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O que sabemos é uma gota;
0 que ignoramos € um oceano.
Mas o0 que seria 0 oceano se nao infinitas gotas?

Isaac Newton


https://www.pensador.com/autor/isaac_newton/

RESUMO

A Hipotensao Ortostatica (HO) é uma reducdo sustentada da pressao arterial apos a
adocéao da ortostase causada por falha nos mecanismos compensatorios da reducéo
do retorno venoso. Em estudos de populacdes representativas da populacao geral a
HO tem sido associada a comorbidades cardiovasculares, como doenca
coronariana, fibrilagdo atrial, hipertenséo, insuficiéncia cardiaca, Acidente Vascular
Cerebral (AVC), rigidez arterial, doenca renal crbnica, além de um estado geral de
saude debilitado e mortalidade. Apesar das associacfes expostas a HO tem sido
frequentemente negligenciada na pratica clinica e ha poucos estudos
epidemiologicos sobre o seu dimensionamento, sendo inexistentes estudos na
populacao brasileira. Esta tese tem como objetivo estimar a prevaléncia de HO e
seus fatores associados entre o0s participantes da coorte brasileira “Estudo
Longitudinal de Saude do Adulto” (ELSA-Brasil). Utilizaram-se os dados coletados
na linha de base referentes aos 14.833 participantes (ambos 0s sexos, 35-74 anos)
do ELSA que possuiam dados completos da manobra postural. A manobra postural
foi realizada apds repouso de 20 minutos na posi¢cado supina por adocao ativa da
postura ereta. A Pressao Arterial (PA) foi medida em supino e aos 2, 3 e 5 minutos
de ortostase. A HO foi definida por queda 220 mmHg na PA sistélica e/ou queda =10
mmHg na PA diastélica aos 3 minutos de ortostase. A distribuicdo da variacdo da PA
apos a manobra postural foi determinada em uma subamostra (N= 8.011) apds
exclusdo de participantes com morbidade cardiovascular e diabetes. Os fatores
associados foram verificados por meio de um estudo transversal. As covariaveis
analisadas foram sexo, faixa etaria, raca/cor, escolaridade, estado nutricional,
circunferéncia da cintura, alteracdo no indice tornozelo braquial, velocidade de onda
de pulso, doencga cardiaca, Infarto Agudo do Miocardio (IAM)/revascularizagdo, AVC,
diabetes, hipertensdo, uso de anti-hipertensivo, PA casual sistolica e diastdlica,
colesterol, triglicérides, sorologia para Chagas, presenca de sintomas no teste
postural e variacdo da frequéncia cardiaca. A prevaléncia de HO encontrada foi de
2,0% (ICos%: 1,8-2,3), semelhante entre os sexos, com frequéncia crescente com a
idade (1,2% na idade <45 anos e 3,4% nos com mais de 65 anos). Se o critério for
queda pressorica em qualquer medida da PA, a prevaléncia se eleva para 4,3%
(ICos%: 4,0-4,7). Em presenca de HO houve relato de sintomas (tontura, alteracdes
visuais, nauseas, etc.) em 19,7% (ICos%: 15,6-24,6) e em apenas 1,4% (ICos%: 1,2-
1,6) nos participantes sem HO. Os escores-Z -2 das variacdes da pressao antes e
apoOs a manobra postural na subamostra foram de -14,1 mmHg na PA sistélica e -5,4
mmHg na PA diastélica. A HO foi significativamente associada a maior faixa etéria,
OR: 1,83 (ICo5%:1,14-2,95); alteracdo no indice tornozelo braquial, OR: 2,8 (ICos%:
1,13-6,88), IAM/revascularizacdo, OR: 1,70 (ICes%: 1,01-2,87); relato de doenca
cardiaca, OR: 3,03 (ICos%: 1,71-5,36); aumento da PA sistélica, OR: 1,012 (ICg5%:
1,006-1,019); sorologia positiva para Chagas, OR: 2,29 (ICes%: 1,23-4,27) e relato de
sintomas na mudanca postural, OR: 20,81 (ICes%: 14,81-29,24). A prevaléncia de HO
varia substancialmente dependendo do momento de afericdo da pressao. Os pontos
de corte atuais adotados podem subestimar a real ocorréncia de HO na populacéo.
A presenca de HO pode ser de grande utilidade como alerta de potencial
comprometimento cardiovascular, e, portanto uma ferramenta de rastreamento e
prevencao.



Palavras-chave: Hipotensdo Ortostatica. Prevaléncia; Associacdo. Fatores de risco.
Doencgas Cardiovasculares. Epidemiologia.



ABSTRACT

Orthostatic hypotension (OH) is a sustained reduction in blood pressure when the
individual stands up from lying down. OH occurs as consequence of failure in
compensatory mechanisms of reduced venous return. In population studies, OH has
been associated with cardiovascular comorbidities such as coronary artery disease,
atrial fibrillation, hypertension, heart failure, stroke, arterial stiffness and chronic
kidney disease. Besides the risk factors for OH have been neglected in clinical
practice, few epidemiological studies have dedicated to this subject. Moreover,
studies in the Brazilian population are a missing. This thesis sought to estimate the
prevalence of OH and its associated factors among participants of the Brazilian
cohort "Longitudinal Study of Adult Health" (ELSA-Brazil). Data collected at baseline
were used for 14,833 participants (both sexes, 35-74 years) who had complete data
of postural maneuver. The postural maneuver was performed after 20 minutes rest in
the supine position by active adoption of stand up posture. Blood pressure (BP) was
measured at both supine and at 2, 3 and 5 minutes of orthostasis. OH was defined
as a fall 220 mmHg in systolic BP and / or a fall 210 mmHg in diastolic BP at 3
minutes of orthostasis. The distribution of BP variation after the postural maneuver
was determined in a subsample (N = 8,011) after exclusion of participants with
cardiovascular morbidity and diabetes. Associated factors were determined by a
cross sectional study. The covariates analyzed were gender, age range, race/skin
color, schooling, nutritional status, waist circumference, changes in brachial ankle
index, pulse wave velocity, heart disease, acute myocardial infarction
(AMl)/revascularization, stroke, diabetes, hypertension, antihypertensive medication
use, systolic and diastolic pressure, cholesterol, triglycerides, Chagas serology,
presence of symptoms and variation of heart rate. The total prevalence of OH was
2.0% (95% CI: 1.8-2.3) and similar between sexes, with increasing frequency with
age (1.2% at age <45 years and 3.4% at age > 65 years). When pressure drop in any
time measured was used as criterion, the prevalence of OH increased to 4.3% (95%
Cl: 4.0-4.7). Symptoms as dizziness, visual changes and nausea were self-reported
in 19.7% (95% CI: 15.6-24.6) of the participants with OH and only in 1.4% (95% CI:
1.2 -1.6) of the participants without HO. The -2 Z-scores of the pressure variations
before and after the postural maneuver in the sub-sample were -14.1 mmHg in the
systolic BP and -5.4 mmHg in the diastolic BP. OH was significantly associated with
largest age group, OR: 1.83 (95% CI: 1.14-2.95); changes in brachial ankle index,
OR: 2.8 (95% CI: 1.13-6.88), AMI/ revascularization, OR: 1.70 (95% CI: 1.01-2.87);
self-reported heart disease, OR: 3.03 (95% CI: 1.71-5.36); increased systolic BP,
OR: 1.012 (95% CI: 1.006-1.019); positive Chagas disease serology, OR: 2.29 (95%
IC: 1.23-4.27) and self-reported symptoms in postural change, OR: 20.81 (95% CI:
14.81-29.24). The prevalence of OH varied substantially depending on the moment
of pressure measurement. The current cutoff points adopted may underestimate the
actual occurrence of OH in the population. The presence of OH could be very useful
as an alert for potential cardiovascular impairment, and therefore a tool for screening
and prevention.

Keywords: Orthostatic Hypotension; Prevalence; Association; Risk factors;
Cardiovascular Diseases; Epidemiology.
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1 INTRODUCAO

Nos seres humanos cerca de 30% do volume sanguineo localiza-se no torax.
Entretanto ao se adotar a posi¢do ortostatica, posteriormente a supina, o efeito da
gravidade determina um deslocamento de cerca de 25 a 30% do volume sanguineo
do térax (de 300 a 800 ml — 6 a 8 ml/kg) para as veias dos membros inferiores e
circulacdo visceral, 50% destes nos primeiros segundos. A estase sanguinea nas
veias inferiores leva a uma rapida reducdo do retorno venoso, diminuindo o débito
cardiaco, a Pressado Arterial (PA) e a perfusdo na parte superior do corpo. Para
reverter esse quadro, o0 sistema nervoso autbnomo simpético, por meio de
complexos mecanismos adaptativos, provoca reflexos compensatorios que levam ao
aumento da frequéncia cardiaca, da resisténcia periférica total, do retorno venoso e
do débito cardiaco, fazendo com que a estabilidade hemodinamica seja recuperada
em cerca de um minuto apos a adocdo do ortostatismo (FEDOROWSKI;
MELANDER, 2013; FREEMAN et al., 2011; FREITAS et al., 2002).

O comprometimento desta resposta compensatoria a ortostase leva a uma queda
sustentada da PA que € denominada de ‘Hipotensdo Ortostatica’ (HO). Caso a
circulacao cerebral fique criticamente comprometida pela queda pressorica, podem
ocorrer varios sintomas, incluindo vertigem, tontura, escotomas visuais, nausea, dor
no pescoco e ombros (dor em cabide), pré-sincope e, em casos mais severos,
sincope. Alguns individuos apresentam queixas mais gerais como fraqueza, fadiga,
lentiddo cognitiva, dispnéia e angina de peito, devido a hipoperfusdo. A intensidade
dos sintomas varia de leve a incapacitante, com alguns individuos ndo conseguindo
sair da posicdo supina sem apresentar sensacdo de pré-sincope ou sincope.
Entretanto, na maioria dos casos a HO é assintomatica (FREEMAN et al., 2011;
LOW:; SINGER, 2008; MAARSINGH et al., 2010).

A HO pode ser provocada por disturbios de natureza neurogénica, como condicfes
relacionadas a falhas do sistema nervoso autbnomo, e ndo neurogénica, geralmente
relacionadas a reducéo da volemia, funcdo cardiaca, uso de agentes farmacolégicos

e idade avancada (FEDOROWSKI; MELANDER, 2013; PERLMUTER et al., 2013).
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Em geral, h& grande variedade na prevaléncia da HO, principalmente em funcdo da
faixa etéria, além da metodologia utilizada, sendo possivel encontrar prevaléncias
gue vao desde 2,73% (ROSE et al., 2002) a 58,6% (COOKE et al., 2013), com a
maioria variando entre cerca de 5% (ROSE et al., 2000) a cerca de 30% (WU et al.,
2008).

Além de caracterizar um agravo per se, a HO é um fator de risco independente para
doenca coronariana (ROSE et al., 2000; VERWOERT et al., 2008), fibrilagéo atrial
(AGARWAL et al., 2013; FEDOROWSKI et al., 2010a), hipertensdo (ROSE et al.,
2002), insuficiéncia cardiaca (ALAGIAKRISHNAN et al., 2014; FEDOROWSKI et al.,
2010b; JONES et al., 2012), Acidente Vascular Cerebral (AVC), (EIGENBRODT et
al., 2000; YATSUYA et al., 2011), rigidez arterial (MATTACE-RASO et al., 2006);
doenca renal crénica (FRANCESCHINI et al., 2010), bem como para presenca de
estado geral de saude debilitado e, finalmente, mortalidade (FEDOROWSKI et al.,
2010c; MASAKI et al., 1998; ROSE et al., 2006).

Diante do quadro apresentado, principalmente pela importancia da HO como fator de
risco para morbidade e mortalidade, esta tese pretende contribuir para o
dimensionamento desse problema em uma populacéo brasileira e para um melhor

entendimento de seus fatores contribuintes.

O texto deste documento é iniciado com a apresentacdo da justificativa para a
realizacdo deste trabalho e os objetivos propostos para o mesmo. Em seguida é
apresentada uma fundamentacéo tedrica na qual sdo explicitados os mecanismos
fisioloégicos de regulacdo a curto prazo da PA e do fluxo sanguineo cerebral, bem
como o histérico da HO, sua classificacdo, etiologia, prevaléncia e fatores
associados, além da abordagem terapéutica. Atencdo especial € dada ao item sobre
prevaléncia e fatores associados a HO, foco da tese, fazendo-se necessario uma
pequena explicacdo sobre a disposicdo do conteddo deste topico. A primeira
atividade deste estudo foi a realizacdo de uma revisdo integrativa sobre a

prevaléncia da HO e seus fatores associados, para conhecimento das pesquisas
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anteriores sobre o tema. Esta revisdo foi submetida e publicada, estando
apresentada como “artigo 1” da sesséo de resultados e discussao, descrita mais a
diante. Ap6s dois anos foi feita uma atualizagdo desta revisdo integrativa, sendo este
texto utilizado na composicdo da secdo de fundamentagdo tedrica. No final desta
sec¢do consta ainda o modelo tedrico orientador do trabalho, construido com base

nos itens anteriores.

Na secdo de métodos consta a descricao geral do Estudo Longitudinal de Saude do
Adulto (ELSA), pois deste foram originados os dados a serem abordados mais
adiante, e especificidades do presente estudo. Na secdo de resultados e
discussao, contemplando os objetivos da tese, sdo apresentados trés artigos. O
primeiro artigo é a revisdo integrativa confeccionada no inicio do curso e ja
publicada. O segundo artigo, ja submetido, aborda a prevaléncia da HO na linha de
base do ELSA e a distribuicdo da variagcdo da PA durante a manobra postural em
toda a amostra e numa subamostra com menor influéncia de comorbidades
cardiovasculares e diabetes. Por ultimo, o terceiro artigo apresenta os fatores

associados a HO na amostra estudada.

Por fim, as consideracdes finais sdo apresentadas, seguidas do anexo com 0s

dados extraidos de cada artigo da revisdo integrativa em forma de quadros.
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2 JUSTIFICATIVA

Apesar de a HO estar associada com uma variedade de doencas de diferentes
etiologias e a medida da PA em manobra postural ser uma avaliagdo simples e
barata, sua utillizacdo no ambiente clinico ainda é muito restrita, sendo

frequentemente omitida em exames fisicos.

Poucos estudos epidemioldgicos obtiveram a medida da PA em manobra postural
em populacdes gerais, uma vez que a maioria das pesquisas sobre o tema séo
focados em populagBes com doencas ou caracteristicas especificas, principalmente
relacionadas a falha e agravos autonémicos. Ha, portanto, uma lacuna com relacéo
a abordagem da HO n&o neurogéncia, principalmente ndo assintomatica, sendo
estes a maior parte dos casos. Ainda, as implicacbes da HO sobre a saude em geral
e cardiovascular, em especial nas ultimas situacdes citadas, também néo estdo bem

definidas.

Os estudos de prevaléncia da HO em populacdes ndo especificas publicados até o
momento foram realizados na América do Norte, Europa e Asia. Todos levaram em
consideracao os pontos de corte mais antigos para definir a presenca de HO e ndo
levam em conta o critério mais recente de queda de 30 mmHg em individuos com
hipertenséo supina, até mesmo porque muitos deles se referem a linhas de bases de
coortes realizadas antes de 2011. Destaca-se que nao sao encontrados na literatura
cientifica estudos que verificaram a prevaléncia de HO em populacdes brasileiras,

nem mesmo estudos realizados em populacfes que vivem no hemisfério sul.

O dimensionamento da HO em uma grande amostra da populacéo brasileira, ainda
gue nao representativa, e sua melhor elucidacédo pode ser Gtil para incentivar novas
pesquisas, contribuir para a sugestdo de medidas de controle e prevencdo em

salde, assim como futuras diretrizes clinicas.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Estimar a prevaléncia e fatores associados a HO nos participantes do “Estudo
Longitudinal de Saude do Adulto” (ELSA-Brasil).

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

I. Identificar a producao cientifica sobre a prevaléncia de HO em populactes
representativas da populacao geral e seus fatores associados;
[I.  Estimar a prevaléncia de HO com uso de diferentes critérios de definicdo para
esta condicéao;
lll.  Verificar a distribuicdo da variacdo da PA apds a manobra postural;
IV. Identificar as associacdes das caracteristicas sociodemograficas, estado

clinico, historia médica pregressa e habitos de vida com a HO.
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4 FUNDAMENTACAO TEORICA

4.1 MECANISMOS FISIOLOGICOS DE REGULACAO, A CURTO PRAZO, DA
PRESSAO ARTERIAL E DO FLUXO SANGUINEO CEREBRAL

O aporte adequado de sangue ao cérebro € essencial ao seu funcionamento. Cerca
de 15% do débito cardiaco em repouso é destinado para este 6rgao. Mesmo
representando apenas de 1-2% do peso corporal, o cérebro consome cerca de 20%
de todo o oxigénio do organismo. Isso faz com que o cérebro, embora seja
abundantemente irrigado, seja o tecido mais vulneravel a hipoxia ou isquemia. A
privacao cerebral de oxigénio por alguns segundos provoca perda de consciéncia e
do tono muscular, tornando impossivel a manutencdo do equilibrio antigravitacional.
Em poucos minutos ha dano irreversivel em certas regides corticais. Por isso, o fluxo
sanguineo cerebral é relativamente estavel em quase todas as situacoes
fisiolégicas. A manutencdo da constancia desse fluxo sanguineo deve-se a varios
fatores que protegem a circulacéo cerebral e regulam com grande eficiéncia o fluxo
nessa area (GUYTON; HALL, 2011; SILVA, 2015).

Os mecanismos reflexos e a resposta isquémica, assim como a autorregulacéo
metabolica do fluxo sanguineo cerebral, sdo importantes processos que regulam
indiretamente o aporte de sangue ao ceérebro. Dentro de limites relativamente
amplos de variacdo da PA média (70 a 130 mmHg), o fluxo sanguineo cerebral é
bastante estavel. Nos hipertensos essa faixa autorregulatéria tende a se deslocar
para valores mais altos de presséo. Desta forma, quedas da PA média para valores
menores do que 70 mmHg podem provocar isquemia cerebral em normotensos.
Para que isso ndo ocorra, a perfusdo tecidual apropriada é garantida pela
manutencdo da forca motriz da circulacdo, a PA, em niveis adequados e
razoavelmente constantes (MICHELINI, 2015; SILVA, 2015).
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4.1.1 Regulacgao a curto prazo da presséo arterial

Os mecanismos que contribuem para manter a PA constante ao longo da vida adulta
sdo agrupados em mecanismos de acdo imediata (acionados dentro de segundos a
minutos) e de longo prazo. Os primeiros envolvem reflexos neurais e hormonais
disparados por receptores sensoriais (pressorreceptores, quimiorreceptores e
receptores cardiopulmonares, dentre outros) que iniciam alcas de feedback que
promovem a translocacdo de sangue de um compartimento para outro, garantindo
uma maior 'volemia' no territério arterial. Os mecanismos de ac¢do mais lenta,
prolongada e duradoura (regulagcdo a longo prazo) envolvem mecanismos de
regulacdo da volemia e do tono vascular, atribuicbes principalmente dos rins e de
sua funcéo na regulacdo do volume de liquido extracelular (GUYTON; HALL, 2011,
MICHELINI, 2015).

A regulacgéo, a curto prazo, da PA é uma das fun¢gbes mais importantes do controle
nervoso da circulacéo, sendo feito quase que exclusivamente por meio do sistema
nervoso autbnomo. Em uma situacao de queda abrupta da PA, a ativacdo simpéatica
pode até dobrar o valor da PA dentro de 5 a 10 segundos. Por outro lado, a inibicéo
subita da estimulac&o nervosa pode diminuir a PA até a metade do valor normal em
10 a 40 segundos. Na primeira situacdo todas as fungdes vasoconstritoras e
cardioaceleradoras do sistema nervoso simpatico sdo ativadas como uma unidade.
Ao mesmo tempo hé inibicdo reciproca dos sinais inibitorios parassimpaticos vagais
para o coracdo. Como consequéncia, ocorrem simultaneamente trés alteracbes
importantes, descritas a seguir, cada uma das quais ajuda a aumentar a PA
(GUYTON; HALL, 2008).

Uma delas é que quase todas as arteriolas da circulacdo sistémica entram em
constricdo, 0o que leva ao aumento da resisténcia periférica total e, assim, a PA.
Outra alteracdo é o fato de veias e grandes vasos também entrarem em forte
constricdo, o que desloca sangue dos territérios venosos em direcdo ao coracao
com aumento do volume diastélico das camaras cardiacas. Pelo mecanismo de

Frank Starling, ha aumento da forca de contracdo e do débito sistdlico e,
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consequentemente, da PA. Além disso, 0 proprio coragdo € diretamente estimulado
pelas fibras simpaticas. A liberacdo local de noradrenalina tem efeito direto
aumentando a forca contratii do musculo cardiaco acentuando ainda mais o
bombeamento cardiaco. A ativacdo simpética aumenta ainda a frequéncia cardiaca
contribuindo para aumento do débito cardiaco e da PA. Apenas a estimulacdo
simpética isolada pode levar o coracdo a aumentar em até duas vezes o débito
cardiaco em relagcdo a condicdo basal. Quase todas estas alteracdes sé&o
mecanismos reflexos de feedback que seréo explicitados a seguir (GUYTON; HALL,
2008, 2011).

O mecanismo mais importante para o controle a curto prazo da PA € o reflexo
barorreceptor, desencadeado por receptores de estiramento (barorreceptores ou
pressorreceptores) que se conectam sinapticamente a termina¢des nervosas livres
de nervos aferentes que se projetam para o nucleo do trato solitario do tronco
cerebral. No homem esta estrutura, denominada 'seio carotideo' localiza-se na
parede de cada artéria cardtida interna ligeiramente acima da bifurcacdo. A elevacéo
da PA estira os barorreceptores e faz com que transmitam essa informacéo para o
nucleo do trato solitario. Sinais de feedback s&o entdo enviados para 0s vasos
sanguineos e coracao, via sistema nervoso autonémico, de modo a reduzir a PA em
direcdo ao normal. Dos barorreceptores do seio carotideo os sinais sédo transmitidos
pelo nervo de Hering para o nervo glossofaringeo, na regido cervical superior, e dai
para o trato solitario na area bulbar do tronco cerebral (GUYTON; HALL, 2008, 2011;
MICHELINI, 2015).

