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______________________________________________________RESUMO 

Introdução- O papel da Hipertensão Arterial Sistêmica (HAS) no 

desenvolvimento de disfunção cognitiva é controverso. Reconhece-se sua 

relação com o aumento da resistência vascular cerebral e com lesões difusas e 

infartos lacunares múltiplos na substância branca. Objetivos- Avaliar a relação 

entre  HAS e Déficit Cognitivo (DC), identificar fatores de risco associados a DC 

e identificar marcadores precoces de doença vascular  e DC em hipertensos. 

Casuística e métodos- Foram avaliados 198 indivíduos com idades entre 40 e 

80 anos, dos quais 150 eram hipertensos subdivididos em dois grupos, 

Hipertensos com DC (HA-DC) e Hipertensos sem DC (HA) e 48 indivíduos 

normotensos (NT). Todos foram submetidos  à avaliação clínica, exame físico 

completo e exames bioquímicos de sangue. O DC foi investigado mediante o 

Mini Exame do Estado Metal (MEEM) segundo os critérios cujo uso é 

recomendado no Brasil. A repercussão da HAS no leito arterial foi rastreada por 

meio da identificação e quantificação de alteração na Espessura Íntima Média 

(EIMc) das carótidas com Ultrassonografia Vascular Digital e análise da 

Pressão Arterial Central (PSC) e do Augmentation Index (AI) mediante 

Tonometria por Aplanação (TA) da artéria radial. Resultados- As 

concentrações plasmáticas do colesterol total, colesterol de lipoproteína de alta 

densidade (HDL) e triglicérides (TG) nos três grupos estudados não mostraram 

diferenças significantes. Os valores de creatinina sérica e a Taxa de Filtração 

Glomerular estimada (TFGe) encontram-se dentro  da faixa de normalidade nos 

três grupos. Entretanto valores maiores foram observados nos grupos HA-DC e 
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HA, quando comparados ao grupo NT (p < 0,05). O grupo HA-DC confirmou 

redução significante do escore do MEEM quando comparado aos grupos HA e 

NT ( p <0,05). Avaliação da  EIMc mostrou diferença significante entre os 

grupos HA e HA-DC (p=0,0124). Por outro lado, também observamos diferença 

significante para  EIMc entre hipertensos e controles (p < 0,0001). Os grupos 

HA-DC e HA evidenciaram aumento significante da pressão sistólica central 

(PSC), quando comparados ao grupo NT (p < 0,0001). Os resultados do 

Augmentation Index 75 (corrigido para FC), avaliados nos três grupos (HA, HA-

DC e NT) não apresentaram diferença significante. Os resultados do presente 

estudo mostraram: presença de alterações morfológicas caracterizadas por 

aumento da espessura íntima média das carótidas e alterações funcionais 

qualificadas como elevação da pressão sistólica central no grupo de 

hipertensos com DC. Entre os fatores de risco para o desenvolvimento de DC 

apenas a idade foi associada com déficit do escore do MEEM. Conclusões- 

Hipertensos com DC apresentam alterações morfológicas vasculares 

caracterizadas por aumento da espessura íntima média das carótidas e 

comprometimento hemodinâmico  funcional manifesto por elevação de pressão 

sistólica central. 

 

Palavras-Chave: Hipertensão Arterial, Déficit Cognitivo, Espessura Íntima 

Média Carótidas, Pressão Sistólica Central. 
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___________________________________________________ABSTRACT 

Introduction- The role of hypertension in the loss of cognitive function is 

controversial. Relationships of hypertension with increases in cerebral vascular 

resistance, diffused lesions and multiple lacunars infarct of the white matter are 

well known. Objectives- To evaluate the relationship between hypertension and 

cognitive deficiency (CD), identify risk factors associated with the development 

of CD and determine the association between markers of early vascular disease 

and CD in hypertensive individuals. Methods- One hundred and ninety eight 

individuals aged between 40 and 80 years old were evaluated. Forty eight 

participants were normotensive (NT). The remaining 150 hypertensive patients 

were subdivided into two groups, those with CD (HCD) and those without CD  

(HNCD). All participants underwent clinical evaluations and complete physical 

examinations and biochemical blood tests were performed. CD was 

investigated using the Mini Mental State Examination (MMSE) following the 

guidelines for its use in Brazil. The impact of hypertension on the arterial bed 

was assessed by identifying and measuring changes in the intima-media 

thickness (IMT) by vascular ultrasonography of the carotid arteries and 

analyses of the central blood pressure and Augmentation Index by applanation 

tonometry of the radial artery. Results- There were no significant differences in 

the plasma concentrations of total cholesterol, high density lipoprotein 

cholesterol and triglycerides of the three groups. The serum creatinine and 

estimated glomerular filtration rate where within normal ranges for all three 

groups. However, significantly higher values were found for the HCD and HNCD 

Groups compared to the NT Group (p-value < 0.05). A significantly lower MMSE 

score was recorded for the HCD Group compared to the HA and NT Groups (p-
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value < 0.05). The IMT was significantly different between the HNCD and HCD 

Groups (p-value = 0.0124). A significant difference in the IMT was also 

observed between hypertensive patients and the NT Group (p-value < 0.0001). 

The central systolic pressure was significantly higher in the HCD and HNCD 

Groups compared to NT Group (p-value < 0.0001). There were no significant 

differences in the Augmentation Index (corrected for heart rate) between the 

three groups (HNCD, HCD and NT). Conclusions- Hypertensive patients with 

CD have changes in the vascular morphology characterized by an increased 

carotid IMT and hemodynamic functional impairment manifested by elevated 

central systolic blood pressure. 

 

Key words: Hypertension, cognitive impairment, intima-media thickness, 

carotid, central systolic pressure. 
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1. INTRODUÇÃO  

1.1 Considerações Gerais  

O avanço econômico e científico da humanidade como um todo e dos 

países desenvolvidos em particular teve como produto final o aumento da 

expectativa de vida com queda da fecundidade e da mortalidade, levando com 

maior ou menor rapidez ao envelhecimento populacional com o respectivo 

aumento da população de adultos e idosos na pirâmide etária. (1)  Tal fenômeno 

social trouxe o aumento da prevalência das doenças degenerativas, 

particularmente das cardio-cerebro-vasculares, Hipertensão Arterial Sistêmica 

(HAS) e suas complicações, gerando necessidade imprescindível de que se 

investiguem aspectos epidemiológicos, clínicos, terapêuticos e preventivos 

relacionados a tais doenças.  

 

1.2  Hipertensão Arterial Sistêmica 

A Hipertensão Arterial Sistêmica (HAS) segundo a Sexta Diretriz 

Brasileira de Hipertensão Arterial (VI DBHA) é uma condição clínica multi 

fatorial caracterizada por níveis elevados e sustentados de Pressão Arterial 

(PA). A linha demarcatória que define HAS considera valores de  PA sistólica ≥ 

140 mm Hg e / ou a PA diastólica (PAD) ≥ 90 mm Hg, obedecidos os critérios 

de mensuração também definidos naquela Diretriz (79). 

Além de doença é um dos principais fatores de risco para outras 

doenças cardiovasculares, tais como o acidente vascular cerebral (AVC), 

principalmente o hemorrágico, doença coronariana (infarto agudo do miocárdio 

- IAM), hipertrofia de ventrículo esquerdo (HVE), insuficiência cardíaca 

congestiva (ICC), dissecção da aorta, insuficiência renal crônica (IRC) e 
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doença aterosclerótica obstrutiva vascular periférica (DAOP). Sobretudo, o IAM 

e o AVC apresentam taxas de morbidade e mortalidade elevadas na idade 

adulta e produtiva e principalmente em idosos (2-5). 

 

1.2.1 Fatores de Risco para HAS 

 A HAS nas sociedades modernas está relacionada com fatores étnicos, 

tendo incidência e prevalência maiores nas populações Afrodescendentes, nas 

quais também se concentram as maiores prevalências dos casos de HAS 

malignas e / ou de difícil controle. 

Grande número de pesquisas também relaciona a maior ocorrência de 

HAS ao aumento da obesidade e correlatamente à maior oferta de calorias e 

com a resistência insulínica. Há correlação ainda de HAS com o maior aporte 

dietético de Sódio (Na) em diversas sociedades; com o consumo excessivo de 

álcool e com o sedentarismo. (54, 79, 90). 

