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Lesdo renal em doentes com
hipertensao arterial: estudo em
cuidados de saude primarios na
regiao de Braga

Pedro Costa," Andreia Ramda?®

RESUMO

Introducdo: A hipertensdo arterial pode ser causa ou consequéncia da doenca renal crénica. Em quaisquer das circunstancias, a in-
fluéncia da pressdo arterial elevada sobre o rim pode traduzir-se por uma alteracdo da taxa de excre¢do de albumina e/ou um mais ra-
pido declinio da taxa de filtragdo glomerular (TFG).

Objetivos: Estimar a prevaléncia de microalbuminuria (MA) e doenca renal crénica (DRC) em doentes com hipertens&o arterial (HTA)
de duas Unidades de Satde Familiar do Norte de Portugal. Perceber se fatores individuais testados estdo associados com a presenca
de MA e DRC.

Métodos: O estudo incluiu pessoas adultas com o diagndstico de hipertensdo arterial. Recolha de dados nos programas MIM@UF e
SClinico, durante o ano de 2015. Varidveis: idade, género, peso corporal, controlo da tensdo arterial, tempo de evolucdo da doenga, dia-
betes mellitus e utilizacdo de farmacos inibidores do eixo renina-angiotensina. Foi criado um modelo de regresséo logistica para iden-
tificar os fatores associados a presenca de DRC e MA.

Resultados: Da amostra de 310 hipertensos, com média de idades de 68,1 anos, 51,9% eram mulheres. A prevaléncia de MA foi de
10,6%, preferencialmente determinada na urina de 24 horas (54,5%). A prevaléncia de DRC com TFG<60ml/min foi de 22,6%. Atra-
vés da analise estatistica inferencial encontrou-se correlagdo estatistica positiva entre a existéncia MA e o excesso peso/obesidade
(p=0,046), 0 género masculino (p=0,035) e a nao utilizacdo de iECA/ARA (p=0,034). A DRC (TFG <60 ml/min) parece estar associada
ao aumento da idade (p=0,005) e ao excesso de peso/obesidade (p<0,001).

Discussao: A lesdo renal esta presente numa consideravel proporgdo das pessoas com hipertenséo arterial seguidas nos cuidados de
satde primarios. Cabe ao médico de familia a detecdo precoce de lesdo renal, com recurso aos métodos de rastreio adequados, bem
como conhecer os principais fatores de risco modificéveis para tentar evitar a progressdo da doenca renovascular.

Palavras-chave: Hipertenséo; Albuminuria; Doenca renal crénica; Cuidados de satde primérios.

INTRODUCAO
s doencas cardiovasculares sao a principal cau-

rim. O envolvimento renal é um fator de risco indepen-
dente para eventos cardiovasculares adversos.?A lesdo re-

sa de morbimortalidade em Portugal. A hiper-

tensdo arterial (HTA), que atinge cercade 42% da
populacgdo adulta portuguesa, € um dos princi-

pais fatores de risco para a ocorréncia de eventos cere-
brovasculares, corondrios, insuficiéncia cardiaca e renal.!
A estratificacdo do risco cardiovascular e a detecao pre-
coce de lesao de 6rgdo alvo sao essenciais para orientar o
tratamento de individuos com HTA. Um dos 6rgaos mais
frequentemente atingidos pela doenca hipertensiva é o
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nal pode ser detetada pela presenca de microalbumintria
(MA), um indicador de lesao precoce. A MA define-se como
uma moderada elevacdo da excrecdo de albumina na uri-
na (entre 30-300 mg/dia).* Atualmente é considerada um
importante fator de risco de doenca e mortalidade car-
diovasculares em doentes diabéticos e/ou hipertensos,
traduzindo disfuncao endotelial/vascular generalizada,
conforme corroborado por diversos estudos publicados.*¢
Estes dados foram refor¢ados por um estudo observacio-
nal realizado em Portugal, que confirmou a MA como um
poderoso preditor de alto risco cardiovascular mesmo em
doentes hipertensos nao diabéticos, estando associada
com HTA mal controlada, maior prevaléncia de hipertro-



fia do ventriculo esquerdo, arritmias ventriculares e doen-
c¢a cerebrovascular.’

