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Resumo

Fundamento: Embora os limiares de pressao arterial (PA) estejam bem definidos, ha escassez de dados sobre os possiveis
fenétipos de hipertensao arterial entre os sexos.

Objetivos: Identificar os fenétipos de hipertensao arterial em homens e mulheres com hipertensao em tratamento.

Métodos: Foram incluidos adultos com hipertensao arterial, entre 18 e 80 anos, em tratamento medicamentoso,
recrutados oportunisticamente em diversas regides do Brasil. As avaliagdes incluiram medidas de PA em consultério e
por monitorizacao residencial da PA (MRPA). Foram considerados quatro fenétipos de hipertensao arterial: i) hipertensao
controlada: PA < 140/90 mmHg e MRPA < 130/80 mmHg; ii) hipertensao do avental branco nao controlada: PA =
140/90 mmHg e MRPA < 130/80 mmHg; iii) hipertensao mascarada nao controlada: PA < 140/90 mmHg e MRPA =
130/80 mmHg; iv) hipertensao sustentada nao controlada: PA = 140/90 mmHg e MRPA = 130/80 mmHg. O nivel de
significancia adotado foi de 5% (p < 0,05).

Resultados: Dos 7.852 pacientes avaliados, todos em uso de medicacao anti-hipertensiva, 3.162 (40,3%) apresentaram
hipertensao controlada, sendo 1.115 (37,6%) homens e 2.047 (41,9%) mulheres (p < 0,001); 675 (8,6%) apresentaram
hipertensao do avental branco nao controlada, sendo 217 (7,3%) homens e 458 (9,4%) mulheres (p < 0,001); 1.605
(20,4%) apresentaram hipertensao mascarada nao controlada, sendo 645 (21,7%) homens e 960 (19,7%) mulheres
(p < 0,001); e 2.410 (30,7%) apresentaram hipertensao sustentada nao controlada, sendo 992 (33,4%) homens e 1.418
(29%) mulheres (p < 0,001).

Conclusoes: Este é o primeiro estudo populacional brasileiro a avaliar fenétipos de hipertensao por sexo. As
mulheres apresentaram melhor controle pressérico em comparagao aos homens, tanto em consultério quanto em
ambiente domiciliar.

Palavras-chave: Hipertensao; Pressao Arterial; Fenétipo.

Abstract

Background: Although blood pressure (BP) thresholds are well established, there is a lack of data on potential hypertension phenotypes
across sexes.

Objectives: To identify hypertension phenotypes in men and women undergoing antihypertensive treatment.
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Methods: Adults aged 18 to 80 years with diagnosed hypertension and undergoing pharmacological treatment were opportunistically recruited
from various regions of Brazil. Assessments included office BP measurements and home blood pressure monitoring (HBPM). Four hypertension
phenotypes were defined: (i) controlled hypertension: office BP < 140/90 mmHg and HBPM < 130/80 mmHg; (ii) white-coat uncontrolled
hypertension: office BP = 140/90 mmHg and HBPM < 130/80 mmHg; (iii) masked uncontrolled hypertension: office BP < 140/90 mmHg and
HBPM = 130/80 mmHg; (iv) sustained uncontrolled hypertension: office BP = 140/90 mmHg and HBPM = 130/80 mmHg. A significance level
of 5% (p < 0.05) was adopted.

Results: Among the 7,852 patients on antihypertensive therapy, 3,162 (40.3%) had controlled hypertension, including 1,115 (37.6%) men
and 2,047 (41.9%) women (p < 0.001); 675 (8.6%) had white-coat uncontrolled hypertension, with 217 (7.3%) men and 458 (9.4%) women
(p < 0.001); 1,605 (20.4%) had masked uncontrolled hypertension, including 645 (21.7%) men and 960 (19.7%) women (p < 0.001);
and 2,470 (30.7%) had sustained uncontrolled hypertension, including 992 (33.4%) men and 1,418 (29%) women (p < 0.001).