 

1.2.2 Epidemiologia da HAS 

A HAS (variável de exposição avaliada nesta investigação) é doença 

cardiovascular de alta prevalência na população adulta mundial, principalmente 

ocidental, apresentando um aumento dessa prevalência concordante com o 

envelhecimento(1), com ampla variação de sua incidência em diferentes regiões 

e diferentes grupos populacionais. Estima-se, para população com idade 

superior aos 60 anos, uma prevalência média em torno de 50%(6), o que reforça 

a importância da investigação do problema nesse grupo populacional.  

Estudos populacionais estimaram que no ano de 2000, 26,4% (IC 95%) 

da população adulta mundial com idade igual ou superior a 20 anos era de 
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hipertensos (26,6% para homens e 26,1% para mulheres), com estimativa de 

que naquele ano existissem 972 milhões de hipertensos. Projeta-se que para o 

ano de 2025 ocorra um aumento em torno de 60% no número total de 

hipertensos com expectativa da ocorrência de 1,56 bilhão de indivíduos 

hipertensos(90). 

No Brasil não há dados populacionais globais e, em virtude da 

miscigenação racial da sociedade, ocorre ampla variação de incidência e 

prevalência, conforme o que foi observado nos estudos localizados disponíveis 

de cidades ou estados. O estudo realizado na cidade de Pelotas – RS 

estabeleceu para a população entre 20 anos e 69 anos prevalência de 19,8% 

de hipertensos(7-8, 90). 

 1.3 Déficit Cognitivo 

 Entende-se por função cognitiva a interrelação harmônica do conjunto 

de dimensões intelectuais e psíquicas, como  memória, atenção/concentração, 

linguagem, raciocínio/abstração, julgamento/crítica, orientação, cálculo, praxia,  

gnosia  e funções executivas que definem o comportamento humano(9, 12).  

 Disfunção cognitiva, expressa clinicamente os vários níveis do 

contínuo de um fenômeno que, desde formas mínimas à  demência, leva a um 

“déficit persistente ou permanente em alguma ou várias dessas dimensões, de 

modo a interferir nas atividades sociais ou econômicas normais do 

indivíduo”(10).  O Manual Estatístico e Diagnóstico dos Distúrbios Mentais utiliza 

a  expressão “síndrome cerebral orgânica” (American Psychiatric Association, 

APA-1994), para se referir aos estados de  déficit cognitivo (DC) no contínuo de 

seus níveis e para diferenciar a existência de DC de outros distúrbios de função 

cognitiva; como a deficiência mental, episódios reversíveis de amnésia ou 
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outras alterações focais de elementos componentes da função cognitiva, como 

os distúrbios de linguagem(11). 

 O estudo do deficit cognitivo deve sempre levar em consideração a 

possibilidade da intercorrencia de multiplas causas em sua origem, um 

exemplo de impacto é representado na Figura 1, que expressa a interrelação 

de varias origens em alguns casos demenciais.  

 

 

 

Figura 1- Interrelação e intersecção entre diferentes tipos de demencias. 

 

 

 Característica marcante do envolvimento encefalico no Déficit 

Cognitivo, a presença de hipotrofia da Substância Branca, tem na Figura 2 um 

exemplo extremo, comparando cortes de encefalos de portador de Demencia 

de Alzheimer com o “encefalo normal”. 
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Figura 2- Imagens comparative de encéfalo acometido por atrofia por 

Demencia de  Alzheimer  com “encefalo normal”. 

 

 1.3.1 Fatores de Risco para Déficit Cognitivo 

 Muitos fatores têm sido associados à perda de função cognitiva em 

idosos, o nível educacional é considerado um de seus determinantes mais 

importantes, conforme muitos estudos(14–16) (Canadian Study of Health and 

Aging, 1999)(11). Os indivíduos com menor escolaridade, de acordo com esses 

autores, estão mais propensos a apresentarem disfunção cognitiva. A idade 

também tem sido associada, relacionando-se de forma direta, porém não 

absoluta, ao DC(17-22). Em razão disso, as medidas de função cognitiva, 

realizadas por meio de testes psicométricos, levam em consideração a idade 
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e/ou a escolaridade do indivíduo para firmar o diagnóstico ou mesmo a 

suspeita diagnostica(23-29).  

Outros fatores também são destacados nos estudos: sexo feminino (21), 

tabagismo(29-30, 62), presença de aterosclerose (28,31-32), diabete melito(31, 33), 

história familiar de demência(34) e baixa renda(16, 35). Dessa maneira, 

provavelmente, o DC é determinado por uma associação complexa de fatores 

que inclui condições individuais e sociais.  

1.3.2 Epidemiologia do Déficit Cognitivo 

 

O DC (variável resposta ou desfecho considerado nesta investigação) é 

um problema de saúde de grande importância para a população idosa, sendo o 

grupo etário acima de 60 anos o mais afetado (14, 36-37). A prevalência de DC 

aumenta com a idade à semelhança do que ocorre com a HAS (13, 16, 18). Em 

indivíduos acima 65 anos estima-se prevalência de até 6% de casos de 

demência e entre 10-15% de DC de intensidades leve a moderada; a 

prevalência em geral duplica a cada 5 anos depois da idade de 65 anos(36). 

Apenas a demência de Alzheimer, isoladamente, tem projeção de quadruplicar 

nos próximos 40 anos, afetando 1 em cada 85 habitantes da Terra, atingindo a 

prevalência de 100 milhões de pessoas no ano 2050(9). 

 

1.4  Hipertensão Arterial e Déficit Cognitivo 

O papel da HAS na determinação do DC não está bem definido. 

Reconhece-se sua relação com o aumento da resistência vascular cerebral e 

com lesões difusas e infartos lacunares múltiplos na substância branca – 



8 

 

  

especialmente na região subcortical – detectáveis histopatologicamente e 

visíveis à Ressonância Nuclear Magnética (RNM). Tais infartos têm sido 

relacionados à demência em idosos(34, 36-40). No atual estágio científico e 

tecnológico, exames diagnósticos mais acurados, como Tomografias por 

Emissão de Pósitrons (PET), possibilitam melhor estudo das alterações da 

estrutura cerebral humana, relacionadas à HAS, além de experimentos com 

animais que permitem a visualização histopatológica de lesões assemelhadas 

(41).  

Atualmente já existe volume significativo de pesquisas que comprovam a 

base fisiopatológica descrita (42-48). Por exemplo, o Estudo de Rotterdam, 

Holanda, identifica associação entre vários fatores de risco cardiovasculares, 

entre eles a HAS(43), lesões de substância branca cerebral e pior desempenho 

em testes neuro-psicométricos (15, 24, 49-51).  

Também Ikeda, T., et al.(52), em sua análise de 76 hipertensos não 

tratados, 173 hipertensos tratados e 69 normotensos, apontaram que os 

hipertensos não tratados tiveram prevalências maiores de lacunas cerebrais 

assintomáticas à Tomografia Computadorizada (TC), comparados aos 

normotensos. Nesse estudo, a gravidade e a duração da hipertensão tiveram 

correlação direta com as complicações vasculares cerebrais.  

Estudos com grandes amostras apresentaram achados comparáveis. 

Liao et al.(53), por exemplo, estudaram 1920 indivíduos usando ressonância 

nuclear magnética (RNM). A HAS, o hábito de fumar e a idade estiveram 

associados à maior prevalência de lesões de substância branca cerebral, 

embora os autores não tenham investigado a associação entre essas lesões e 

o déficit cognitivo (DC).  
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Estudos clínicos e epidemiológicos também apresentaram resultados 

positivos na análise dessa associação. Kuusisto et al.(54) analisaram 744 idosos 

não diabéticos, demonstrando que os hipertensos apresentaram piores escores 

nos testes psicométricos. Nesse estudo, a hiperinsulinemia foi uma variável de 

interação, potencializando o efeito da HAS sobre a função cognitiva.                         

Starr et al.(55),  em um estudo transversal de 598 idosos, identificaram 

médias do escore do Mini-Exame do Estado Mental (MEEM) menores para os 

indivíduos com pressão arterial sistólica (PAS) alta, em comparação com os 

grupos de PAS normal ou baixa.  