Da mesma forma que a MA parece ser um forte preditor
do risco cardiovascular em doentes hipertensos, a evidén-
cia mostra que areduc¢ao na excrecdo de albumina urindria
se traduz numa diminuicdo da ocorréncia de eventos car-
diovasculares, particularmente nos doentes tratados com
farmacos bloqueadores do eixo renina-angiotensina. O es-
tudo LIFE (Losartan Intervention For Endpoint redution in
hypertension) mostrou que a reducdo da MA estava asso-
ciada a uma reducao significativa do risco de enfarte do
miocdrdio nao fatal ou acidente vascular cerebral.?

A quantificacdo da MA pode ser efetuada através da
proteintria de 24 horas (método de referéncia) ou da ra-
zao albumina-creatinina, determinada em amostra de uri-
na, preferencialmente a primeira da manha. Num estudo
recente realizado em Portugal, a detecdo de MA por amos-
tra de urinarevelou uma alta sensibilidade (>91%) em pes-
soas hipertensas com/sem diabetes mellitus (DM), bem
como um elevado (>96%) valor preditivo negativo em re-
lacdo a colheita de 24 horas, confirmando este método
como fiavel e ttil no rastreio de MA.? Devido a simplicida-
de de colheita, alta sensibilidade, elevado valor preditivo
negativo e baixo custo, a dete¢ao de MA por amostra de uri-
naassume-se como um instrumento de elei¢do no rasteio
de MA nos cuidados de satide primarios.

ADoencaRenal Crénica (DRC) é diagnosticada com base
nareducao dataxa defiltracao glomerular (TFG) e/ounade-
tecdo de niveis elevados de excrecdo urindria de albumina.

A DRC é um dos principais problemas de satide ptbli-
ca do mundo, afetando cerca de 10-15% da populacdo
adulta, estando a sua prevaléncia a aumentar, quer em
paises desenvolvidos, quer em paises em desenvolvimen-
to.* Segundo a National Kidney Foundation, a resolucao
deste problema de satide publica passa por estratégias de
prevencao, mas inicialmente é fundamental conhecer esta
realidade, nomeadamente a sua prevaléncia, bem como os
seus fatores associados.!! Existe uma estreita relacdo entre
DRC e HTA. Todavia, independentemente da sua causa, a
DRC aumenta o risco de morte, de doencga cardiovascular
e de doenca renal terminal.!?

A prevaléncia da DRC em doentes hipertensos néo é
unédnime, com grandes variacdes em diferentes contextos
e em diferentes paises.’*!> Tendo em conta esta heteroge-
neidade e sendo fundamental fazer o diagnéstico da si-
tuacdo em populacdes especificas, considerou-se perti-
nente avaliar a prevaléncia de DRC numa populacgao hi-
pertensa dos cuidados de satide primérios, bem como ve-

artigosbreves

rificar se existia associacdo com o controlo da tensao ar-
terial, tempo de evolucao da doenca, existéncia concomi-
tante de DM e utilizacdo de farmacos Inibidores do eixo
renina-angiotensina (iECA ou ARA).

O presente trabalho pretendeu ainda determinar a preva-
léncia de MA. Refira-se que, surpreendentemente, nao sao
muitos nem consistentes os dados acerca de verdadeira pre-
valéncia de MA na populacdo hipertensa, com prevaléncias
descritas que variam desde os 4% aos 46%.¢ Por outro lado,
pretendemos determinar qual o meio complementar de diag-
ndstico (MCDT) preferencialmente usado na determinacao
da MA e perceber se existia associacdo entre MA e alguns fa-
tores individuais, alguns deles potencialmente modificaveis.

METODOS

Estudo observacional transversal de uma populacao de
pessoas com hipertensdo com idade igual ou superiora 18
anos de idade, inscritos a 31 de janeiro de 2016 em duas
USF da regiao do Minho, ambas com drea de influéncia
predominantemente urbana.