A capacidade dos barorreceptores manterem a PA relativamente constante é
extremamente importante quando uma pessoa se pde de pé depois de ter estado
deitada, ou mesmo sentada por algum tempo. Imediatamente apos a mudanca
postural, ha reducédo do retorno venoso e do deébito sistélico e consequente queda
da PA. Esta mudanca postural pode levar a uma reducdo de até 20% do fluxo
sanguineo cerebral. A reducdo acentuada da PA nessa regido pode causar sintomas
de dificuldade de manutencdo do equilibrio (tontura), da visdo (escotomas) e até

perda de consciéncia. Felizmente, entretanto, a queda na pressdo provoca nos
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barorreceptores um reflexo imediato, que resulta numa forte descarga simpética por
todo o corpo, e isto atenua a diminuicdo da pressao na cabeca e na parte superior
do corpo (GUYTON; HALL, 2008, 2011; SILVA, 2015).

Apesar da sua importancia, o controle dos barorreceptores é provavelmente de
pouca ou nenhuma importancia na regulacdo a longo prazo da PA. H& ajuste do
ponto de resposta (setting point) do pressorreceptor de um a dois dias apés
mudancas mantidas da PA (GUYTON; HALL, 2008).

Intimamente associado ao sistema de controle da PA pelos barorreceptores, ha
ainda o reflexo quimiorreceptor que opera de modo semelhante. Os
guimiorreceptores sao celulas quimiossensiveis que respondem a falta de oxigénio,
ao excesso de didéxido de carbono ou ao excesso de ions hidrogénio. Estédo
localizados em varios pequenos 6rgdos de 1 a 2 cm® de tamanho nos corpos
carotideos e adjacentes a aorta, sempre em contato com sangue arterial. Os
guimiorreceptores excitam fibras nervosas que, juntamente com as fibras
barorreceptoras, vao pelos nervos de Hering e 0s nervos vagos para os centros de
controle vasomotor do tronco cerebral (GUYTON; HALL, 2008, 2011).

Sempre que a pressao de oxigénio no sangue arterial cai abaixo de um nivel critico,
0S quimiorreceptores sao estimulados pela disponibilidade diminuida de oxigénio, ou
do acumulo de diéxido de carbono e ou de ions hidrogénio. Os sinais transmitidos a
partir dos quimiorreceptores excitam os neurdnios de controle simpatico e desativam
0s de controle parassimpatico do tronco cerebral. O reflexo quimiorreceptor ndo &
um potente controlador da PA até que ela caia abaixo de 80 mmHg. Portanto,
apenas sob pressdes mais baixas é que esse reflexo passa a ser importante para
ajudar a prevenir quedas ainda maiores da PA (GUYTON; HALL, 2008, 2011;
MICHELINI, 2015).

Além dos barorreceptores e quimiorreceptores os receptores de volume (também as
vezes chamados de receptores de baixa pressdo) também contribuem para o

controle da PA. Tanto os atrios quanto as artérias pulmonares tém receptores de
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estiramento, os receptores de baixa pressdo, nas suas paredes, semelhantes aos
receptores de estiramento barorreceptores das grandes artérias sistémicas. Esses
receptores de baixa pressao também tém papel importante ao serem estimulados
em resposta as alteracbes de PA decorrentes de alteracdes do volume sanguineo
circulante. Os receptores de baixa pressao provocam reflexos paralelos aos reflexos
barorreceptores para tornar o sistema local de reflexos muito mais potente no
controle da PA (GUYTON; HALL, 2008, 2011).

4.1.2 Resposta Isquémica e regulacdo metabdlica

Normalmente a maior parte do controle da pressdo sanguinea é feita por reflexos
gue se originam nos barorreceptores, quimiorreceptores e nos receptores de baixa
pressao, todos localizados na circulacdo periférica. No entanto, quando o fluxo
sanguineo dos centros de controle vasomotor, na parte inferior do tronco cerebral,
diminui a ponto de causar isquemia/hipoxia local, os neurénios dos proprios centros
respondem diretamente e tornam-se fortemente excitados, gerando a resposta
isquémica do sistema nervoso central, a qual ndo é efetiva até que a PA caia para
valores inferiores a 60 mmHg, atingindo seu grau mais alto de estimulacdo entre 15
a 20 mmHg. Portanto ndo € um dos mecanismos usuais de regulacdo, operando
principalmente como um sistema de emergéncia de regulacdo da PA sempre que o
fluxo sanguineo se aproxime de um nivel letal (GUYTON; HALL, 2008; SILVA,
2015).

Como exposto, a regulacéo a curto prazo da PA e a resposta isquémica cerebral sdo
mecanismos reguladores que operam para manter a constancia do fluxo sanguineo
cerebral. Além destes, ha ainda o mecanismo de autorregulacdo metabdlica, que
tem o mesmo objetivo. Nesse mecanismo variagdes nas pressfes parciais de
oxigénio e gas carbdnico no sangue arterial podem exercer papel regulatério
promovendo vasodilatacdo cerebral (hipdxia grave e hipercapnia) ou vasoconstricao
cerebral (hipocapnia) (GUYTON; HALL, 2008; SILVA, 2015).
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Enfim, através de todos esses mecanismos espera-se que o fluxo sanguineo
cerebral seja mantido de forma estdvel e adequada, assegurando perfusédo
apropriada ao tecido nervoso (GUYTON; HALL, 2008, 2011; MICHELINI, 2015;
SILVA, 2015).

4.2 HISTORICO

A presenca de falhas nos mecanismos de regulacdo da PA ocorridas logo apds a
mudanca postural foi relatada pela primeira vez em 1925 por médicos norte-
americanos, em relato de trés casos. A principal caracteristica relatada foi queda
abrupta na PA em pé associada a uma resposta cronotropica prejudicada,
frequentemente acompanhada de sincope (BRADBURY; EGGLESTON, 1925).

Dois anos depois, Bjure e Laurell (BJURE; LAURELL, 1927) publicaram um artigo
relatando aceleracdo do ritmo cardiaco com reducdo da PAS apdés a mudanca
postural e capacidade fisica prejudicada em jovens com astenia, 0 que chamaram

de anemia arterial ortostatica.

Em 1932 o termo HO foi usado pela primeira vez para relatar observacdes sobre
intolerancia ortostatica (LAUBRY; DOUMER, 1932) e, na década seguinte, o termo
tornou-se comumente usado para todas as formas de instabilidade hemodinamica
postural (FARMER, 1941).

Os estudos realizados sobre o tema nas décadas seguintes, em geral, foram
baseados em amostras pequenas e com auséncia de um protocolo padronizado
(BRAUNWALD; WAGNER, 1965; HUGHES; CARTLIDGE; MILLAC, 1970; NANDA;
JOHNSON; KEOGH, 1976; SHY; DRAGER, 1960).

A partir da década de 80, surgiu uma abordagem mais sistematica nos estudos

sobre a HO focada principalmente em variantes neurogénicas, como insuficiéncia

24



autondmica pura, atrofia de mudltiplos sistemas ou HO associada a doenca de
Parkinson (SCHATZ, 1984a, 1984b).

Na década de 1990, ap6s melhor entendimento sobre a hemodindmica da variedade
de sindromes relacionadas a HO, foi publicado um curto consenso pela Sociedade
Autondémica Americana e Academia Americana de Neurologia com breves definicbes
de HO, insuficiéncia autonémica pura e atrofia de multiplos sistemas. Segundo este
documento, a HO foi definida pela reducéo sustentada da Pressao Arterial Sistdlica
(PAS) de, pelo menos, 20 mmHg ou de 10 mmHg da Pressdo Arterial Diastolica
(PAD) dentro de 3 minutos apés a ado¢do da ortostade ou teste de inclinacao (Tilt-
test). Este consiste na inclinacédo do individuo a 60° sobre um superficie reclinavel
apos a posicao horizontal (SCHATZ et al., 1996).

Em 2011, ap6s mais avancos na compreensao da HO e dos disturbios de tolerancia
ortostatica, fez-se necessario esclarecer e expandir a definicdo anterior, além da
fisiopatologia e caracteristicas clinicas através de um novo consenso (FREEMAN et
al.,, 2011) que, apesar da expansao, continuou sendo breve. De acordo com a
definicdo atual, o conceito continua sendo uma reducéao de 20 mmHg na PAS ou 10
mmHg na PAD dentro de 3 minutos depois da adocdo da posi¢cao ortostatica ou
teste de inclinacdo (Tilt-test). Entretanto, em pacientes com hipertenséo supina, uma
reducdo na PAS de 30 mmHg seria o critério mais adequado para a HO, pois a
magnitude da queda da pressdo sanguinea ortostatica € dependente da PA inicial.
Também apareceu a classificacdo da HO como inicial ou tardia. Ainda foram
adicionadas ao consenso as definicdes de sincope neuromediada ou reflexa (como

a vasovagal) e sindrome da taquicardia postural ortostatica.

Apesar de sugerir o critério de queda de 30 mmHg na PAS em hipertensos, o
consenso ndo traz orientacdes sobre como proceder com a PAD. Fedorowski e
Melander (FEDOROWSKI; MELANDER, 2013) sugerem a adocdo de 15 mmHg
como critério de queda na PAD nesses individuos, além dos ja mencionados 30

mmHg na PAS. O periodo proposto pelos mesmos autores para a avaliacdo de HO
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(chamada por eles de HO classica) também é mais especifico, entre 30 segundos e

3 minutos.

Destaca-se que os pontos de corte adotados nos consensos nao fazem alusdo ou
referéncia ao(s) resultado(s) de nenhum estudo, ficando implicita a adocao por

convencao dos autores.

4.3 CLASSIFICACOES

Como citado, o consenso de 2011 também aborda os conceitos de HO inicial e
tardia. A HO inicial € definida como uma diminuicdo de 40 mmHg na PAS e/ou de 20
mmHg na PAD dentro de 15 segundos apos a ortostase (FREEMAN et al., 2011), ou
entre 0 e 30 segundos (FEDOROWSKI; MELANDER, 2013), sendo frequente a

ocorréncia de sintomas de hipoperfusao cerebral.

A queda precoce da PA ao se adotar a posi¢cao ortostatica, que tanto pode ocorrer
em individuos idosos como em jovens, sO pode ser observada com o monitoramento
continuo da PA batimento a batimento e pode ser uma causa comum hao
reconhecida de sincope. A HO inicial ocorre por falta de correspondéncia transitoria
entre o débito cardiaco e a resisténcia vascular periférica que ocorre com uma
rapida mudanca de posicdo (FREEMAN et al.,, 2011). Nestes casos ocorreria
simultaneamente queda do débito e auséncia de resposta reflexa de aumento do
tono arteriolar e venular, o0 que comprometeria ainda mais o retorno e,

consequentemente, o préprio débito cardiaco.

A HO tardia é definida como a diminui¢cdo de 20 mmHg na PAS e/ou de 10 mmHg na
PAD ap6s 3 minutos de ortostase (FREEMAN et al., 2011). Também se encontra a
definicdo de queda de 20 mmHg na PAS e/ou de 10 mmHg na PAD ou 30 mmHg na
PAS e/ou de 15 mmHg na PAD em hipertensos entre 3 e 45 minutos apos a
ortostase (FEDOROWSKI; MELANDER, 2013). As quedas mais tardias da PA

podem refletir uma forma leve ou precoce de disfuncéo simpética.
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4.4 ETIOLOGIA

A HO, do ponto de vista etiolégico, pode ser de natureza neurogénica ou nao
neurogénica. A HO neurogénica, menos comum, porém mais severa, € uma
manifestacdo de disfuncdo autonémica priméria (como a insuficiéncia autondémica
pura, a insuficiéncia autonémica na doenca de Parkinson, e a atrofia de multiplos
sistemas) ou da disfuncdo autonémica secundaria (patologias nas quais existe clara
associacdo entre uma doenca conhecida e a alteragdo do sistema nervoso
autbnomo, como nas polineuropatias periféricas associadas ao diabetes, nos
defeitos enzimaticos puros, no uso de farmacos simpatoliticos ou vasodilatadores ou
em doencas autoimunes, como a Sindrome de Sjogren). E provavel que menos de
10% da prevaléncia global de HO seja por doenca autonémica confirmada
(FEDOROWSKI; MELANDER, 2013; PERLMUTER et al., 2013).

A disfuncdo autondmica € uma alteracdo da neurotransmissdo noradrenérgica nas
guais 0s neurbnios simpaticos pos-ganglionares nao liberam noradrenalina em
guantidade suficiente. A auséncia do aumento da frequéncia cardiaca assim que a
PA comeca a descer é um marcador clinico importante da presenca de disfuncéo
autondmica. A hipotensdo postural em pessoais mais jovens, na auséncia de
deplecédo de volume (uso de diuréticos, hemorragia ou vomitos), esta geralmente

associada a disfuncdo autonémica (FREITAS et al., 2002).

A HO neurogénica pode ser diagnosticada com o uso da manobra de Valsalva e
medida continua da PA (batimento-a-batimento). Ainda métodos de avaliacdo da
concentracdo de noradrenalina plasmatica podem ser Uteis. Respostas patoldgicas
sdo altamente sugestivas de HO neurogénica (FREITAS et al., 2002; GOLDSTEIN;
TACK, 2000).

Fatores que podem causar HO ndo neurogénica incluem o uso de farmacos
(vasodilatadores, diuréticos, simpatoliticos de acdo central, antidepressivos
triciclicos, quimioterapicos), uso de alcool, reducdo absoluta ou relativa da volemia

(sangramento ou diarreia), insuficiéncia venosa, distarbios hidroeletroliticos, doencas
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cardiacas e, mais importante, o préprio envelhecimento (GOLDSTEIN; SHARABI,
2009; PERLMUTER et al., 2013; ROBERTSON, 2008).

Quando a condicao subjacente a causa da HO nao pode ser determinada, ela é
descrita como idiopatica, representando pelo menos um terco de todos os pacientes
com HO sintomatica (FEDOROWSKI; MELANDER, 2013; GOLDSTEIN; SHARABI,
2009).

Fatores como sexo feminino, menor escolaridade, hipertenséo, baixo Indice de
Massa Corporal (IMC), tabagismo, perfil lipidico desfavoravel e presenca de
comorbidades cardiovasculares e neurologicas foram fatores associados a HO em
grandes estudos. Mas 0s mecanismos subjacentes a estas associacdfes nao séo
ainda completamente entendidos (FEDOROWSKI et al., 2010c; ROSE et al., 2002,
2006; WOLTERS et al., 2016).

O aumento da prevaléncia de HO com o envelhecimento estaria ligado a uma série
de causas. Pode-se citar as alteracbes na funcdo barorreflexa, respostas
vasoconstritoras inadequadas, reducdo da complacéncia cardiaca e vascular,
diminuicdo da volemia efetiva (relacéo entre volume de sangue e volume do espaco
intravascular) e menor eficiéncia dos musculos esqueléticos de atuar como bomba
facilitadora do retorno venoso (KANJWAL et al., 2015).

Além disso, o envelhecimento é associado a um aumento do numero de fatores de
risco para a HO incluindo aumento do uso de medicamentos e polifarmacia,
hipertensdo, diabetes, tabagismo, doencas cardiovasculares e neuroldgicas
(BENVENUTO; KRAKOFF, 2011).

A predisposicdo genética para a HO ainda néo foi investigada de forma abrangente,
mas parece que a PA em supino e a hemodinamica cardiovascular durante o
ortostatismo compartilham elementos genéticos limitados (FEDOROWSKI et al.,
2012).
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Em sintese, nos sintomaticos a HO tem uma clara etiologia neurogénica em apenas
uma minoria dos casos e nenhuma causa definitiva pode ser identificada em quase
40% dos individuos com HO moderada e grave (HO idiopéatica) (ROBERTSON;
ROBERTSON, 1994). No entanto, a maioria dos pacientes com HO é assintomatica
ou tém poucos sintomas nao especificos, contribuindo com uma alta taxa de
subdiagnéstico (BENVENUTO; KRAKOFF, 2011).

4.5 PREVALENCIA DE HIPOTENSAO ORTOSTATICA E FATORES ASSOCIADOS

4.5.1 Revisao integrativa

A fim de conhecer a producao cientifica sobre a prevaléncia de HO em populacdes
comparaveis a populacédo geral de adultos e idosos realizou-se busca metddica de
artigos por meio de uma revisao integrativa, método que pretende sintetizar
resultados obtidos em estudos sobre um tema ou assunto, de forma sistematica,
ordenada e ampla (ERCOLE; MELO; ALCOFORADO, 2014).

Para a construcdo da revisdo integrativa, foram seguidas seis etapas: (1)
identificacdo do tema e selecdo da questdo de pesquisa; (2) estabelecimento dos
critérios de inclusdo e exclusdo/busca na literatura; (3) definicdo das informacfes a
serem extraidas; (4) avaliacdo dos estudos incluidos; (5) interpretacdo dos
resultados; e, por fim, (6) apresentacdo da revisdo/sintese do conhecimento
(MENDES; SILVEIRA; GALVAO, 2008).

Na presente revisdo, estabeleceu-se a questdo norteadora: “qual a prevaléncia de
HO em popula¢gBes comparaveis a populacdo geral de adultos e idosos e quais 0s

seus fatores associados?”.

Foram utilizados os descritores do Medical Subject Headings (MeSH) e Descritores

em Ciéncias da Saude (DeCS) “hypotension orthostatic’ e “prevalence” nas bases
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de dados US National Library of Medicine (PubMed) e Literatura Latino-Americana e
do Caribe em Ciéncias da Saude (Lilacs). No Pubmed foram usados filtros para
linguagem (inglés, portugués e espanhol), espécie (humanos) e faixa etaria (19 e
mais anos, 19-44 anos, 45 e mais anos, 45-64 anos, 65 e mais). Na base Lilacs,
utilizou-se a pesquisa através de titulo, resumo ou assunto com o filtro para
‘humanos’. A selecéo dos filtros ocorreu de acordo com as opc¢des disponiveis em
cada banco de dados no sentido de aproximar a busca a populacao de interesse. A
busca foi realizada em agosto de 2017. A tabela 1 aponta os resultados da busca.

Tabela 1: Quantidade de titulos encontrados de acordo com os MeSH e DeCS

Medical Subject Headings (MeSH)

Base de dados Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS)

TOTAL

Pubmed (("hypotension, orthostatic"[MeSH Terms] OR 583
("hypotension"[All Fields] AND "orthostatic"[All Fields]) OR
"orthostatic hypotension"[All Fields] OR ("hypotension"[All
Fields] AND "orthostatic"[All Fields]) OR "hypotension,
orthostatic"[All Fields]) AND ("epidemiology"[Subheading] OR
"epidemiology"[All Fields] OR "prevalence"[All Fields] OR
"prevalence"[MeSH Terms])) AND ("humans"[MeSH Terms]
AND (English[lang] OR Portuguese[lang] OR Spanish[lang])
AND ("adult'[MeSH Terms] OR "adult'[MeSH Terms:noexp]
OR ("middle aged"[MeSH Terms] OR "aged"[MeSH Terms])
OR "middle aged"[MeSH Terms] OR "aged"[MeSH Terms]))

Lilacs prevalence orthostatic hypotension AND (instance:"regional") 10
AND ( db:("LILACS") AND limit:("humans"))

Total 593

Os seguintes critérios de inclusdo foram adotados: artigos de pesquisas originais
(transversal e coorte), estudos realizados em populacfes comparaveis a populacéo
geral. Ja os critérios de exclusédo foram artigos de revisdo e abordagem terapéutica,
estudos sobre prevaléncia de HO em portadores de outras afeccdes (diabetes,
Alzheimer, hipertensdo, entre outras) ou grupos especificos de pessoas (HO em
individuos hospitalizados ou em idosos institucionalizados). Finalmente, artigos que
partiam de um grupo com HO sabidamente presente (como estudo de caso controle

e experimentais).
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A selecdo dos artigos de interesse transcorreu em trés fases: 1) leitura dos titulos; 2)
leitura dos resumos das publicacdes selecionadas na primeira fase; e 3) leitura das
publicacbes selecionadas na segunda fase. Foi também realizada uma busca entre
as referéncias dos artigos selecionados e outros artigos sobre o tema. A figura 1

apresenta o fluxograma de revisao.

Referéncias localizadas

Pubmed Lilacs
583 10

[ Total
Titulos lidos Exclusao
592 513

1

Duplicados 1

A 4

Resumos lidos
47

Artigos inseridos:
5
A 4

Artigos
selecionados
37

Exclusao 1

Figura 1: Fluxograma de revisao de literatura

De cada artigo selecionado foram extraidas as seguintes informacgdes: titulo; local e
ano de publicacdo; autores; tipo de estudo/amostra; método de afericao; definicdo

de HO; prevaléncia de HO por faixa etaria e fatores associados a HO. Avaliou-se os

by

artigos quanto a representatividade da amostra, utilizagdo de correcao quanto a
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fatores de confusdo e possiveis limitacdes. O quadro 1 apresenta sucintamente 0s

dados dos artigos, em ordem cronoldgica (comecando pelo mais recente), e 0

apéndice 1 apresenta os dados extraidos das publicacfes na integra, organizados

em quadros. Por fim as informagdes foram interpretadas e sintetizadas.

Quadro 1: Informacdes referentes a cada publicacdo em ordem cronolégica

Local/ Autor

Tipo de estudo/

Prevaléncia

Fatores associados a HO

Ano amostra HO/faixa etéaria
Dublin Coorte (“The Irish 6,9% (Intervalo de HO sustentada foi associada a quedas
(Irlanda), Longitudinal Study on confianca de 95% por todas as causas (incidence rate
FINUCANE Ageing- TILDA”), ondas 1 (ICgs0: 5,9-7,8)) na ratio:1,40/ 1Cgs0,: 1,01-1,96), quedas
et al., 2017. (linha de base) e 2, tempo | linha de base, média inexplicadas (Risco Relativo - RR:

médio de 24+3 meses entre
as ondas. Amostra de 4127
participantes das duas
ondas.

de idade da amostra
daonda 1 de
62,8+9,2 anos

1,81/ ICgsy: 1,06-3,09)), e quedas com
lesdo (RR: 1,58/ ICgsq: 1,12-2,24),

Multicéntrico

Coorte com dados do

Prevaléncia nas

Tromboembolismo venoso no CHS

(Estados “Cardiovascular Health linhas de base de (razdo de taxas: 1,74; 1Cgse,: 1,20—
Unidos), Study (CHS)” e do 7,5% no ARIC 2,51) e auséncia de associacdo ho
BELL et al., “Atherosclerosis Risk in (média de 54 anos); ARIC (razéo de taxas: 0,97; 1Cgs0:
2016 Communities (ARIC)". e de 18,2% no CHS 0,70-1,33).
Amostra de participantes de | (média de 73 anos).
45-64 anos no ARIC (n =
12,480) e 265 years no
CHS (n =5,027) nas linhas
de base (1987-1989 no
ARIC; 1989-1990 e 1992—-
1993 no CHS). Seguimento
até 2011 no ARIC e 2001 no
CHS.

