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Hipertensão arterial sistêmica é doença das arteríolas,
que produz aumento na resistência periférica total, a qual é
mais ou menos uniformemente distribuída pelas circula-
ções regionais.

Em resposta a esse aumento da pós-carga, há um pro-
gressivo aumento do trabalho cardíaco e, como resultado,
o coração responde com aumento na massa muscular, atra-
vés do processo de hipertrofia ventricular esquerda 1. Pos-
teriormente, como a doença vascular hipertensiva progri-
de em severidade, há aumento em paralelo da pressão arte-
rial e da resistência periférica total e o coração sofre as
conseqüências. O coração responde inicialmente a esse
aumento da pós-carga, aumentando o débito cardíaco e
dessa forma preservando a perfusão tecidual, até que sur-
ja insuficiência cardíaca 2. A hipertrofia ventricular esquer-
da serve como um processo adaptativo que é bem tolera-
do e clinicamente silencioso. Entretanto, quando intensa,
está associada a aumento na incidência de eventos mórbi-
dos, inclusive morte súbita 3.

A prevenção do desenvolvimento da hipertrofia
ventricular esquerda deve ser, portanto, a maior meta da
terapêutica anti-hipertensiva. A hipertrofia ventricular es-
querda detectada pelo eletrocardiograma pode ser um in-
dicador de complicações potenciais. Pacientes com
hipertrofia ventricular esquerda no eletrocardiograma, de-
vido à doença hipertensiva, apresentam significante en-
curtamento na expectativa de vida, quando comparados
com indivíduos normais 4.

A facilidade com que a hipertrofia ventricular esquerda
pode ser reconhecida está na dependência da sensibilida-
de, especificidade e relativa disponibilidade da técnica
diagnóstica empregada 5.

Respostas cardíacas em hipertensão essencial
Hipertensão Limítrofe

O termo hipertensão limítrofe tem sido utilizado para os
pacientes que algumas vezes apresentam pressão arterial
normal (diastólica menor que 90 mmHg), enquanto outras
vezes apresentam pressão diastólica acima de 90 mmHg 6.
Pacientes com esse grau de severidade da doença
hipertensiva apresentam um risco aumentado de mortali-
dade e morbidade devido a problemas cardiovasculares 6.

Eles formam um importante grupo para estudo, visto que
desde esse estágio inicial já possuem certos fatores que
predispõem a aumento na incidência de problemas
cardiológicos. Entretanto, nesse estágio, não temos con-
dições de prever qual paciente irá permanecer limítrofe,
progredir na elevação da pressão arterial (hipertensão
estabelecida),ou qual irá ficar num estado de pressão arte-
rial normal. Não obstante, quando estudados fisiologica-
mente, demonstram certas características que os distin-
guem do grupo de pacientes normotensos.

Pacientes jovens mostram uma circulação
hiperdinâmica, que se manifesta por aumento na freqüên-
cia cardíaca e do débito cardíaco, bem como na
contratilidade e da fração de ejeção do ventrículo esquer-
do 3,7,8. Quando um agente parassimpaticolítico (v.g.,
atropina) é administrado, a freqüência cardíaca não au-
menta na mesma proporção que em indivíduos-controle
normais 9. Quando um bloqueador beta-adrenérgico (v.g.,
propranolol) é administrado, esse estado hiperdinâmico
se normaliza, mesmo se a pressão arterial permanece ele-
vada 9. Esses pacientes podem ter um volume intravascular
normal 7 ou contraído 10, o qual pode estar associado a
níveis elevados de noradrenalina circulante e de atividade
da renna plasmática 7,10, além de excreção aumentada de
AMP cíclico 11. O volume circulante normal é redistribuído
da periferia para a área cardiopulmonar, aumentando des-
sa forma o volume cardiopulmonar, o retorno venoso e o
débito cardíaco 11,12,14.