Prince et al.(56) realizaram um estudo caso-controle em um ensaio clínico 

planejado para a investigação do tratamento da HAS em idosos. Uma 

subamostra de 50 casos de demência e 223 controles foi selecionada, em que 

a HAS sistólica isolada (sem aumento da PAD) foi apontada como fator de 

risco para a demência.  

Launer et al.(57) identificaram aumento de 8% do risco de ocorrência de 

déficit cognitivo para cada acréscimo de 10 mmHg da PAS, entre 3735 norte-

americanos de origem japonesa.  

Freidl et al.(26), estudando uma amostra de 1927 idosos saudáveis nos 

Estados Unidos, encontraram entre as 16 variáveis sociodemográficas 

ambientais e comportamentais investigadas, apenas a idade e a presença de 

HAS associadas ao pior desempenho cognitivo.  

Kilander et al.(58) realizaram um estudo de seguimento de 999 homens 

idosos por 20 anos, concluindo que quanto maior a pressão arterial diastólica 

(PAD), medida no início do estudo, maior o risco de alteração de função 

cognitiva, ao longo do tempo.  
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Alguns estudos, no entanto, não comprovaram o papel da HAS na 

determinação de DC em idosos, apesar de terem identificado associação entre 

outros fatores de risco e o comprometimento da função cognitiva.                    

Desmond et al.(59) estudaram 249 voluntários sem antecedentes de 

acidente vascular cerebral (AVC), para testar a associação entre fatores de 

risco cardiovasculares e DC. A HAS não esteve associada ao DC, enquanto o 

diabete melito e a hipercolesterolemia apresentaram-se fortemente associados. 

Comparando 589 indivíduos hispânicos e anglo-saxões nos Estados 

Unidos, Haan e Weldon(60) encontraram apenas a escolaridade e o diabete 

melito associados ao maior grau de DC; e a HAS, que também foi avaliada, 

não apresentou associação com DC.  

No estudo de Madden e Blumenthal (61), com 99 adultos e idosos, a HAS 

foi relacionada ao pior desempenho no teste psicométrico de habilidade manual 

apenas abaixo dos 60 anos, o que foi considerado pelos autores como um 

possível efeito de interação entre HAS e idade.  

Assim, apesar da base fisiopatológica já bem estabelecida, nem sempre 

existe correlação entre a alteração estrutural relacionada à HAS e o déficit 

cognitivo. O efeito do tratamento anti-hipertensivo sobre a função cognitiva em 

idosos também é controverso. Alguns estudos sugerem que o tratamento 

melhora a função cognitiva, enquanto outros encontraram ausência de efeito e, 

até mesmo, o efeito oposto.  

De maneira geral, os autores têm dificuldade em distinguir qual é a 

influência da HAS e de seu tratamento sobre a função cognitiva. Isso ocorre 

porque, por múltiplas razões em geral não se obtém um controle adequado da 

PA com os tratamentos utilizados, quer em função da não adesão ao 
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tratamento quer pela eventual escolha inadequada do anti-hipertensivo(62). A 

HAS deve ser tratada com associações de medicamentos quando não se 

obtém o efeito desejado de queda da PA com uma única medicação. (The 

Seventh Report of the Joint National Comitee on Prevention, Detection, 

Evaluation, and Treatment of High Blood Pressure) (63-64). 

A observação clínica gerou o entendimento não consensual de que a 

HAS, nas suas múltiplas formas de expressão e consequências de suas 

complicações nos órgãos-alvo (entre as quais o enrijecimento da parede 

vascular e formação de placas ateroscleróticas originando micro e macro 

infartos na substância branca), emerge como importante agente do DC (42, 44, 51, 

59, 65).  

 

1.5 Espessura Íntima-Média de Carótidas  

A avaliação da espessura íntima-média (EIM) das paredes anterior e 

posterior da carótida, utilizando ultrassonografia (US) de alta resolução (um 

método seguro, preciso, reprodutível de baixo custo e amplamente disponível), 

vem sendo utilizada na detecção precoce de remodelamento vascular e como 

marcador precoce de aterosclerose. Desde os primeiros trabalhos descritos por 

Pignoli et al., em 1986 (66), vários estudos populacionais e casos-controle têm 

demonstrado excelente segurança, fidedignidade, acurácia e replicabilidade (67-

71). Na prática clínica a avaliação da EIM das carótidas não é realizada de 

rotina; porém sua aplicabilidade, em estudos de prevenção primária e 

estratificação de risco cardiovascular, encontra-se plenamente estabelecida. 
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A EIM é definida como a distância entre a interface lúmen – íntima e a 

interface média – adventícia da artéria (fig 3 e 4).  

 

Figura 3- Ilustração das túnicas arteriais em cortes transversal e longitudinal.  

 

 

 

Figura 4- Imagens de microscopia óptica de cortes transversais de artérias 

patológica e normal para evidenciar o complexo íntima-média. 
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A mensuração da EIM  é realizada, utilizando US de alta resolução com 

transdutor linear multifrequencial de 5 a 12 MHz e protocolo de aquisição de 

imagens, no segmento distal das carótidas comuns.  Está padronizada a 

mensuração no mínimo de 100 pontos ou de uma extensão mínima de 1,0 cm 

da artéria em sentido longitudinal, excluindo o bulbo carotídeo.(69, 70, 72). O 

método de escolha para a medida das estruturas nas imagens obtidas é o 

automatizado, utilizando-se programa de análise que por meio das diferenças 

nas densidades de cinza entre as estruturas (escala de cinza)  e um algoritmo 

específico de reconhecimento tissular, fornece  uma mensuração automática 

sem dependência do leitor. 

 

1.6 Tonometria de Aplanação Arterial e Pressão Arterial Central 

 A compreensão da fisiologia da tonometria de aplanação arterial (TA) 

exige o reconhecimento do perfil da onda de pressão de pulso arterial. O 

contorno da onda de pressão, em qualquer artéria, é a soma vetorial da 

transmissão do impulso anterógrado (pressão intracardíaca) com a onda de 

reflexão retrógrada gerada pelo sistema vascular periférico na interface entre 

as grandes artérias e os vasos de resistência (arteríolas e metarteríolas) (73-74).  

A onda retrógrada tem alta velocidade e é refletida para as artérias centrais 

durante o mesmo ciclo cardíaco. 

 Dessa maneira, a pressão registrada em qualquer lugar do sistema 

arterial, é a resultante da onda anterógrada que varia em função da amplitude e 

duração da ejeção ventricular e da onda retrógrada, que está sob influência da 

amplitude e da velocidade da onda refletida na periferia. Esses parâmetros 

influenciam e são influenciados pela pressão arterial central, que aumenta com 
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a idade e a frequência cardíaca, e pela altura (distancia percorrida pela onda) 

do indivíduo(75 – 76).  

 A pressão arterial central pode ser estimada  medindo-se o pico e o vale 

da onda de pressão arterial obtida pela  TA. A elevação da pressão arterial 

central pode ser considerada como a quantidade de pressão adicionada ao 

pico de pressão sistólica com base na onda refletida. Essa pressão é referida 

como aumento da pressão (AP). A relação AP para Pressão de Pulso central 

(PP = pressão sistólica – pressão diastólica) é referida como o  Augmentation 

Index (AI) e é expresso em percentual de acréscimo. Essa medida representa o 

percentual de pressão de pulso que é devido à adição da pressão da onda 

retrógrada ao pico da pressão sistólica central. Para facilidade de comparação 

e padronização, o AI é frequentemente relatado normalizado para FC de 75 

batimentos / min (AI75) (77-78). 

 Tendo em vista o quadro apresentado e a escassez de estudos sobre o 

tema, faz necessário o aprofundamento do conhecimento sobre a associação 

entre HAS e DC. A compreensão dos mecanismos relacionados com essas 

condições constituíram um estímulo para o desenvolvimento deste projeto. 

. 

 

 

 

 

 

 



15 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

________________________________________________OBJETIVOS 



16 

 

  

2. OBJETIVOS 

Os objetivos deste estudo foram: 

1- Avaliar a relação entre HAS e Déficit Cognitivo (DC). 

2- Identificar fatores de risco associados ao desenvolvimento de DC: 

idade, gênero, IMC, dislipidemia, diabete melito e doença renal crônica. 

