras de Hipertensdo Arterial (2006), fato que nao ocorreu entre os
participantes hipertensos, nem nos participantes saudaveis, confirmando a
necessidade do estimulo a adogdo de habitos alimentares saudaveis na

prevencao primaria da hipertensao arterial.

A relagao entre consumo de alcool e concentragdes plasmaticas de PCR foi
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avaliada em recente estudo transversal (ALBERT; GLYNN; RIDKER, 2003). O
consumo moderado de alcool teve maior associagdo com concentragdes mais
baixas de PCR do que o consumo ocasional ou a abstengdo, um efeito
independente daquele relatado para os lipideos. Esses resultados sugerem que
o alcool pode atenuar a mortalidade cardiovascular, em parte através de um

mecanismo antiinflamatério.

Imhof et al. (2004), em estudo transversal multicéntrico randomizado, com
7.887 participantes de trés paises da Europa, avaliaram a concentracdo
plasmatica de marcadores inflamatérios entre consumidores moderados, de
grandes quantidades de alcool e abstémios. Os abstémios e os consumidores
de altas doses de alcool apresentaram concentragcdes mais elevadas de
marcadores inflamatorios. Esses achados sao consistentes com a hipotese de
que uma acao antiinflamatéria decorrente do consumo moderado de alcool
pode ser responsavel por reducdo nas taxas de morbimortalidade
cardiovascular, independente do tipo de bebida consumida, além do aumento
na producdo de HDL, mecanismo ja sugerido como responsavel pela

associacao inversa encontrada entre consumo moderado de alcool e DCV.

Os mecanismos antiinflamatérios do consumo moderado de alcool nas DCV
parecem ocorrer pela supressao da sintese de citocinas e quimocinas pro-
inflamatérias (TNF-alfa, IL-6, MCP-1) em macréfagos alveolares e mondécitos

de sangue humano, tanto in vivo, quanto in vitro (VERMA; FOGARASI;
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SZABO, 1993). Além dos efeitos supressores em citocinas proinflamatorias, a
ingestdo do alcool afeta favoravelmente a produgcdo de citocinas
antiinflamatérias produzidas por macréfagos e linfocitos T. Esses achados
sugerem que um consumo moderado de alcool pode exercer um efeito
antiinflamatério local na vasculatura, bem como influenciar as concentractes
sistétmicas de mediadores inflamatérios (IMHOF et al. 2004). Segundo os
autores, as concentracbes elevadas de marcadores inflamatérios entre os
consumidores de altas doses de alcool podem indicar que o potencial efeito
antiinflamatério encontrado entre consumidores moderados pode ser anulado

por danos em diversos tecidos, incluindo o figado.

Neste estudo, a abstencdo ao alcool entre hipertensas e nao hipertensas,
apesar de maior que no grupo de consumo moderado, se fez acompanhar por
uma frequéncia elevada de consumo habitual, superior a 15g/dia. Pelo fato da
diminuicdo no consumo de etanol estar associada a redugcdes nos niveis
pressoricos, esses niveis de consumo nao sao recomendados a hipertensos ou

mesmo na prevengao primaria da HAS (V Diretrizes ... 2006).

Outro fator, a pratica regular de exercicios fisicos, € recomendado para
hipertensos, em tratamento medicamentoso ou ndo, por reduzir o risco de
doenca arterial coronariana, acidentes vasculares cerebrais e mortalidade em
geral, além da redugéo da presséao arterial sistolica/diastélica em 6,9/4,9 mmHg

(V Diretrizes ... 2006). A alta freqiéncia de sedentarias entre as hipertensas
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participantes do estudo, 61,1%, foi semelhante ao encontrado por Ferreira et al.
(1999), em que 57% dos hipertensos participantes de um programa de controle

da hipertensdo também referiram n&o praticar exercicios fisicos.