Em contraste, pacientes mais idosos podem não
demonstrar esse estado de circulação hiperdinâmica 11-14,
mas isso pode ser explicado por outras alterações, incluindo
aumento dos níveis circulantes de noradrerialina e volume
intravascular contraído, com redução do volume
cardiopulmonar, do retorno venoso e do débito cardíaco
10,11,15. Portanto, a idade do paciente parece ter importância
na doença hipertensiva que evolui por um prolongado
período de tempo e está associada com resistência
periférica total aumentada, volume plasmático contraído e
níveis elevados de noradrenalina, a despeito do nível similar
de pressão arteriais 15. O resultado é a mudança do
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perfil hemodinâmico de uma circulação hiperdinâmica em
pacientes jovens, para um alto tônus arterial em pacientes
mais idosos. Cada uma dessas condições requer
adaptações cardíacas. Em pacientes jovens, o coração
responde com aumentos na pré-carga e na pós-carga
3,7,8,11,15.

Hipertensão Arterial Estabelecida

Muitos estudos têm sido feitos para detectar as carac-
terísticas que permitam identificar estágios clínicos duran-
te a progressão do comprometimento do ventrículo es-
querdo pela doença hipertensiva. Eletrocardiograma e
raio-X foram e continuam a ser usados como critérios clíni-
cos não invasivos. Utilizando esses métodos pode-se clas-
sificar os pacientes hipertensos em 3 estágios 2: estágio I -
nenhuma evidência clínica de hipertrofia ventricular es-
querda; estágio II - presença de sinais de aumento do átrio
esquerdo; estágio III - presença de sinais de hipertrofia
ventricular esquerda.

Estudos comprovam que o débito cardíaco medido em
decúbito horizontal permanece normal até que a hipertrofia
ventricular esquerda possa ser reconhecida clinicamente
(estágio III); neste estágio, o débito cardíaco começa a
diminuir. Entretanto, mesmo antes que o débito cardíaco
esteja reduzido na posição de repouso, em decúbito hori-
zontal, alguns pacientes podem demonstrar uma
significante piora na fração de ejeção, enquanto no está-
gio II somente anormalidades do átrio esquerdo podem
ser detectadas. Este último grupo de pacientes apresenta
um estágio funcional que precede a fase de hipertrofia
ventricular detectável clinicamente.

Estudos demonstram a contínua progressão do com-
prometimento cardíaco provocado pela doença
hipertensiva, com base em evidências clínicas. Todos os
pacientes com hipertrofia ventricular esquerda (estágio III),
apresentam também critérios eletrocardiográficos de cres-
cimento atrial esquerdo. Com o emprego de técnicas
ecocardiográficas, demonstraram-se similarmente evidên-
cias anatômicas de hipertrofia ventricular esquerda pro-
gressiva 16.

Portanto, assim como a pressão arterial e a resistência
periférica total aumentam progressivamente do estágio I
para os estágios II e III, o mesmo ocorre com a massa
ventricular esquerda, a espessura da parede ventricular, e
a massa atrial esquerda. Pacientes no estágio II também
mostram significante piora da contratilidade ventricular
esquerda, manifesta por diminuição da velocidade de en-
curtamento da fibra ventricular esquerda e da fração de
ejeção 7,16.

Um outro critério que permite observar anormalidades
no átrio esquerdo, mesmo antes que essas possam ser
detectadas por critérios eletrocardiográficos, é através do
estudo do índice de esvaziamento atrial esquerdo. Este
índice pode ser medido ecocardiograficamente e permite
analisar a piora da função de enchimento do ventrículo

esquerdo, produzida pela doença hipertensiva. A diminui-
ção do índice de esvaziamento do átrio esquerdo na hiper-
tensão não reflete doença intrínsica dessa câmara cardía-
ca, porém uma redução da complacência ventricular es-
querda, que é manifestação inicial da hipertrofia ventricular
esquerda 17.

Regressão da Hipertrofia Ventricular Esquerda

Modelos experimentais de hipertensão são os melho-
res meios para demonstrar a regressão da hipertrofia
ventricular esquerda, uma vez que se pode pesar o múscu-
lo cardíaco e estudá-lo “in vitro” após a terapêutica.
Considera-se regressão da hipertrofia ventricular quando
se constata redução da massa cardíaca em comparação
com a massa pré-tratamento.

Os primeiros estudos demonstraram que nem todas as
drogas anti-hipertensivas são capazes de reverter a
hipertrofia ventricular. Assim observou-se que, enquanto
a metildopa, os bloqueadores beta-adrenérgicos e os
inibidores da enzima de conversão foram capazes de pro-
duzir regressão da hipertrofia ventricular em ratos espon-
taneamente hipertensos 18-22, outros agentes, como a
hidralazina e o minoxidil, vasodilatadores potentes e redu-
tores da pós-carga do ventrículo esquerdo, não o foram
18,22.