Roterda Coorte (Rotterdam Study - 18,6%, subindo para | Aumento do risco de deméncia, com
(Holanda), RS), com individuos de 55 | 30,6% nos individuos razao de taxas de 1,15 (ICgsq: 1,00-
WOLTERS anos ou mais. N= 6.204 com mais de 75 1,34) e risco mais acentuado em
et al., 2016 participantes, média de anos. participantes que ndo possuiam

idade de 68,5 + 8,6 anos, aumento compensatdrio na frequéncia
com um seguimento médio cardiaca, com razao de risco de 1,39
de 15,3 anos. (ICgs0: 1,04-1,85).
Singapura, Transversal. Amostra de 11% (IC 95%: 8,2— Idade mais avancada, comorbidades
ZHU et al., | 365 idosos multiétnicos com 14,8), idosos com como insuficiéncia cardiaca e doenga
2016. 65 anos ou mais. mais de 65 anos e renal, inatividade fisica no trabalho,

média de idade de
74,6 (64,1-98,0)
anos.

fadiga, tonturas auto-relatadas no
ultimo ano, e o uso de diuréticos de
alca.

Multicéntrico
(ltalia),
CURRERI et
al., 2016.

Coorte (Progetto Veneto
Anziani - Pro.V.A.), com
idosos com mais 65 anos.
Seguimento de 4,4+1,2
anos e um total de 1408
participantes.

18,3% apresentou
HO na linha de base,
média de idade de
71,4+5,2 anos com a
maioria da amostra
entre 65 e 69 anos
de idade.

N&o houve associagéo significativa
entre HO e comprometimento ou
declinio cognitivo.
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Multicéntrico
(Italia),
VERONESE
et al., 2015.

Coorte (Pro.V.A.), com
idosos com mais 65 anos.
Utilizou-se um seguimento
de 4,4+1,2 anos e um total

de 2786 participantes.

9,3% apresentou HO
na linha de base,
média de idade de
76,0+7,6 anos.

Maior risco de morte por causas nédo
relacionadas a doencas
cardiovasculares (razéo de taxas:
1,19; ICgs¢: 1,01-1,60) como diabetes
e doencas neurodegenerativas.

Dublin
(Irlanda),
O’'CONNELL
et al., 2015.

Transversal, proveniente da
primeira onda do TILDA.
Amostra de 5692 com 50

anos ou mais (média de 52

anos).

6,1% (|C95%: 5,9—-
7,8), média de idade
da amostra da onda
1 de 62.84+9.2 anos.

HO néo foi associada a fragilidade

fisica apds ajuste pelos fatores de

confuséo (Odds Ratio - OR = 1,10/
|C95% = 0,67 - 1,81)

Dublin
(Irlanda),
FINUCANE
et al., 2014.

Transversal proveniente da
primeira onda do TILDA
(junho de 2009 a junho de
2011). N= 4475 com idade
superior a 50 anos (média
de idade de 62,8+9,2 anos).

6,9% na populagéo
total (ICgs0: 5,9% -
7,8%), com média de
idade de 62,8+9,2
anos. Entre os com
mais de 80 foi de
18,3%.

HO apresentou diferencas em relacéo
a idade, aumentando
proporcionalmente com a faixa etaria.

Dublin
(Irlanda),
FREWEN et
al., 2014.

Transversal, proveniente de
dados da primeira do
TILDA. N = 5936 com idade
superior a 50 anos (média
de idade de
63+ 9).

6,3% (5,4-6,7%),
com média de idade
de 63+ 9 anos; e
9,3% nos individuos
com mais de 65.

Na andlise univariada houve
associacdo entre HO e
envelhecimento, sexo feminino, menor
nivel educacional, menor IMC, maior
PA, uso de hipertensivos e
antipsicoticos. HO foi associada a uma
menor funcdo cognitiva global, e
memoria em mulheres de 65 anos ou
mais, mesmo apos ajuste.

Multicéntrico
(Italia),
VERONESE
et al., 2014,

Transversal, proveniente do
Pro.V.A., coorte italiana de
base populacional. N= 2640
pessoas com mais de 65
anos (média de idade de
73,8+6,8 anos).

32,2%, média de
idade de 73,8+6,8
anos.

Associacdo entre vitamina D sérica (25
hidroxivitamina D) e HO na andlise
univariada, entretanto apos a
regressao logistica essa associacao
nado se manteve.

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

ALAGIAKRIS

HNAN et al.,

2014.

Coorte (CHS) apés 13 anos
de seguimento. N=4696
individuos com mais de 65
anos na linha de base.

18%, dos quais 20%
sintomaticos. Média
de idade de 7416
anos na linha de
base.

Insuficiéncia cardiaca (razéo de taxas:

1,24/ ICgse: 1,06—1,45), principalmente

para os sintomaticos (razao de taxas:
1,57/ ICgs9: 1,16-2,11).

Malmo
(Suécia),
ELMSTAHL;
WIDERSTR
OMm, 2014.

Coorte “Swedish Good
Aging in Skane study”, apds
6 anos de seguimento
amostra de 1408 sujeitos
entre 60 e 93 anos.

18% com média de
idade de 68 + 8,5
anos (14% entre os
60 a 69 anos, e 28%
entre os individuos
de 80 ou mais anos).

Deméncia (OR: 1,93/ ICgsy: 1,19-3,14)
na analise ajustada por idade.
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Chengdu
(China),
QINGTAO et
al., 2014

Transversal. N= 1010
individuos da populacéo
geral (idade média de
64,8+7,7).

4,9% (idade média
de 68 = 7.4 anos).

Rigidez arterial (OR: 1,30 por 1 m/s;
1Co5¢: 1,10-1,52), PAS, uso de anti-
hipertensivo, creatinica sérica e
mudangcas na frequencia cardiaca
apos 2 minutos de ortostase.

estudo
multicéntrico
(Italia),
CASIGLIA et
al., 2014

Coorte “Last Evidences Of
Genetic Risk factors in the
Aged - LEOGRA”, 12 anos
de seguimento. N=1016
homens e mulheres com
mais de 65 anos.

16,53%, média de
idade de 73,8 + 6,3
anos.

HO néo se mostrou um preditor para
eventos cerebrovasculares,
coronarianos, arritmias, fibrilagcéo atrial
e sincope apos ajuste; apesar da
associacao verificada na analise
univariada.

Limerick
(Irlanda),
COOKE et
al., 2013.

Transversal, subestudo do
“Health Inequalities and
Ageing in the
Community Evaluation -
HIACe” com 362 idosos de
65 anos ou mais.

58,6% pelo método
continuo de
verificacdo da PA e
17,3% utilizando o
esfignomandmetro

Na anélise multivariada com dados da
pressdo batimento a batimento apenas
aumento de frequéncia cardiaca foi
preditor de HO (OR: 1,03; 1Cgs0:
1,008-1,066).

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

AGARWAL

et al., 2013.

Coorte (ARIC), 18,1 anos de
seguimento. N= 12071
americanos e africanos

brancos com idade entre 45-

64 anos.

5% na linha de base
da coorte.

Fibrilacdo atrial, mesmo ap0s ajuste
para idade, sexo, raca e fatores de
risco (razdo de taxas: 1,40; IC gse:

1,15-1,71).

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

JONES et
al., 2012

Coorte (ARIC), 17,5 anos de
seguimento. N= 12363
americanos e africanos

brancos com idade entre 45-

64 anos.

4,95% na linha de
base da coorte

Insuficiéncia cardiaca mesmo apés
ajuste para idade, sexo, raca e fatores
de risco (razao de taxas: 1,54; ICgsy,:
1,30 - 1,82).

Nova Scotia
(Canadd),
ROCKWOO
D;
HOWLETT,;
ROCKWOO
D, 2012

Coorte de base populacional
“Canadian Study of Health &
Aging, CSHA-2", iniciado em
1996-1997. N= 1347
pessoas com media de
idade de 83,2 £ 6,4 anos.

17,7%

HO esteve significativamente
relacionada a maiores indices de
fragilidade e maiores médias de

pressao arterial sistélica e diastéllica.
Na andlise bruta a HO foi associada a
risco de morte, entretanto apos ajuste
por fragilidade este resultado néo foi
significativo.

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

YATSUYA et
al., 2011,

Coorte (ARIC), 18,7 anos de
seguimento. N= 12,817
americanos e africanos

brancos entre 45 e 64 anos.

4,9% na linha de
base da coorte
média de 54,1 anos.

AVC isquémicos trombdticos (razdo de
taxas: 2,02; 1Cgsy: 1,43-2,84) €
cardioembodlicos (razéo de taxas: 1,85;
1Cg50s: 1,01'3,39)

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

FRANCESC

HINI et al.,
2010

Coorte (ARIC), 16 anos de
seguimento. N= 12,593
americanos e africanos
brancos de meia idade

(média de 54 anos).

5% na linha de base
da coorte, média de
54 anos.

A prevaléncia de HO foi maior entre os
mais velhos, negros, tabagistas, com
maior LDL, diabéticos, hipertensos,
usuarios de anti-hipertensivos, com
maior espessura intima-média da
carétida, e com frequéncia cardiaca de
repouso e PAS mais elevada. HO
aumentou o risco de doenca renal
cronica (razdo de taxas: 1,67; ICgso:
1,36 - 2,06) e foi associada a
albuminuria (OR: 1,66; 1Cgsy: 1;21 -
1,29).

Multicéntrico

Coorte (ARIC), entre a

5,41% na linha de

ApOs ajuste ndo houve associacio
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(Estados

Unidos),
ROSE et al.
2010

Malmo

segunda (1990-1992) e
quarta onda (1996-1999),

base). N= 12702
americanos e africanos

45 e 64 anos.
Coorte (Malmo Preventive

anos de seguimento (dados
da PA coletados na linha de

brancos de meia idade entre

base da coorte,
6
entre os sem HO e
57,3 entre os com

HO.

média de 53,9 anos

entre HO e fung&o cognitiva

(Suécia),
FEDOROWS
Kl et al.,
2010a

Malmo

anos de seguimento. N=
32628 individuos de meia
idade.

Coorte (MPP), cerca de 24

Project - MPP), cerca de 24

6,1% na linha de
base da coorte, com
média de idade de

48,7 £ 7,1 anos.

Os individuos com HO eram mais
velhos, mais propensos a ser
tabagistas e uma maior proporcéo
eram mulheres. Hipertenséo, diabetes
e uso de anti-hipertensivos foram
significativamente mais comuns entre
os com HO. HO foi preditor de
fibrilagao atrial em individuos
hipertensos (razdo de taxas: 1,44/
[Cos06: 1,10-1,88).

(Suécia),
FEDOROWS
Kl et al.,
2010hb.

Malmo

anos de seguimento. N=
32669 individuos de meia
idade (media de idade de

45,6 + 7,4 anos).

6,1% na linha de
base da coorte, com
média de idade de

48,7 £ 7,1 anos.

Analise inicial semelhante ao estudo
anterior (diferenca em relagdo a idade,

sexo, tabagismo, hipertenséo,
diabetes e uso de anti-hipertensivo
entre os individuos com e sem HO).
HO foi associada a maior incidéncia de
insuficiéncia cardiaca (razao de taxas:

(Suécia),
FEDOROWS
Kl etal.,
2010c

Cantabria

Coorte (MPP), cerca de 22,7

anos de seguimento. N=
33346 individuos de meia
idade (media de idade de
45,7+ 7,4 anos).

6,2% na linha de
base da coorte, com
média de idade de
48,8 + 7,2 anos.

1,22; 1Cgsy: 1,01-1,46).
HO foi associada ao envelhecimento
(OR: 1,05 por ano; 1,04-106), sexo
feminino (OR: 1,29; 1,16-1,43), baixo
IMC (OR: 0,96 por Kg/m?; 0,95-0,97),
hipertenséo (OR: 2,35; 2,10-2,62),
tratamento anti-hipertensivo (OR: 1,35;
1,16-160), aumento da Frequéncia
Cardiaca (FC) (OR: 1,006 por
batimento/ mim; 1,001-0,011) diabetes
(OR: 1,38; 1,13-1,67) e tabagismo
atual (OR: 1,37; 1,24-1,52). HO
aumentou o risco de mortalidade
(particularmente em pessoas com
idade inferior a 42 anos) (razdo de
taxas: 1,19; ICgsy: 1,09-1,30) e de
evento coronariano (razao de taxas:

(Espanha),
VARA-
GONZALEZ;
MUNOZ-
CACHO;
SANZ DE
CASTRO,
2008.

Tainan

geral com mais de 18 anos,
media de idade de 49+18,8

Transversal. N= 1178
individuos da populacéo

[
anos.

apenas na PAS ap6s

2,1% (1,4-3,2) e na

7,4% (6,0-9,1),
média de idade de
49+18,8 anos com

ntervalo de 18 a 100

anos. A prevaléncia

3 minutos foi de

PAD de 2,9% (2,0—
4,1).

1,18; |C95%1,05—1,33).
Hipertensdo (OR: 2,40; ICgse: 1,41—
4,09) ap6s analise ajustada.

(Taiwan),
WU et al.,
2008.

Transversal. N= 1638
individuos entre 20 e 84
anos.

30-39; 16,9% entre
40-49; 20,2 % entre

15,9% (7,6% entre
20-29; 9,8% entre

50-59; 25,8% entre

Em individuos com menos de 40 anos
a hipertenséo foi independentemente
associada a HO. Em individuos com
mais de 40 a idade, pré-hipertensao,

hipertenséo e diabetes mellitus foram
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60-69; 31,7% com
mais de 70).

independentemente relacionados a
HO.

Roterda
(Holanda),
VERWOERT
et al., 2008

Coorte (RS). N= 5064
individuos com 55 anos ou
mais (média de 61,8+8,5).

Cerca de 7 anos de
seguimento.

17,8% na linha de
base (média de
idade de 71,8+8,8).

A prevaléncia de HO foi maior em
individuos mais velhos, mulheres,
usudrios de anti-hipertensivos,
pessoas com PAS e IMC mais
elevados e diabéticos. HO aumentou o
risco de doenca coronariana (razéo de
taxas: 1,20/ 1Cgsy,: 1,00-1,45) e
mortalidade por todas as causas
(razéo de taxas: 1,16/ ICgsq: 1,04—
1,29)

Roterda
(Holanda),
MATTACE-
RASO et al.,
2006

Transversal (terceira onda
do RS). N=3362 individuos
com mais de 55 anos.

27,5%, com media
de idade media
73,4+7,1 anos.

Individuos com HO foram mais velhos,
apresentaram maior prevaléncia de
diabetes e maiores valores de PAS e
PAD, maior espessura intima-média
da cardtida, maiores médias de
Velocidade de Onda de Pulso (VOP).
A HO foi associada proporcionalmente
a rigidez arterial

Ancara
(Turquia),
ATLI;
KEVEN,
2006.

Transversal. N= 61
individuos com mais de 65
anos.

14,7% (9 individuos
com média de idade
de 6816 anos).

Os individuos com HO apresentaram
menor nivel de insulina plasmatica em
jejum, e maior indice de massa
ventricular esquerda. Nao houve
analise multivada.

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

ROSE et al.,

2006

Coorte (ARIC), 13 anos de
seguimento. N= 13152
americanos e africanos
brancos de meia idade

(média de 54 anos).

5% na linha de base
da coorte, média de
54 anos.

A prevaléncia de HO foi maior entre os
mais velhos, negros, sem ensino
médio, diabéticos e tabagistas.
Individuos com HO apresentaram FC
de repouso mais elevada, maior LDL e
menor HDL, maior espessura intima-
meédia da carétida, maior frequéncia de
baixo indice Tornozelo Braquial (ITB),
menor propensao ao etilismo, menos
tonturas ao levantar, e maiores taxas
de hipertenséo do que aqueles sem
HO. A HO aumentou o risco de morrer
mesmo na andlise multivariada (razéo
de taxa de 1,7/ ICgsy, 1,4-2,0) € 0 risco
de morrer por doencas
cardiovasculares (razéo de taxa de
2,04/ 1Cg50s: 1,57'2,66)

Coréia
(Coréia do
Sul), SHIN et
al., 2004.

Transversal (Korean Health
and Genome Study). N=
8908 individuos entre 40 e
69 anos.

12,3% no minuto O,
2,9% com 2 minutos
e 13,8%
considerando uma
das duas medidas.
Média de 51 anos. A
prevaléncia
aumentou conforme
a idade,
principalmente no
minuto zero.

Nos homens HO foi associada a
hipertenséo, menor IMC e
triglicerideos mais elevados; e nas
mulheres também com hipertenséo e
menor IMC, além de diabetes.

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

ROSE et al.,

Coorte (ARIC), média de 6
anos de seguimento. N=
6951 normotensos
americanos e africanos

2,73% na linha de
base da coorte,
média de 53 anos.

Hipertensdo nas pessoas com PAS
menor que 120 mmHg na linha de
base.
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2002

brancos entre 45 e 64 anos.

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

ROSE et al.,

2000

Coorte (ARIC), média de 6
anos de seguimento. N=
12433 americanos e
africanos brancos entre 45 e
64 anos.

4,9% na linha de
base da coorte,
média de 54 anos.
Na faixa de 45-49
anos a prevaléncia
foi de 2% enquanto
que entre 60 a 64
anos passou para
9,4%.

HO foi mais comum entre pessoas
mais velhas, negros, com menor
educacao, individuos com perfil

lipidico mais desfavoravel, tabagistas,
diabéticos, diabéticos usando
hipoglicemiantes, hipertensos, com
doenca arterial periférica e maior
espessura intima-média da carétida.
HO aumentou o risco de doenca
cardiaca coronariana mesmo apoés
ajuste (razado de taxas: 1,85/ ICgsy;:
1,31- 2,63).

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

EIGENBRO
DT et al.,

2000.

Coorte (ARIC), 7,9 anos de
seguimento. N= 11707
americanos e africanos

brancos entre 45 e 64 anos.

4,6% na linha de
base da coorte

Os participantes com HO foram mais
velhos, menos estudados, mais
propensos a ter diabetes (com
tratamento medicamentoso) e

hipertenséo, e relataram beber menos

frequentemente. HO foi preditiva de

AVC isquémico, (razéo de taxas: 2,0/

[Cos0s: 1,2-3,2).

Honolulu
(Estados
Unidos),
MASAKI et
al., 1998.

Coorte (Honolulu Heart
Program), 4 anos de
seguimento. N= 3522

homens, com idade de 71 a
93 anos, de ascendéncia
japonesa que viviam no

Hawai.

6,9%, aumentando
com aidade (5,1%
entre 71 a 74, 6,3%
entre 75a 79, 9,2%
entre 80 e 84 e
11,9% com mais de
85).

HO foi um preditor independente de
mortalidade (RR: 1,64; IC de
95%:1,19-2,26).

Helsinque
(Finlandia),
TILVIS et al.,
1996.

Coorte (Helsinki Aging
Study), 4 anos de
seguimento. N= 569
individuos de 75, 80 e 85
anos.

30,3% (27,9% no
grupo de 75 anos, e
30,8% no grupo de
85 anos), sendo que
a queda em ambas
as pressodes ocorreu
em 7,5%. Sintomas

em 19,7%.

HO néo foi significativamente
relacionada a mortalidade.

Multicéntrico
(Estados
Unidos),

RUTAN et
al., 1992.

Transversal (dados de base
do CHS). N=4696 individuos
com mais de 65 anos.

16,2%, aumentada
para 18,2% ao incluir
0s participantes que

nao concluiram a
verificacéo por
apresentarem

tontura; média de
idade de 73,6 anos.

Idade, dificuldade para caminhar (OR
1,23/ ICgse: 1,02-1,46), quedas
frequentes (OR: 1,52/ ICgsq: 1,05-
2,22), historia de Infarto Agudo do
Miocérdio (IAM) (OR: 1,24/ 1Cgsy,: 1,02-
1,50), ataques isquémicos transitérios
(OR 1,68/ |C95%: 1,12'2,51),
hipertenséo sistélica isolada (OR:
1,35/ 1Cgs¢: 1,09-1,68), alteractes
eletrocardiogréficas maiores (OR:
1,21/ ICgse: 1,03-1,42), estenose da
artéria carétida (OR: 1,67/ ICgse: 1,23-
2,26) e negativamente associada com
0 peso.

Nota-se

gue nos 25 anos pesquisados a maioria dos estudos foi realizada na

América no Norte e Europa, e alguns na Asia, ou seja, todos no hemisfério Norte.
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Nesta busca ndo foram encontrados estudos, que ndo se encaixassem nos critérios
de inclusédo e exclusao, realizados no hemisfério Sul, como na América do Sul e
Africa, caracterizando a auséncia de dados sobre a prevaléncia de HO na populacio
brasileira.

Observa-se que a maioria dos estudos foram feitos em coortes, seguidos de estudos
transversais, dos quais muitos eram relativos a primeira onda ou dados originarios
de coortes. Das 37 publicacdes, 25 apontaram coorte como desenho do estudo,
sendo que algumas coortes deram origens a mais de uma publicacdo; como os 10
artigos do “Atherosclerosis Risk in Comunities”, 3 do “Malmé Preventive Project”, 2
do “ Rotterdam Study”, e 2 do “Progetto Veneto Anziani”. Um artigo ainda uniu
dados do “Atherosclerosis Risk in Comunities”, e do “Cardiovascular Health Study”
em uma analise longitudinal. Os demais 12 artigos foram analises transversais,
sendo que a metade utilizou dados das coortes citadas acima. O tempo de
seguimento das coortes variou de 2 a 24 anos. Destaca-se que em nenhum estudo a

HO atuou como desfecho e sim como exposicao.

Sobre as amostras, a maioria utilizou amostras expressivas, destacando-se 0
“‘Malmé Preventive Project” com média de 32.000 individuos, e o “Atherosclerosis
Risk in Comunities” com média de 12.000. Os demais trabalhos apresentaram
amostras de cerca de 1.000 a 8.000 individuos, com excecao de 3 estudos com
amostras entre 365 a 569 individuos (COOKE et al., 2013; TILVIS et al., 1996; ZHU
et al., 2016) e um com apenas 61 individuos (ATLI; KEVEN, 2006).

Houve grande variacdo da faixa etaria. Entretanto, a maioria refere-se a individuos
de meia idade e idosos. Notou-se que a faixa etéria incluida no estudo, assim como

0 método de verificacdo da PA, refletiu diretamente na prevaléncia encontrada.

Os instrumentos utilizados na mensuracdo da PA foram esfignomanémetro de
mercurio, dispositivos oscilométricos automaticos e semi automaticos, destacando-
se 0 Dinamap e o Omrom, dispositivos de mensuracdo continua batimento a

batimento e o esfignomandmetro de mercurio com zero randémico. Nota-se grande
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variagcao na prevaléncia encontrada nos estudos. Entretanto, essa variagdo parece
estar mais relacionada a diversidade do modo de verificacdo da PA (minutos pos
ortostase e posicdo inicial) e a faixa etaria da populacdo do que ao instrumento
utilizado. Frente a grande variacdo citada ndo é possivel fazer nenhum julgamento
guanto aos instrumentos utilizados. A maioria das publicagdes ressaltou que utilizou

tamanho adequado do manguito.