Mora et al. (2006), em estudo transversal com 27.158 mulheres saudaveis,
constataram que baixos niveis de atividade fisica e altos indices de IMC se
mostraram independentemente associados com quase todos os marcadores
inflamatdérios e biomarcadores lipidicos. Nao esta claro de que modo a
atividade fisica, independentemente do peso corporal, poderia estar associada
com biomarcadores inflamatérios ou lipidicos, conforme demonstraram os
resultados da pesquisa. Os autores sugerem, como possiveis mecanismos, 0
fato de que a atividade fisica esta associada a melhora da fungéo endotelial e a
sintese de Oxido nitrico, bem como uma possivel acdo na modulagdo da
inflamacgao sistémica, pela redugdao da produgcdo de citocinas e leptina

derivadas do musculo.

As correlacbes encontradas na populacdo do estudo, entre biomarcadores
lipidicos e hipertensdo, estdo de acordo com a literatura. Bautista et al. (2005),
ao estudarem 79 individuos hipertensos e 117 nao hipertensos, como ja era
esperado, constataram que os hipertensos eram mais velhos, tinham maior
IMC e niveis plasmaticos mais elevados de glicemia, colesterol e triglicerideos,

quando comparados aos nao hipertensos.
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De acordo com o documento V Diretrizes Brasileiras de Hipertensao Arterial
(2006), o tabagismo deve ser agressivamente combatido e eliminado. Neste
estudo foi encontrada uma frequéncia de 19,4% de fumantes entre hipertensas
e 9,5% entre as nao hipertensas. Niskanen et al. (2004), demonstraram que o

fumo, independentemente da inflamacéo, esteve associado a hipertensao.

Individuos na categoria alto-risco da PCR tém aumentado em 2 vezes o risco
relativo, quando comparados com individuos na categoria baixo risco. Quem e
quando deve ser avaliado com relagcdo ao marcador inflamatério? Nao foi
realizado, até o momento, nenhum estudo clinico randomizado para avaliar
PCR, com populagao alocada para a mensuragado desse marcador, juntamente
com populagao controle, em que ambos os grupos tenham sido seguidos
prospectivamente, para que se possa determinar os beneficios, ou ndo, dessa

mensuragao (PEARSON et al. 2003).

O uso da PCR-us como forma de motivar pessoas com moderado risco a
melhorar seu estilo de vida, cessando de fumar, perdendo peso, se
exercitando, promovendo mudancas na alimentagao, ou mesmo aumentando a
adesao a terapia medicamentosa, apesar de muito interessante, ainda néo foi
testado. As evidéncias atuais, no entanto, ndo suportam a efetividade dessa
medida em particular, sendo necessario a conducdo de estudo clinico

randomizado para mostrar a eficacia dessa medida (PEARSON et al. 2003).
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Estudos comportamentais necessitam estabelecer a utilidade de marcadores
inflamatdérios em aumentar a motivagdo de pacientes a aderir as modificagdes
do estilo de vida ou a terapia medicamentosa, na prevengao das DCV. Sera de
especial importancia se estudos adicionais sugerirem que a monitorizacdo da
PCR-us ou outro marcador pode ser usada para avaliar a atividade da doenca
ou algum aspecto progndstico importante (PEARSON et al. 2003). Uma
possibilidade é que a melhora na estratificacédo pode levar pacientes de baixo
risco a serem mais bem identificados e tratados de forma mais barata, ao se

introduzir a avaliagao da PCR-us como medida bioquimica inicial.

Apesar da alta prevaléncia da HAS e do impacto nas populacoes, as
evidéncias apontam para a necessidade de mais estudos prospectivos, que
confirmem a importancia da mensuracédo de marcadores inflamatérios como

fatores de risco para o desenvolvimento ou controle da HAS.