 

3- Determinar a associação entre marcadores precoces de doença 

vascular – espessura íntima-média de carótidas, elasticidade e rigidez 

vascular, assim como pressão arterial central e DC em indivíduos 

hipertensos.   
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3. CASUÍSTICA E MÉTODOS 

           3.1. Comitê de ética em pesquisa 

Este estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa (CEP) do 

Programa de Pós-Graduação em Ciências da Saúde da Faculdade de Medicina 

de São José do Rio Preto - FAMERP (Parecer CEP:3420/2007/2011). 

 

 

3.2. Seleção de voluntários 

   Foram avaliados 322 indivíduos, dos quais 124 foram excluídos, de 

acordo com os critérios de exclusão e eventuais falhas na conclusão de algum 

dos métodos de avaliação programados. 

 Foram incluídos em estudo transversal, sequencial e não randomizado 

198 indivíduos de ambos os sexos e com idades entre 40 e 80 anos, dos quais 

150 eram hipertensos moderados controlados e em tratamento farmacológico. 

Os demais 48 constituíram o grupo-controle. O tamanho da amostra 

populacional foi estimado com base em um poder de teste de 80% e alfa de 

5%. 

3.2.1. Grupos de voluntários:  

           - Grupo 1 - Controles: 48 indivíduos saudáveis, normotensos, na mesma 

faixa etária e mesma distribuição em relação ao gênero (NT). 

- Grupo 2 - 42 indivíduos hipertensos nos quais se identificou presença 

de déficit cognitivo (HA-DC). 

- Grupo 3 - 108 indivíduos hipertensos sem déficit cognitivo (HA). 
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3.2.2 Critérios de inclusão 

Os participantes dos grupos de hipertensos deste estudo foram 

selecionados no Ambulatório de HAS – FAMERP, segundo os critérios 

utilizados na Sexta (VI DBHA, 2010) Diretriz Brasileira de Hipertensão Arterial 

(HAS)(79).  

Os critérios para inclusão de pacientes no estudo foram: 

- Estar em seguimento médico regular no Ambulatório de HAS-FAMERP há 

pelo menos seis meses; 

- Concordar em participar do estudo;  

- Assinar o Termo de Consentimento Livre e Pós Esclarecido (TELPE); 

 Todos os participantes deste estudo preencheram um questionário 

padrão para avaliação de fatores de risco e foram extensivamente informados a 

respeito da natureza do estudo.  Assinaram, na sequência TELPE (Anexo 2). 

 

3.2.3 Critérios de exclusão 

- HAS secundária; 

- Acidente vascular encefálico (AVE); 

- Diagnóstico prévio de demências  de causas bem definidas e não 

relacionadas com a HAS (ex Alzheimer, Corpos de Levi, Fronto-Temporal);  

- Uso de medicamentos anticolinesterásicos; 

- Infecção aguda ou recente, com o objetivo de excluir casos de estado 

confusional agudo; 
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- História familiar de doença de Alzheimer (pais e irmãos);  

- Doença psiquiátrica; 

- História de adição de drogas ilícitas.  

 

3.3 Avaliação clínica 

Todos os voluntários foram submetidos à avaliação clínica, exame físico 

completo e investigação de antecedentes familiares para doença 

cardiovascular.  Esses indivíduos foram inicialmente  cadastrados  utilizando-se 

um questionário no qual constavam idade, gênero, peso, altura, além de um 

eletrocardiograma (ECG) e dos resultados de exames bioquímicos de sangue. 

Os participantes não receberam qualquer medicação além daquelas de uso 

regular e não ingeriram bebidas alcoólicas nas 24 horas anteriores à data em 

que foram estudados. 

3.4  Exames laboratoriais complementares 

3.4.1 Glicemia em jejum e hemoglobina glicosilada 

O diagnóstico de Diabete Melito foi feito conforme os critérios atuais, 

quais sejam: 

- Duas dosagens de glicemias de jejum iguais ou superiores ao nível de 

corte de 126 mg/dl;  

- Teste de tolerância à sobrecarga de dextrosol maior ou igual a 200 

mg/dl; 

- Tratamento em curso para Diabete Melito; 

- Conhecimento previamente estabelecido da moléstia (80-81)
. 
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Foram coletadas amostras de sangue venoso de indivíduos em jejum 

para dosagens dos níveis séricos de glicemia e porcentagem de hemoglobina 

glicosilada  A1c. 

3.4.2 Perfil lipídico 

Foram coletadas amostras de sangue venoso de indivíduos em jejum 

para dosagens dos níveis séricos de colesterol total, colesterol de lipoproteina 

de alta densidade (HDL), colesterol de lipoproteina de baixa densidade (LDL) e 

triglicérides (TG). O sangue coletado, cerca de 20 ml por indivíduo, foi 

distribuído em dois tubos de ensaio sem anticoagulante e centrifugado por 10 

minutos a 3.000 rpm, para separação do soro. Uma parte do soro foi destinada 

à dosagem dos níveis de colesterol, HDL, LDL e TG. O soro restante foi 

mantido separado e congelado em tubos de Ependorff, para posterior 

contraprova. 

3.4.3 Função renal 

A avaliação da função renal foi realizada por meio de dosagem 

sanguínea de creatinina a partir da amostra coletada previamente e cálculo da 

Taxa de Filtração Glomerular estimada (TFGe) pela formula do MDRD. 

3.5  Protocolos de pesquisa 

3.5.1 Déficit cognitivo. 

Para detecção e rastreamento de DC, utilizou-se o teste do Mini-Exame 

do Estado Mental (MEEM) dentro dos critérios que seu uso é recomendado no 

Brasil (Anexo 2)(82). O MEEM é instrumento amplamente difundido nos estudos 

clínicos e epidemiológicos populacionais de DC em virtude de sua fácil 
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aplicação como elemento de rastreamento, incluindo o CERAD (Consortiun to 

Stablisha Registry for Alzheimer’s Diseases) e CAMDEX (Cambridge Mental 

Disorders of the Elderly Examination) (24-27, 82). 

 

3.5.1.1 Miniexame do Estado Mental 

O MEEM é teste cujo projeto utiliza dois tipos específicos de respostas, 

verbais e não verbais, para identificar casos de ocorrência de déficit cognitivo 

(DC). Não é instrumento para diagnosticar tipos específicos de doenças 

demenciais (por exemplo, Alzheimer) e sim para identificar a presença de DC. 

As respostas são estudadas com: 

- Subtestes Verbais: Medem a orientação tempo-espacial, memória 

imediata, atenção e cálculo, linguagem e evocação, por meio de 

questionamentos / procedimentos simples tais como: Que horas são? Onde 

estamos? Repetição de três palavras de fácil memorização. Subtrações fáceis 

entre pequenos valores numéricos ou contagem / quantificação de poucos 

objetos. Conversações de fáceis entendimentos etc. Tais questionamentos / 

procedimentos foram adequados aos diferentes níveis educacionais da 

amostragem. 

- Subtestes Não Verbais: avaliam a coordenação perceptivo-motora e 

entendimento de instruções, por meio de comandos simples, para realização 

de ações também simples como pegar algum pequeno objeto de um local e 

colocá-lo em outro. 

Trata-se de quantificação de respostas por critérios simples, de uso fácil 

e compatível com a aplicação e administração em cerca de 5 a 10 minutos por 

profissionais devidamente capacitados. O teste é dependente de grau de 
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escolaridade do examinado e consta de escore de 30 pontos onde 

originalmente se utilizava escore de 24 pontos e, quanto menor o escore maior 

o Déficit Cognitivo(82) 

Em virtude do entendimento atual da dependência do grau de 

escolaridade nos resultados, foram adotados escores distintos para diferentes 

níveis de escolaridade. 

-E1 – Analfabetos. 

-E2 – Primário (4 anos de escolaridade). 

-E3 – Fundamental (8 anos de escolaridade). 

-E4 – Médio (11 anos de escolaridade). 

-E5 – Superior (variável). 

Após análise inicial com estratificação pelo nível de escolaridade, o 

prosseguimento da análise foi feito com algumas variações em relação à 

versão original do teste, da seguinte forma: 

- Orientação Temporal: a grandeza semestre foi substituída por hora 

aproximada. 

- Orientação Espacial: os subitens nome do hospital e andar foram 

substituídos por local geral e local específico.  

- Memória Imediata: ao invés de avaliada por três palavras previamente 

determinadas, ela o foi por palavras não previamente relacionadas, desde que 

de fácil aprendizado, a critério dos avaliadores (Anexo 1).  