Sobre a definigdo utilizada, todos os estudos utilizaram queda menor que 20 mmHg
na PAS e 10 mmHg na PAD, e a maioria cita dentro de 3 minutos. De acordo com a
definicdo a HO é a reducdo sustentada de 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD
dentro de 3 minutos da adocédo da ortostase (FREEMAN et al., 2011; SCHATZ et al.,
1996). Apesar da unanimidade nos pontos de corte a interpretacdo de “dentro de 3
minutos” tem sido diversificada. Nos 37 artigos encontraram-se 0s seguintes

métodos:

e Medir a PA a cada 30 segundos por 2 minutos, fazendo uma meédia das
medidas (exceto a primeira). Esse método consta nos 10 artigos referentes ao
“Atherosclerosis Risk in Communities”;

e Medir a PA ap06s 3 minutos. Esse meétodo consta nos 2 artigos do
“Cardiovascular Health Study” (que ainda acrescenta que nos participantes
gue apresentaram sintomas a medicdo foi abortada e os mesmos foram
considerados com HO), no artigo de Atli e Keven (2006) e no “Honolulu Heart
Program” (MASAKI et al., 1998).

e Medir a PA ap6s 1 e 3 minutos da ortostase (considerando a queda em, pelo
menos, uma medida). Esse método foi descrito nos 2 artigos do “Progetto
Veneto Anziani”, e em mais 3 artigos (CASIGLIA et al., 2014; WU et al., 2008;
ZHU et al., 2016). Ainda outro artigo relata a medida da PA apés 1 e 3
minutos (VARA-GONZALEZ; MUNOZ-CACHO; SANZ DE CASTRO, 2008).
Entretanto, a posicao inicial foi com o participante sentado.

e Medir a PA apds 1 minuto. Esse método estd descrito nos 3 artigos do

“Malmo Preventive Project”, e em mais um (TILVIS et al., 1996).
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Medir a PA apos 1, 2 e 3 minutos (considerando a queda em, pelo menos,
uma medida). Esse método consta em 2 artigos do “Rotterdam Study”.

Medir a PA apés 1, 2 e 5 minutos (considerando a queda em pelo menos uma
medida). Esse método foi adotado também pelo “Rotterdam Study” em outro
artigo.

Medir a PA de forma continua de 0 a 2 minutos e verificar se ha queda dentro
do parametro entre 60 a 110 segundos (durante todo esse periodo). Esse
meétodo foi utilizado em 2 artigos do “The Irish Longitudinal Study on Ageing”.
Medir a PA basal com o participante sentado e depois em pé (ndo ha
referencia de tempo). Esse método consta nos outros 2 artigos do “The Irish
Longitudinal Study on Ageing”. Ainda outra publicagdo também néo faz
referéncia ao tempo utilizado (ROCKWOOD; HOWLETT; ROCKWOOD,
2012), apenas relata a medicdo com o participante em pé, entretanto a PA
basal foi com o participante na posigao supina.

Medir a PA apos 1, 3, 5 e 10 (considerando a queda em pelo menos uma
medida) ou ainda considerar queda maior do que 40 mmHg na PAS ou 20
mmHg na PAD na medida de 1 minuto como HO. Esses métodos foram
adotados em um unico pelo artigo (ELMSTAHL; WIDERSTROM, 2014).

Medir a PA apos 30 segundos e 2 minutos (considerando a queda em pelo
menos uma medida) (QINGTAO et al., 2014).

Medir apos 0 e 2 minutos. Esse método foi utilizado no artigo de Shin et al.,
(2004). Entretanto as prevaléncias dos 2 momentos sdo apresentadas
separadamente, além da prevaléncia considerando a queda em pelo menos
uma medida.

Medir a PA por 3 minutos de forma continua numa inclinacdo de 70° e
considerar a queda dentro dos parametros como HO, independente da
duracdo. Esse método foi adotado para parte da amostra do artigo de Cooke
et al (2013).

Medir a PA ap6s 30 segundos. Esse método consta para a outra parte do
trabalho de Cooke et al ( 2013), sendo que a posicédo de medi¢cédo da PA basal

foi com o participante sentado.
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Dentre as 37 publicagbes, ha 17 métodos diferentes para a verificagdo da HO, sendo
a medida aos 3 minutos a mais utilizada, de forma isolada ou em conjunto com
outra(s) medida(s). E possivel notar que a falta de clareza na definigdo, assim como
a auséncia de uma instrucdo quanto ao método nos arquivos de referéncia,
(FREEMAN et al., 2011; SCHATZ et al., 1996) tem gerado dificuldade na
comparabilidade dos estudos e até mesmo de avan¢o no melhor conhecimento da
HO e de suas implicacdes.

Com relacdo ao tempo de repouso em decubito os estudos utilizaram de 5 a 20
minutos. Nao ha destaque para um periodo em especifico. Apenas um estudo
utilizou 15 minutos, e os demais se dividiram entre 5 minutos (como os do Rotterdam
Study), 10 minutos (como os do Malmo Preventive Project) e 20 minutos (como o0s

do Atherosclerosis Risk in Communities).

Sobre a prevaléncia de HO verificada nos estudos, também houve grande variacao,
dependendo principalmente da faixa etaria utilizada, além das questdes ja
abordadas. Considerando todos os estudos, a prevaléncia variou de 2,73% a 58,6%.
Levando em conta as 37 publicacdes, € possivel dividir os valores de prevaléncia em
3 grupos. No primeiro grupo, a prevaléncia variou de 2,73% a 7,4%. Nesses estudos
a média de idade situou-se entre 45 e 64 anos. O segundo grupo, apresentou
prevaléncia entre 11% a 18,3% e média de idade préxima de 60 a 70 anos. No
terceiro grupo, a prevaléncia variou entre 27,5% e 58,6%, e a idade geralmente é
maior que 70 anos. Novamente ressalta-se a necessidade de cautela na

comparacao dos resultados tendo em vista a pluralidade de metodologias.

Em relacdo as associacbes com HO, os fatores associados mais frequentes nas
analises mais robustas foram o envelhecimento (achado mais frequente),
hipertensédo, uso de anti-hipertensivos, diabetes, caracteristicas sociodemogréaficas
(sexo feminino, cor preta e menor nivel educacional), tabagismo, saude
cardiovascular desfavoravel (insuficiéncia cardiaca, doenca coronariana, AVC,

fibrilacdo atrial, doenca renal crénica, tromboembolismo venoso, rigidez arterial,
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maior espessura intima-média da caroétida, colesterolemia e trigliceridemia

inadequada), fragilidade, menor IMC, déficit cognitivo e histérico de quedas.

Destaca-se que para algumas destas associacbes houve resultados conflitantes
entre os estudos, sendo possivel notar que a auséncia de analises multivariadas em
alguns deles ou 0 uso de amostras pequenas parecem ser as principais causas de

conflito.

Acredita-se que a falta de padronizacdo na metodologia dos estudos prejudique

avancos na compreensao das variaveis e mecanismos relacionados a HO.

4.5.2 Informagdes adicionais

Uma metanalise sobre a associacao entre HO e risco
cardiovascular/cerebrovascular, declinio cognitivo, quedas e mortalidade geral
concluiu, com base nos resultados de 7 publicacdes, que a HO esta associada a um
aumento de 36% no risco de mortalidade geral. O estudo ainda sugere com base em
uma revisao sistematica que incluiu 28 publicacdes que a HO também se associa a
um maior risco de eventos cardiovasculares (ANGELOUSI et al.,, 2014). As
populacdes incluidas sdo compostas por adultos e idosos residentes na comunidade
(maioria), idosos institucionalizados, hospitalizados e com deméncia, portadores de
Parkinson, diabéticos, entre outras variaces. E reportado que a grande variedade
de eventos cardiovasculares considerados nos estudos e a falta de dados
adequados impediram o fornecimento de associacfes agrupadas para risco
cardiovascular, bem como para risco de AVC e quedas. Os autores apontam que a
comparacao dos resultados dos estudos é dificil devido as diferentes configuracdes
dos estudos (paises, sistemas de salude e metodologias), as faixa-etaria adotadas e,
principalmente, pela fraca reprodutibilidade da verificacdo da HO. Destacam também
gue o melhor momento para a medida da PA apds a adocdo da ortostase ainda é
uma questdo de debate, e o melhor ponto de corte para cada resultado clinico

(mortalidade, eventos cardiovasculares e quedas) também nao foi ainda identificado
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precisamente. E sugerido que estudos futuros se concentrem nas associagdes entre

HO e morbidade, dada a notéavel associacéo entre a HO e mortalidade geral.

Outra metanalise avaliou a relacdo entre HO e morte por todas as causas, eventos
cardiacos e cerebrovasculares adversos maiores. Foram incluidos 13 estudos com
diferentes populagdes (adultos e idosos residentes na comunidade, idosos
institucionalizados, hipertensos, individuos em sala de emergéncia). A ocorréncia de
HO foi associada a um aumento significativo do risco de morte (RR: 1,50; 1Cgsu:
1,24-1,81), incidéncia de doenca coronariana (RR: 1,41; I1Cgsy: 1,22-1,63),
insuficiéncia cardiaca (RR: 2,25; 1Cgs0: 1,52-3,33) e AVC (RR 1,64; ICgs0: 1,13-
2,37). Quando analisados de acordo com a idade, o risco (RR) de morte por todas
as causas para menores de 65 anos foi de 1,78 (ICgs0: 1,25-2,52) e de 1,26 (ICgsu:
0,99-1,62) nos mais idosos. A explicacdo apresentada para o aumento do risco de
mortalidade nos com menos de 65 anos € que provavelmente a presenca de HO em
individuos mais jovens seja um sinal de doenca mais grave, e que em individuos
mais velhos comorbidades prevalentes contribuem para enfraquecer a magnitude do
efeito. Os autores encorajam a avaliagdo da HO em pacientes de alto risco para
doencas cardiacas (RICCI et al., 2015). Destaca-se que dentre os 13 artigos

incluidos ha sete variacdes sobre o momento de medida da PA.

Outra metanalise avaliou a HO e o risco de doencas cardiovasculares. Foram
analisadas oito publicacGes de estudos longitudinais compostos por adultos e idosos
residentes na comunidade, idosos em check-up e hipertensos. A presenca de HO foi
associada a um aumento significativo do risco de doenca coronariana (razdo de
taxas: 1,32; ICgs0: 1,12-1,56) e AVC (razdo de taxas: 1,19; ICgse: 1,08-1,30).
Andlises estratificadas por idades sugeriram que as associa¢des foram significantes
tanto para os participantes de meia idade quanto para os idosos. Novamente houve
diversidade sobre o momento de medida da PA. Os autores ressaltam a
necessidade de estudos que explorem 0os mecanismos potenciais subjacentes a

associacao entre HO e as referidas doencas cardiovasculares (XIN et al., 2016).
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Ainda outra metanalise avaliou a associacdo entre HO e insuficiéncia cardiaca
congestiva com dados de quatro estudos longitudinais. Concluiu-se que a HO
aumentou o risco de insuficiéncia cardiaca congestiva em 30%. Os resultados da
analise estratificada sugeriram que a associagdo € significativa em individuos de
meia-idade, hipertensos e diabéticos, mas sem significancia em idosos ou naqueles
sem hipertensao ou diabetes (XIN; LIN; LI, 2013).

4.6 ABORDAGEM TERAPEUTICA

Os objetivos terapéuticos na abordagem da HO s&o melhorar os valores tensionais
em ortostatismo de modo a diminuir os sintomas limitantes e permitir ao individuo
realizar as suas atividades diarias com seguranca, melhorando a sua qualidade de
vida, sem, contudo, provocar ou piorar uma hipertenséo de decubito (PERLMUTER
et al., 2013).

Inicialmente deve-se tentar identificar possiveis causas reversiveis de HO, como a
deplecéo de volume, hemorragia e, sobretudo a utilizacdo de farmacos hipotensores
(FREITAS et al., 2002).

O manejo da HO sintomatica inclui métodos néo farmacolégicos e farmacolégicos,
entretanto nem sempre o tratamento € bem-sucedido e pode ser complicado devido
a eficacia limitada dos agentes terapéuticos e a presenca de transtornos
concomitantes, como hipertensdo ou diabetes. A seguir estao listadas medidas néo
farmacoldgicas e farmacoldgicas mencionadas por diversos autores (LOW; SINGER,
2008; PARRY; TAN, 2010; WANJGARTEN; MACIEL, 2007).

Nas medidas néo farmacoldgicas inclui-se:

e Compreender a intolerancia ortostatica, seu mecanismo, sintomas e

agravantes;
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e Realizar a mudanca de posicado de forma gradual e lenta, tanto da posi¢céao
supina quanto da sentada, especialmente pela manhd, apos as refeicdes e a
defecacéo;

e Realizar refei¢des leves, evitando o acumulo sanguineo na regido abdominal,

e Estar atento em caso urgéncia miccional, ja que esta pode ser uma das
causas de um levantar subito no meio da noite, situagdo em que 0s sintomas
de HO e a pouca iluminagéo do meio representam um grande risco de queda;

e Evitar o repouso ou a inatividade prolongados;

e Evitar situacbes que favorecam vasodilatacdo e aumento do fluxo sanguineo
na pele, como banhos excessivamente quentes, ambientes com altas
temperaturas ou muito Umidos ou exposi¢ao ao sol;

e Dormir com a cabeceira com 10 a 30 graus de inclinacdo, reduzindo a
nocturia e o impacto da perda de liquido ao se levantar pela manha;

e Manter-se hidratado, aumentando o consumo de agua ou de agua e sal, ou
tratamento com agua in bolus, se necessario;

e Usar cinta abdominal ou meias elasticas, para impedir o acimulo de sangue
nos membros inferiores e na circulacdo esplénica, aumentado o retorno
Venoso;

e Evitar atividades que envolvam esforco, tais como levantamento de objetos
pesados, 0 que aumenta a PA intra-abdorninal e/ou intratoracica, diminuindo
0 retorno venoso;

e Ao aparecimento de prodomos adotar medidas como cruzar as pernas,
agachar-se, contrair os membros superiores unindo as duas méaos e fazendo
forca pra separa-las, realizar flexdo anterior do tronco (manobras de
contrapressao fisicas), para aumentar de forma rapida o retorno venoso;

e Realizar exercicios aerobicos regulares, jA que eles aumentam o volume
sanguineo, a massa muscular nos membros inferiores e melhoram o retorno

vVenoso.

Quanto a terapéutica farmacoldgica os principais medicamentos que podem ser
utilizados sdo os agonistas a1 adrenérgicos (midodrina), glicocorticoides com boa

acao mineralocorticoide visando retencdo de agua e sodio e aumento da volemia,
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anticolinesterasicos (piridostigmina), notadamente em presenca de sindromes
vasovagais, precursores da noreprinerfrina (droxidopa) e inibidores da receptacéo de
noradrenalina na fenda sinaptica (atomoxetina). Ressalta-se que somente quando as
medidas nao farmacologicas ndo derem resultado, e o0 paciente permanecer

sintomatico, medicamentos devem ser instituidos.

A maior complicacdo decorrente do uso de farmacos na HO € a inducdo de
hipertensdo supina, além de outros problemas cardiovasculares, como a hipertrofia
ventricular, principalmente em populacdes vulneraveis que ja possuem aumento do
risco de complicacbes cardiovasculares. Por isso o0 tratamento deve ser

individualizado e ajustado para cada caso (ARBIQUE et al., 2014).

A maioria dos portadores de HO é assintomatica (ROSE et al., 2006; RUTAN et al.,
1992). Na pratica clinica atual, a frequéncia de avaliagcdo para HO assintomatica &
desconhecida, mas é provavel que seja incomum quando ndo sao relatados
sintomas (BENVENUTO; KRAKOFF, 2011). A presenca de sintomas € relevante
para iniciar novas avaliacfes diagnosticas e tomar decisfes terapéuticas. Entretanto,
nao ha diretrizes sobre a tomada de decisdes clinicas nos portadores de HO que
sejam assintomaticos. Além disso, as implicagcfes clinicas da presenca de HO sem
sintomas é incerta (MILLER III; APPEL, 2014).

Uma revisdo sistematica sobre o manejo ndo farmacologico da HO em estudos
experimentais incluiu 23 estudos e identificou quatro intervencbes nao-
farmacoldgicas com fortes niveis de evidéncia para o seu tratamento a) estimulacéo
elétrica funcional em lesdo medular; b) compressédo das pernas e/ou do abdémen
em idosos institucionalizados e hospitalizados, além de individuos com falha
autonbmica cronica e lesdo medular; ¢) manobras de contrapressdo fisicas na
sincope neuromediada, HO inicial e falha autonémica; e d) comer refeicbes menores
e mais frequentes em individuos com falha autonémica cronica. Ressalta-se que
segundo os proprios autores as conclusdes se basearam num numero limitado de
estudos sobre cada populacdo abordada e com amostras pequenas, sendo

necessarias pesquisas adicionais sobre todas as intervencdes. Ainda devido a
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diversidade clinica dos estudos, o uso de metanalise foi inapropriado (MILLS et al.,
2015).

Outra revisdo sistematica, dessa vez para avaliar a evidéncia de todas as
intervencdes, ndo farmacoldgicas e farmacoldgicas, incluiu 36 ensaios clinicos
(ensaios sobre HO pds-prandial e sincope neuromediada, como a vasovagal, ndo
foram incluidos), identificou que muitas intervengcdes comumente recomendadas
para HO tém uma base de evidéncia limitada para apoiar seu uso. Fatores como
populacBes heterogéneas, grande variacdo de métodos de estudo, baixa qualidade
dos estudos, com alto risco de viés e sintomas inconsistentes dificultam conclusdes

confiaveis, além de impedir a realizacdo de metanalise (LOGAN; WITHAM, 2012).

As interven¢cdes com bandagens de compressao, indometacina, oxilofrina, cloreto de
potassio e ioimbina demonstraram melhora da HO. Tratamentos como aumento da
ingestdo de agua, aumento da ingestdo de sal e interrupcdo de anti-hipertensivos
nao foram examinados de forma randomizada e controlada por placebo. Além disso,
uma seérie de intervencdes que frequentemente aparecerem em diretrizes nao
demonstram efeito sobre a HO, ou mesmo pioraram a queda da PA. Os autores
ainda destacam que quaisquer resultados positivos devem ser interpretados com
cautela ja que poucos ensaios examinam o0 impacto do tratamento na capacidade
funcional e qualidade de vida dos individuos. Todos esses fatores corroboram que a
base de evidéncias nas quais as diretrizes atuais estdo escritas € de ma qualidade
(LOGAN; WITHAM, 2012).

Segundo 0s mesmos autores a gama de grupos de pacientes estudados confirma
gue a HO ndo é um unico processo de doenca, mas sim um sintoma ou sinal que
pode ser encontrado em uma variedade de doencas e em grupos etarios diferentes.
Poucos ensaios se concentraram em participantes sem falha autonémica, o que
pode limitar o extrapolacdo dos resultados para o grande numero de sintomaticos
gue nao tém falha autondmica, para idosos, ou pessoas com doenca vascular

generalizada. Pode ser que esses individuos exijam uma abordagem diferente,
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talvez medidas para investigar/melhorar sua saude cardiovascular (LOGAN;
WITHAM, 2012).

4.7 MODELO TEORICO ORIENTADOR

A figura 2 evidencia o modelo tedrico desta pesquisa, proposto a partir da
fundamentacao tedrica para a associacao com a HO, e tendo em vista a populacéo
do ELSA - Brasil. Nele sao expostas as principais variaveis associadas a HO e a

relacéo entre elas.
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Figura 2: Modelo tedrico orientador para associacées com HO na populacéo do
ELSA-Brasil

Destaca-se a relacdo entre as covaridveis, havendo associacdo entre as
caracteristicas sociodemograficas e tabagismo com o diabetes, hipertensao e outros
agravos cardiovasculares; além das associagfes entre estas Ultimas trés condicdes
(MALTA et al., 2017a, 2017b; PIEGAS; PEREIRA, 2005; SOUSA, 2013). Nota-se
também que o envelhecimento exerce forte impacto sobre a hipertensédo, agravos
cardiovasculares e diabetes. Pelo exposto faz-se necessario a utilizacdo de uma

analise ajustada.
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5 METODOLOGIA

A seguir é apresentado o percurso metodologico adotado para atender os objetivos
da tese. O tratamento dos dados esta detalhado na secdo 6 (Resultados e

Discussao) como parte integrante de cada artigo.

Os métodos utilizados na investigacao da producao cientifica sobre a prevaléncia de
HO e seus fatores associados (objetivo especifico |) foram descritos na sessao 4.5
“Prevaléncia e fatores associados”, onde esta detalhada a metodologia empregada
na realizacao da revisao integrativa (atualizada) e no item 6.1, o artigo da revisao
integrativa (ja publicado).

5.1 DESENHO E POPULACAO DE ESTUDO

A presente tese utiliza dados da linha de base do ELSA-Brasil, um estudo de coorte
multicéntrico composto por 15.105 servidores de ambos os sexos com idade entre
35 a 74 anos, tendo como objetivo principal investigar a incidéncia e os fatores
determinantes (proximais e distais) para doencas cronicas, em particular, as
cardiovasculares e o diabetes. A pesquisa vem sendo conduzida em seis Centros de
Investigacao localizados nas regides Nordeste, Sudeste e Sul do pais; estando cinco
sediados em instituicbes publicas de ensino superior - Universidade Federal da
Bahia (UFBA), Universidade Federal do Espirito Santo (UFES), Universidade
Federal de Minas Gerais (UFMG), Universidade Federal do Rio Grande do Sul
(UFRGS) e Universidade de S&o Paulo (USP)- e um em uma instituicdo de pesquisa
do Ministério da Saude, a Fundag¢do Osvaldo Cruz, no Rio de Janeiro (Fiocruz-RJ)
(AQUINO et al., 2012).

Os participantes da pesquisa sdo servidores publicos ativos ou aposentados das
seis instituicdbes. Todos os servidores dentro da faixa etaria estabelecida foram
considerados elegiveis para a formacao da coorte, exceto os que tinham intencéo de

parar de trabalhar na instituicdo a curto prazo, 0os que possuiam comprometimento
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cognitivo ou de comunicagdo grave, as mulheres gravidas ou que estiveram
gestantes ha menos de quatro meses da primeira entrevista, e os aposentados que
residiam fora da &rea metropolitana de um centro de estudo (AQUINO et al., 2013a).