O fato de, neste trabalho, nao se ter constatado ser a PCR-us um fator de risco
para pacientes com hipertensdo poderia ser atribuido mais a questbes
amostrais (ordem metodoldgica) do que ao achado clinico e/ou epidemiolégico.
O fato é que, como a hipertensédo arterial € uma patologia multifatorial, séo
diversos e questionados os mecanismos pelos quais determinados fatores
atualmente sdo considerados de risco. E pertinente referir que grande parte da
variagado encontrada na distribuicdo dos niveis de PCR pode ser atribuida a

fatores relacionados ao estilo de vida, portanto, passiveis de modificacao.
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Os dados levantados na pesquisa levam a algumas conclusdes:

Nao foi demonstrada associacdo entre PCR e hipertensdo, entre as
participantes do estudo. No entanto, 74,2% das hipertensas apresentaram

concentragdes de PCR-us nas categorias de risco moderado e alto risco;

A populacao estudada foi constituida por adultos jovens, com bom nivel de
escolaridade. Cerca de 80% das participantes tinham 2° grau completo. O

estilo de vida, contudo, era sedentario e com consumo elevado de alcool;

Nao obstante se tratar de uma populacado de risco, um percentual importante

das hipertensas, 19,4%, era constituido por tabagistas;

A quase totalidade das participantes hipertensas apresentava circunferéncia
abdominal que ultrapassava as recomendacgdes;
A populacdo do estudo tinha niveis elevados de colesterol LDL e colesterol

total e cerca de 20% das hipertensas apresentavam niveis anormais de glicose;

O consumo de frutas, verduras e legumes era inabitual e ndo atendia as

recomendacgdes propostas em diversas Diretrizes, para essa populagao.
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No campo da pesquisa:

Desenvolver estudos prospectivos para avaliar o papel dos fatores de risco,
principalmente os de evolugcdo crénica, e a relagdo com os estagios
inflamatérios que possam atuar como fatores de interferéncia ou confuséo, vez
que os estudos epidemioldgicos do tipo associagado apenas presumem fatores

diretos e indiretos de risco da ocorréncia, sem explicar o mecanismo causal.

No campo da saude:

Os fatores de risco observados na populagcdo do estudo sugerem a
necessidade de implementacdo de medidas de prevencdo, mediante simples
deteccao dos que sao prejudiciais e que devem ser abolidos, e do estimulo a
adocdo de fatores protetores. Como foi observado, os fatores de risco
modificaveis na populacdo nado hipertensa (tabagismo, alcoolismo,
sedentarismo, baixo consumo de vegetais) demonstram a necessidade de

incentivo a mudancas no estilo de vida, na clinica diaria.

A adogao de um programa mais efetivo de medidas que atuem nos fatores de
risco modificaveis, desde a idade mais precoce, com estratégias que utilizem,
sobretudo, os meios de comunicacdo, deve ser cada vez mais considerada,
principalmente para aplicagao em locais publicos, particularmente nos setores

de saude e de educacao.
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Apéndice A - Cronograma

ATIVIDADE

2006

2007

FEV

MAR

ABR

MAI

JUN

JUL

AGO

SET

ouT

NOV

DEZ

JAN | FEV

LEVANTAMENTO BIBLIOGRAFICO

SUBMISSAO AO COMITE DE ETICA

TREINAMENTO E CAPACITAGAO DE
AUXILIARES

COLETA DE DADOS

IANALISE BIOQUIMICA

DIGITAGCAO DE DADOS

IANALISE DE DADOS

REDACAO

IAPRESENTAGAO DA DISSERTAGCAO




Apéndice B - Dados de antropometria

FORMULARIO 4
DADOS DE ANTROPOMETRIA

NOME: PRONT.: QST

1 CIRCUNFERENCIA DA CINTURA

12 MEDIDA (cm)

22 MEDIDA (cm)

2 CIRCUNFERENCIA ABDOMINAL

12 MEDIDA (cm)

22 MEDIDA (cm)

3 PESO E ALTURA

PESO 1 (Kg)

ALT. 1 (cm)

PESO 2 (Kg)
ALT. 2 (cm)
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Apéndice C - Dados bioquimicos

