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Uma das mais importantes repercussdes orgénicas da hipertensdo arterial
(HTA) ¢ a hipertrofia ventricular esquerda (HVE) néo s6 pela sua frequéncia
como pelo seu significado. Na realidade, desde o estudo de Framingham!~? que
se sabe que a presenga de HVE electrocardiografica constitui um factor de ris-
co muito importante e superior a angina de peito ou enfarte de miocardio pré-
vio. A morbilidade e mortalidade cardiovascular é 5 a 7 vezes maior na pre-
senca de HVE, sendo a insuficiéncia cardiaca congestiva 5-15 vezes mais
frequente?. Na HTA o risco cardiovascular é 3 vezes maior quando existe
HVE por ECG>.

Com a ecocardiografia (ECO) o diagnéstico de HVE tornou-se mais facil
rondando os 15-30% em grupos de hipertensos ndo seleccionados®. Vérios
estudos®$, incluindo o de Framingham’, demonstraram que a HVE diagnosti-
cada por ECO constitui um factor ou marcador de risco cardiovascular impor-
tantissimo superior mesmo 2 pressdo arterial sistolica ou diastolica, a idade, a
hipercolesterolemia ou ao tabagismo. Este risco mantém-se na presenga ou
auséncia de doenca coronaria®. Também a incidéncia de arritmias, especial-
mente ventriculares, estd aumentada nos hipertensos com HVE o que podera
explicar o aumento de morte stibita nestes doentes?.

A HVE pode, contudo, ndo representar propriamente uma repercussao da
HTA mas constituir antes um factor condicionante da subida tensional como
alguns estudos sugerem ao verificarem que os individuos que inicialmente tém
indices de massa do VE esquerdo mais elevados s&o os que mais tarde virdo a
desenvolver hipertensio arterial com maior frequéncia®!°.

E complexa a patogenia da HVE. Embora os factores hemodindmicos
desempenhem papel de primordial importancia, sendo o aumento do stress da
parede do VE considerado o primu movens da hipertrofia cardiaca, esta perfei-
tamente demonstrado o papel de factores ndo hemodindmicos com os resul-
tantes de uma hiperactividade dos sistemas neuro-adrenérgico e renina-angio-
tensina-adosterona (SRAA)! 12,

Ultimamente tem sido evidenciada a importincia do sistema renina-angio-
tensina local com as suas ac¢des antdcrinas e paracrinas e estimulagdo dos
receptores miocardicos AT1 da angiotensina I1!%14. A estimulagdo destes recep-
tores, ou de mecano-receptores sensiveis & sobrecarga de pressdo, activaria vias
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de sinaliza¢do intracelulares complexas que conduziriam a formacdo de pro-
teinacinase C que parece ser fundamental para a expressdo aumentada dos
chamados genes de resposta imediata como determinadas proto-oncogenes €
genes das proteinas de stress'#!1>. A proteina codificada pelo proto-oncogene
c-fos seria essencial para o desenvolvimento das alteragdes quantitativas e qua-
litativas miocardicas!3!4. Na realidade, a nivel miocitico, por exemplo, teria
uma influéncia crucial para a re-expressdo do programa genético fetal com pre-
dominio da isomiosina V3 (menor velocidade de contracgdio) sobre a isomio-
sina V1 (experiéncias em animais de laboratorio), e expressdo dos genes do
factor natriurético auricular e da actina o< esquelética a nivel ventricular'416.

O aumento desproporcionado do tecido intersticial miocardico ¢ uma alte-
ragdo caracteristica da HVE da HTA em contraste com a HVE do atletal”.
Julga-se que a fibrose reactiva da HTA esta mais relacionada com as hormonas
efectoras do SRAA do que com a sobrecarga de pressdo sendo a acgdo da
angiotensina II e da aldosterona sobre os fibroblastos quiescentes que condi-
cionaria a sintese aumentada de colagénio!”. Quando este ultrapassa uma
determinada percentagem (+ 20%) a rigidez miocardica eleva-se acentua-
damente!®. Para este aumento da concentragdo de colagénio contribui,
também, a chamada fibrose reparativa ou substitutiva secundaria a necrose
miocitica mais frequente na regido sub-endocardica. Para esta isquemia contri-
bui, de modo importante, ndio so6 as alteragdes de aterosclerose corondria mais
frequentes na HTA mas também as alteragdes funcionais e estruturais dos
vasos corondrios intramiocardicos que condicionam diminui¢do acentuada da
reserva coronaria!®. Para o caracteristico aumento da espessura da média e
diminui¢do do lume dos vasos corondrios e perturbagdo da vasomotricidade
desempenha papel primordial a disfungdo endotelial existente na HTA com
quebra do equilibrio entre as substincias vasodilatadoras e antiproliferativas
(NO, protaciclina, factor hiperpolarizante) e vasoconstrictoras e proliferativas
(endotelina, prostaglandinas, angiotensina II) sintetizadas e libertadas pelo
endotelio vascular?’,