Conclusions: This is the first Brazilian population-based study to assess hypertension phenotypes by sex. Women demonstrated better BP
control than men, both in clinical settings and at home.

Keywords: Hypertension; Arterial Pressure; Phenotype.
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formas de doenca cardiaca, principalmente a insuficiéncia
cardiaca congestiva (18%).?

Introducao

A pressao arterial (PA) elevada é um dos principais

fatores de risco para a carga global de doencgas.! As Existem quatro fenétipos distintos de hipertensao arterial.

doengas cardiovasculares (DCVs), especialmente o acidente
vascular cerebral e a doenga arterial coronariana, tém sido
a principal causa de mortalidade no Brasil nas Gltimas
décadas. Entre as DCVs, a doencga arterial coronariana é
a mais letal, respondendo por 31% dos 6bitos por causas
cardiovasculares, seguida pelas doencas cerebrovasculares
(30%), pela cardiopatia hipertensiva (14%) e por outras

Os termos hipertensao do avental branco e hipertensao
mascarada foram originalmente definidos para individuos
ndo tratados; no entanto, esses padrdes de variacdo da
PA, dentro e fora do consultério, também ocorrem em
pacientes em uso de medicamentos anti-hipertensivos.
Para esses casos, adotam-se as seguintes classificagoes: i)
hipertensdo controlada (HC), quando a PA estd normal tanto
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no consultério quanto fora dele; ii) hipertensdo sustentada
nao controlada (HSNC), quando a PA esta elevada em ambos
os ambientes; iii) HAB nao controlada (HABNC), quando a
PA é elevada no consultério e normal fora dele; e iv) HM nao
controlada (HMNC), quando a PA é normal no consultério, mas
elevada fora dele. As prevaléncias estimadas no Brasil para esses
fendtipos variam entre 31-41% (HC), 28-41% (HSNO), 19-20%
(HMNO) e 7-9% (HABNC).?

Embora a prevaléncia varie entre os estudos, a HAB pode ser
identificada em aproximadamente 15% a 19% dos individuos
avaliados em consultério, sendo mais comum em pacientes
com hipertensao arterial em estagio 1. Diversos fatores podem
contribuir para elevagdes da PA fora do consultério em
comparagao as medigdes no ambiente clinico, dependendo da
populagdo analisada. Entre esses fatores estao: idade avangada,
sexo masculino, tabagismo, consumo de alcool, prética de
atividade fisica, ansiedade, estresse, obesidade, diabetes melito,
doenca renal cronica e histérico familiar de hipertensao arterial.?

A dltima diretriz brasileira manteve os critérios anteriores,
considerando como hipertenso o individuo com PA sistélica
(PAS) = 140 mmHg e/ou PA diastélica (PAD) = 90 mmHg em
medidas de consultério.> Recomenda-se que a PA no consultério
seja categorizada como ndo elevada, elevada ou hipertensao,
a fim de orientar as decisoes terapéuticas, conforme as novas
diretrizes de 2024 da European Society of Cardiology (ESC) para o
tratamento da PA elevada e da hipertensao arterial. O diagnéstico
de hipertensdo arterial ou PA elevada deve ser confirmado
por medicdes fora do consultério, por meio da monitorizagao
residencial da PA (MRPA) ou da monitorizacdo ambulatorial da PA
(MAPA), ou, no minimo, por uma nova afericao em consultério.
Além disso, quando a PA no consultério estiver entre 120-139/70-
89 mmHg, o paciente deve ser classificado como portador de PA
elevada, sendo recomendada a estratificacao do risco de DCV
para guiar a conduta. Para pacientes com hipertensao arterial
(PA = 140/90 mmHg), considera-se que todos apresentam risco
cardiovascular suficientemente alto para se beneficiarem do
tratamento farmacolégico.