FORMULARIO 5 - DADOS BIOQUIMICOS

DATA
NOME: PRONT.: QST T T ]
GLICOSE 1 mg/d| GLIC 1
\Valor normal: 70 — 110
COLESTEROL TOTAL1 mg/d| COLT 1
I\Valor normal: 50 — 200
COLESTEROL HDL1  mg/dl COLHDL 1
\Valor normal: 30 — 85
COLESTEROLLDL1  mg/dl COLLDL 1
TRIGLICERIDEOS 1 mg/d| TRIG 1
\Valor normal: 35 — 165
PCR 1 md/d| PCR 1
\Valor Normal: De 0,00 - 0,50
GLICOSE 2 mg/d| GLIC 2
\Valor normal: 70 — 110
COLESTEROL TOTAL2 mg/d| COLT 2
I\Valor normal: 50 — 200
COLESTEROL HDL2  mgdl COLHDL 2
\Valor normal: 30 — 85
COLESTEROLLDL2  mg/dl COLLDL 2
TRIGLICERIDEOS 2 mg/d| TRIG 2
\Valor normal: 35 — 165
PCR 2 md/d| PCR 2
\Valor Normal: De 0,00 - 0,50
PCR 3 mg/di PCR 3
\Valor Normal: De 0,00 - 0,50
PCR 4 mg/d| PCR 4

IValor Normal: De 0,00 - 0,50

99



Apéndice D — Questionario de freqiiéncia alimentar

FORMULARIO 3

QUESTIONARIO DE FREQUENCIA ALIMENTAR

NOME: PRONT.: QST

1 CONSUMO DE:
ALFACE / ESCAROLA (4 FOLHAS MEDIAS) ALFA
1 |NUNCA/<1VEZ 2 [2A3/MES 1/ SEMANA
4 | 2A4/SEM. 5 |5A7/SEM. 1/DIA
7 |2A3/DA

2 ACELGA (3/4 PRATO) ACEL
1 |NUNCA/<1VEZ 2 [2A3/MES 1/ SEMANA
4 | 2A47/SEM. 5 [5A7/SEM. 1/DIA
7 |2A3/DA

3 AGRIAO / ALMEIRAO (1/2 PRATO) AGRI
1 |NUNCA/<1VEZ 2 [2A3/MES 1/ SEMANA
4 | 2A4/SEM. 5 [5A7/SEM. 1/DIA
7 |2A3/DA

4 BROCOLIS/COUVE FLOR/COUVE (2 RAMOS) BRO
1 |NUNCA/<1VEZ 2 [2A3/MES 1/ SEMANA
4 | 2A4/SEM. 5 [5A7/SEM. 1/DIA
7 |2A3/DA

5 REPOLHO (1 CL GRANDE) REPO
1 |NUNCA/<1VEZ 2 [2A3/MES 1/ SEMANA
4 | 2A47SEM. 5 [5A7/SEM. 1/DIA
7 |2A3/DA

6 TOMATE (3 FT MEDIAS) TOMA
1 |NUNCA/<1VEZ 2 [2A3/MES 1/ SEMANA
4 | 2A4/SEM. 5 |5A7/SEM. 1/DIA
7 |2A3/DA

7 CENOURA (3 C SOPA) CENO
1 |NUNCA/<1VEZ 2 [2A3/MES 1/ SEMANA
4 | 2A4/SEM. 5 |5A7/SEM. 1/DIA
7 |2A3/DA
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10

11

12

13

14

15

16

ALHO / CEBOLA (3 C CHA / RODELAS)

C [N[& =
=

ABO

ABO

NN =ln[N[s =
C C
(@) (@)

)]
Cc

C

NUNCA /<1 VEZ
2A4/SEM.
2A3/DIA

O/BERINJELA/PEPINO (2 C SOPA)

NUNCA / < 1 VEZ
2A4/SEM.

2A3/DIA

BRINHA / BETERRABA (2 C SOPA)
NUNCA / < 1 VEZ

2A4/SEM.

2A3/DIA

BORA (2 C SOPA)
NUNCA / < 1 VEZ

2A4/SEM.

2A3/DIA

LARANJA/MEXERICA (1 UN)

NUNCA / < 1 VEZ
2 A4/SEM.

