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Efeito do Tratamento com Clortalidona na Redu¢éio da Massa Ventricular
Esquerda de Pacientes com Hipertensdo Arterial Sistémica
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SGo Pavlo, SP Effect of Treatment with Chlorthalidone
on Reduction of Left Ventricular
Objetivo - Avaliar os efeitos da administracéo de Mass of Patients with Systemic
clortalidona sobre a massa ventricular esquerda de pa- Arterial Hypertension
cientes com hipertenséo arterial sistémica (HAS) leve ou

moderada.

Métodos- Foram avaliados 29 pacientes com HAS
leve e moderada, com idade média de 48,4 anos, sendo 1
do sexo masculino. Foi realizada avaliacéo clinica, medida

da pressao arterial sistdlica (PAS), diastélica (PAD) e da Methods - Twenty—r_nne patlents with mild and
A . o . ...__moderate SAH were studied with mean age of 48.4years
frequéncia cardiaca (FC), em posicdes supina e ortostatica

T . . and 16 men. Clinical evaluation, systolic (SBP) and
no inicio e, posteriormente a cada 3 semanas, apos 2 se-,. : .

diastolic (DBP) blood pressure and heart rate (HR), in
manas em uso de placebo, durante 12 semanas de trata-

mento com 50mg de clortalidona em dias alternados. Os supine and standing positions, were obtained before and

L - . ... every 3 weeks, after 2 with placebo, during 12 weeks of
exames laboratoriais (hemograma, sédio, potassio, uréia,

o . . 4 L U 'treatment with 50mg of chlorthalidone each 48 hours.
creatinina, glicemia, transaminases hepaticas e urina tipo . .
. T . Laboratory duta (hemogram, sodium, potassium, urea
1) foram realizados no inicio e no final do estudo. O

. ; . o creatinine, glucose, hepatic aminotransferases and
ecocardiograma modo M foi realizado no inicio e nas se- =~ . :
. urinalysis) were done before and at end of study. Echo-
manas 6 e 12 do tratamento, obtendo-se os valores do di-

A N S cardiographic study was performed by M-mode before
ametro diastdlico (DdVE), espessura diastélica da parede ,
posterior (EdPPVE) e do septo (EdS) do ventriculo es- and after 6 and 12 weeks of treatment, and obtained the

querdo. A massa ventricular esquerda (MVE) foi obtida Igg‘.ﬁ%?;i dlf{g;grd\',mettﬁir(ﬁ?;\s/)’(gﬁﬁl\',c)S;ﬁgjfrtn
pela seguinte formula: MASSA VE = (EdS + EJPPVE + P

; . ventricle. The left ventricular mass (LVM) was calculated
(‘:]D;:T\]Z/E)3 - (DAVEY x 1,05 (gramas)/superf cie corpérea, em by the formula: LVM = (DSTLV + PWTLV + DALVE)-
' .~ (DdLV)® x 1.05/ body surface, in gfm
Resultados- Observou-se reducao significante S0 .
(p<0,0001), nas posicdes supina e ortostatica, da PAS (de Results- A S |gn|f|(;ant redducuor(;lof SBP_(p <0'0001L’. q
155,3-15,1 e 157 17,1 para 130£17,4 e 133818, AmmHg, DBP (p<0.001) in supine and standing positions. HR di

espechamente) o2 PAD (e 1086 106672 pma (o' 1 SSIEAl ference. A ooadogenn
87,1t8,8 e 91,19,1mmHg, respectivamente). A FC Y ' 9

manteve-se inalterada (p=0,8). Observou-se reducéo sig—LV'vI after 12 weeks of reatment (1837 to 15&:34g/m,

e i a " p<0.01).
mgz?él\éi gpgg,?orl);gall\%ig?%os a 12 semana de trata Conclusion - Chlorthalidone was effective to

~ . . control blood pressure and to reduce LVM of patients
Conclusédo- A clortalidona mostrou-se eficaz no

tratamento da HAS e na reducao da MVE. with SAH. ) . . . .
o ~ L Key-words: systemic arterial hypertension, left ventricular
Palavras-Chave: hipertenséo arterial sistémica, massa

X . mass, chlorthalidone.
ventricular esquerda, clortalidona.

Purpose - To evaluate the effects of the use of
()chlorthalidone on left ventricular mass of patients with
mild and moderate systemic arterial hypertension (SAH).
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O aumento da massa ventricular esquerda € uma res-
posta adaptativa do mdsculo cardiaco ao constante au-
mento da tensdo intraventricular esquerda observada nos

Instituto do Coracdo do Hospital das Clinicas - FMUSP e Universidade Esta-

dual do Rio de Janeiro

Correspondéncia: José Antonio F. Ramires - Incor
Av. Dr. Enéas C. Aguiar, 44 - CEP 05403-000 - S&o Paulo, SP