De um total de 5344 pessoas com hipertensao, definiu-se
uma amostra aleatéria de 310 individuos, de acordo com a
proporcao estimada de MA/DRC em doentes hipertensos de
30%, obtida na literatura internacional, e um erro amostral
de 5%. As varidveis estudadas foram aidade, o género, o peso
corporal, a presenca de MA, o método de determinacao da
taxa de excre¢do de albumina, a TFG, o controlo da tensao
arterial, o tempo de evolucdo da doenca hipertensiva, a pre-
senca de DM e o uso de medicacdo inibidora do eixo renina
angiotensina iIECA ouARA). Aidentificacdo das pessoas com
HTA foi feita com recurso ao Médulo de Informacao e Mo-
nitorizacao das Unidades Funcionais (codificado pelo ICPC-
2 como K86 ou K87) e na obtencdo dos dados foram utiliza-
dos os registos informatizados do Sistema de Apoio ao Mé-
dico (SClinico). Definiu-se a presenca de MA como uma ex-
crecdo de albumina na faixa de 30-300 mg/24h ou razio
albumina/creatinina de 30-300 mg/g. ATFG foiavaliada pela
férmula de Cockcroft-Gaulte o controlo da tensao arterial de-
finido como um valor de tensao arterial <140/90 mmHg ou
<150/90 se > 80 anos, avaliado pelo valor médio dos registos
durante o ano de 2015. Excluiram-se os doentes sem infor-
macao sobre as varidveis analisadas pelo estudo durante o
ano de 2015 ou com hipertensao de causa secunddria, sen-
do substituidos de acordo com a ordem de aleatorizagcdo
previamente estabelecida.

A recolha dos dados foi realizada pelos investigadores,
meédicos do internato complementar de medicina geral e
familiar das respetivas USE apds aprovacao do protocolo
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de investigacdo pela Comissao de Etica para a Satide da Ad-
ministracdo Regional de Saude (ARS) do Norte.

A anélise estatistica foi efetuada com recurso ao Statis-
tical Package for the Social Sciences, versdao 21 (SPSS®),
com um nivel de significancia estatistica de 5% (p<0,05).
Foi utilizado o teste qui-quadrado para comparacao entre
varidveis qualitativas. As varidveis continuas foram com-
paradas com recurso ao teste t e anélise ANOVA, apos ter
sido verificada a normalidade das varidveis através do tes-
te Kolmogorov-Smirnov com a correlacao de Lilliefors. A
criagdo de um modelo de regressao logistica binaria foi
utilizada para andlise multivariada dos dados.

RESULTADOS

Em ambas as Unidades de Satde Familiar (USF) esta-
vam inscritas, em janeiro de 2016, 5344 pessoas com hi-
pertensao, tendo sido incluidos no estudo 310 individuos.
Foram estudados 51,9% (n=161) individuos do género fe-
minino e 48,1% (n=149) do género masculino, com idade
meédia de 68 anos, sem diferenca estatisticamente signifi-
cativa na média de idades entre os géneros (p=0,244). A
maioria das pessoas estudadas (61,9%, n=192) tinha > 65
anos e 31,9% (n=99) tinha > 75 anos.

Aproximadamente 80% das pessoas apresentavam ex-
cesso de peso ou obesidade e igual proporcdo da amostra
estudada tinha a tensao arterial controlada. A comorbili-
dade com a DM estava presente em 31% dos individuos.

O tempo médio de evolucdo da HTA foi de 13,3 anos,
sem diferenca entre géneros (14,1 nas mulheres e 12,5 nos
homens, p=0,512), entre o grupo com HTA controlada e
ndo controlada (p=0,256), entre o grupo com e sem MA
(p=0,119) e entre os que apresentam DM e os que ndo apre-
sentam (p=0,077). A prescri¢do de iECA ou de ARA ocor-
reu em cerca de 90% dos individuos. Encontrou-se dife-
renca estatisticamente significativa (p=0,014) namédia do
tempo de evolucao da doenca nos grupos medicados (13,6
anos) e nao medicados (10,9 anos) com estes fairmacos.

Relativamente a Doenca Renal Crénica (DRC), 42,9% dos
individuos (n=133) apresentava TFG > 90ml/min, 34,5%
(n=107) tinha TFG entre 60-89ml/min e 22,6% dos indivi-
duos (n=70) apresentava TFG < 60ml/min. Ndo se encon-
trou diferenca estatisticamente significativa entre os grupos
com TFG = 60ml/min e < 60ml/min e o tempo de evolugao
da doenga, a tensao arterial controlada e a comorbilidade
com a DM (p=0,840; p=0,174 e p=0,698, respetivamente). Por
outro lado, verificou-se que as pessoas com TFG < 60ml/min
tinham uma média de idade superior (79,3 anos) compara-
tivamente a das pessoas com TFG >60ml/min (64,9 anos),
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sendo esta diferenca estatisticamente significativa
(p=0,019). Do mesmo modo, verificou-se que a TFG
< 60ml/min foi mais frequente em mulheres (p=0,019), em
pessoas com excesso de peso ou obesidade (p<0,001) e em
pessoas medicadas com ARA/iECA (p=0,028).