A amostra constitui-se dos servidores que se ofereceram para participar apés a
divulgacdo do estudo (76%), somados aos servidores recrutados ativamente (24%),
a partir de listas fornecidas pelas instituicbes. O tamanho da amostra foi calculado
com base em estimativas de incidéncia de diabetes tipo 2 e infarto agudo do
miocardio na populacao brasileira (AQUINO et al., 2012, 2013a).

Definiram-se cotas para melhor distribuicdo da amostra em relacdo ao sexo, faixa
etaria e categoria ocupacional/escolaridade. Segundo as metas, a amostra deveria
conter 50% de cada sexo; sobre a faixa etaria, 15% de 35-44 anos, 30% de 45-54
anos, 40% de 55-64 e 15% de 65-74 anos. Sobre a categoria
ocupacional/escolaridade, a amostra deveria conter 35% do nivel de apoio com
ensino fundamental incompleto, 35% do nivel médio e 30% do nivel
superior/docente (AQUINO et al., 2013a).

As metas definidas foram alcancadas em todos os centros de investigacdo havendo
0 recrutamento de 16.435 servidores (109,6% da amostra). Entre a realizacdo do
recrutamento e Fase 1 houve perda de 3,7%, e da Fase 1 para a Fase 2 (essas
fases sdo explanadas a seguir) de 4,5%, resultando nos 15.105 individuos da coorte
(100,7% da amostra) (AQUINO et al., 2013a). Dos 15.105 participantes 12.096 eram

ativos e 3.009 aposentados.

A populacdo de estudo desta tese constituiu-se dos participantes com dados
completos relacionados a medida da PA ap6s manobra postural. Para verificar a
prevaléncia (objetivo especifico Il) e a distribuicdo da variacdo da PA apoés a
manobra postural (objetivo especifico Ill) utilizou-se um delineamento transversal,
assim como para avaliar as associacbes entre a HO e as caracteristicas
séciodemograficas, estado clinico, histéria médica pregressa e habitos de vida

(objetivo especifico V).
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5.2 COLETA DE DADOS

A constituicao da coorte, durante o estudo de linha de base, ocorreu em duas fases,
(Fase 1 e Fase 2 citadas anteriormente). A Fase 1consistiu no recrutamento:
abordagem inicial do possivel participante, confirmacdo do interesse em patrticipar,
confirmacao de elegibilidade, coleta dos dados de identificacdo, assinatura do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), a primeira parte da entrevista e,
finalmente, o repasse de orientagbes prosseguimento na Fase 2. A Fase 1 ocorreu
nos locais de trabalho, ou na sede do centro de investigagdo. A Fase 2, com
duracdo de 5 a 6 horas, consistiu na realizacdo de entrevistas para aplicacdo de
guestionérios e a obtencdo de medidas e exames clinicos e laboratoriais. A Fase 2
ocorreu nos centros de investigacdo entre agosto de 2008 e dezembro de 2010
(AQUINO et al., 2013a; BENSENOR et al., 2013).

Nas entrevistas 0s participantes responderam a questionarios construidos pelos
pesquisadores do estudo considerando o conhecimento disponivel acerca da
complexa rede de causalidade dos desfechos de interesse, e a possibilidade de
comparacao com estudos semelhantes. Os dados relacionam-se a variaveis sobre
as caracteristicas sociodemograficas, histéria médica pregressa, historia
ocupacional, historia familiar de doencas, histéria reprodutiva, acesso ao sistema de
saude, fatores psicossociais, historia do peso e da imagem corporal, consumo de
alimentos, habitos de vida (tabagismo, consumo de alcool, atividade fisica), uso de

medicamentos, funcéo cognitiva e saude mental (CHOR et al., 2013).

Apods a construcao do questionario houve a realizacédo de pré-testes nos seis centros
ELSA com funcionarios terceirizados das instituicbes com idade, sexo e
escolaridade semelhantes ao da populacdo do ELSA. Os pré-testes foram realizados
até que todos os problemas do questionario tivessem sido identificados e
solucionados. A partir de entdo se realizaram estudos pilotos, que ocorreram
simultaneamente nos seis centros ELSA, também com a colaboracdo de
funcionérios terceirizados ou servidores de outras instituicées publicas abrangendo

todos os procedimentos do estudo; o que garantiu o inicio do trabalho de campo
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com a maior parte das imperfeicdes corrigidas e possibilitou as equipes, maior

seguranca na execucao dos procedimentos (CHOR et al., 2013).

Além das entrevistas, realizou-se antropometria; medida da PA; duas coletas de
sangue (uma em jejum e outra 120 minutos apos solucdo de glicose a 50% nos
participantes ndo diabéticos ou apdés um lanche padronizado nos participantes
diabéticos); medida da VOP carotideo-femoral; eletrocardiograma; variabilidade da
frequéncia cardiaca; ITB; medidado indice de espessura médio-intimal por
ultrassonografia das artérias carétidas comuns direita e esquerda; avaliagdo de
esteatose hepatica obtida em ultrassonografia do figado; ecocardiografia; e
retinografia. De particular interesse para o presente trabalho foi a obtencdo da
medida da PA durante a manobra postural (BENSENOR et al., 2013).

Os exames acima descritos foram realizados em ambiente silencioso com
temperatura entre 20 e 24°C. Cada procedimento adotou critérios minimos,
baseados em estudos internacionais e incluidos nos manuais especificos do estudo.
Houve uma rotina de treinamento, certificacéo e recertificagdo periddica das equipes
para a realizacdo dos procedimentos e das rotinas do estudo. Supervisores
treinados e certificados em nivel central treinaram equipes locais, visando garantir

uniformidade dos padrdes em todos os centros (BENSENOR et al., 2013).

Em relacdo as coletas de sangue, em jejum, coletaram-se exames de glicemia,
hemoglobina glicada (HbA1C), creatinina, sodio, potassio, acido uUrico, aspartato
transaminase (AST), alanina transaminase (ALT), gama glutamil transferase (GT)
colesterol total, HDL colesterol, LDL colesterol, triglicérides, TSH, insulina, T4 livre
(apenas nos individuos que apresentaram TSH alterado), proteina C Reativa
ultrasenssivel, e sorologia para doenca de Chagas. A segunda coleta consistiu no
teste de tolerancia oral a glicose (TTOG) (FEDELI et al., 2013).

O processamento das amostras foi realizado nos laboratérios locais e
posteriormente as mesmas foram enviadas ao laboratério central, localizado no

Hospital da Universidade de Sao Paulo, onde se realizaram todos os exames de
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sangue e urina do estudo, com excecédo do hemograma que foi realizado localmente.
Os profissionais foram treinados pela equipe do laboratério central e houve uma
visita de certificacdo a cada centro para verificar a adeséo aos protocolos do estudo,
assim como visitas periodicas (FEDELI et al., 2013). Os procedimentos de coleta das
amostras biologicas foram padronizados e seguiram as recomendacfes da
Sociedade Brasileira de Patologia Clinica/Medicina Laboratorial para coleta de
sangue venoso ( 2005).

5.3 VARIAVEIS DE ESTUDO

A HO, variavel de interesse desta tese, foi verificada apos a realizacdo do exame de
ITB, aproveitando-se o tempo de repouso deitado (20 minutos). Para as verificacdes
de PA se utilizou o aparelho oscilométrico Omron HEM 705CPINT (O’BRIEN, 1996).

Inicialmente realizou-se a selecdo do tamanho do manguito para o braco direito a
partir da circunferéncia do membro (assim como nas demais medidas da PA). Em
caso de impossibilidade de uso do braco direito, o esquerdo foi utilizado. Posicionou-
se 0 manguito cerca de dois cm acima da fossa cubital e centralizado sobre a artéria
braquial (palpada no sulco entre os musculos triceps e biceps). Realizaram-se trés
medidas da PA com intervalo de 2 minutos entre elas, com o participante deitado
sendo a PA em supino calculada pela média das duas ultimas medidas. O
participante, entdo, era instruido a levantar-se rapidamente sob a supervisdo do
aferidor (se necesséario com ajuda do mesmo), apoiando imediatamente os pés no
chdo. A PA era entdo reavaliada aos 2, 3 e 5 minutos ap6s adocao da ortostase
(BENSENOR et al., 2013; MILL et al., 2013). Em formulério préprio, a aferidora
deveria anotar o relato de sintomas feitos espontaneamente pelo participante
(tontura, alteracdes visuais, ndusea, etc.). Em funcéo da intensidade dos sintomas, o

protocolo podia ser alterado.

Nos episédios de insucesso na utilizacdo do Omron utilizou-se esfignomanémetro de

mercurio (Unitec). Nos casos de tontura ou desconforto o participante podia se
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apoiar no divd e, em casos mais graves, era colocado sentado em cadeira ou
retornava a posi¢cao supina. Em todas essas ocasifes a alteracdo de protocolo foi
descrita.

A presenca de HO foi caracterizada neste estudo pela queda pressorica igual ou
superior a 20 mmHg na presséao sistélica e/ou igual ou maior do que 10 mmHg na
pressao diastdlica. A presenca deste achado, com ou sem presenca de sintomas, foi
associada as covariaveis relacionadas as caracteristicas sociodemogréficas, a
presenca de comorbidades, a histéria médica pregressa e a alguns hébitos de vida,

conforme descrito a seguir.

5.3.1 Caracteristicas sociodemograficas

- Sexo: masculino e feminino.

- Faixa etaria: 35 a 44 anos, 45 a 54 anos, 55 a 64 anos e 65 a 74 anos.

- Raca/cor: preta, parda, branca e amarela/indigena.

- Escolaridade: até fundamental completo (incluindo incompleto), médio completo e
superior completo.

5.3.2 Estado clinico e Historia médica pregressa

- Estado nutricional: magreza, eutrofia, sobrepeso e obeso, definido por IMC,
calculado pelo peso (kg) dividido pelo quadrado da estatura (m?), < 18,5; 18,5 I 25;

25 |- 30; e > 30, respectivamente.

- Circunferéncia da cintura: continua (cm).
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O peso corporal foi verificado com o sujeito descal¢co, em jejum, trajando um
uniforme padrdo sobre as roupas intimas. Utilizou-se balanca eletrénica (Toledo® |,
modelo 2096PP), com capacidade de 200 kg, com precisao de 50g. A altura foi
medida com estadibmetro de parede (Seca® , Hamburg, BRD) com precisao de 1
mm, afixado a parede lisa e sem rodapé; com o participante em posi¢do supina,
descalco, encostando cabeca, nadegas e calcanhares na parede e com o olhar fixo
no plano horizontal. A estatura era verificada no periodo inspiratério do ciclo
respiratorio. A CC foi medida com uma fita métrica inextensivel no ponto medio entre
a crista iliaca e a borda inferior do arco costal com a parte da vestimenta erguida e

com os bragos cruzados na frente do peito.

- Alteracdo no ITB: sim ou néo, definida pela razdo entre a média da PAS tibial,

(direita e/ou esquerda), e a maior PAS no braco direito < 0,9.

Realizaram-se trés medidas da PAS em cada tornozelo (utilizando-se a média das
duas ultimas), alternando-se direito e esquerdo a intervalos de dois minutos nas
medidas no mesmo tornozelo, estando o individuo deitado. Em seguida foram

obtidas trés medidas da PA no braco direito a cada dois minutos (MILL et al., 2013).

- Velocidade de onda de pulso: continua (m/s).

Obteve-se a VOP com aparelho automatico validado (Complior, Artech Medicale,
Franca) com o participante deitado. A medida da distancia da furcula do esterno até
o pulso femoral direito foi realizada com fita métrica, sem considerar a curvatura
abdominal na medida da distancia. Os sensores de pulso foram posicionados nas
artérias carétida e femoral direitas. A VOP de cada participante foi calculada pela
média aritmética obtida em dez ciclos cardiacos consecutivos em ritmo cardiaco
regular (MILL et al., 2013).
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- Doenca cardiaca: sim ou nao, definida pelo autorrelato de diagnostico médico

anterior.

- IAM: sim ou néo, definido pelo autorrelato de diagndstico médico anterior; ou
Revascularizacdo miocardica: sim ou ndo, definida por resposta afirmativa a
pergunta “O(A) Sr(a) foi submetido a cirurgia de ponte de safena ou de artéria

mamaria ou angioplastia ou implantacdo de stent no coracdo?”

- AVC: sim ou nao, definido pelo autorrelato de diagnéstico médico anterior.

- Diabetes mellitus: sim ou néo, definida por atendimento a, pelo menos, um dos
seguintes critérios: autorrelato de diagnostico médico anterior, glicemia em jejum
2126 mg/dL, glicemia pés sobrecarga 2200 mg/dL, hemoglobina glicada 26,5%, uso

de medicamento antidiabético prescrito.

- Hipertensédo: sim ou nao, definida por PA sistolica/diastélica maior ou igual a

140/90 mmHg ou uso de medicacao prescrita para hipertensao.

- Uso de anti-hipertensivo: sim ou né&o, definido a partir da classificacdo
farmacologica dos medicamentos de uso continuo informados e/ou resposta
afirmativa a pergunta: "Algum dos medicamentos que o Sr(a) tomou nas Ultimas

duas semanas foi para hipertenséo (pressao alta)?"

- PAD: continua (mmHg)

- PAS: continua (mmHg)

A PA foi medida trés vezes a intervalos de um minuto, apos repouso de cinco
minutos, com o participante sentado. A média das duas Ultimas foi considerada

como a PA casual (MILL et al., 2013).

- Colesterol total: continua (mg/dL)
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- Colesterol LDL: continua (mg/dL)

- Colesterol HDL: continua (mg/dL)

- Triglicérides: continua (mg/dL)

- Sorologia para Doenca de Chagas: reagente ou nao reagente, definida pelo
método Elisa.

- Presenca de sintomas ao teste postural: sim ou nao, definida por observacao
escrita pelo aferidor sobre relato de tonturas, incapacidade de permanecer em pé

sem apoio, altera¢des visuais, nauseas, vomitos e sincope.

- Variacao da Frequéncia Cardiaca (FC): diferenca em batimentos por minuto (bpm)

da FC antes e ap6s a mudanca postural.

5.3.3 Habitos de vida

Tabagismo: nunca fumou, ex-fumante, fumante atual

Uso de alcool: nunca usou, ex-usuario, usuario atual.

Atividade fisica no lazer: fraca (quando o participante ndo pratica nenhuma atividade
ou é insuficiente para atender as outras categorias), moderada (quando se pratica
trés ou mais dias de atividade vigorosa por, pelo menos, 20 minutos/dia, ou cinco
dias ou mais de intensidade moderada e/ou caminhada de, pelo menos, 30
minutos/dia, ou cinco ou mais dias de qualquer combinacdo de caminhada,
atividades de intensidade moderada ou vigorosa ou de atividades de intensidade
gue alcancem, no minimo, 600 MET minutos/semana) e forte (Qquando se pratica

atividade vigorosa por, pelo menos, trés dias e se acumula, no minimo, 1500
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METminutos/semana ou sete ou mais dias de qualquer combinacdo de caminhada,
atividade fisica moderada ou vigorosa com acumulo de, pelo menos, 3000 MET-

minutos/semana).

5.4 ASPECTOS ETICOS

Seguindo os preceitos éticos, 0 ELSA-BRASIL foi submetido e aprovado nos
Comités de Etica em Pesquisa das seis instituicdes envolvidas na coleta de dados e
na Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa do Conselho Nacional de Salde
(CONEP) (AQUINO et al., 2013b).
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 ARTIGO 1 - PREVALENCIA DE HIPOTENSAO ORTOSTATICA NA
POPULACAO GERAL DE ADULTOS E DE IDOSOS

PREVALENCE OF ORTHOSTATIC HYPOTENSION IN THE GENERAL
POPULATION OF ADULT AND IN ELDERLY

Ana Paula Costa Velten! José Geraldo Mill*

! Universidade Federal do Espirito Santo. Vitéria/ES, Brasil.

RESUMO

Introducdo: Embora a medida da pressdo em manobra postural faca parte da
avaliacdo clinica de pacientes com doencas cardiacas ou neurologicas, poucos
estudos epidemiologicos avaliam essa medida, seus fatores associados e sua
implicacdo nas doencas cardiovasculares e saude em geral. Objetivo: Este estudo
teve o objetivo de levantar a producao cientifica sobre a prevaléncia de Hipotensao
Ortostatica (HO) na populacdo geral de adultos e idosos e seus fatores associados.
Métodos: Realizou-se uma revisdo nas bases Pubmed e Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (Lilacs) de estudos de base
populacional com selecédo final de 23 artigos. Resultados: A prevaléncia de HO
variou de 4,6% a 32,2%, dividida em 3 grupos em funcao da idade dos participantes:
no primeiro, de 4,6% a 7,4%, com média de idade de 45 a 64 anos; no segundo, de
14,7 a 17,8%, de 68 a 73 anos; no terceiro, de 27,5 e 32,2%, de 70 a 80 anos. O
principal fator associado a HO foi a idade, seguida de hipertensdo, uso de
antihipertensivos, diabetes, sexo feminino e tabagismo. Concluséo: A prevaléncia
de HO possui grande variacdo nas populacdes, principalmente em decorréncia da
idade. Destaca-se a falta de estudos na populacdo brasileira e a necessidade de
melhor elucidacéo dos fatores associados.

Palavras-chave: Hipotensao Ortostéatica; Prevaléncia; Fatores de risco.
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ABSTRACT

Introduction: Although pressure measurement in postural maneuver may be part of
the clinical evaluation of patients with cardiac or neurological diseases, few
epidemiological studies have addressed this issue, the associated risk factors and
the implications in cardiovascular disease and overall health. Objective: The
purpose of this article was to determine the prevalence of Orthostatic Hypotension
(OH) and associated factors in the general adult population and in the elderly.
Methods: A review of population-based studies was performed on the PubMed and
Latin American and Caribean Literature on Health Sciences (Lilacs) databases and
23 original articles were selected. Results: The prevalence of OH ranged from 4,6%
to 32,2%, and the distribution found was classified into 3 groups, according to the
age of participants: 4,6% to 7,4%, mean age 45- 64 years; 14,7% to 17,8%, mean
age 68-73 years; 27,5% to 32,2%, mean age 70-80 years. The main factor
associated to OH was age, followed by hypertension, use of antihypertensive,
diabetes, being female and smoking. Conclusion: The prevalence of OH varies
widely across the population, and age seems to be a strong contributing factor.
Studies focusing on the Brazilian population remain scarce and there is a clear need

of a better understanding of how associated factors contribute to OH onset.

Keywords: Orthostatic Hypotension; Prevalence; Risk factors.
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INTRODUCAO

Nos seres humanos deitados, cerca de 30% do volume sanguineo localiza-se
no térax. Entretanto, ao se adotar a posicdo ortostatica o efeito da gravidade
determina um deslocamento de cerca de um terco desse volume para as veias dos
membros inferiores e circulacdo visceral, e cerca da metade deste deslocamento
ocorre nos primeiros segundos apds a mudanca postural. A estase sanguinea nas
veias inferiores leva a uma rapida reducdo do retorno venoso, do débito cardiaco e
da presséo arterial, levando a reducdo da perfusao circulacéo cerebral. Para reverter
esse quadro, o sistema nervoso autbnomo aciona reflexos compensatérios que
levam ao aumento da resisténcia periférica total e do tono venoso. O aumento do
retorno venoso e do débito cardiaco possibilitam recuperacdo da estabilidade
hemodinamica cerca de um minuto apés o ortostatismo™?.

Uma resposta compensatoria insuficiente ou retardada a ortostase pode levar
a queda temporaria ou sustentada da pressao arterial, denominada “Hipotenséao
Ortostatica” (HO). Caso a circulagao cerebral fique criticamente comprometida pela
HO, aparecem o0s primeiros sintomas que incluem vertigem, tonturas, escotomas
visuais, dor no pescoco e ombros (dor em cabide), pré-sincope; e em casos mais
severos, sincope. Alguns individuos apresentam queixas mais gerais como
fraqueza, fadiga, lentiddo cognitiva, dispneia ou dor no peito. A intensidade dos
sintomas varia de leve a incapacitante, com alguns pacientes ndo conseguindo sair
da posicéo supina sem apresentar sensacdo de pré-sincope ou sincope®”.

A etiologia da HO é de natureza neurogénica ou ndo neurogénica. A primeira
(menos comum, porém mais severa) € uma manifestacdo de disfuncdo autonémica
primaria — como insuficiéncia autonébmica pura ou insuficiéncia autonémica na
doenca de Parkinson) ou da disfuncdo autonémica secundaria— patologias nas
guais existe clara associacao entre uma doenca conhecida e a alteracédo do sistema
nervoso autbnomo, como nas polineuropatias periféricas associadas ao diabetes ou
a doencas autoimunes, como na Sindrome de Sjogren). A auséncia do aumento da
frequéncia cardiaca assim que a pressao arterial comeca a descer € um marcador
clinico importante da presenca de disfuncdo autonémica®’. Fatores que podem

causar HO nédo neurogénica incluem o uso de farmacos (vasodilatadores, diuréticos,
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antidepressivos), uso de alcool, reducdo absoluta ou relativa da volemia
(sangramento ou diarreia), acumulo de sangue nas veias, distlrbios hidroeletroliticos
e, mais importante, o préprio envelhecimento®’.

A hipotensdo postural foi relatada pela primeira vez em 1925 por médicos
norte-americanos, com descricdo de 3 casos® . Em 1932 o termo HO foi usado pela
primeira vez para relatar observacdes sobre intolerdncia ortostatica9 . Os estudos
realizados sobre o tema nas décadas seguintes, em geral, foram baseados em
amostras pequenas e com auséncia de um protocolo padronizado para caracterizar
a HOlO-13.

A partir da década de 80, surgiu uma abordagem mais sistematica nos
estudos sobre a HO e somente em 1996 foi publicado o primeiro consenso com uma
breve definicho de HO pela Sociedade Autondmica Americana e Academia
Americana de Neurologia, segundo o qual a HO seria diagnosticada por uma
reducédo sustentada da pressao arterial sistolica, de pelo menos, 20 mmHg ou de 10
mmHg da pressdo arterial diastdlica dentro, de 3 minutos apés a adocdo da
ortostade™”.

Em 2011, apdés mais avancos na compreensdao da HO e dos disturbios de
tolerancia ortotatica, foi necessario esclarecer e expandir a definicdo anterior, além
de esclarecer a fisiopatologia e as caracteristicas clinicas. De acordo com essa
definicdo atual, a HO continua sendo definida por reducdo de 20 mmHg na pressao
sistélica ou 10 mmHg na diastdlica apds 3 minutos. Entretanto, em pacientes com
hipertensédo supina, uma reducdo na pressao arterial sistolica de 30 mmHg seria o
critério mais adequado para definir a HO, pois a magnitude da queda da pressao
sanguinea ortostatica é dependente da pressao arterial inicial®.