2A3/DIA

O LARANJA (1 COPO 250ml)
NUNCA / < 1 VEZ

2 A4/SEM.

2A3/DIA

O LIMAO (1 COPO 250ml)
NUNCA / < 1 VEZ

2 A4/SEM.

2A3/DIA

BANANA (1 MEDIA)

NUNCA /< 1 VEZ

2 A4/SEM.

2A3/DIA

O MARACUJA (1 COPO 250 ml)
NUNCA /< 1 VEZ

2A4/SEM.

2A3/DIA

2 A3/MES

2 A3/MES

2 A3/MES

2 |2A3/MES

5 |5A7/SEM.

2 |2A3/MES

5 |5A7/SEM.

2A3/MES

2 A3/MES

2A3/MES

2 |2A3/MES

5 |5A7/SEM.

5A7/SEM.

5A7/SEM.

5A7/SEM.

5A7/SEM.

5A7/SEM.

5A7/SEM.

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

ALHO

JILO

ABOBRI

ABO

LARA

SUCOLA

SUCOLI

BANA

SUCOMARA
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17

ABACAXI/SUCO (1 FT MEDIA/1 COPO 250 ml)

1 NUNCA /<1 VEZ

4 2A4/SEM.

7 |2A3/DIA

18

MACA/PERA (1 UN MEDIA)

1 NUNCA /<1 VEZ

4 2A4/SEM.

7 |2A3/DIA

19

MAMAO / SUCO (1 FR MEDIO / 1 COPO 250 ml)

1 NUNCA /<1 VEZ

4 2A4/SEM.

7 |2A3/DIA

20

MORANGOS (7 UN MEDIAS)

1 NUNCA /<1 VEZ

4 2A4/SEM.

7 |2A3/DIA

21

CAQUI (1 UN MEDIA)

1 NUNCA /<1 VEZ

4 2A4/SEM.

7 |2A3/DIA

22

ABACATE (1/2 UNIDADE)

1 NUNCA /<1 VEZ

4 2A4/SEM.

7 |2A3/DIA

23

2A3/MES

5A7/SEM.

2A3/MES

5A7/SEM.

2A3/MES

5A7/SEM.

2A3/MES

5A7/SEM.

2A3/MES

5A7/SEM.

2A3/MES

5A7/SEM.

MELAO/MELANCIA/SUCO (1 FT MEDIA/1 COPO 250 ml)

1 NUNCA /<1 VEZ

4 2A4/SEM.

7 2A3/DIA

24

SUCO DE CAJU (1 COPO 250ml)

1 NUNCA /<1 VEZ

4 2A4/SEM.

7 2A3/DIA

25

SUCO DE ACEROLA (1 COPO 250ml)

1 NUNCA /<1 VEZ

4 2A4/SEM.

7 2A3/DIA

2

5

2 A3/MES

5A7/SEM.

2 A3/MES

5A7/SEM.

2A3/MES

5A7/SEM.

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

ABACA

MACA

MAMA

MORA

CAQUI

ABAC

MELA

SUCOCA

SUCOACE
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26

27

28

29

30

UVA (10 GOMOS)

1 | NUNCA/<1VEZ
4 | 2A4/sEM.

7 |2a3/DA

MAN

1 | NUNCA/<1VEZ
4 | 2A4/sEM.

7 |2a3/DA

PES

1 | NUNCA/<1VEZ
4 | 2A4/sEM.

7 |2a3/DA

AME

1 | NUNCA/<1VEZ
4 | 2A4/sEM.

7 |2a3/DA
;EEWONAS(6UN)

1 | NUNCA/<1VEZ
4 | 2n4/SEM.

7 |2a3/DA

2A3/MES

GA/SUCO (1 UN MEDIA/1COPO 250ML)

2

2 A3/MES

5

SEGO/FIGO/AMEIXA (1 UN MEDI

A)

2

2 A 3/MES

5

NDOIM / CASTANHA (2 PUNHADOS)

2

2 A3/MES

5

5A7/SEM.