 

3.5.2 Pressão arterial 

A base necessária para avaliação da hipertensão arterial sistêmica 

(HAS) é a acurácia da mensuração da pressão arterial (PA). A quantificação 
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pressórica foi feita pela média de três medidas das pressões arterial sistólica 

(PAS) e diastólica (PAD), tomadas por técnica indireta com equipamento 

OMRON, utilizando manguitos com dimensões adequadas ao perímetro do 

braço, na proporção 1:2 para largura / comprimento.  

As tomadas pressóricas foram feitas com o indivíduo em ambiente 

calmo, as mensurações foram precedidas de um período de relaxamento de 5 

a 15 minutos e no mínimo de 60 minutos após ingestão de café ou de 30 

minutos após consumo de cigarro, uma vez que os principais componentes 

químicos de ambos – cafeína e nicotina – elevam a pressão arterial.  

O voluntário permaneceu sentado confortavelmente, com o braço 

apoiado num suporte, mantendo-o à altura do ápex cardíaco (Figura 5), ou 

deitado em decúbito dorsal horizontal, sendo necessárias no mínimo três 

medidas em cada braço, com intervalos regulares para maior precisão do 

método. Foi adotado como PA o valor pressórico médio (média das pressões), 

obtido no membro superior com maiores valores. A avaliação e análise dos 

dados de pressão arterial foram realizadas segundo os princípios estabelecidos 

na V DBHA, sendo evolutivamente adequadas à VI DBHA(79) , cujas diferenças 

são pouco significativas e, no  que se referem a conceitos e valores pressóricos 

mantêm-se semelhantes. 
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Figura 5- Técnica de aferição da Pressão Arterial. Figura modificada de 

EERP/USP Setor de Informática - Maio/99. 

 

3.5.3 Espessura íntima-média de carótidas 

Foi realizada a avaliação da espessura íntima-média (EIMc) das 

paredes anterior e posterior da carótida comum bilateralmente, utilizando 

equipamento de ultrassom digital de alta resolução de fabricação norte-

americana, marca Teratech, modelo Terason T 3000-CV (figura 6), com 

registro ANVISA, cuja portabilidade permitiu a execução do exame no mesmo 

ambiente ambulatorial onde os demais exames do projeto foram realizados, na 

mesma data e em horários próximos. 
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Figura 6- Equipamento Terason  T 3000 CV - Ultrassonógrafo portátil digital 

utilizado no estudo de EIMc. 

 Este método encontra-se estabelecido e padronizado de acordo com o 

relatório do “34º Bethesda Conference Task Force # 3 Noninvasive 

Atherosclerosis Measurement” (83).  

A análise ultrassonográfica foi realizada por médico experiente em 

estudos vasculares, desconhecedor dos dados clínicos do paciente. O exame 

foi realizado segundo protocolo previamente estabelecido (Yugar-Toledo et al.) 

(71),  padronizado para ambas as artérias carótidas. Consistiu na aquisição de 

imagens no segmento distal da carótida comum para mensuração, no mínimo 

de 100 pontos ou de uma extensão mínima de 1,0 cm da artéria em sentido 

longitudinal (figura 7), excluindo o bulbo carotídeo (69, 72, 84).      
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Figura 7-  Esquema representativo do método de avaliação da espessura 

íntima-média (EIMc) da carótida comum com ultrassom de alta resolução e 

transdutor de 5-12 MHz. Adaptado de LONN (2001).  

 

 Utilizando transdutor linear de 5-12 MHz e ultrassom de alta resolução, 

os individuos foram examinados sempre no período matutino, das 07:00 h às 

11:00 h,  na posição supina  e com a cabeça lateralizada em torno de 45º sobre 

um apoio.  

Os dados da EIMc foram analisados off-line por dois observadores 

independentes, utilizando programa computadorizado de análise de EIM 

(M’ATh – Metris-France), que permite mensuração automatizada da EIM, a 

partir das imagens previamente obtidas durante quatro ciclos cardíacos 

incidentes com a onda R do ECG (figura 8).   
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Figura 8- Imagem de ultrassom de carótida incidente com onda R do ECG. 

 

 A análise é baseada na densidade da escala de cinza da imagem 

ultrassonografica da carótida por meio de um algoritmo específico de 

reconhecimento tissular, que permite uma mensuração automática sem 

dependência do leitor, estudando até 500 pontos da área selecionada (figura 

9). A variabilidade entre as medidas da EIM deveria ser menor que 2%, o que 

realmente ocorreu. 
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Figura 9- Imagem de ultrassom, mostrando técnica de medida digital com a 

qual  se estudam até 500 pontos do espaço selecionado para análise. 

 

3.5.4 Tonometria de Aplanação de artéria radial 

A rigidez arterial é um dos principais determinantes para o aumento da 

pressão de pulso e pressão sistólica central (PSC), variável essa considerada 

preditora de risco cardiovascular. A Tonometria de Aplanação (TA) da artéria 

radial é método que oferece informações sobre a condição funcional do vaso 

arterial pela análise do índice de incremento, Augmentatin Index (AI), o qual 

detecta e calcula a razão entre a onda refletida e a onda de ejeção. Partindo da 

seguinte premissa: quanto mais rígida a parede arterial maior será a velocidade 

com que essas ondas percorrerão esses vasos. Assim, distúrbios endoteliais 

com redução funcional podem ser detectados precocemente pelo sistema de 

TA (85-88). 
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 O exame para avaliação da TA foi feito com o voluntário em ambiente 

calmo, repousando há pelo menos 5 minutos, sentado com pernas 

descruzadas, com bexiga esvaziada e afastado de elementos estressantes 

agudos, do uso de etílicos e sem tabagismo de qualquer espécie há no mínimo 

30 minutos e sem ingestão de café nos últimos 60 minutos. A Figura 10 mostra 

o equipamento OMRON de tonometria por aplanação utilizado, que possui  

transdutor ultrassônico radial e manguitos com dimensões adequadas à 

circunferência do braço na proporção correta. A Figura 11 apresenta um 

gráfico ilustrativo de resultados obtidos.  

 

 

 

Figura 10- Equipamento OMRON de tonometria por aplanação arterial e 

transdutor ultrassônico radial. 
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Figura 11- Gráfico ilustrativo de resultados obtidos. 

 

3.5.5 Análise Estatística  

Foi realizada estatística descritiva das características clínicas e 

avaliação bioquímica dos níveis de glicemia, colesterol total, colesterol de 

lipoproteína de baixa densidade (LDL), colesterol de lipoproteína de alta 

densidade (HDL), triglicérides (TG), creatinina, potássio plasmático, sódio 

urinário de 24 horas e Taxa de Filtração Glomerular estimada (TFGe), os 

valores calculados expressos como média,  desvio padrão da média e  

intervalo de confiança 95%.   

O teste de normalidade de Kolmorigov-Smirnov foi aplicado aos três 

grupos. O Teste T não pareado foi aplicado ao grupo de indivíduos com HAS 

para análise das variáveis paramétricas. Regressão multivariada e correlação 

de Pearson foram realizadas para avaliação da associação de DC com fatores 

de risco cardiovascular.  

B 
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A análise comparativa da EIMc, PSC e AI nos três grupos foi realizada por 

análise de variância (ANOVA), para medidas independentes. Para medidas 

repetidas, o teste de comparação entre os grupos com correção de Welch foi 

utilizado. O programa GraphPad InStat, versão 5.0, (La Jolla – USA) foi 

utilizado. 

Foi admitido erro  de 5% para nível de significância.  
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4. RESULTADOS 

4.1 Dados demográficos e antropométricos 

Com relação à idade, observou-se diferença estatisticamente 

significante entre os grupos HA-DC, HA e NT (p < 0,0001); também houve 

diferença estatisticamente significante para o IMC (89) entre os grupos HA-DC e 

NT (p < 0,0001) e os grupos HA e NT (p < 0,0001), conforme o que foi 

assinalado na Tabela 1. 

 

Tabela 1 - Características demográficas e antropométricas de hipertensos com 

déficit cognitivo (HA-DAC), hipertensos sem déficit cognitivo (HA) e indivíduos 

normotensos (NT).   