Recebido para publicacdo em 16/10/92
Aceito em 8/2/93

pacientes com hipertensdo arterial sistémica (HAS). Com
a evolugdo da doenga, a hipertrofia ventricular esquerda
(HVE) pode levar a gradativa disfungédo diastdlica diminui-
¢do das reservas contratil e coronariana e aumento da
quantidade de colageno cardigc&ssas alteracbes sao
acompanhadas de aumento da incidéncia de eventos

cardiovasculares, seja por disfuncéo ventricular esquerda
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ou por arritmias ventriculares, predispondo a morte subi- hipersensibilidade a clortalidona. Andlise estatistica utili-
ta, insuficiéncia cardiaca ou coronarfdn@ tratamento zou método da analise de variancia, sendo o nivel de
da HAS, com o uso de diuréticos, beta-bloqueadores, an- significancia estabelecido para valores de p<0,05.
tagonistas do calcio ou inibidores da enzima de conver-
sdo da angiotensina (IECA) € normalmente acompanhado
de reducéo, em grau variavel e de acordo com a droga uti-
lizada, da HVE e da incidéncia de eventos
cardiovascularé$ Alguns trabalhds sugerem que a re- A analise dos dados mostrou para: a) PAS (mmHg)
ducdo da HVE pode ser produzida pelos diuréticos, ape- - reducéo estatisticamente significante, respectivamente

sar de 0 mecanismo exato ainda nio estar totalmente esPara as posicdes supina e ortostatica, inicialmente de
clarecido. 155,9+15,1 e 157,6+17,1, para 136,7+17,7 e 136,7+17,1 na 52

O objetivo do presente trabalho foi analisar os efei- Semana, 134,8+15,5 e 136,1+17,1 na 8% semana, 132,4+15,8
tos de baixas doses de clortalidona sobre a MVE dos pa- € 135,0+16,5 na 11# semana 130,7+17,4 e 133,0+18,4 na 142
cientes com HAS leve e moderada. semana (p<0,0001 em ambas posi¢des); b) PAD (mmHg)
- reducéo estatisticamente significante, respectivamente
para as posi¢cdes supina e ortostatica, inicialmente de
103,4+6,6 e 106,6+7,2, para 90,8+8,6 e 93,6+9,5 na 52 sema-
na, 88,6+5,6 e 92,4+10,4 na 82 semana, 87,7+8,6 € 92,2+9,4

Foram avaliados 29 pacientes com HAS leve e mo- na 112 semana, 87,1+8,8 e 91,1+9,1 na 142 semana
derada, tendo 18 (62%) HAS leve (PAD 95 a 105mmHg) e (p<0,0001) em ambas posi¢des); c) FC (bpm) - n&o se ob-
11 (38%) HAS moderada (PAD 106 a 119mmHg), com ida- servou reducgédo estatisticamente significante na posi¢éo
de variando de 26 a 66 (média 48,4) anos, sendo 16 do sexcsupina inicialmente de 76,4+10,3 para 78,3+9,3 na 5% sema-
masculino. O estudo, durante 14 semanas, consistiu nona, 78,9+11,9 na 82 semana, 77,5+10,6 na 112 semana,
tratamento com 50mg de clortalidona em dias alternados, 79,5+8,5 na 142 semana (p=0,8) (tab. I).; d) parametros
sendo as 2 primeiras semanas para estabilizacdo em us@cocardiograficos (tab. Il) - ndo se observou reduc¢éo
de placebo. No inicio do estudo e, posteriormente, a cadasignificante da espessura do septo interventricular que
3 semanas, os pacientes foram submetidos a avaliacéo cli-variou de 1,31+0,08 para 1,30+0,09 na 142 semana (p=0,65).
nica e determinacgdes das pressodes arteriais sistolica (PAS)Por outra, observou-se variacéo significante (p<0,01) da
e diastdlica (PAD) e da freqiiéncia cardiaca (FC). A pres- MVE inicial de 181167 para 156+34¢iffig. 1) ao término
sdo arterial foi medida com esfigmomandmetro de mercu- do tratamento e do DAVE variou de 5,3+0,3 para 5,0+0,2 cm
rio, em mmHg, com o paciente em posi¢cdo supina e (p<0,05).
ortostatica, apds repouso de 10min, seguido da determi-
nacéo da FC em um minuto. Os exames laboratoriais foram
obtidos no inicio e na 122 semana de tratamento e consis-
tiu do hemograma completo, sddio, potassio, uréia,
creatinina, glicemia, transaminase hepatica e urina tipo |. A associagdo entre a HVE e a maior incidéncia de
O ecocardiograma, modo M, foi realizado no inicio e nas €ventos cardiovasculares, em pacientes hipertensos, fez
semanas 6 e 12 do tratamento, obtendo-se os valores dd°0m gue o objetivo do tratamento antihipertensivo néo se
diametro diastdlico (DdVE), espessura diastélica da parede limitasse apenas na reducéo dos niveis pressoricos, mas
posterior (EdPPVE) e do septo (EdS) do ventriculo es- também na reducdo da HVE HVE é uma consequéncia
querdo. A massa ventricular esquerda (MVE) foi obtida direta do nivel da tens&o intraventricular esquerda (TIV),
pela formula: MASSA VE = (EdS + EAPPVE + DdVE)  principalmente pelo aumento pressorico e em menor grau
(DAVEY x 1,05 (gramas)/superficie corporea, eng/m da volemia intraventricul&r Portanto, quanto maior a TIV