2 A3/MES

5A7/SEM.

5A7/SEM.

5A7/SEM.

5A7/SEM.

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

1/ SEMANA
1/DIA

UVA

MANGA

PESSE

AMEN

AZEI
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Apéndice E — Entrevista de Enfermagem

FORMULARIO 2
ENTREVISTA DE ENFERMAGEM

NOME: PRONT.: QST LT T ]
ENDERECO:
1] sexo:
[ 1 JmascuLino [ 2 JFEMININO SEXO [
| 2| DATADE NASCIMENTO (DD/MM/AA) ]
[ 1 ]25a50 [ 2 |s1as65 IDADE [
3] EsTADOCIVIL
[ 1 JsoLteRo [ 2 Jcasapo [ 3 Jviovo [ 8 wAPLIcA  [ECIVIL
4]  ESCOLARIDADE SERIE GRAU ESCO
1 |S/INSTRUGAO | 2 |1° GRAU INCOMPLETO
3 |1° GRAU COMPLETO E 2° INCOMPLETO
4 [2° GRAU COMPLETO EM DIANTE
| 5]  RENDA PER CAPITA RS RENDA [
[ 1 J<2sm [ 2 [>2e<asm [ 3 |4e<asM
T‘ ALCOOL (1 LT/ % GARRAFA CERVEJA / 1 DOSE DESTILADO / 1 CALICE V|NHO) ‘:
1 |< 309 ETANOL/DIA OU < 159 / DIA (MULHERES) ALcoOL
2 |>30g ETANOL/DIA OU > 15g / DIA (MULHERES)
8 |NAO SE APLICA
| 7| TABAGISMO CIGARROS/DIA TABA [
[1]<smia [ 2 |25/ NAO SE APLICA
| 8]  ATIVIDADE FisiCA AFIS [
SIM NAO
o] sEsm:
AEROBICO (CAMINHADA,CICLISMO,CORRIDA,NATACAO,DANCA) AERO [
SIM NAO [ 8 |N1sE APLICA
E QUAL A FREQUENCIA FREQ E
[ 1 ]<sxsem [ 2 |sasxsEm | 8 |NisE APLICA
1] DURAQAO (CONTINUA) DURA [
[ 1 J<30m [ 2 |pE30A60m [ 8 |N1sE APLICA
[12]  INTENSIDADE INTE [
[ 1 |MODERADA (PODE CONVERSAR) [ 2 JLEVE | 8 |N/SE APLICA
113]  PRESSAO ARTERIAL
12 PAS mmHg PAS1
12 PAD mmHg PAD1
22 PAS mmHg PAS2
22 PAD mmHg PAD2
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Apéndice - F

Carta convite para inclusao na pesquisa

Caro (a) Sr. (a)

O Servico de Cardiologia e o Programa de Hipertensdo do HSE estdo
promovendo o estudo “Perfil Inflamatdrio de Hipertensos”. Seu objetivo é
verificar se pacientes hipertensos apresentam inflamagao crénica de baixo

grau.

Para tal, serdo avaliados o peso corporal, a circunferéncia abdominal e niveis

plamaticos de glicose, triglicerideos, PCRus e colesterol total e fragdes.

Gostariamos de convidar vocé a participar da pesquisa. O estudo tera a
duragdo de 4 semanas, devendo o participante comparecer em data marcada,
e nao resultara em nenhum gasto por parte dos participantes. Todos os dados
obtidos neste estudo ndo terdo outros fins que nao a publicacdo e
apresentagdo em meios cientificos. Nenhuma informagdo que identifique
qualquer paciente sera divulgada.

Recife, agosto de 2006.