 HA - DC HA NT 

Idade (a) 63,22  9,3* 55,75  8,66* 44,56  7,93 

Sexo: F/M 26/16 58/50 30/18 

Altura 1,620,11 1,650,09 1,630,24 

Peso 75,5615,95 80,6916,18 71,5818,25 

IMC (kg/m2) 29,04  6,81* 29,57  5,2* 25,83  4,91 

N 42 108 48  

Os valores são expressos em média  DP.  

Teste t não pareado * p < 0,0001 HA-DC/ HA VS NT. 

N= número de indivíduos; HA-DC= hipertensão arterial com déficit 

cognitivo; HA= hipertensão arterial sem déficit cognitivo; NT= 

normotenso controle; IMC= índice de massa corporal; M= masculino; 

F= feminino.  
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4.2 Características hemodinâmicas 

Os valores médios de PAS, PAD, PAM e PP nos grupos HA-DC e HA, 

obtidos durante a consulta ambulatorial, foram superiores aos observados no 

grupo NT. Houve diferença estatística significante para PAS e PP entre HA-DC 

e HA versus NT (P < 0,001). Não houve diferença estatística significante para 

PAD e frequência cardíaca (FC) nos 3 grupos estudados (Tabela 2). 

Tabela 2 - Características hemodinâmicas de indivíduos hipertensos com 

déficit cognitivo (HA-DAC), hipertensos sem déficit cognitivo (HA) e indivíduos 

normotensos (NT).   

 HA - DC HA NT 

PAS (mm Hg) 132,9  24,29* 128,4  16,66† 115,4  20,61 

PAD (mm Hg) 73,26  15,24 73,65  13,32 70,49  13,25 

PAM (mm Hg) 93,13  16,61 91,90  13,12 85,44  15,45 

PP (mm Hg) 59,61  18,41* 54,75  13,17† 44,96  9,53 

FC ( bpm) 68,00 13,1 71,91  11,29 72,78  11,08 

N 42 108 48 

Os valores são expressos em média  DP.  

Nota: A PAM foi automaticamente fornecida pelo aparelho.  

Teste t não pareado * p < 0,0001 HA-DC versus NT; † P < 0,002 HA 

versus NT.  

N= número de indivíduos; HA-DC = hipertensão arterial com déficit cognitivo; 

HA= hipertensão arterial sem déficit cognitivo; NT= normotenso controle; PAS = 

pressão arterial sistólica; PAD= pressão arterial diastólica; PAM= pressão 

arterial média; PP= pressão de pulso; FC= frequência cardíaca.  
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4.3. Perfil bioquímico  

Os valores bioquímicos dos três grupos estudados: HA-DC, HA e NT 

estão descritos na Tabela 3. Os níveis de glicemia mostraram diferença 

estatisticamente significante entre o grupo HA e NT (p<0,05). Não houve 

diferença entre HA-DC e HA. 

As concentrações plasmáticas de colesterol total, HDL e triglicérides 

nos três grupos estudados não mostraram diferença estatisticamente 

significante. Entretanto, os níveis de LDL colesterol encontram-se 

significativamente maiores no grupo NT, quando comparados aos grupos HA-

DC e HA, (p <0,05).  

Os valores de creatinina sérica encontram-se dentro da faixa de 

normalidade nos três grupos estudados; entretanto, valores significantemente 

maiores foram observados nos grupos HA-DC e HA, quando comparados ao 

grupo NT (p <0,05). Não houve diferença entre HA-DC e HA.  

A Taxa de Filtração Glomerular estimada (TFGe), obtida por MDRD, 

mostra valores menores nos grupos HA-DC e HA, quando comparados ao 

grupo NT (p <0,05). A concentração plasmática de potássio nos três grupos 

estudados não mostrou diferença significante.  

Valores maiores de excreção urinária de sódio em 24 horas foram 

observados nos grupos HA-DC e HA, quando comparados ao grupo NT 

(p<0,05). Não houve diferença entre HA-DC e HA.  
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Tabela 3 - Valores médios e desvios padrão para perfil bioquímico de 

indivíduos hipertensos com déficit cognitivo (HA-DAC), hipertensos sem déficit 

cognitivo (HA) e indivíduos normotensos (NT).   

 HA - DC HA NT 

Glicemia (mg/dL) 106,7  23,26 116,9  42,71* 91,04  25,62 

Colesterol total (mg/dL) 186,9  36,59 184,6  38,62 201,9  44,82#  

LDL colesterol (mg/dL) 102,6  30,71 96,62  28,96 124,4  34,94 

HDL colesterol (mg/dL) 57,68  12,59  51,16  13,19  54,28  14,37  

Triglicérides (mg/dL) 159,5  12,91 153,1  138,2  121,1 58,31 

Creatinina (mg/dL) 1,08 0,17 † 1,13  0,28 † 0,76  0,21 

TFGe 70,14  21,77 73,31  22,65 98,1618,9 ⱡ  

Microalbuminúria mg/24h 49,24   72,76 64,60  202,7 8,6  13,8 

Potássio ( mEq/L) 4,27  0,27 4,28  0,42 4,24  0,08 

Sódio Urinário 24 h 

(mEq/24h) 
206,0  72,83 ≠ 204,2 80,82 ≠ 169,1  55,23 

N 41 108 48 

Os valores são expressos em média  DP.  

ANOVA one-way* # † ⱡ ≠ P < 0,05.   

N= número de indivíduos; HA-DC= hipertensão arterial com déficit cognitivo; 

HA= hipertensão arterial sem déficit cognitivo; NT= normotenso controle; LDLc= 

fração do colesterol de lipoproteína de baixa densidade;  HDLc= fração do 

colesterol de lipoproteína de alta densidade. TFGe=  Taxa de Filtração 

Glomerular estimada.                         
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 4.4 Mini-Exame do Estado Mental 

Os resultados do MEEM nos três grupos estudados (HA, HA-DC e NT) 

expressos como valores médios ± DP estão sumarizados na Tabela 4.  

 

Tabela 4 - Valores médios, desvios padrão e intervalo de confiança 95% para 

escore do Mini-Exame do Estado Mental de indivíduos hipertensos com déficit 

cognitivo (HA-DAC), hipertensos sem déficit cognitivo (HA) e indivíduos 

normotensos (NT).   

Grupos Média DP IC 95% 

NT 28,60 1,37 28,18 – 29,02 

HA 28,44 1,30 28,19 - 28,69 

HA-DC 22,02* 2,39 21,27 - 22,78 

Os valores são expressos em média  DP. N= número de indivíduos; HA-DC = 

hipertensão arterial com déficit cognitivo; HA = hipertensão arterial sem déficit 

cognitivo; NT = normotenso controle. 

ANOVA one-way * p< 0,05=HA-DC e HA vs. NT. 

 

O grupo HA-DC confirmou redução estatisticamente significante do 

escore do Mini-Exame do Estado Mental, quando comparado aos grupos HA e 

NT. ( Figura 12).  
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Figura 12- Escore de avaliação do Mini-Exame do Estado Mental nos 

grupos NT, HA e HA-DC. Média  Desvio Padrão de indivíduos hipertensos 

com déficit cognitivo (HA-DAC), hipertensos sem déficit cognitivo (HA) e 

indivíduos normotensos (NT).  ANOVA one-way nível de significância p< 0,05. 

 

 Análise de regressão multivariada dos fatores de risco para associação 

de DC em indivíduos hipertensos – idade, gênero, altura, peso, IMC, glicemia, 

colesterol total, HDL colesterol, LDL colesterol, triglicérides, creatinina, Taxa de 

Filtração Glomerular estimada (TFGe), microalbuminúria, potássio plasmático e 

sódio urinário 24 h – mostra que apenas a idade foi associada com declínio do 

escore do Mini-Exame do Estado Mental. Coeficiente de Pearson r= 0,40; p= 

0.0093. (Figura 13). 
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Figura 13- Gráfico de correlação linear entre escore de avaliação do Mini-

Exame do Estado Mental versus Idade de indivíduos hipertensos com déficit 

cognitivo. Coeficiente de Pearson r= 0,40  p = 0.0093.  

4.5 Avaliação da Espessura Íntima-Média das Carótidas 

Os resultados da mensuração da EIM das carótidas, observados nos 

três grupos (HA, HA-DC e NT), são apresentados na Figura 14.  