Foi detetada a presenca de MA em 10,6% dos individuos
(n=33). O meio complementar de diagnéstico mais utili-
zado para a sua determinacgdo foi a urina de 24 horas
(54,5%), sendo a amostra ocasional de urina utilizada nos
restantes 45,5% dos casos.

Quando se compararam os grupos com e sem MA, en-
controu-se diferenca estatisticamente significativa em re-
lacdo ao género, sendo a MA mais comum nos homens
(p=0,024).

De modo a tentar neutralizar o efeito das varidveis de
confundimento, procedeu-se a construcao de modelos de
regressao logistica bindria para tentar encontrar relagdao
entre a doencga renal crénica com TFG <60ml/min e algu-
mas varidveis do estudo (género, idade, excesso de peso ou
obesidade, tensdo arterial controlada, tempo de evolucao
da doenga, comorbilidade com DM e uso de iECA/ARA).
Deste modo, encontrou-se associa¢do estatisticamente
significativa entre a DRC com TFG <60ml/min e a idade
(OR=1,2; p=0,005) e o excesso de peso e/ou obesidade
(OR=0,2; p<0,001).

Com o mesmo objetivo, construiu-se um modelo de re-
gressao logistica bindria para procurar relagdo entre a pre-
senca de MA e o género, a idade, o excesso de peso/obesi-
dade, tensao arterial controlada, tempo de evolugdo da
doenca, comorbilidade com DM e uso de iECA/ARA. Assim,
encontrou-se relacdo estatisticamente significativa entre a
presenca de MA e o género masculino (OR=2,4; p=0,032), o
excesso de peso ou obesidade (OR=0,43; p=0,046) e a ndo
utilizacdo de iECA/ARA (OR=0,32; p=0,034).

DISCUSSAO

As lesoes subclinicas de 6rgédos-alvo influenciam o
prognostico de uma pessoa com HTA. A MA é um marca-
dor de lesdo endotelial e um preditor de morbimortalida-
de cardiovascular, fornecendo informacdes importantes
para determinar o perfil de risco de doentes hipertensos.
Na populacdo estudada, a prevaléncia de MA foi de 10,6%.
Embora em reduzido niimero, os estudos nacionais reali-
zados em cuidados de satide primdrios estimam preva-
léncias superiores, entre os 17% e 0s 29%.7" Esta diferen-
¢a pode ser explicada por fatores regionais ou ainda, pelo
facto de terem sido excluidas pessoas com informacgao in-
suficiente sobre as varidveis analisadas, pois poderiam ser



pessoas mal controladas/com complicagdes, de segui-
mento preferencial em d&mbito hospitalar. Verificou-se que
o género masculino, o excesso de peso/obesidade e a ndo
utilizacdao de iECA/ARA se associavam com a presenca de
MA. Existem outros estudos a nivel internacional que cor-
roboram estas associacoes.!*!® Apesar de neste estudo nao
ser significativa a relacdo entre o mau controlo da pressao
arterial e MA, esta relacdo estd bem documentada na lite-
ratura internaional.®'® O uso dos valores de tensao arterial
apenas da consulta e o facto de ter sido estudada a pres-
cricao por classe farmacoldgica, sem ter em conta o far-
maco, posologia ou mesmo a adesdo ao tratamento, po-
derdo ter contribuido para esta diferenca.

Relativamente ao método de rastreio de MA, foi usada
a amostra ocasional de urina em aproximadamente me-
tade (45.5% vs 54.5% urina 24 horas) dos casos. Devido a
sua simplicidade de colheita, alta sensibilidade, valor pre-
ditivo negativo e baixo custo, este é o instrumento de elei-
¢do no rasteio de MA nos cuidados de satide primaérios.
Nao obstante, estudos que compararam a amostra oca-
sional vs amostra 24 horas, revelaram que a amostra oca-
sional foi um teste 1til para o rastreio, embora ndo con-
fidavel para o seguimento de doentes com MA.® A luz dos
conhecimentos atuais, a pesquisa por amostra ocasional
serd suficiente para a determinacdo de MA quando o re-
sultado for negativo. Por outro lado, quando o resultado for
positivo, devera ser efetuada uma andlise de urina de 24
horas para confirmar a presenga de MA (valor preditivo po-
sitivo da amostra ocasional de urina é de 41%).° Dados so-
bre custo-eficécia acerca do uso da amostra ocasional
como teste de rastreio de MA, mostraram que a utilizagdo
deste método representa uma reducao nos custos.® Com
efeito, consideramos que a divulgacao destes dados e a
consequente discussao interpares acerca dos procedi-
mentos atuais, poderd ter um impacto benéfico no senti-
do de uma uniformizacao de procedimentos.