Karen Viviane de Souza Ferreira

Pesquisador Responsavel
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Apéndice - G

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(De acordo com a resolugao 196/96 do Conselho Nacional de Pesquisa)

Eu, , paciente do

Hospital dos Servidores do Estado de Pernambuco (HSE), com o registro

, declaro que fui devidamente informado pela Nutricionista

Karen Viviane de Souza Ferreira — CRN 0150 sobre as finalidades da pesquisa

“Perfil Inflamatdrio de Hipertensos” , e que estou perfeitamente ciente de que:

[u—

O objetivo principal deste estudo € conhecer a relagdo entre valores de

pressao arterial e inflamacéo;

2 Concordei em participar da pesquisa sem que recebesse nenhuma pressao
de qualquer profissional;

3. Para analise do sangue serdo coletados 8 a 10mL. Havendo necessidade
de uma coleta sanguinea adicional, para repeticdo da mensuragéo da PCR;

4. Para o estudo serdo também necessarios os meus dados de peso, altura e
circunferéncia abdominal;

5. Sera aplicado, ainda, um questionario, para se conhecer o consumo de
hortaligas, vegetais e frutas;

6. Sera garantido total sigilo das informagdes aqui obtidas;

7. Caso ocorra algum dano, desconforto, sensacao de dor na picada da

agulha ou possivel formagdo de hematoma, decorrente da coleta de
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sangue, os pesquisadores se responsabilizarao pela assisténcia adequada;

8. Receberei respostas a perguntas ou esclarecimentos a qualquer duvida
acerca dos procedimentos, riscos, beneficios e outros relacionados com a
pesquisa;

9. Nao havera nenhum tipo de 6nus financeiro para o participante.

10.Poderei desistir de participar da pesquisa em qualquer etapa, antes ou apés

o inicio da coleta dos dados.

Recife, de de

Assinatura do Paciente Assinatura do Pesquisador Responsavel
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Apéndice H - Fluxograma de captagdo de pacientes e desenvolvimento da pesquisa

AVALIAGAO DOS CRITERIOS DE INCLUSAO NO

‘AMBULAT()RIO DE CARDIOLOGIA/CLINICA MEDICA

Elegiveis Nao Elegiveis

!

Preenchimento ficha
Encaminhamento médico

Auxiliar de Pesquisa
Informagao sobre a pesquisa

v N

Concorda em Nao Concorda em
Participar Participar

v

Consentimento livre e esclarecido
Inclusao no estudo

Aplicagao de formulario para
cadastro Aprazamento

v

Laboratério HSE
Afericdo do peso e estatura
Coleta de amostra de sangue para
dosagens

y

Enfermagem
Afericao da PA
Aplicacao de formulario para
registro de dados

v

Nutrigao
Medida da circunferéncia abdominal
Aplicacao de questionarios
Semiquantitativo de freqiiéncia de
alimentos
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Apéndice | — Ficha inicial de encaminhamento médico

FORMULARIO 1
FICHA INICIAL DE ENCAMINHAMENTO

NOME: PRONT.:

FONE PARA CONTATO:

1 ANTECEDENTES / DIAGNOSTICOS
HAS D.MELLITUS AVC DAC
ANGINA INST. HIPERURICEMIA
SIND. OVARIO POLICISTICO OUTROS:

2 MEDICAGAO EM USO DROGA ATIVA
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Anexo - A

I
I

nstituto Materno Infantil o

’rof. Fernando Figueira
scola de Pas-grad em Satide Materno Infantil I M I P
nstitmgio Civil Filantrapica

DECLARAGCAO

Declaro que o Projeto de pesquisa n°. 804 intitulado “Perfil inflamatério de
hipertensos atendidos no servico de cardiologia do Hospital dos
Servidores do Estado de Pernambuco”, apresentado pela Pesquisadora lima
Kruze Grande Arruda foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa em Seres
Humanos do Instituto Materno Infantil Prof. Fernando Figueira — IMIP, em
Reunido Ordinéria 03 de agosto de 2006. .

Recife, 04 de agosto de 2006.

/ /,/zfz/%' X
Dr. José Eulalio Cabral Fitho
Coordenador do Comité de Etica
e Pesquisa em Seres Humanos do
Instituto Materno Infantil Prof, Fernando Figueira
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Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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