O grupo HA-DC evidenciou aumento estatisticamente significante da 

EIMc, quando comparado ao grupo NT (0,99  0,2 mm versus 0,69  0,1 mm; 

p< 0,0001). Da mesma forma, o grupo HA, quando comparado com o grupo 
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NT, apresentou diferença estatistica significativa (0,89  0,2 mm versus 0,69 

0,1 mm;  p< 0,0001). Por outro lado, também se observou diferença estatística 

para EIMc entre os grupos HA e HA-DC (0,99  0,2 mm versus 0,89  0,2 mm 

p = 0,0124). 
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Figura 14- Resultados da avaliação da espessura íntima-média de 

 carótidas (EIMc) de indivíduos hipertensos com déficit cognitivo (HA-

 DAC), hipertensos sem déficit cognitivo (HA) e indivíduos normotensos 

(NT) valores expressos em média  DP. 

 ANOVA one way p< 0,05. 
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4.6 Pressão sistólica central e Augmentation Índex (AI) 

Os valores da pressão sistólica central (PSC) e do Augmentation Index 

(AI-75), corrigidos para frequência cardíaca média ± DP  encontrados nos três 

grupos estudados (HA, HA-DC e NT), estão sumarizados na Tabela 5.  

Tabela 5 - Valores médios, desvios padrão e intervalo de confiança 95% para 

pressão sistólica central e Augmentation Index (AI-75) com correção para 

frequência cardíaca média de 75 bpm de indivíduos hipertensos com déficit 

cognitivo (HA-DAC), hipertensos sem déficit cognitivo (HA) e indivíduos 

normotensos (NT).   

Grupos  Média DP IC 95% 

NT PSC 2 (mmHg) 103,6 18,99 80,93 – 90,50 

 Ai 75 (mmHg) 85,11 15,96 80,48 -89,75 

HA PSC 2 (mmHg) 118,8* 15,99 15,6 – 121,9 

 Ai 75 (mmHg) 88,85 9,77 86,93 – 90,77 

HA-DC PSC 2 (mmHg) 120,9* 28,56 111,5 -130,3 

 Ai 75 (mmHg) 89,04 17,15 86,28 – 94,68 

HA-DC = hipertensão arterial com déficit cognitivo; HA = hipertensão arterial 

sem déficit cognitivo; NT = normotenso controle.  

ANOVA one-way * p < 0,05=HA-DC e HA vs. NT. 

Os resultados da mensuração da PSC, observados nos três grupos 

(HA, HA-DC e NT), são apresentados na Figura 15.  

O grupo HA-DC evidenciou aumento estatisticamente significante da 

pressão sistólica central, quando comparado ao grupo NT (123,8  3,91 mmHg 
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versus 105,5  2,0 mm Hg; p < 0,0001). Da mesma forma, o grupo HA, quando 

comparado com o grupo NT, apresentou diferença estatisticamente significante 

(118,5  1,58 mm Hg versus 105,5  2,0 mm Hg; p < 0,0001). Por outro lado, 

não se observou diferença para pressão sistólica central entre os grupos HA e 

HA-DC (123,8  3,91 mmHg versus 118,5  1,58 mmHg  p = 0,245.  

Os resultados da mensuração do AI-75, corrigidos para FC nos três 

grupos (HA, HA-DC e NT), não apresentaram diferença estatisticamente 

significante. 
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Figura 15 - Resultados da avaliação da pressão sistólica central de indivíduos 

hipertensos com déficit cognitivo (HA-DAC), hipertensos sem déficit cognitivo 

(HA) e indivíduos normotensos (NT); valores expressos em média  DP. NS = 

não significante.  ANOVA one way p< 0,05. 
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5. DISCUSSÂO  

Os principais resultados do presente estudo mostraram: 

1- Presença de alteração estrutural caracterizada por aumento da 

espessura íntima-média das carótidas (EIMc) nos indivíduos hipertensos 

com e sem déficit cognitivo (DC). 

 

2- Modificação hemodinâmica qualificada como elevação da pressão 

sistólica central em pacientes hipertensos com déficit cognitivo. 

 

3- Entre os  fatores de risco   para o  desenvolvimento  de déficit  cognitivo,    

            apenas a idade foi associada significantemente com declínio do escore         

           do Mini Exame do Estado Mental.   

 

Muitos fatores têm sido associados DC em idosos, no entanto o nível 

educacional é considerado um de seus determinantes mais importantes, 

conforme muitos estudos(14-16) (Canadian Study of Health and Aging, 1999) (11). 

Os indivíduos com menor escolaridade, de acordo com esses autores, estão 

mais propensos a  apresentarem DC.  A idade também tem sido associada, de 

maneira direta, à diminuição da função cognitiva(17-22).  

Outros fatores também são destacados nos estudos epidemiológicos: 

sexo feminino (21, 31), tabagismo (29-30, 62), presença de aterosclerose (28, 31-32), 

diabete melito (31,33), história familiar de demência (34) e baixa renda (16, 35). 

Neste estudo, após análise de regressão multivariada dos fatores de 

risco para associação com DC em pacientes hipertensos [idade, gênero, altura, 

peso, IMC, glicemia, colesterol total, HDL colesterol, LDL colesterol, 
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triglicérides, creatinina, Taxa de Filtração Glomerular estimada (TFGe), 

microalbuminúria, potássio plasmático e sódio urinário 24 h], somente idade foi 

associada significantente com declínio do escore do MEEM.  

De maneira análoga a vários estudos, entre os quais se destacam:   

Freidl et al.(26), em amostra de 1927 idosos saudáveis nos Estados 

Unidos, encontraram que entre as 16 variáveis investigadas – 

sociodemográficas, ambientais e comportamentais – apenas a idade e a 

presença de HAS estão associadas ao pior desempenho cognitivo.  

Prince et al.(56), em estudo caso-controle planejado para a investigação 

do tratamento da HAS em idosos, avaliou uma sub-amostra de 50 casos de 

demência e 223 controles, em que a HAS sistólica isolada foi considerada 

fator de risco para demência. Nossos achados corroboram esses resultados, 

enfatizando a importância da idade na progressão do DC em indivíduos 

hipertensos.  

Launer et al.(57), por outro lado, identificaram  aumento de 8%  na 

ocorrência de DC para cada acréscimo de 10 mmHg na PAS, entre 3735 

americanos de origem japonesa.  

Kilander et al.(58) realizaram um estudo de seguimento de 999 homens 

idosos por 20 anos, concluindo que quanto maior a pressão arterial 

diastólica (PAD), medida no início do estudo, maior o risco de ocorrência de 

DC ao longo do tempo.  

Starr et al.(55),  em um estudo transversal de 598 idosos, identificaram 

médias do escore do MEEM menores nos indivíduos com pressão arterial 
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sistólica (PAS) alta, em comparação com os grupos de PAS normal ou 

baixa. 

Outros estudos, no entanto, não comprovaram o papel da HAS na 

determinação de disfunção cognitiva em idosos, apesar de terem identificado 

associação entre outros fatores de risco de DC.  

Desmond et al.(59) estudaram 249 voluntários sem antecedentes de 

acidente vascular cerebral (AVC), para testar a associação entre fatores de 

risco cardiovasculares e DC. A HAS não esteve associada à DC, enquanto o 

diabete melito e a hipercolesterolemia apresentaram-se fortemente associados.  

Haan e Weldon(60), comparando 589 indivíduos hispânicos e anglo-

saxões nos Estados Unidos, encontraram apenas a escolaridade e o diabete 

melito associados ao maior grau de DC; e a HAS, que também foi avaliada, 

não apresentou associação com o DC.  

Madden e Blumenthal(61), em estudo com 99 adultos e idosos, 

concluíram que a HAS foi relacionada com pior desempenho em teste 

psicométrico de habilidade manual apenas abaixo dos 60 anos, o que foi 

considerado pelos autores como um possível efeito de interação entre HAS e 

idade. Desse modo a idade, como importante fator de risco para declínio do 

escore do MEEM, independe de valores pressóricos, marcadores bioquímicos 

e variáveis antropométricas.  

Por outro lado, remodelamento vascular avaliado mediante estimativa da 

EIMc tem sido relacionado a maior risco de eventos cardiovasculares totais, 

coronarianos e encefálicos. Entre as várias explicações fisiopatológicas 
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descritas, destaca-se a associação do aumento da espessura íntima-média à 

maior variabilidade pressórica encontrada em hipertensos com remodelamento 

vascular.  