No que concerne a DRC, constatou-se que cerca de 23%
das pessoas apresentavam TFG < 60 ml/min. Sao escassos
os estudos recentes e adaptados a nossa populacao que
descrevem a prevaléncia de DRC em doentes hipertensos.
Vara-Gonzdlez e seus colaboradores, num estudo realiza-
do em Espanha em pessoas hipertensas sob terapéutica
antihipertensiva, estimaram uma prevaléncia de DRC (de-
finida como TFG < 60 ml/min) a rondar os 26%.* Signifi-
caisto que cercade 1 em cada 4 pessoas com HTA tém DRC
importante, com implicagdes na gestao terapéutica e acar-
retando maior risco de doenca renal terminal e morbi-
mortalidade cardiovascular. Quer a idade avancada, quer
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o excesso de peso ou obesidade, associaram-se positiva-
mente com a presenc¢a de TFG < 60 ml/min. Se a idade é
uma varidvel nao modificavel e que ndo surpreende que
esteja associada ao declinio da TFG, o excesso ponderal é
passivel de ser corrigido, com uma abordagem multifato-
rial correta e assertiva.

Este estudo de carater local teve como propdésito a ava-
liacao de uma das complicacdes mais frequentes da hi-
pertensdo arterial, a lesdo renal, possibilitando um co-
nhecimento mais detalhado da nossa populacao e de pos-
siveis fatores de intervencao. A reduzida dimensdo amos-
tral, a possivel existéncia de variaveis de confundimento,
a fiabilidade dos registos/codificacao, o viés de selecao
condicionado pela exclusao de doentes com preenchi-
mento deficitario da ficha de HTA e o controlo da tensao
arterial definido com registos do consultério, limitam a
generalizacdo dos resultados a outras populagdes. Consi-
deramos importante alertar para o risco renovascular au-
mentado nos doentes com HTA, pois frequentemente as-
sociam os fatores de risco “tradicionais” (hipertensao, dia-
betes, dislipidemias) com os “nao tradicionais”, como a
MA ou a reducao da TFG. Deste modo, os autores consi-
deram crucial a promocao de estilos de vida sauddveis, o
rigoroso controlo da pressdo arterial, bem como conhecer
e atuar precocemente sobre os fatores de risco potencial-
mente modificdveis associados ao aparecimento de lesao
renal nas pessoas hipertensas.
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ABSTRACT

RENAL DAMAGE IN HYPERTENSIVE PATIENTS: PRIMARY HEALTHCARE UNITS STUDY IN BRAGA REGION
Introduction: Hypertension maybe cause or consequence of chronic kidney disease (CKD). High blood pressure can change al-
bumin excretion rate and/or lead to more rapid decline of glomerular filtration rate (GFR).

Objetive: Determine the prevalence of the microalbuminuria (MA) and CKD in patients with hypertension of two Northern
Portuguese Primary Health Care Providers. Verify the relationship between individual factors and MA/CKD.

Methods: Adults diagnosed with arterial hypertension were included in this study. Data collection from MIM@UF and SClinico
programs, during 2015. Variables: age, gender, body weight, blood pressure control, length of disease, diabetes mellitus and re-
nin angiotensin inhibitor drugs users. Then a binary logistic regression model was created to identify possible risk factors asso-
ciated with MA and CKD.

Results: The study included 310 individuals with arterial hypertension, mostly women (51,9%) with average age of 68,1 years.
MA was present in 10,6%, preferentially determined by 24 hours urine collection (54,5%). The prevalence of CKD with GFR
<60ml/min was 22,6%. We found statistical correlation with MA and overweight (p=0,046), male (p=0,035) and no treatment
with renin angiotensin inhibitors (p=0,034). The increased age and overweight/obesity are associated with CKD (GFR<60ml/min).
Discussion: Renal damage is present in an important proportion of hypertensive people followed up in primary care. The fa-
mily doctor has an important role in early detection of renal lesion and with the appropriate screening methods, should be able
to recognize the modifiable risk factors for preventing progression of renal disease.

Keywords: Hypertension; Albuminuria; Chronic kidney disease; Primary Health Care
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