Embora os limiares de PA estejam bem estabelecidos, ainda
ha uma lacuna de informagdes sobre os diferentes fendtipos de
hipertensao arterial entre os sexos — questao que este estudo
se propos a investigar.>®

Métodos

Desenho do estudo e populacao

Trata-se de um estudo transversal multicéntrico de vida real,
baseado no Registro Nacional do Controle da Hipertensao
Arterial Avaliado pela Medida de Consultério e Residencial
no Brasil (Registro LHAR). Foram incluidos pacientes com
hipertensao arterial, homens e mulheres adultos, com idades
entre 18 e 80 anos, recrutados oportunisticamente entre 2019 e
2023. Atriagem foi realizada em clinicas participantes, localizadas
na maioria das regiées do Brasil.

Afericao da PA

Todos os profissionais responséveis pela afericao da PA
foram previamente treinados e seguiram um protocolo
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padronizado para garantir a uniformidade das medigoes. Os
participantes realizaram as medigdes em posicao sentada,
com leituras feitas em intervalos de 1 minuto.

Tanto as medidas de PA em consultério quanto as
da MRPA foram obtidas com o equipamento eletrénico
HEM-7320 (OMRON HEALTHCARE Co., Ltd. 53, Kyoto,
Japdo). O protocolo da MRPA incluiu duas medigoes no
consultério e seis medigdes domiciliares por dia (trés pela
manha e trés a tarde/noite), durante 4 dias consecutivos.’ A
primeira afericao (dia 1) foi realizada no consultério, com
o objetivo de demonstrar o procedimento ao paciente ou
acompanhante. As aferigbes domiciliares ocorreram nos
dias 2, 3,4 e 5.

As leituras da MRPA foram enviadas para a plataforma
TeleMRPA (www.telemrpa.com) para andlise e emissao dos
laudos. Para as anélises, foram consideradas as médias da
PAS e da PAD.

Variaveis coletadas

Também foi aplicado um questiondrio para coleta de
dados demogréficos, presenga de comorbidades, fatores de
risco relacionados ao estilo de vida e uso de medicamentos
anti-hipertensivos. O indice de massa corporal (IMC) dos
participantes variou entre 18,5 kg/m?* (peso normal) e 40
kg/m? (obesidade grau IlI).

Foram considerados os seguintes fendtipos de hipertensao
arterial: i) HC: PA < 140/90 mmHg e MRPA < 130/80 mmHg;
i) HABNC: PA = 140/90 mmHg e MRPA < 130/80 mmHg;
iii) HMNC: PA < 140/90 mmHg e MRPA = 130/80 mmHg;
iv) HSNC: PA = 140/90 mmHg e MRPA = 130/80 mmHg.

Aspectos éticos

Os dados foram coletados localmente por meio de
formuldrios em papel e posteriormente enviados a equipe
central para tabulacdo e andlise. Todos os participantes
leram e assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade Federal de Coids (CAAE:
08208619.8.0000.5078), em conformidade com a
Resolugao n? 466/2012 do Conselho Nacional de Saudde.

Andlise estatistica

As variaveis qualitativas foram descritas por frequéncias
absolutas e relativas, enquanto as varidveis quantitativas
foram apresentadas como média e desvio padrao, uma
vez que nao houve violagdo da suposicao de normalidade,
avaliada pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. A associagao
geral entre os fenétipos de hipertensao arterial e o sexo foi
analisada pelo teste do qui-quadrado, com complementagao
por andlise residual ajustada, a fim de identificar associagoes
especificas entre cada fenétipo e o sexo. Para cada sexo, a
comparagao entre a PA média de consultdrio e a PA média
domiciliar foi realizada por meio do teste t de Student para
amostras pareadas. As analises estatisticas foram realizadas
no IBM SPSS Statistics for Windows, versao 24 (IBM Corp.,
Armonk, N.Y., USA). O nivel de significancia de 5% (p <
0,05) foi adotado.
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Resultados

No total, foram avaliados 7.852 pacientes em uso de
medicacao anti-hipertensiva em ambiente ambulatorial,
dos quais 4.883 (62,2%) eram do sexo feminino. A média
de idade e o IMC das mulheres foram de 61,4 = 12,6
anos e 28,2 + 4,4 kg/m?, respectivamente, enquanto nos
homens foram de 58,7 = 12,8 anos e 28,7 * 4,0 kg/m?,
com diferenca estatisticamente significativa entre os sexos
para ambas as variaveis (p < 0,001).