Os estudos de prevaléncia de HO na populacédo geral tém variado de 5%15 a
cerca de 30%,16 aumentando principalmente com a idade da populacdo estudada.
Além da idade, o sexo feminino, ou a presenca de hipertensdo, baixo indice de
massa corporal, diabetes e tabagismo também tém sido associados ao crescimento
da HO™'"*8_Além de se caracterizar como uma doenca per se, a HO é também um
fator de risco independente para a mortalidade por todas as causas'®? e para a
morbidade cardiovascular, como infarto, insuficiéncia cardiaca e acidente vascular

cerebral®*?*. Embora a medida da pressdo em manobra postural faca parte da
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avaliacdo clinica de pacientes com doencas cardiacas ou neurolégicas, poucos
estudos epidemiologicos, como descrito a seguir, avaliam essa medida, seus fatores
associados e sua implicacdo nas doencas cardiovasculares e saude em geral.
Assim, neste estudo visou-se levantar a producéo cientifica sobre a prevaléncia de

HO na populacéo geral de adultos e idosos e seus fatores associados.

METODOS

Trata-se de uma revisdo integrativa, método que pretende sintetizar
resultados obtidos em estudos sobre um tema ou assunto, de forma sistemética,
ordenada e ampla®. Para a construcdo da revisdo integrativa, seguiram-se seis
etapas distintas: identificacdo do tema e selecdo da questédo de pesquisa; busca na
literatura/estabelecimento dos critérios de inclusdo e exclusdo; definicdo das
informacfes a serem extraidas; avaliacdo dos estudos incluidos; interpretacédo dos
resultados; e, por fim, apresentacéo da reviséo/sintese do conhecimento?.

Na presente revisdo, estabeleceu-se a questdo norteadora: “qual a produgao
cientifica sobre a prevaléncia de HO na populacéo geral de adultos e idosos e seus
fatores associados?”.

Utilizaram-se os descritores do Medical Subject Headings (MeSH) e
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) “hypotension orthostatic” e “prevalence”
nas bases de dados US National Library of Medicine (PubMed) e Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (Lilacs).

No Pubmed, utilizaram-se filtros para linguagem (inglés, portugués e
espanhol), espécie (humanos), e faixa etaria (19 e mais anos, 19-44 anos, 45 e mais
anos, 45-64 anos, 65 e mais). Na base Lilacs, utilizou-se a pesquisa através de
titulo, resumo ou assunto com o filtro para humanos. A selecao dos filtros ocorreu de
acordo com as opcOes disponiveis em cada banco de dados no sentido de
aproximar a busca a populacéo de interesse. A busca foi realizada em fevereiro de

2015. A tabela 1 aponta os resultados da busca.
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Tabela 1: Quantidade de titulos encontrados de acordo com os MeSh e DeCs

Medical Subject Headings (MeSH)

Base de dados Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) TOTAL

Pubmed (("hypotension, orthostatic"[MeSH Terms] OR 496

("hypotension"[All Fields] AND "orthostatic"[All Fields])
OR  "orthostatic  hypotension"[All  Fields] OR
("hypotension"[All Fields] AND "orthostatic"[All Fields])
OR "hypotension, orthostatic"[All  Fields]) AND
("epidemiology"[Subheading] OR "epidemiology"[All
Fields] OR "prevalence"[All Fields] OR
"prevalence"[MeSH Terms])) AND ("humans"'[MeSH
Terms] AND (English[lang] OR Portuguese[lang] OR
Spanish[lang]) AND ("adult'[MeSH Terms] OR
"adult"[MeSH Terms:noexp] OR ("middle aged"[MeSH
Terms] OR "aged'[MeSH Terms]) OR "middle
aged'[MeSH Terms] OR "aged"[MeSH Terms]))

Lilacs prevalence orthostatic hypotension AND 09
(instance:"regional’) AND ( db:("LILACS") AND
limit:("humans™))

Total 505

A selecédo dos artigos de interesse transcorreu em trés fases: 1) leitura dos
titulos; 2) leitura dos resumos das publicacdes selecionadas na primeira fase; e 3)
leitura das publicacfes selecionadas na segunda fase. Na fase 1 selecionaram-se 0s
artigos que faziam referéncia ao assunto pesquisado e/ ou apresentavam 0sS
descritores no titulo. Nesta fase foram descartados 434 artigos.

Na etapa seguinte, prosseguiu-se com a leitura de 70 resumos e, a partir de
entdo, foram selecionadas as publicacGes uteis, excluindo-se 0s seguintes tipos de
artigos: a) artigos que nao fossem fruto de pesquisas originais (revisdo, abordagem
terapéutica da HO); b) HO em portadores de outras afeccdes (diabetes, Alzheimer,
hipertenséo, entre outras) ou grupos especificos de pessoas; ¢) HO em individuos
hospitalizados ou em idosos institucionalizados; e, d) finalmente, artigos que partiam
de um grupo com HO sabidamente presente (como estudo de caso controle e
experimentais). ApOs leitura dos resumos, 23 artigos foram selecionados. Foi
também realizada uma busca entre as referéncias dos artigos selecionados e outros

artigos sobre o tema. Entretanto os que néo se encaixavam nos critérios de excluséo
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jA se encontravam dentre os selecionados. Dessa forma, nenhum artigo foi

adicionado nessa busca adicional. A figura 1 apresenta o fluxograma de reviséo.

Figura 1: Fluxograma de reviséo de literatura

Referéncias localizadas

4 N\
Pubmed: Lilacs:
496 9
. J
Total: Duplicados:
505 1
Titulos lidos: Exclusao:
504 434
A\ 4
Resumos Exclusao:
|IdOS 70 47
Artigos
inseridos: 0 '
Artigos

seleuonados

RESULTADOS/DISCUSSAO

O quadro 1 contém autoria, local, ano de publicagéo, titulo, informacdes sobre
o tipo de estudo/amostra e prevaléncia de HO com seus fatores associados de cada

publicacao.
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Quadro 1: Informacgdes referentes a cada publicagéo

Autor LXS?/ Tlpt')o\gqeogtsrt;do/ Prevaléncia HO Fatores associados a HO
Men% et Chengdu-China/ Estudo transversal. Prevaléncia de Rigidez arterial verificada por
al.® 2014 N= 1010, populacéo 4,9% (idade baPWV (brachial-ankle pulse wave
geral (idade média: média: 68 + 7,4). | velocity), pressédo arterial sistolica,
64,8+7,7). uso de anti-hipertensivo, creatinica
sérica e mudancgas na frequéncia
cardiaca ap6s 2 minutos de
ortostase.
Finucane Dubli —Irlanda/ Estudo transversal. Prevaléncia de HO apresentou diferencas em
etal.® 2014 Dados da primeira onda 6,9%, relacdo a idade, aumentando
“The lrish Longitudinal aumentando proporcionalmente com a faixa
Study on Ageing- para 18,5% apoés etaria.
TILDA”. os 80 anos.
N= 4475, com idade
superior a 50 anos
(média de 62,8+9,2).
Frewen et Dubli —Irlanda/ Estudo transversal. Prevaléncia de HO foi associada a uma menor
al.*’ 2014 Dados da primeira onda 6,3% (359 funcgédo cognitiva global e meméria
do “TILDA”. individuos com em mulheres de 65 anos ou mais.
N = 5936 com idade média de idade
superior a 50 anos de 67,2 £ 9,6).
(média de 63+ 9).
Veronese et Estudo Estudo transversal. Prevaléncia de Houve associacgdo entre vitamina D
al.*® multicéntrico- Dados do Progetto 32,2% (849 sérica (25 hidroxivitamina D) e HO
Italia/ Veneto Anziani individuos). na analise univariada, entretanto
2014 (Pro.V.A.). N= 2640 apos a regressao logistica essa
pessoas com mais de associacdo ndo se manteve.
65 anos (média de
73,8+6,8).
Soysal et Izmir-Turquia/ Estudo descritivo. Prevaléncia de Idosos com HO apresentaram
al.® 2014 N=546 individuos com 27,5%, (150 significativamente menores valores
mais de 65 anos. individuos), nos testes de atividades da vida
media de idade | diaria e menores niveis de vitamina
de 73,4+ 9,2 D sérica (25 hidroxivitamina D). Nao
anos. houve andlise multivariada.
Casiglia et Estudo Estudo de coorte Prevaléncia de HO nao se mostrou um preditor
al.® multicéntrico- (Last Evidences Of 16,53%; média para eventos cerebrovasculares,
2014 Itélia/ Genetic Risk factors in | de idade de 73,8 coronarianos, arritmias, fibrilagao
2014 the Aged - LEOGRA), + 6,3 anos. atrial e sincope apds ajuste para a
12 anos de seguimento. idade, apesar da associacao
N=1016 pessoas com verificada na analise univariada.
mais de 65 anos (média
de 71,7 £ 6,5)
Agarwal et Estudo Estudo de coorte Prevaléncia de Maior incidéncia de fibrilacéo atrial
al.* multicéntrico- (Atherosclerosis Risks in | 5% na linha de mesmo apoés ajuste para idade,
Estados Unidos/ Communities — ARIC), base da coorte sexo, raca e fatores de risco.
2013 18,1 anos de (603 individuos).
seguimento. N= 12071
pessoas com idade
entre 45-64 anos.
Jones et Estudo Estudo de coorte Prevaléncia de Associagdo positiva com
al.? multicéntrico- (ARIC), 17,5 anos de 5% na linha de insuficiéncia cardiaca mesmo na

Estados Unidos/
2012

seguimento. N= 12363
pessoas com idade
entre 45-64 anos.

base da coorte
(612 individuos).

analise multivariada.
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Rockwoodet Nova Scotia- Estudo de coorte de Prevaléncia de HO esteve significativamente
al.® Canadad/ base populacional 17,7% (239 relacionada a maiores indices de
2012 (Canadian Study of individuos). fragilidade e maiores médias de
Health & Aging (CSHA- presséo arterial sistélica e
2), iniciado em 1996- diastollica. Na analise bruta a HO foi
1997. associada a risco de morte,
N= 1347 pessoas com entretanto apos ajuste por
idade média de 83,2 + fragilidade este resultado n&o foi
6,4. significativo.
Fedorowski Malmo-Suécia/ Estudo de coorte (The Prevaléncia de Os individuos com HO eram mais
etal’® 2010 Malmo Preventive 6,1% na linha de velhos, mais propensos a ser
Project), cerca de 24 base da coorte tabagistas e uma maior proporcéo
anos de seguimento. N= (1987 eram mulheres. Hipertensao,
32628 individuos de individuos), com | diabetes e uso de anti-hipertensivos
meia idade (média de média de idade foram significativamente mais
idade de 45,6 + 7,4). de48,7+7,1 comuns entre os com HO. Na
anos. regresséo de Cox HO foi um
preditor da incidéncia de fibrilacdo
atrial em individuos hipertensos.
Fedorowski Malmo-Suécia/ Estudo de coorte (The Prevaléncia de | Analise inicial semelhante ao estudo
etal.”® 2010 Malmo Preventive 6,1% na linha de anterior (diferenca em relacéo a
Project), cerca de 24 base da coorte idade, sexo, tabagismo,
anos de seguimento. N= (1991 hipertenséo, diabetes e uso de anti-
32669 individuos de individuos), com | hipertensivo entre os individuos com
meia idade (media de média de idade e sem HO). Na regressdo de Cox
idade de 45,6 + 7,4). de48,7+7,1 HO esteve associada a maior
anos. incidéncia de insuficiéncia cardiaca,
principalmente os episodios ndo
isquémicos
Fedorowski Malmo-Suécia/ Estudo de coorte (The Prevaléncia de HO foi associada & idade,
etal.” 2010 Malmo Preventive 6,2% na linha de sexo feminino, baixo IMC,
Project), cerca de 22,7 base da coorte hipertenséo, tratamento anti-
anos de seguimento. N= (2033 hipertensivo, aumento da frequiéncia
33346 individuos de individuos), com cardiaca, diabetes e tabagismo
meia idade (media de meédia de idade atual. Na regressao de Cox HO
idade de 45,7+ 7,4). de 48,8 +7,2 aumentou o risco de mortalidade
anos. (particularmente em pessoas com
idade inferior a 42 anos) e de evento
coronariano.
Vara- Cantabria- Estudo transversal. N= Prevaléncia de HO foi associada com Hipertensdo
Gonzélez et Espanha/ 1178. Populagéo geral 7,4% (Intervalo arterial sistémica
al.** 2008 com média de idade de | de confianca:

49+18,8.

6,0-9,1).

Verwoert et

Roterda-Holanda/

Estudo de coorte (The

Prevaléncia de

A prevaléncia de HO foi maior em

al.t’ 2008 Rotterdam Study), 17,8% na linha individuos mais velhos, mulheres,
iniciado entre 1990 e de base (901 usuarios de anti-hipertensivos,
1993. N= 5064 individuos com pessoas com pressao sistolica e
individuos com 55 anos | média de idade | IMC mais elevados e diabéticos. HO
ou mais (média de de 71,8+8,8). aumentou o risco de doenca
61,848,5). coronariana e mortalidade por todas
as causas.
Wuetal ™ Tainan-Taiwan/ Estudo transversal. N= Prevaléncia de Em individuos com menos de 40

2008

1638 individuos entre 20
e 84 anos.

15,8% (7,6%
entre 20-29;

anos a hipertensao foi
independentemente associada a
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9,8% entre 30-
39; 16,9% entre
40-49; 20,2 %
entre 50-59;
25,8% entre 60-
69; 31,7% com
mais de 70).

HO. Em individuos com mais de 40
a idade, pré-hipertensao,
hipertenséo e diabetes mellitus
foram independentemente
relacionados a HO.

Rose et al.”’ Estudo Estudo de coorte Prevalénciade | A prevaléncia de HO foi maior entre
multicéntrico- (ARIC), 13 anos de 5% nalinhade | os mais velhos, negros, sem ensino
Estados Unidos/ seguimento. N= 13152 base da coorte médio, diabéticos e tabagistas.
2006 pessoas de meia idade | (674 individuos). Individuos com HO apresentaram
(média de 54 anos). frequéncia cardiaca de repouso
mais elevada, maior LDL e menor
HDL, maior espessura intima-média
da car6tida, maior frequéncia de
baixo indice tornozelo-braquial,
menor propenséo ao etilismo,
menos tonturas ao levantar, e
maiores taxas de hipertenséo do
que aqueles sem HO. A HO
aumentou o risco de morrer mesmo
na analise multivariada.
Mattace- Roterda- Estudo transversal Prevaléncia de Individuos com HO foram
Raso et al.* Holanda/ (dados provenientes da 27,5% (724 mais velhos, apresentaram maior
2006 coorte “The Rotterdam individuos), com prevaléncia de diabetes e
Study). N=3362 media de idade hipertens&o, maior espessura
individuos com mais de | media 73,4+7,1 intima-média, maiores médias de
55 anos. anos. velocidade da onda de pulso. A HO
foi associada a rigidez arterial, e a
queda nos niveis de presséao arterial
foi linearmente
associada com niveis crescentes de
rigidez.
Atli , Ancara- Turquia/ Estudo transversal. N= Prevaléncia de Os individuos com HO
Keven.? 2006 61 individuos com mais 14,7% (9 apresentaram menor nivel de
de 65 anos. individuos com insulina plasmética em jejum, e
média de idade maior indice de massa ventricular
de 686 anos). esquerda. N&o houve analise
multivada.
Eigenbrodt Estudo Estudo de coorte Prevaléncia de Os participantes com HO
etal.® multicéntrico- (ARIC), 7,9 anos de 4,6% na linha de foram mais velhos, menos
Estados Unidos/ seguimento. N= 11707 base da coorte estudados, mais propensos a ter
2000 pessoas entre 45 e 64 (533 individuos). | diabetes e hipertenséo, e relataram
anos. beber menos frequentemente. HO
foi preditiva de AVC isquémico,
mesmo apds o ajuste para fatores
de risco de AVC e numerosos
fatores sociodemograficos.
Rose et al.™ Estudo Estudo de coorte Prevaléncia de HO foi mais comum entre pessoas
multicéntrico- (ARIC), média de 6 anos | 4,9% na linha de | mais velhas, negros, individuos com
Estados Unidos/ de seguimento. N= base da coorte perfil lipidico mais desfavoravel,
2000 12433 pessoas entre 45 | (614 individuos). | tabagistas, diabéticos e hipertensos.
e 64 anos (média de 54 HO aumentou o risco de doenca
anos). cardiaca coronariana mesmo apoés
ajuste.
Masaki Honolulu-Estados Estudo de coorte Prevaléncia de HO foi um preditor independente de
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etal.” Unidos/ (Honolulu Heart 6,9%, (5,1% mortalidade.
1998 Program), 4 anos de entre 71 a 74,
seguimento. N= 3522 6,3% entre 75 a
homens, de 71 a 93 de 79, 9,2% entre
ascendéncia japonesa. | 80e 84 e 11,9%
com mais de 85).
Tilvis et al.”’ Helsinque- Estudo de coorte Prevaléncia de HO né&o foi significativamente
Finlandia/ (Helsinki Aging Study), 4 | 30,3%. Queda A relacionada a mortalidade
1996 anos de seguimento. N= presenca de
569 individuos de 75, 80 | tontura ocorreu
e 85 anos. em 19,7%
Rutan Estudo Estudo transversal Prevaléncia de HO foi associada a idade,
etal.”® Multicéntrico- (dados de base do 16,2%, dificuldade para caminhar, quedas
Estados Unidos/ “Cardiovascular Health | aumentada para frequentes, infarto do miocardio,
1992 Study”). N=4696 18,2% ao se ataques isquémicos transitorios,
individuos com mais de | incluir sintomas. hipertenséo sistélica isolada,
65 anos. Média de idade alteracdes eletrocardiograficas,
de 73,6. estenose da artéria carétida e
negativamente associada com o
peso

Nota-se que todos os estudos foram realizados no hemisfério norte — a

maioria deles em populagbes europeias ou norte-americanas. Assim, nao foram
localizados estudos relacionados a prevaléncia de HO na populacao brasileira, nem
de seus fatores associados. Sobre o idioma, todos os titulos foram publicados em
inglés. Vale lembrar que se utilizou filtro para idioma nas bases de dados (seriam
selecionadas as publicacfes em inglés, espanhol e portugués) durante a coleta.

O periodo compreendido entre as publicacbes é de 22 anos — trés
publicacdes sdo da década de 90%* 2" 8 8 s&o de 2000 a 200917 19:20. 2931 o 55 12
restantes de 2010 a 2014 2123 3239 __ " ayidenciando uma crescente producéo
sobre o tema, além de refletir o aumento da producéo cientifica, em geral nas
tltimas décadas e anos.

Quanto ao delineamento metodolégico, observa-se que a maioria dos dados
foram obtidos em coortes, que sdo estudos robustos e de alto poder analitico,
seguidos de estudos transversais, dos quais muitos derivaram da primeira onda das
coortes. Das 23 publicagdes, 13 foram de coortes (5 delas sobre o “Atherosclerosis
Risk in Comunities — ARIC”, 3 sobre o “The Malmé Prevention Project” e 2 sobre o
“The Rotterdam Study”), 9 foram estudos transversais (2 deles relativos a primeira
onda do “The Irish Longitudinal Study on Ageing — TILDA”), e houve 1 estudo

descritivo. O tempo de seguimento das coortes variou de 4 a 24 anos.
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A maioria dos estudos utilizou amostras expressivas, destacando-se o “The
Malmo Prevention Project” com mais de 32.000 individuos incluidos, e o
“Atherosclerosis Risk in Comunities — ARIC”, com mais do que 12.000. Os demais
trabalhos apresentaram amostras entre 1000 a 5000 individuos, exceto trés

estudos?’2%:3°

gque foram realizados em amostras pequenas para estudos de
prevaléncia.

Uma dificuldade na comparagdo dos estudos foi a ndo uniformidade da
medida da pressao arterial, parametro fundamental para se definir a HO. Somente
um estudo (“The Irish Longitudinal Study on Ageing — TILDA"®) utilizou o método
mais robusto, ou seja, o registro continuo da presséo arterial batimento a batimento.
Em nove estudos a pressao foi medida com esfignomanémetro de mercurio, quase
sempre enfatizando o treinamento dos examinadores. Sao eles o “Progetto Veneto

Anziani Study”®; o estudo de Soysal, Yay e isik*; o “Canadian Study of Health &

»32

Aging”“, o “The Malmo Preventive Project” (os 3 trabalhos publicados em 2010); o

estudo de Atli e Keven?; o “Honolulu Heart Program™'®; e o “Helsinki Aging Study”?’.
Duas pesquisas relataram ter utilizado esfignomandémetro com zero randémico,

"17.30 6 5 “The Cardiovascular

visando evitar viés de aferi¢gao: o “The Rotterdam Study
Health Study”®. Nas demais onze publicacdes ha relato de uso de dispositivos
oscilométricos automaticos e semiautomaticos, destacando-se o Dinamap 1846 SX
(que foi utilizada pelo “Atherosclerosis Risk in Comunities — ARIC”) e o Omrom 705.
A maioria das publicacdes ressaltou que utilizou tamanho adequado do manguito.

O Quadro | mostra a variedade de faixas etarias dos estudos. Entretanto a
maioria refere individuos de meia idade e idosos. Notou-se que a faixa etaria
incluida no estudo reflete diretamente a prevaléncia de HO encontrada que variou de
4,6% a 32,2%. Levando em conta as 23 publicacdes, € possivel dividir os valores de
prevaléncia em trés grupos. No primeiro, com 13 publicacfes, a prevaléncia varia de
4,6% a 7,4%. Nesses estudos a média de idade situou-se entre 45 a 64 anos.
Destaca-se que dessas publicacdes cinco referem-se aos dados da primeira onda
do “Atherosclerosis Risk in Comunities — ARIC” (de cerca de 5%) e trés sao de
dados de prevaléncia da primeira onda do “The Malmo Preventive Project” (cerca de
6%); ou seja, de todos os estudos praticamente 35% (8 de 23) concentram a

prevaléncia em cerca de 5 a 6%. O segundo grupo, com seis trabalhos, apresenta
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prevaléncias entre 14,7 a 17,8%, e a média de idade situa-se entre 68 a 73 anos. No
terceiro grupo, com quatro publicacdes, a prevaléncia oscila entre 27,5 e 32,2%, e
nesse grupo a média de idade média esté entre 70 e 80 anos.