A observação clínica também gerou o entendimento não consensual de 

que a HAS, nas suas múltiplas formas de expressão e como consequência de 

suas complicações nos órgãos-alvo, relacionadas entre outras com o 

enrijecimento da parede vascular e formação de placas ateroscleróticas, 

associa-se à origem de micro e macro enfartes na substância branca, 

emergindo como provavel agente causal de DC (42, 44, 51, 59, 65). 

 Entretanto, não há na literatura estudos sobre associação de aumento 

da espessura íntima média de carótidas e déficit cognitivo em indivíduos 

hipertensos.  

Nossos resultados demonstraram que hipertensos com deficit cognitivo 

apresentam maior aumento da  EIMc que os hipertensos sem deficit, apesar do 

tratamento não farmacológico e farmacológico com classes de antipertensivos 

semelhantes e valores pressóricos comparaveis aos indivíduos normotensos. 

 Em relação às alterações hemodinâmicas detectadas em hipertensos 

com déficit cognitivo, também há escassez de publicações na literatura.    

 Nosso estudo evidenciou que o grupo dos hipertensos com déficit 

cognitivo (HA-DC) apresentou aumento estatisticamente significante da PSC, 

quando comparado ao grupo normotenso. O grupo hipertenso sem déficit 

cognitivo (HA) também revelou alteração da pressão sistólica central, quando 

comparado com o grupo normotenso (NT).  
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 Os resultados da mensuração do Augmentation Index 75 (AI-75), 

corrigidos para FC de 75 bpm e avaliados nos três grupos (HA, HA-DC e NT), 

não apresentaram diferença estatisticamente significante. 

Varias hipóteses têm sido levantadas para explicar a ausência de 

diferença significativa do Augmentation Index 75 entre hipertensos com e sem 

déficit cognitivo, porém com resultados apenas parcialmente satisfatórios. A 

terapia anti-hipertensiva com fármacos bloqueadores do sistema renina-

angiotensina-aldosterona em seus diversos locais e com os bloqueadores dos 

canais de cálcio interfere com o comportamento hemodinâmico da pressão 

arterial, central e periférica. Dessa forma, favorece a redução da amplificação 

da onda de pressão central, reduzindo o Augmentation Index e a pressão 

sistólica central nos indivíduos hipertensos em uso desses antipertensivos. 

Entretanto, essa interferência não invalida o importante achado representado 

pela principal alteração estrutural encontrada no grupo de hipertensos com 

déficit cognitivo (HA-DC), o remodelamento vascular caracterizado pelo 

aumento da EIMc. 

Este estudo tem algumas limitações, entre as quais o fato de ter um 

desenho transversal, o que gera a necessidade de uma abordagem longitudinal 

complementar para ratificar a influência da idade sobre as alterações 

encontradas. Outrossim, não estudamos a influencia dos fatores genéticos 

envolvidos na fisiopatologia do déficit cognitivo em hipertensos.  

Entretanto, novas perspectivas de avaliação estrutural e hemodinâmica 

funcional são apresentadas para futuros estudos com populações de 

hipertensos. 
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6. CONCLUSÕES  

 

Indivíduos com HAS e DC, além da já estabelecida associação com a 

idade, apresentam: 

 

- Alterações morfológicas vasculares indicativas de remodelamento 

vascular, caracterizadas por aumento da espessura íntima-média das 

carótidas. 

 

- Comprometimento hemodinâmico manifesto por elevação da pressão 

sistólica central, independente do valor pressórico periférico. 
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1. ANEXOS 

8.1.1  Anexo 1: 

Termo de Aprovação pelo Comitê de Ética em Pesquisa. 
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8.1.2  Anexo 2. 

Protocolo do Miniexame do Estado Mental  

Tabela 1. Mini Exame do Estado Mental 

 

Orientação temporal (5 pontos) – Que dia é hoje? Em que mês estamos? Em 

que ano estamos? Em que dia da semana estamos? Qual a hora aproximada?  

Orientação espacial (5 pontos) – Em que local nós estamos? (consultório, 

sala, corredor) Que local é este aqui? (hospital, ambulatório) Em que bairro 

nós estamos ou qual o nome de uma rua próxima? Em que cidade nós 

estamos? Em que Estado nós estamos? 

Memória imediata (3 pontos)– Eu vou dizer três palavras e você irá repeti-las 

a seguir. 

Cálculo (5 pontos) – Subtração de setes seriadamente (100-7; 93-7; 86-7; 79-

7; 72-7) ou soletrar a palavra MUNDO ao contrário. 

Evocação (3 pontos) – Repetir as três palavras ditas anteriormente. 

Linguagem (9 pontos) 

Nomeação (2 pontos): nomear dois objetos mostrados (relógio, caneta); 

Repetição (1 ponto): repetir a frase “Nem aqui, nem ali, nem lá”; 

Comando (3 pontos): pegar uma folha de papel com a mão direita, dobrar ao 

meio e colocar no chão; 

Leitura (1 ponto): mostrar a frase “FECHE OS OLHOS” e pedir para o 

indivíduo fazer o que está sendo mandado; 

Frase (1 ponto): pedir pro indivíduo escrever uma frase; 

Cópia de desenho (1 ponto): pedir pro indivíduo copiar um desenho 
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8.1.3  Anexo 3. 

TERMO DE ESCLARECIMENTO LIVRE E PÓS-ESCLARECIDO 

1) Dados de identificação do paciente 

Nome:.................................................................................................................... 

Documento de Identidade:.............................................. 

Sexo:.................................... 

Data de Nascimento:......../........../..........  

Endereço:............................................................................................................... 

Bairro:...................................................Cidade:...................................Estado:...... 

CEP:...............................................Telefone: (......)................................. 

2) Dados sobre a pesquisa científica: 

Título do projeto: Hipertensão Arterial e Déficit Cognitivo: fatores de risco, 

avaliação vascular hemodinâmica e estrutural 

Pesquisador: Dr. Eros da Mota Dias 

Instituição: Faculdade de Medicina de São José do Rio Preto 

Endereço: Avenida Brigadeiro Faria Lima, 5416 

Telefone para contato: (17) 32015700, Ramal 5837 

 

 Você está sendo convidado(a) a participar de uma pesquisa denominada 

Hipertensão Arterial e Déficit Cognitivo: fatores de risco, avaliação 

vascular hemodinâmica e estrutural. Este projeto é coordenado pelo Prof. 

Dr. Juan Carlos Yugar Toledo. Sua participação consiste em responder a um 

protocolo investigativo com informações sobre doenças prévias, medicamento 

em uso, antecedente familiar. Fará alguns exames: um miniexame do estado 

mental, ultrassom de carótidas para medida da espessura parietal e um exame 
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de tonometria da artéria radial não invasivo com transdutor externo. Você será 

atendido no ambulatório de Hipertensão Arterial da FUNFARME e todas as 

medidas necessárias para o seu diagnóstico e tratamento serão realizadas, 

independentemente da pesquisa. Sua Pressão Arterial (PA) será medida, 

ocorrendo o mesmo com a sua frequência cardíaca (FC) e respiratória (FR). 

Será colhido sangue para a realização de exames bioquímicos de rotina e 

genéticos da mesma forma que ocorre nos exames pedidos no ambulatório. Os 

riscos são mínimos e conhecidos, como discreta dor de picada de agulha e, às 

vezes, uma mancha arroxeada que desaparece em poucos dias. No caso de 

anormalidades nos exames, você será informado e orientado para tratamento, 

se necessário.   

 Queremos deixar claro que o seu nome nunca será divulgado nem a 

origem das informações que você fornecer. Durante a pesquisa, você poderá 

tirar qualquer dúvida a respeito do trabalho e, se necessário, entrar em contato 

com o Dr. Eros da Mota Dias, no telefone (17) 3201-5727, na Faculdade de 

Medicina de São José do Rio Preto – FAMERP. Você não terá nenhuma 

despesa com a pesquisa. Caso tenha questões sobre este acordo ou alguma 

dúvida sobre seus direitos, você poderá ainda entrar em contato com o Comitê 

de Ética em Pesquisa da Faculdade de Medicina de São José do Rio Preto, 

pelo telefone (17) 3201-5700 (ramal 5813), com o Prof. Dr. Fernando Batigalia 

 

Data:............./.................../................ 

________________________                           __________________________ 

     Pesquisador responsável                                    Assinatura do paciente  