Quanto aos fendtipos de hipertensao arterial, observou-
se que 3.162 (40,3%) apresentaram HC, 675 (8,6%)
HABNC, 1.605 (20,4%) HMNC e 2.410 (30,7%) HSNC.
A distribuigao dos fendtipos por sexo e o comportamento
da hipertensao arterial estao detalhados na Tabela 1 e na
Figura Central.

Além disso, foi realizada a comparagao entre as médias
de PAS e PAD de consultério e as médias de PAS e PAD
domiciliares, estratificada por sexo, conforme apresentado
na Tabela 2.

A Tabela 3 apresenta a distribuicdo dos fenétipos de
hipertensao arterial entre homens e mulheres nas diferentes
regides do Brasil, evidenciando a representatividade
nacional da amostra. As regides Nordeste, Sudeste e Sul
apresentaram, respectivamente, as maiores frequéncias
de HC em ambos os sexos. A regido Nordeste também
apresentou a maior frequéncia de HABNC, tanto em
homens quanto em mulheres. Além disso, as regides
Nordeste, Sudeste e Sul registraram, nessa ordem, as
maiores prevaléncias de HMNC e HSNC, igualmente em
ambos os sexos.

Tabela 1 - Distribuicao dos fenétipos de hipertensao arterial por sexo

HC 1.115 (37,6%)
HABNC 217 (7,3%)

HMNC 645 (21,7%)
HSNC 992 (33,4%)

2.047 (41,9%) <0,001*
458 (9,4%) <0,001*
960 (19,7%) <0,001*

1.418 (29,0%) <0,001*

Frequéncias absolutas e relativas. Teste qui-quadrado; *nivel de significancia: p<0,05. HC: hipertenséo controlada; HABNC: hipertensao
do avental branco ndo controlada; HMNC: hipertensdo mascarada ndo controlada; HSNC: hipertensdo sustentada ndo controlada.

Tabela 2 — Comparagao entre PA de consultério e domiciliar por sexo

Consultorio
Homens (n = 2.969) .
Domicilio
Consultoério
Mulheres (n = 4.883) o
Domicilio

132 £17 83+ 11 <0,001*
126 £13 78+9 <0,001*
129 £ 19 82+ 11 <0,001*
122 £15 77+9 <0,001*

Valores expressos em média * desvio padréo. Teste t para amostras pareadas; *nivel de significancia: p<0,05. PA: pressao arterial;

PAD: PA diastdlica; PAS: PA sistdlica.

Tabela 3 - Distribui¢ao dos fenétipos de hipertensao arterial por sexo e regiao brasileira

Centro-Oeste 37 (33%)  54(26%)  4(18%)  16(35%)  18(28%)  31(32%)  31(31%)  36(2,5%)
Nordeste 525 (471%) 947 (46,3%) 101 (46,5%) 222 (485%) 246 (38,1%) 342 (356%) 376 (37,9%) 560 (39,5%)
Norte 14(13%)  20(1,0%)  6(28%)  12(26%)  7(1,1%)  7O7%)  9(09%) 27 (1,9%)
Sudeste 303 (27,2%) 555(27,1%) 60 (27,6%) 126 (27,5%) 225(34,9%) 317(33,0%) 340 (34,3%) 478 (33,7%)
Sul 233(20,9%) 465 (22,7%) 46 (21,2%) 79 (17,2%) 147 (22,8%) 258 (26,9%) 230 (232%) 311(21,9%)