Quanto aos critérios de definicdo da HO das 23 publicacbes, somente as
cinco referentes ao “Atherosclerosis Risk in Comunities — ARIC” n&o utilizaram o
critério de queda na pressao sistdlica e/ou diastdlica de, pelo menos, 20 mmHg e 10
mmHg apo6s 3 minutos. Na referida pesquisa, a pressao arterial foi verificada em
intervalos de 30 segundos durante 2 minutos. Possivelmente tal fato pode ter
subestimado a prevaléncia de HO neste estudo.

Em relacéo aos fatores associados a HO, a idade é o achado mais frequente
e importante. Segue-se a presenca de hipertensdo arterial, uso de anti-
hipertensivos, diabetes, sexo feminino, tabagismo, saude cardiovascular
desfavoravel (rigidez arterial elevada, fibrilagé&o atrial, insuficiéncia cardiaca, doenca
coronariana, acidente vascular cerebral).

Em relac&o aos fatores associados a HO, a idade € o achado mais frequente
e importante. Segue-se a presenca de hipertensdo arterial, uso de anti-
hipertensivos, diabetes, sexo feminino, tabagismo, saude cardiovascular
desfavoravel (rigidez arterial elevada, fibrilagdo atrial, insuficiéncia cardiaca, doenca
coronariana, acidente vascular cerebral).

Algumas pesquisas apresentaram resultados conflitantes em relacéo a alguns
fatores, como mortalidade, morbidade cardiovascular, indice de massa corporal e
concentracdo sérica de vitamina D. Sobre a associagcdo com vitamina D sérica,
testada em 2 estudos, houve associacédo positiva em um deles® , com uma amostra
de 546 individuos, o qual nédo realizou analise multivariada. Entretanto o outro
estudo®, mais robusto, com uma amostra de 2640 individuos, no qual a principio foi
observada essa mesma associacao, a analise multivariada ndo confirmou a relagéo.
Destaca-se que a faixa etaria de ambos os estudos foi semelhante. Na variavel
“indice de massa corporal”’, também testada por 2 estudos, houve associacdo com
baixo indice®, e com indice elevado'’. Destaca-se que a média de idade entre os
estudos foi bastante diferente: 45 anos no primeiro e 61 no segundo. Ambos 0s

estudos foram robustos. Por fim, sobre mortalidade e morbidade cardiovascular,
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apesar da divergéncia entre alguns estudos, em geral a associagdo com HO é

positiva.

CONCLUSAO

O periodo abrangido pela busca foi amplo, sendo possivel concluir que a quantidade
de pesquisas sobre a prevaléncia de HO e de seus fatores predisponentes é ainda
pequena, apesar de crescente. Apenas 23 publicacées foram levantadas em um
periodo de 22 anos, sendo que 12 delas sdo provenientes de quatro estudos
(prevaléncia da base de dados de coortes). Cabe destacar que alguns estudos sao
robustos, outros, porém, foram realizados em amostras pequenas e sem controle de
variaveis na associacdo. Ressalta-se a auséncia de estudos no hemisfério sul em
geral, e no Brasil em patrticular.

A prevaléncia verificada variou entre 4,6 a 32,2%, basicamente dividida em 3
grupos: o primeiro e mais expressivo entre 4,6 a 7,4% e média de idade de 45 a 64
anos; o segundo, entre 14,7 a 17,8% e média de idade de 68 a 73 anos; e o terceiro,
entre 27,5 e 32,2% e media de idade de 70 a 80 anos.

Os principais fatores associados foram a idade, hipertensédo, uso de anti-
hipertensivos, diabetes, sexo feminino, tabagismo, morbidade cardiovascular e
mortalidade, embora tenha havido controvérsias entre algumas pesquisas sobre
parte dos fatores. Grande parte dos estudos ressaltou a necessidade de melhor
elucidacao e aprofundamento de seus resultados. Diante do exposto, € evidente que
mais pesquisas com intuito de associacdo poderdo contribuir para melhor
compreensao do tema. Tendo em vista a forte associacdo de HO com a idade e com
algumas doencas de prevaléncia alta em idosos (como hipertensdo e diabetes),
pode-se considerar que a tendéncia € ocorrer um aumento da incidéncia dessa
condicdio em visto do envelhecimento populacional. Portanto, evidenciar e

dimensionar o problema torna-se essencial para seu enfrentamento.
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RESUMO

OBJETIVO: Determinar a prevaléncia de hipotensdo ortostatica (HO) e a variacdo
da pressao arterial (PA) ap6s manobra postural em participantes do Estudo
Longitudinal da Satde do Adulto (ELSA - Brasil). METODOS: Estudo descritivo em
dados da linha de base (2008-2010) de 14.833 participantes (ambos 0s sexos, 35-74
anos) do ELSA-Brasil. A manobra postural foi realizada ap6s repouso de 20 minutos
na posicao supina por adocdo ativa da postura ereta. A PA foi medida em supino e
aos 2, 3 e 5 minutos de ortostase. A HO foi definida por queda =220 mmHg na PA
sistdlica e/ou queda 210 mmHg na PA diastélica aos 3 minutos de ortostase. A
distribuicdo da variacdo da PA apdés a manobra postural foi determinada em
subamostra (N= 8.011) apos remocdo de participantes com morbidade
cardiovascular e diabetes. Os dados sdo apresentados em frequéncias e intervalo
de confianca (IC) de 95%. RESULTADOS: A prevaléncia de HO foi de 2,0% (ICgsu:
1,8-2,3) com frequéncia crescente com a idade (1,2% na idade <45 anos e 3,4% nos
com mais de 65 anos). Se o critério for queda pressérica em qualquer medida, a
prevaléncia se eleva para 4,3% (ICgs0: 4,0-4,7). Em presenca de HO houve relato de
sintomas (tontura, alteracfes visuais, nauseas, etc.) em 19,7% (ICgs0: 15,6-24,6) €
em apenas 1,4% (ICgs0: 1,2-1,6) sem HO. Os escores-Z -2 das variacdes da PA
antes e apds a manobra postural na subamostra foram de -14,1 mmHg na PA
sistélica e -5,4 mmHg na diastolica. CONCLUSAO: A prevaléncia de HO variou de
2,0 a 4,3%, dependendo do momento de afericdo da pressdo. Os pontos de corte

atuais adotados podem subestimar a real ocorréncia de HO na populacéo.
DESCRITORES: Hipotenséao Ortostética. Prevaléncia. Epidemiologia.

DESCRIPTORS: Hypotension, Orthostatic. Prevalence. Epidemiology.
DESCRIPTORES: Hipotension Ortostatica. Prevalencia. Epidemiologia.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To determine the prevalence of orthostatic hypotension (OH) and the
blood pressure (BP) change after postural maneuver in participants of the
Longitudinal Study of Adult Health (ELSA - Brasil). METHODS: Descriptive study on
baseline data (2008-2010) of 14.833 participants (both sexes, 35-74 years) of ELSA-
Brasil. The postural maneuver was performed after 20 min of resting period in supine
and then actively adopting upright positione. BP was measured at supine and at 2, 3
and 5 minutes of orthostasis. OH was defined as a fall of 220 mmHg in systolic BP
and / or a fall of 210 mmHg in diastolic BP at 3 minutes of orthostasis. The
distribution of BP changes after the maneuver was determined in a subsample
(N=8.011) after removing participants with cardiovascular disease, including
hypertension, and diabetes. The data are described in frequencies and 95%
confidence interval (Cl). RESULTS: The prevalence of OH was 2,0% (95%CI: 1,8-
2,3) with increasing frequency by age (1,2% at age <45 years and 3,4% in those with
more than 65 years). If BP drop was considered at any measure, prevalence rises to
4,3% (95%CI: 4,0-4,7). In the presence of OH, symptoms (dizziness, visual changes,
nausea, etc.) were reported in 19,7% (95%CI: 15,6-24,6) and in only 1,4% (95%ClI:
1,2 -1,6) in participants without HO. The -2 Z-scores of BP variations before and after
the postural maneuver in the subsample was -14,1 mmHg in the systolic BP and -5,4
mmHg in the diastolic BP. CONCLUSION: The prevalence of HO ranged from 2,0 to
4,3%, depending on the moment of BP measurement. The current cutoff points may

underestimate the actual occurrence of HO in the population.
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INTRODUCAO

Estudos longitudinais tém mostrado que a hipotensdo ortostatica (HO) é
preditor de aumento do risco de mortalidade geral e de outros agravos a saude,
como doenga arterial coronariana e cerebrovascular, fibrilagdo atrial, insuficiéncia
cardiaca e novos casos de hipertensdo™™.

Diretrizes atuais definem a HO como a reduc¢ao sustentada de 20 mmHg da
Pressao Arterial Sistolica (PAS) e/ou de 10 mmHg da Pressao Arterial Diastélica
(PAD) dentro de 3 minutos apés a adocdo da ortostase®. A mesma diretriz sugere
uma reducdo de 30 mmHg na PAS em individuos hipertensos como o critério mais
adequado.

Desde a primeira definicdo de HO’, a quantidade de estudos investigando a
prevaléncia desse achado na populacdo geral tem sido pequena, havendo grande
divergéncia na metodologia da medida da PA e até mesmo nos critérios de
definicdo. A maior parte dos estudos tem sido realizada em populacfes especificas,
como idosos, portadores de diabetes, hipertensdo, doenca de Alzheimer, individuos
hospitalizados ou institucionalizados®.

Mesmo sendo uma avaliacdo simples e barata, a medida da PA em manobra
postural ndo é usual na pratica clinica e poucos estudos epidemioldgicos avaliaram
essa medida, seus fatores associados e implicacdes no estado geral de saude. A
prevaléncia de HO encontrada em populacdes mais proximas da geral varia muito
em funcado da idade, indo, em sua maioria, desde cerca de 5% (45 a 64 anos) até
30% em estudos apenas com idosos (>65 anos)*®. Praticamente a totalidade dos
estudos foi realizada em populacdes da América do Norte, Europa e Asia, e nenhum
deles levou em consideracdo o critério de queda de 30 mmHg na PAS para
hipertensos.

O objetivo deste estudo foi determinar a prevaléncia de HO em uma amostra
robusta de adultos, verificar sua associacdo com sintomas e descrever a distribuicdo

da variacdo da PA apds a manobra postural.
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METODOLOGIA

Estudo descritivo realizado com dados coletados na linha de base (2008-
2010) do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA-Brasil). Trata-se uma
coorte de 15.105 servidores publicos de ambos os sexos, com idade entre 35-74
anos, com objetivo principal de determinar a incidéncia de doengas cronicas e 0s
seus determinantes na populacdo brasileira. A pesquisa vem sendo conduzida em
seis centros de investigacao sediados em instituicBes publicas de ensino superior e
pesquisa, sendo os participantes os servidores publicos, ativos ou aposentados,
destas instituicOes. Detalhes sobre a amostragem, recrutamento e dados coletados
na linha de base foram publicados anteriormente’®*!,

Para a realizacdo da manobra postural, o participante permanecia deitado por
cerca de 20 minutos enquanto era submetido ao protocolo de afericdo do indice
Tornozelo-Braquial (ITB). Foram obtidas trés medidas da PA no brago direito na
posicdo supina com intervalo de dois minutos entre elas. Utilizou-se a média das
duas ultimas medidas como o valor da PA em supino. Em seguida, o aferidor instruia
0 participante a se levantar (se necessario com ajuda) e a manter postura ereta, com
apoio apenas de ambos os pés. A PA foi novamente medida aos 2, 3 e 5 minutos
ap6s adocdo da ortostase®. Em formulério préprio, o aferidor deveria anotar a
presenca de sintomas relatados espontaneamente (tontura, alteracdes visuais,
nausea, etc.). Em funcdo da intensidade dos sintomas, o protocolo podia ser
alterado fazendo-se as medidas da PA na posicao sentada.

Todas as medidas da PA foram obtidas com aparelho oscilométrico (Omron
HEM 705CPINT, Japdo) com tamanho do manguito escolhido de acordo com a
circunferéncia do braco. Em 27 participantes foi necessaria a utilizacdo do
esfigmomanémetro de mercurio (Unitec, Brasil). Outros 14 participantes nao
conseguiram manter a ortostase para todas as medidas pressoérica e tiveram
incremento pressérico com o retorno a posi¢cdo supina. Para estes fez-se uma
correcdo baseada na média dos deltas presséricos dos individuos que
permaneceram eretos com o mesmo valor de queda pressorica.

Definiu-se HO pela presenca de queda da PA sistélica 220 mmHg e/ou da PA

diastdlica 210 mmHg na medida de 3 minutos apds adocdo da ortostase®’.
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Posteriormente foi feita nova avaliacdo de prevaléncia adotando-se o critério de
queda =230 mmHg na PAS dos hipertensos.

A prevaléncia de HO foi determinada por sexo, faixa etaria, raca/cor e
escolaridade. A fim de afastar a influéncia da presenca de doencas cardiovasculares
ou diabetes, a prevaléncia de HO foi recalculada para uma subamostra gerada pela
remocédo dos hipertensos (em uso ou ndo de anti-hipertensivos), diabéticos ou com
auto-relato de insuficiéncia cardiaca, doenca coronéria prévia (infarto ou colocacgéo
de stent) e acidente vascular cerebral (AVC). Os dados de prevaléncia sao
fornecidos como frequéncia e intervalos de confianga (IC) de 95%. Descreveu-se
também a média e o desvio padrao (DP) da variacdo da PA (PA em ortostase—PA
em supino) por faixa etaria. Por fim foram calculadas as prevaléncias de HO por
sexo e faixa etaria se consideradas as quedas pressoricas aos 2, 3 e 5 minutos,
assim como para o critério de queda =230 mmHg na PAS aos 3 minutos, nos
hipertensos. Por fim tragou-se um diagrama de Venn com as medidas dos trés
momentos.

O ELSA-BRASIL foi submetido e aprovado nos Comités de Etica em Pesquisa
das instituicdbes envolvidas e todos os participantes assinaram o termo de

consentimento™®.

RESULTADOS

Dos 15.105 participantes da linha de base foram removidos 272 com dados
incompletos em relacdo a manobraa postural, restando 14.833 participantes.
A prevaléncia de HO por sexo, faixa etaria, raca/cor e escolaridade na

populacdo do estudo e na subamostra é apresentada na tabela 1.
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Tabela 1: Prevaléncia de Hipotenséo Ortostatica segundo dados sociodemograficos,
ELSA-Brasil (2008-2010).

Hipotenséo Ortostatica

Variaveis .
Presente Total Prevaléncia (IC 95%%)

Populacédo do estudo (n=14.833)

Sexo Masculino 135 6796 2,0(1,7-24)
Feminino 165 8037 2,0(1,8-2,4)
Faixa etaria 35 a 44 anos 39 3298 1,2 (0,9-1,6)
45 a 54 anos 93 5825 1,6 (1,3-2,0)
55 a 64 anos 116 4157 2,8(2,3-3,3)
65 a 74 anos 52 1553 3,3(2,6-4,3)
Corouraga Preta 59 2342 25(2,0-3,2)
Parda 81 4110 1,9(1,6-2,4)
Branca 139 7679 1,8(1,5-2,1)
Amarela/indigena 13 525 25(1,5-42)
Escolaridade Até fundamental completo 57 1883 3,0(2,3-3,9)
Médio completo 110 5133 2,1(1,8-2,6)
Superior completo 133 7817 1,7 (1,4 -2,0)
Total 300 14833 2,0(1,8-2,2)
Subamostra da populacéo do estudo” (n=8.011)
Sexo Masculino 56 3289 1,7 (1,3-2,2)
Feminino 66 4722 1,4 (1,1-1,8)
Faixa etaria 35 a 44 anos 33 2570 1,3(0,9-1,8)
45 a 54 anos 50 3388 1,5(1,1-1,9)
55 a 64 anos 30 1688 1,8 (1,2-2,5)
65 a 74 anos 9 365 2,5(1,3-4,6)
Raca Preta 16 1223 1,3(0,8-2,1)
Parda 39 2219 1,8 (1,3-2,4)
Branca 63 4181 1,5(1,2-1,9)
Amarela/indigena 3 284 1,1 (0,4 -3,1)
Escolaridade Até fundamental completo 15 645 2,3(1,4 - 3,8)
Médio completo 39 2643 1,5(1,1-2,0)
Superior completo 68 4723 1,4 (1,1-1,9)
Total 122 8.011 1,5(1,3-1,8)

*|C 95% — Intevalo de Confian¢a de 95%
# - Populacéo do estudo ap0s a exclusdo de hipertensos, usuarios de anti-hipertensivos, diabéticos,
com historia de insuficiéncia cardiaca, doenga coronaria grave, infarto e acidente vascular cerebral.

A média de idade na populacdo total do estudo foi maior do que na
subamostra (52,19 anos versus 49,1+8,2 anos, respectivamente; p<0,01). As

prevaléncias de HO nestes dois grupos foram, respectivamente, de 2,0% (ICgs0.: 1,8-
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2,3) e 1,5% (ICgs0: 1,3-1,8). Considerando em toda a populagdo os individuos com
menos de 60 anos e com 60 ou mais, a prevaléncia de HO foi de 1,6% (ICgs0: 1,4-
1,9) e 3,2% (ICos0: 2,8-4,1), respectivamente. Na subamostra, esses valores foram
1,4% (ICgs%: 1,1-1,7; média de idade = 47,2 anos) e 2,6% (ICgs0: 1,8-3,8; média de
64,3 anos), respectivamente. O efeito da idade fica mais claro agrupando-se os
individuos por décadas. Observa-se que a prevaléncia abaixo de 55 € praticamente
idéntica na populacado total ou na subamostra. A partir desta idade, a subamostra
apresenta prevaléncias menores. Outro fator com impacto na prevaléncia foi a
escolaridade, havendo aumento progressivo da prevaléncia entre os participantes de
menor escolaridade, tanto na populagéo total como na subamostra.

Foram referidas alteracdes de protocolo em 775 (5,2%) individuos. Em 33,7%
destes casos, relatou-se a ocorréncia de sinais e sintomas sugestivos de HO
(tontura, dificuldade em permanecer em pé, nauseas, e mais raramente vomito). As
mudancas de protocolos nos demais casos decorreram, em geral, de limitacdes
fisicas que dificultavam a realizacdo da manobra, uso do braco ou perna esquerda
(ITB), e do esfigmomanémetro de mercurio.

O relato de sintomas associados a HO ocorreu em apenas 1,4% (ICgs0: 1,2-
1,6) dos individuos sem HO, valor este que subiu para 19,7% (ICgse: 15,6-24,6)
naqueles com HO e para 43% (ICgs0: 33,0-53,6) quando a HO era definida por
gueda de ambas as pressoes.

Os valores médios e o DP das variagcbes das PAS e PAD na manobra
postural em toda a coorte e na subamostra estdo descritas, por sexo e faixa etaria,
na tabela 2. Obseva-se que, na média, as variacdes pressoricas sdo positivas, sem

diferencas entre sexos e idade.
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Tabela 2: Variacdo das pressoes sistolica e diastélica (mmHg) aos 3 minutos, na

populacéo total do estudo e na subamostra da populagéo do estudo, por sexo e faixa

etaria, ELSA-Brasil, (2008-2010).

A PAS (mmHg)

A PAD (mmHg)

Faixa etéaria por ; .
sexo P Média E:i:gg U-20 U-30 Média Eaedssgg U-20 u-30
(") () (W) ()
Populacdo do estudo (n=14.833)

Total Total 362 972 -1581 -2553 7,05 6,56 -6,07  -12,64
Masculino 380 9,51 -15,21 2472 7,33 6,63 -5,93 -12,56
Feminino 347 989  -16,31 -26,20 6,81 6,50 -6,18 -12,67

35a44 Total 405 834 -1263 -2097 8,67 6,34 -4,00  -10,34
anos  Masculino 399 844 -12,89 -21,33 922 613 -3,05  -9,18
Feminino 4,10 825 -12,40 -20,65 8,19 6,48 4,76 -11,24

45a 54 Total 359 9,06 -14,53 2359 7,29 6,51 5,74 -12,26

anos  Masculino 4,04 8,74 -13,44 -2218 7,81 669 -557 -12,26
Feminino 321 930 -15,39 -2469 6,85 6,33 -5,82 -12,15

55a64 Total 323 10,70 -18,16 -28,86 6,15 6,44 6,74  -13,18

anos  Masculino 327 1056 -17,85 -28,40 6,22 6,38  -655 -12,94
Feminino 320 10,81 -18,41 -29,22 6,09 6,49 -6,89 -13,38

65a74 Total 391 11,81 -19,70 -31,51 5,13 6,64 -8,15 -14,79

anos  Masculino 386 11,21 -1857  -29,78 455 657  -858  -15,15

Feminino 396 12,38 -20,79  -33,17 570 6,67 7,63 -14,30
Subamostra da populagéo do estudo* (n=8.011)

Total Total 377 893 -14,09 -23,03 7,48 6,43 -5,39  -14,96
Masculino 3,76 883  -13,90 22,73 7,89 6,40 -490  -15,79
Feminino 3,78 901 -14,23 -2324 7,19 6,44 -5,70  -14,38

35a44 Total 417 835 -1253 -20,88 8,70 6,30 -3,91  -17,39
anos  Masculino 399 853 -13,08 -2161 925 6,16  -3,07  -18,49
Feminino 432 821 -12,10 -20,31 827 6,38 -4,49  -16,54

45a54 Total 359 8,67 -13,76 2243 7,31 6,35 -5,39 -14,62

anos  Masculino 392 833 -12,74 -21,07 7,83 628 -474 -1566

Feminino 336 889 -14,43 -23,32 6,95 6,37 5,79  -13,90

55a64 Total 350 980 -16,11 -2591 6,37 6,38 6,38  -12,74
anos  Masculino 300 9,75 -1649 -2623 641 641  -640  -12,82
Feminino 379 983  -1587 -25,70 6,34 6,36 6,38  -12,69

65a74 Total 3,89 1080 -17,71 -2852 564 6,88 -8,13 -11,27

anes Masculino 365 10,92 -18,19 -29,11 480 6,62 -8,43 -9,61
Feminino 408 10,73 -17,39 -28,12 6,29 7,04 7,79 -12,57

A — diferenga das pressdes antes e ap0s ortostase

M - média

O — desvio padrao
* - Populacdo do estudo apdés a exclusdo de hipertensos, usuérios de anti-hipertensivos, diabéticos,
auto-relato de insuficiéncia cardiaca, doenca coronéria grave, infarto e acidente vascular cerebral.
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A figura 1A apresenta as variagbes pressoricas por faixa de diferenca.
Observa-se que geralmente essa oscilagcao situa-se de -10 a +10 mmHg na PAS e
de aumentos de até 10 mmHg na PAD. Ha aumento da PAS em 66,4% da
populacdo e em 88,0% da PAD. A figura 1B contém o histograma das variacdes na
subamostra. Estéo sinalizados os valores da média menos dois DPs e o atual valor
de referéncia. As variacdes seguem distribuicdo normal e os pontos de corte atuais
situam-se entre 2 e 3 DPs abaixo da média.