Sdo estas alteragdes nos 3 compartimentos miocardicos as responsaveis
pelas alteragdes funcionais sistolicas e diastolicas do VE que mais ou menos
precocemente se podem evidenciar na HTA. As alteragdes sistolicas s3o habi-
tualmente tardias e acompanham-se de dilatagdo do VE e nas fases iniciais,
muitas vezes, s6 se manifestam com o esfor¢o. Pelo contrario, as alteragdes
funcionais diastolicas sio muito precoces podendo existir mesmo na auséncia
de HVE tendo sido, inclusivamente, detectadas em normotensos filhos de
hipertensos?!.

Dado o risco aumentado que a HVE traduz, tem sido uma preocupagéo
constante dos tltimos anos que a terapéutica anti-hipertensiva condicione
regressdo da HVE. Foi demonstrado que determinados medicamentos, mesmo
administrados em doses sub-terapéuticas, levavam a regressdo da hipertrofia
cardiaca e que outros, mesmo normalizando a pressdo arterial, ndo induziam
regressdo da HVE podendo mesmo agrava-la.

664



HIPERTENSAO ARTERIAL, HIPERTROFIA VENTRICULAR ESQUERDA E RISCO CARDIOVASCULAR

Variadissimos estudos tém avaliado estas acg¢les existindo 2 meta-analises
recentes que evidenciam a superioridade dos inibidores da enzima de conver-
sdo da angiotensina sobre os outros anti-hipertensivos?>23. Contudo, estudo
agora publicado (TOMHS?*) em hipertensos ligeiros, ndo encontrou diferen-
cas significativas entre os varios grupos de farmacos tendo, inclusivamente,
registado diminui¢3o mais acentuada da massa do VE com a terapéutica diuré-
tica o que contraria a grande maioria das publicagdes sobre este assunto.

Embora persistam duvidas quanto ao mecanismo intimo que a condiciona,
esta perfeitamente demonstrada a possibilidade de se conseguir regressdo da
HVE com a terapéutica anti-hipertensiva?>-6. Mas serd benéfica esta regres-
sd0? A morbilidade e mortalidade cardiovasculares diminuirdo com a regres-
sdo da HVE?

Embora esteja demonstrada melhoria ou ndo deterioragdo daffungdo sistolica
e diastdlica ventricular, diminui¢do das arritmias e melhoria da reserva coro-
naria é ainda escassa a evidéncia de beneficio clinico inequivoco da regressdo
da HVE. Apenas em 1994 foi publicado um trabalho do grupo de Kannel em
que, utilizando o ECG, se refere uma diminui¢do do risco cardiovascular no
grupo de hipertensos em que se registou uma diminui¢do da HVE por critérios
de voltagem?’. Aguardam-se, pois, estudos ecocardiograficos que demons-
trem, igualmente, este beneficio.

Numa época de grande progresso em genética e biologia molecular em que,
inclusivamente, ja se identificaram alteragdes genéticas associadas a hiperten-
sdo arterial essencial?® ¢ outras provavelmente relacionadas com a HVE?,
alteragdes estas que envolvem, em especial, o sistema renina-angiotensina,
aguarda-se com expectativa nio s6 a demonstragdo inequivoca do beneficio da
regressdo da HVE mas, também, o esclarecimento sobre a vantagem de se uti-
lizarem determinados firmacos anti-hipertensivos que interfiram de modo
mais especifico com o mecanismo intimo de desenvolvimento da HVE ou
ainda, num futuro mais longinquo, a possibilidade de se utilizarem técnicas de
substituicdo, correcgdo ou amplificacdes de genes®? na terapéutica ndo s6 da
HTA mas também da propria cardiopatia hipertensiva, verdadeira encruzi-
lhada da doenga coronaria, insuficiéncia cardiaca congestiva e morte subita.
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