Frequéncias absolutas e relativas. HC: hipertensdo controlada; HABNC: hipertensdo do avental branco ndo controlada; HMINC: hipertenséo
mascarada ndo controlada; HSNC: hipertensdo sustentada nédo controlada.
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Discussao

Nossos resultados corroboram as recomendagoes das
Diretrizes Brasileiras de Medidas da Pressao Arterial Dentro
e Fora do Consultério — 2023,° ao reforgar a importancia
da afericdo da PA tanto em consultério quanto em
ambiente domiciliar. Na amostra analisada, observou-se uma
proporgao relativamente pequena de pacientes com HABNC,
predominantemente do sexo feminino, em concordancia com
os achados de Mancia et al. (2022).¢ Destaca-se, contudo, o
elevado percentual de individuos com HSNC, um achado
semelhante ao relatado por Spatz et al. (2019).” As mulheres
apresentavam maior média de idade, porém menor IMC
em comparagao aos homens. No entanto, ambos os sexos
estavam, majoritariamente, na faixa etdria de meia-idade e
apresentavam sobrepeso — fatores de risco bem estabelecidos
para o desenvolvimento de hipertensdo arterial.?

Em concordancia com nossos achados, o Estudo
Longitudinal da Satde dos Idosos Brasileiros (ELSI-Brasil)
identificou que 59,9% da amostra era composta por
mulheres, com faixa etdria semelhante a observada neste
estudo. De modo geral, os comportamentos relacionados a
satde contribuiram mais significativamente para o controle
da hipertensao arterial entre as mulheres (66,3%) do que
entre os homens (36,2%).°

Ao comparar a PA de consultério com a PA domiciliar
em cada sexo, observou-se que a maioria dos participantes
apresentava HC. No entanto, nosso estudo também
evidenciou a presenga de trés fen6tipos menos
frequentemente relatados: HABNC, HMNC e HSNC. Esses
padroes merecem atencao clinica e validacdo conceitual,
reforcando a importancia da MRPA como ferramenta
essencial para um diagndstico mais preciso e para a definigao
de um tratamento personalizado."

A HMNC apresentou prevaléncia de aproximadamente
20% em nossa amostra. Assim como ocorre com a HABNC,
a prevaléncia da HMNC pode variar entre diferentes
populagbes. No entanto, estima-se que em geral ela seja
detectada em 7-9% dos individuos avaliados em consultério,
podendo alcangar até 15% em determinados grupos.?

Nosso estudo incluiu uma ampla amostra de pacientes
avaliados em consultério, seguindo as diretrizes vigentes
para o monitoramento da PA e realizando a comparagao
com as medidas domiciliares."" No entanto, ndo foi possivel
assegurar que todas as medigbes domiciliares tenham
seguido rigorosamente as recomendagdes estabelecidas
para afericao da PA em consultério, apesar das orientagoes
fornecidas para a realizacao da MRPA. Trata-se do primeiro
estudo populacional brasileiro a avaliar os fenétipos de
hipertensao arterial segundo o sexo. Contudo, ndo foram
investigadas questoes relacionadas ao género, como o uso de
hormonios e suas possiveis implicagoes nos resultados. Por
fim, destaca-se a representatividade da populagao estudada,
bem como sua ampla distribuigao geogrdfica.

Conclusoes

Este é o primeiro estudo populacional brasileiro a
avaliar os fenétipos de hipertensao arterial segundo o
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sexo. As mulheres apresentaram menores niveis de PA,
tanto em consultério quanto em ambiente domiciliar,
em comparacao aos homens. Além disso, demonstraram
melhor controle da hipertensao arterial, com maior
prevaléncia dos fendtipos HC e HABNC, enquanto os
homens apresentaram, com maior frequéncia, os fenétipos
HSNC e HMNC.
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