Essas investigações evidenciaram que paralelamente à
diminuição da área cardíaca, houve redução relativa da
quantidade de proteína no músculo cardíaco e aumento
proporcional da quantidade de colágeno no ventrículo
esquerdo 19,23. Isto sugere que fatores hemodinâmicos, por
si só, não são suficientes para explicar a regressão da
hipertrofia ventricular e que, provavelmente, fatores se-
cundários devem estar envolvidos no processo. O siste-
ma renina-angiotensina pode ser um desses fatores se-
cundários, uma vez que metildopa e beta-bloqueadores
inibem a liberação de renina pelos rins e, em contraste,
hidralazina e minoxidil estimulam esse mecanismo.

Estudos em seres humanos demonstraram redução da
espessura da parede ventricular esquerda e da massa
ventricular, em pacientes tratados com captopril, enalapril
25 e metildopa 26.

Estudos hemodinâmicos sistêmicos e miocárdicos con-
firmaram a propriedade da metildopa em provocar regres-
são da massa miocárdica, enquanto mantém normal o fluxo
sangüíneo coronário e nas demais partes do organismo.
Esses resultados foram obtidos com a forma ativa da
metildopa (1-isômero), enquanto a forma destrógira não
foi efetiva. Eretanto, a regressão da hipertrofia ventricular
esquerda não se associa necessariamente com significante
queda da resistência periférica, desde que essa variável, e
também o débito cardíaco, diminuem muito pouco. É inte-
ressante assinalar que, com a administração de metildopa,
houve aumento da freqüência cardíaca.

Para determinar se essa resposta resultou das ações
farmacológica e hemodinâmica da metildopa,
administrou-se clonidina, um agente com ações
farmacológicas similares para ratos espontaneamente hi-
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pertensos; embora a clonidina tenha diminuído a freqüência
cardíaca, não houve regressão da massa cardíaca após
tratamento com essa droga. Para tornar a interpretação
desse fenômeno ainda mais complexa, quando a dose de
clonidina foi aumentada a pressão arterial não caiu adicio-
nalmente, (presumivelmente por sua ação estimuladora dos
receptores alfaperiféricos); entretanto, houve diminuição
da massa cardíaca. Acrescente-se o fato de a hidralazina,
um potente vasodilatador, ter produzido queda da pressão
arterial, associada à significativa redução da resistência
vascular periférica total e fluxo sangüíneo miocárdico nor-
mal em ratos normotensos e hipertensos, sem no entanto
provocar redução da massa cardíaca em nenhum dos dois
grupos de animais 20.

Portanto, nem todos os agentes anti-hipertensivos são
capazes de induzir à regressão da hipertrofia ventricular
esquerda, mesmo que seus efeitos hemodinâmicos sejam
equivalentes ou, aparentemente, mais eficazes em melho-
rar a função ventricular esquerda. Como já mencionado
anteriormente, a prevenção da hipertrofia ventricular es-
querda deve ser meta fundamental na terapêutica anti-
hipertensiva 4, mas algumas considerações necessitam ser
formuladas, principalmente no que se refere à regressão
da hipertrofia ventricular esquerda.

Sabemos que a hipertrofia ventricular é fenômeno que
permite ao coração trabalhar mais eficazmente, sob um re-
gime de pressão arterial elevada, a longo termo. Com a
regressão da hipertrofia ventricular, se a terapêutica anti-
hipertensiva é descontinuada abruptamente (o que não é
incomum entre os pacientes hipertensos), e os níveis de
pressão arterial voltam aos valores pré-tratamento, porém
agora de modo mais rápido que na história natural da do-
ença hipertensiva, sem tempo para que se desenvolva no-
vamente esse processo adaptativo de hipertrofia
ventricular (e também não sabemos ainda se essa hipertrofia
ocorre pela segunda vez ou não), poderá desenvolver-se
insuficiência ventricular esquerda, como resultado final
do processo 22.

Dessa forma, fica evidente que, apesar de conhecer-se
muito sobre a fisiopatologia do coração normal que evolui
para o estado de hipertrofia, muito ainda permanece para
ser esclarecido 24,25.
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