Os critérios de exclusdo foram PAD maior que produzida maior serd o estimulo adaptativo para a
120mmHg, creatinina maior que 2mg/dl, insuficiéncia car- hipertrofia do musculo cardiaé? Provavelmente, além
diaca congestiva, acidente vascular cerebral prévio, doen-gesse estimulo direto, algumas substancias devem tam-
¢a pulmonar obstrutiva cronica, insuficiéncia hepatica € hém participar desse processo, favorecendo a hipertrofia,

Resultados

Métodos

Discusscio

Tabela | - Distribuicdo das pressdes arterial sistélica (PAS) e diastélica (PAD) nas posi¢des supina e
ortostatica e da freqliéncia cardiaca (FC) na posi¢édo ortostatica.

2 5 8 11 14 p
Posicdo supina
PAS (mmHg) 155,6+15,1 136,%#17,7 138,415,5 132,415,8 130,%#17,4 <0,0001
PAD (mmHg) 103,4:6,6 90,88,6 88,6:5,6 87,%#8,6 87,18,8 <0,0001

Posicao ortostatica

PAS (mmHg) 57,6£17,1 136,&17,1 136,k17,1 135,&16,5 130,@8,4 <0,0001
PAD (mmHg) 106,6+7,2 93,6:9,5 92,410,4 92,29,4 91,1#9,1 <0,0001
FC (bpm) 76,4£10,3 78,39,3 78,%11,5 77,%10,6 79,%8,5 =0,8
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Tabela Il - Variagdo dos parametros ecocardiogréaficos.
Semanas
2 8 14 p
DdVE (cm) 5,3+0,3 5,1+0,2 5,0 +0,2 <0,05
EdPPVE (cm) 1,30+0,09 1,31+0,08 1,31+0,08 NS
EdS(cm) 1,31+0,08 1,31+0,07 1,30+0,09 NS
MVE (g m) 181+67 167+52 156+34 <0,01
DdVE = diametro diastélico do ventriculo esquerdo; EdJPPVE = espgssura

diastélica do septo interventricular; MVE = massa ventricular esquerga.

diastélica da parede posterior do ventriculo esquerdo; EdS = espesFura
r

apos diminuicdo dos estimulos responsaveis pela HVE.
Nos nossos casos, observamos manutengéo dos valores
da espessura cardiaca e, por isso, a melhor explicagéo para
a reducdo da MVE residiria em queda do volume
intraventricular, seguido de diminui¢@o do diametro, influ-
indo portanto, no calculo da mesma.

Em conclusao, admitiu-se que o tratamento da HAS
leve e moderada, com baixas doses de clortalidona,
mostrou-se eficaz, ndo somente no controle da presséo ar-
terial, como também na reducédo da massa ventricular es-
guerda. Contudo, seu significado clinico ainda merece ser
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Figura 1 - Efeito da clortalidona sobre a massa ventricular esquerda na hipertenséo g
arterial sistémica.

estimulando a sintese protéica da célula muscular cardia-
ca, como as catecolaminas e a angiotensiftd ICom o
objetivo de reduzir estes estimulos, varias drogas 1o.
anti-hipertensivas sao utilizadas, sendo as mais comuns
os diuréticos, beta-bloqueadores, antagonistas do calcio™"
e os IECA®. Os beta-bloqueadores, os antagonistas do 12.
célcio e os IECA, em graus diferentes, reduzem a pressao
arterial e a HVE, apesar de alguns estudos terem observa-"
do maior acéo do IECA sobre a HVE. Este achado é expli- 14.
cado tanto pela redugéo da resisténcia vascular sistémica
(RVS) como pela inibicdo da acao deletéria da angiotensina 15
Il e das catecolaminas sobre varios mecanismos respon-is.
saveis pela HVE, reduzindo o estimulo direto para a sin-
tese protéica da célula cardidéa

Quanto aos diuréticos porém, alguns trabalhos ob-
servaram reducéo da MVE através da diminui¢éo do vo- 18.
lume diastolico do ventriculo esquet§dato esse ob-
servado neste trabalho, que também nao mostrou altera-1g.
¢Oes estatisticamente significativas da espessura do
septo interventricular. Apesar da acao inicial dos
diuréticos em reduzir a volenid, posteriormente sua
principal acdo é a reducdo da resisténcia vascular 2.
sistémic&? Esse comportamento foi observado neste
estudo, que mostrou reducao da MVE (fig. 1) ap6s 12 se-
manas de tratamento com baixas doses de clortalidona.
Nas primeiras 6 semanas, mesmo com a diminui¢cao dos**
niveis pressoricos, ndo se observou reducgédo significati-
va da MVE, provavelmente pela lenta regressdo da MVE

17.

20.

22

melhor esclarecido.
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