A tabela 3 mostra a prevaléncia de HO por sexo e faixa etaria de acordo com
as medidas obtidas aos 2, 3 e 5 minutos. A presenca de sintomas relacionados a HO
foi relatada em 10,2% (ICos0: 7,1-14,4) dos que apresentaram HO aos 2 minutos e
17,4% (ICose: 13,9-21,5) dos que apresentaram aos 5 minutos. Também é
apresentada a prevaléncia aos 3 minutos considerando o critério de queda de 30
mmHg nos individuos hipertensos. Ainda sobre a medida dos 3 minutos,
considerando a queda em ambas as pressdes, a prevaléncia situou-se em 0,6%
(ICg50%: 0,5-0,7), queda somente na PAS prevaléncia em 1,6% (ICgs0%: 1,4-1,8) €
gueda somente na PAD em 1,0% (ICgs0: 0,9-1,2).
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Figura 1: A. Alteracdo das pressdes sistdlica e diastélica apés 3 minutos de
ortostase por faixa de diferenca em toda a populacdo do estudo, ELSA-Brasil, (2008-
2010). B. Histograma dos deltas das pressdes arteriais sistélica e diastolica aos 3
minutos apdés a ortostase, na subamostra da populacdo do estudo, ELSA-Brasil,
(2008-2010).
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Tabela 3: Prevaléncia de Hipotenséo Ortostatica aos 2, 3 e 5 minutos apos a
ortostase por faixa etaria e sexo, ELSA-Brasil, (2008-2010).

Sexo
Faixa etéaria Total Masculino Feminino
N % (IC 95%*) N % (IC 95%*) N % (IC 95%*)
Hipotenséo Ortostéatica aos 3 mim
35a44anos 39 1,2(09-16) 19 1,2(0,8-1,9 20 1,1(0,7-1,8)
45a54anos 93 16(1,3-200 37 04(0,3-08) 56 1,8(1,3-2,2)
S55a64anos 116 2,8(2,3-33) 50 2,7(21-39) 66 28(22-3,0)
65a74anos 52 34(26-43) 29 37(26-53) 23 2,9(1,9-44)
Total 300 2,0(1,8-2,3) 135 1,9(1,7-2,4) 165 2,1(1,8-2,4)

Hipotensao Ortostatica aos 3 mim com queda 2 30 mmHg na PAS dos
hipertensos

35a44anos 34 1,0(0,7-1,4) 18 1,2(0,7-1,8) 16 0,9(0,6-1,5)
45ad54anos 74 1,3(1,0-16) 30 1,1(0,8-1,2) 44 1,4(1,0-1,9)
S5a6d4anos 80 1,9(1524) 32 1,8(12-25) 48 2,0(1,6-2,7)
65a74anos 34 24(16-3,00 21 2,7(1,8-41) 13 1,7(1,0-2,8)
Total 222 15(0,3-1,7) 101 15(1,2-1,8) 121 1,5(1,3-1,8)
Hipotensao Ortostatica aos 2 mim
35a44anos 23 0,7(05-100 13 0,8(05-14) 10 0,6(0,3-1,1)
45ab54anos 72 1,2(1,0-15 30 1,1(0,8-1,2) 42 1,3(1,0-1,8)
S5a64anos 114 2,7(2,3-3,3) 46 25(1,9-3,3) 68 29(2,3-3,7)
65a74anos 56 3,6(2847 28 36(2551) 28 3,6(255.2)
Total 265 1,8(1,6-2,00 117 1,7(1,4-2,1) 148 1,8(1,6-2,2)
Hipotensdo Ortostatica aos 5 mim
35a44anos 59 1,8(1,4-23) 30 19(14-28) 29 1,7(1,2-24)
45a54anos 114 2,00(1,6-2,4) 37 1,4(1,0-1,9 77  2,4(1,9-3,0)
S5a64anos 152 3,7(3,1-43) 53 292238 99 4,3(355.2)
65a74anos 60 3,9(3049 24 31(21-46) 36 4,6(34-6,23)
Total 385 2,6(2,4-29) 144 2,1(1,8-2,5 241 0,3(2,7-3,4)

*|C 95% — Intevalo de Confianca de 95%

A prevaléncia de HO considerando a existéncia de queda pressoérica aos 2 ou
3 minutos sobe para 2,9% (ICgsy: 2,7-3,2) € alcanca 4,3% (ICgysy: 4,0-4,7) quando
considerada queda pressérica em pelo menos uma das trés medidas. Na populagéo
acima de 60 anos esses valores seriam de 5,1% (ICgs0: 4,4-5,9) € 7,3% (ICgs0: 6,5-
8,2), respectivamente.

A figura 2 apresenta o diagrama de Venn para HO aos 2, 3 e 5 minutos. Nota-

se que 114 individuos tiveram HO apenas aos 2 minutos, 101 apenas aos 3 minutos,
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e 209 apenas aos 5 minutos. Em toda amostra, 94 individuos apresentaram critérios

para HO em todas as medidas. Novamente ndao se observou diferencga significativa

entre sexos e raga/cor, mas uma progressao importante com a idade e com niveis

mais baixos de escolaridade.
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Total: 300
3 minutos

209
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Total: 385

e
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Figura 2: Diagrama de Venn sobre a Hipotensao Ortostatica aos 2, 3 e 5 minutos,
incluindo a descricdo da prevaléncia total e segundo dados séciodemogréficos dos
individuos com Hipotensdo Ortostatica nos trés momentos, ELSA-Brasil, (2008-

2010).
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DISCUSSAO

Em nosso conhecimento, esse € o primeiro estudo de prevaléncia de HO em
uma amostra robusta da populacdo brasileira. Destaca-se que o valor de 2,0%
encontrado foi similar em homens e mulheres e apresentou nitido crescimento com a
idade, notadamente a partir dos 55 anos. Na subamostra gerada com menor
influéncia de fatores confundidores, a prevaléncia caiu para 1,5%. Essa queda
decorreu principalmente das diferencas nas faixas superiores a 55 anos.

A comparabilidade de dados entre estudos sobre HO é dificil, dada a
diversidade de caracteristicas das popula¢des, sobretudo no que diz respeito a faixa
etaria, e a heterogeneidade dos métodos utilizados na execucdo da manobra
postural. Em populagbes ndo especificas, similares a geral, sdo encontradas
prevaléncias que oscilam entre 2,73%"> a 58,6%". A mais baixa (2,73%) foi descrita
nos participantes do Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) Study, cuja média
de idade era de 53 anos, ou seja, similar a da linha de base do ELSA-Brasil. No
ARIC a PA foi medida na posi¢cao supina e depois em pé a cada 30 segundos por 2
minutos, utilizando-se a média dessas medidas (exceto a primeira) para definir HO.
Destaca-se que os participantes eram normotensos. Ja no estudo de Cooke et al.
(58,6%), a média de idade era de 73 anos e a PA foi medida de modo continuo
(batimento a batimento), durante 3 minutos em mesa de tilt com inclinacédo de 70°. A
HO foi definida pela queda pressorica a qualquer momento durante o
monitoramento, independente da duracdo. Assim, as diferencas de prevaléncia
decorrem da diversidade de populacdes e de metodologia, tendo como traco comum
apenas o0s pontos de corte da queda pressorica. Em nosso proprio estudo
considerando a queda pressoérica de 2 ou de 3 minutos, ou a queda em qualquer
medida, a prevaléncia cresce de 2,9% e 4,3%, respectivamente, sendo a ultima mais
gue o dobro da prevaléncia somente no terceiro minuto (2,0%) que tem sido o
momento mais referido em estudos descritos na literatura.

H& grande variacdo entre os estudos em relacdo ao tempo da medida
pressoérica. Ha4 estudo medindo a PA apés 3 minutos da ortostase™, apés 1 e 3
minutos, considerando a queda em uma das duas medidas a partir da medida da

posicdo supina'® ou da medida com o participante sentado!’; medindo apés 1
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minuto®; ou ap6s 1, 2 e 3 minutos™® ou 1, 2 e 5 minutos™, considerando a queda em
qualquer medida; medindo de forma continua, considerando a queda entre 60 e 110
segundos?, existindo ainda outras variacdes* 2,

A diretriz atual recomenda a definicdo de HO pela queda pressoérica dentro de
3 minutos® apés a ortostase. Ndo ha consenso, entretanto, sobre qual o melhor
momento dentro deste periodo. A fim de determinar o tempo mais apropriado para
medir a PA em idosos na transicdo da posicdo supina para ereta, um estudo®
avaliou 407 individuos (média de idade de 78,7+7,8 nos com HO e 74,1+8,6 nos sem
HO aos 3 minutos) apés 1, 3 e 5 minutos da ortostase. A prevaléncia encontrada foi
de 21,86%, 21,37% e 19,90%, respectivamente, e os parametros associados a HO
foram os mesmos nos trés momentos. E destacado que 29 idosos apresentaram HO
somente no primeiro minuto, 18 somente no terceiro e 12 somente no quinto. O
estudo sugere a adocdo de 1 minuto para utilizagdo na pratica clinica por necessitar
de menor tempo (0 que € importante principalmente em idosos) e por identificar a
maioria dos casos. Destaca-se que se a definicdo de HO fosse feita com base na
gueda pressorica a qualquer tempo, a prevaléncia seria maior.

Outros estudos?*?®

sugerem avaliacbes mais prolongadas, de até 10 minutos,
uma vez que muitos participantes desenvolveram HO depois de 3 ou de 5 minutos
em ortostase. Em nosso estudo, com média de idade mais baixa (52,1+9,1 anos)
alguns participantes também desenvolveram queda pressorica mais tardia, visto que
a prevaléncia aos 3 minutos foi maior que aos de 2, e que a de 5 minutos foi maior
gue ambas.

E preciso ter cautela na interpretacdo dos dados de estudos que usam a
monitorizacdo continua da PA ap6s adocao de ortostase. Nesses casos, um declinio
pressorico fisiolégico pode ser esperado apods adocdo da ortostase, principalmente
nos idosos, pela reducéo subita do retorno venoso e do débito sistdlico, até que os
mecanismos de compensacdo estabilizem a PA. No estudo de Finucane et al.®
notou-se estabilizacdo dentro de 30 segundos em individuos entre 50 a 59 anos, e
com mais de 30 segundos nos individuos mais velhos. Tendo em vista essa queda
inicial, considerar a queda independente do momento que ela ocorre como HO pode
ser inapropriado. Os trabalhos que assim procedem tém encontrado prevaléncias

muito altas, como 58,6% no estudo de Cooke et al.}*. Tais valores devem conter
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grande quantidade de falsos positivos. Neste mesmo estudo € mencionado que,
caso fosse considerada a queda sustentada da PA com duracdo minima de 60
segundos, a prevaléncia cairia para de 23,3% e para apenas 9%, caso fosse
considerada a manutencgéao por 180 segundos.

ApGs essas consideracdes sobre a heterogeneidade das populacbes e
métodos, a comparacdo entre os estudos deve ser cautelosa. Estudos em
populacBes com faixa etaria semelhante a do ELSA apresentam prevaléncias entre

2,73%° a 7,4%*"; com destaque para os artigos referentes as coortes ARIC**>?

e
Malmo Preventive Project (MPP)“2. As variacbes decorrem de exclusdes nas
amostras em funcdo dos desfechos de cada artigo. A maioria dos artigos do ARIC
apresenta prevaléncia de cerca de 5%. Em todos eles a média de idade foi de cerca
de 53 anos. Os artigos do MPP apresentam prevaléncia de cerca de 6% e amostras
bem semelhantes, com média de idade de 48 anos.

Se considerarmos a prevaléncia de nosso estudo levando em conta as trés
medidas (4,3%) e o fato de que a nossa amostra incluiu pessoas mais jovens (a
partir de 35 anos), enquanto que no ARIC e MPP os participantes tinham mais de
45, é possivel concluir que as prevaléncias sao similares.

Destaca-se que estudos com prevaléncia em individuos com menos de 45
anos sdo escassos. Encontramos apenas um estudo’’ com individuos de 18 a 100
anos (média de 49 anos). Entretanto, a prevaléncia por faixa etaria nao foi
mencionada.

O aumento da prevaléncia de HO com o envelhecimento estaria ligado a uma
série de causas. Pode-se citar as alteracbes na funcdo barorreflexa, respostas
vasoconstritoras inadequadas, reducdo da complacéncia cardiaca e vascular,
diminuicdo do volume sanguineo e menor eficiéncia dos masculos esqueléticos de
atuar como bomba facilitadora do retorno venoso?®. Além disso, em idades mais
avancadas é maior a prevaléncia de hipertensao arterial, condicdo associada a HO.
Isso, entretanto, parece nao ter ocorrido em nosso estudo haja vista que o aumento
pressoérico na populacéo total do ELSA foi similar aquele observado na subamostra,
tanto em relacéo a pressao sistélica como diastélica (tabela 2).

Em nosso estudo, além da faixa etaria, uma menor escolaridade também

indicou tendéncia de aumento de HO, traco este observado tanto na amostra global
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como na subamostra, com uma atenuacao neste ultimo grupo. Ressalta-se que as
diferencas de idade sdo um fator adjacente a estes achados, j& que 0s grupos com
menor escolaridade apresentaram média de idade maior (56,5 anos na categoria de
menor escolaridade e de 51,9,3 na de maior na populacdo total; na subamostra
essas médias foram de 53,4 anos e de 49,3 anos, respectivamente).

Com relacdo a presenca de sintomas, observamos que a prevaléncia de HO é
significantemente maior quando algum sintoma caracteristico de queda no fluxo
sanguineo cerebral é relatado, principalmente quando a queda ocorre em ambas as
pressdes. No Cardiovascular Health Study™, 20% dos individuos com HO
apresentaram sintomas e no Rotterdam Study®® este indicador foi de 13,9%. Esses
valores sdo proximos aos detectados no ELSA-Brasil, confirmando que a HO é
assintomatica na maioria dos individuos. A presenca de sintomas € relevante para
iniciar novas avaliagOes diagnosticas e tomar decisdes terapéuticas. No entanto, ndo
h& diretrizes sobre a tomada de decisdes clinicas nos portadores de HO, mas sem
sintomas®.

A distribuicdo dos deltas das pressodes resultaram em escores-Z, -2 de -14,09
mmHg para a PAS e de -5,39 mmHg na PAD na subamostra sem a presenca de
hipertensos (medicados ou néo), diabéticos ou com histéria de insuficiéncia
cardiaca, doenca coronéaria grave, infarto e AVC. O estudo de Rose et al® em
amostra de 6951 participantes, apds a exclusdo dos hipertensos, encontrou valor
semelhante no percentil 5 da queda da PAS (-15,25 mmHg) mesmo utilizando um
método diferente. Ressalta-se que os documentos que definiram a HO®’, relatam o
ponto de corte de -20 mmHg na PAS e -10 mmHg na PAD. Considerando que a
variacao pressorica apresenta distribuicdo gaussiana, 0os pontos de corte atualmente
recomendados para definir presenca de HO estariam além daqueles previstos por
um critério estatistico padrao, isto é, considerar variagcdo excessiva o0s individuos
gue se situam nos 5% inferiores de distribuicdo da curva. A definicdo de ponto de
corte além deste limite aumenta a probabilidade de falsos negativos, ou seja,
individuos portadores de HO que néo receberiam este diagnostico e a orientacéo
adequada em funcéo do estabelecimento de pontos de corte com base empirica e

nao com achados experimentais.
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Com relacdo a prevaléncia de HO, considerando o critério de queda =30
mmHg em hipertensos, nota-se pequena diminuicdo da prevaléncia (de 2% para
1,5%), obviamente pelo deslocamento para a esquerda do ponto de corte. A
sugestdo de 30 mmHg é justificada na diretriz® devido & maior PA inicial dos
hipertensos. Entretanto, nos hipertensos do ELSA, menos da metade apresentava
PA néo controlada, ficando a duvida em como proceder nessa situacdo; ja que a
mesma ndo € abordada na definicdo. Ndo encontramos aluséo sobre a prevaléncia
em hipertensos utilizando esse critério em outros estudos.

Sobre a prevaléncia nas demais medidas, destaca-se que houve aumento
com o passar do tempo, e que muitos individuos apresentaram HO somente em uma
das 3 medidas pressoéricas. A prevaléncia simultdnea nos trés momentos foi de
apenas 0,6%, tendo também relacdo com o envelhecimento, e 4,3% em qualquer
um dos momentos. Uma analise associativa com os principais fatores relacionados a
HO encontrados na literatura pode indicar qual(s) o(s) momento(s) mais adequado(s)
para avaliacdo da HO nessa populacao.

Sobre a presenca de sintomas e a prevaléncia de HO nos trés momentos, 0s
individuos que tiveram HO aos 3 minutos foram os que mais relataram sintomas.
Vale lembrar que ndo ha informacdo sobre o momento exato do relato, podendo o
sintoma ter sido relatado/ocorrido logo apds a ortostase ou mais proximo a medida
pressérica de 5 min. A presenca de sintomas, principalmente tontura e sincope,
pode ter grande impacto na saude dos individuos, ja que pode afetar sua mobilidade
e seguranca.

A extensdo dos achados deste estudo para a populacdo geral deve ser feita
com cautela por tratar-se de uma coorte profissional (servidores publicos ativos ou
aposentados). Entretanto, a amostra € robusta para permitir analises de subgrupos e
grande parte do espectro de variacdo de idade, raca/cor e escolaridade existente na
populacdo brasileira esta representada em ambos os sexos. Portanto, na auséncia
de dados populacionais, os dados do ELSA constituem hoje a melhor referéncia
para a presenca de HO na populacédo brasileira.

Em conclusdo, a prevaléncia de HO em uma amostra de trabalhadores
publicos brasileiros foi de cerca de 2% ao se levar em consideracdo as medidas

presséricas obtidas 3 minutos apds adocdo da ortostase. A prevaléncia é igual em
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ambos 0s sexos e a idade é o fator que mais influi na prevaléncia. Nosso estudo
recomenda que a medida pressoérica aos 3 minutos apdés adoc¢do de ortostase € a
gue melhor se correlaciona com a presenca de sintomas. Os escores-Z -2 da
variagdo da PAS e PAD neste momento foram de -14,09 mmHg e -5,39 mmHg,
respectivamente, sinalizando que atuais pontos de corte (-20 mmHg na PAS e -10

mmHg na PAD) podem subestimar a real ocorréncia de HO na populagéo.
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6.3 ARTIGO 3 - FATORES ASSOCIADOS A HIPOTENSAO ORTOSTATICA NO
ESTUDO LONGITUDINAL DE SAUDE DO ADULTO

RESUMO

OBJETIVO: Investigar quais fatores se associam a presenca de HO em uma grande
amostra brasileira. METODOS: Estudo transversal realizado com os dados da linha
de base (2008-2010) do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA-Brasil). O
teste postural foi realizado apds repouso de 20 minutos na posicéo supina e adocao
ativa da postura ortostatica. A Pressao Arterial (PA) foi medida em supino e aos 3
minutos de ortostase com aparelho osciolométrico (HEM 705 CP, Omron). A HO foi
definida por queda =220 mmHg na PA sistolica e/ou queda =210 mmHg na PA
diastolica. As covariaveis analisadas foram sexo, faixa etaria, raga/cor, escolaridade,
estado nutricional, circunferéncia da cintura, alteragéo no indice tornozelo braquial,
velocidade de onda de pulso, doenca cardiaca, Infarto Agudo do Miocéardio
(IAM)/revascularizacdo, Acidente Vascular Cerebral, diabetes, hipertensdo, uso de
anti-hipertensivo, PA sistolica e diastdlica, colesterol, triglicérides, sorologia para
Chagas, presenca de sintomas no teste postural e variagdo da frequéncia cardiaca.
RESULTADOS: A HO foi significativamente associada a maior faixa etaria, OR: 1,83
(ICo50:1,14-2,95); alteracéo no indice tornozelo braquial, OR: 2,8 (ICgs: 1,13-6,88),
IAM/revascularizacdo, OR: 1,70 (ICgs0: 1,01-2,87); relato de doenca cardiaca, OR:
3,03 (ICgs0: 1,71-5,36); aumento da PA sistélica, OR: 1,012 (ICgsy: 1,006-1,019);
sorologia positiva para Chagas, OR: 2,29 (ICgse: 1,23-4,27) e relato de sintomas na
mudanca postural, OR: 20,81 (ICgss: 14,81-29,24). CONCLUSAO: A presenca de
HO pode ser de grande utilidade como alerta de potencial comprometimento

cardiovascular, e, portanto uma ferramenta de rastreamento e prevencao.

DESCRITORES: Hipotensdo Ortostatica. Associacdo. Doencas Cardiovasculares.
Epidemiologia.
DESCRIPTORES: Hipotensién Ortostatica. Enfermedades Cardiovasculares.

Epidemiologia.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: To investigate the associated factors with Orthostatic Hypotension
(OH) in an brazilian sample. METHODS: Cross-sectional study performed with
baseline data (2008-2010) from the Longitudinal Study of Adult Health (ELSA-Brazil).
The postural test was performed after a period of 20 minutes in the supine position
and an active relation of the orthostatic position. Blood pressure (BP) was measured
in supine and at 3 minutes of orthostasis with oscillometric device (HEM 705 CP,
Omron). OH was defined as a fall 220 mmHg in systolic BP and / or a fall 210 mmHg
in diastolic BP at 3 minutes of orthostasis. The covariates analyzed were gender, age
range, race/skin color, schooling, nutritional status, waist circumference, changes in
brachial ankle index, pulse wave velocity, heart disease, acute myocardial infarction
(AMl)/revascularization, stroke, diabetes, hypertension, antihypertensive medication
use, systolic and diastolic pressure, cholesterol, triglycerides, Chagas serology,
presence of symptoms and variation of heart rate. RESULTS: OH was significantly
associated with largest age group, OR: 1.83 (95% CI: 1.14-2.95); changes in brachial
ankle index, OR: 2.8 (95% CI: 1.13-6.88), AMI/ revascularization, OR: 1.70 (95% CI.
1.01-2.87); self-reported heart disease, OR: 3.03 (95% CI. 1.71-5.36); increased
systolic BP, OR: 1.012 (95% CI: 1.006-1.019); positive Chagas disease serology,
OR: 2.29 (95% IC: 1.23-4.27) and self-reported symptoms in postural change, OR:
20.81 (95% CI: 14.81-29.24). CONCLUSION: The presence of OH could be very
useful as an alert for potential cardiovascular impairment, and therefore a tool for

screening and prevention.

DESCRIPTORS: Orthostatic hypotension. Association. Cardiovascular Diseases.

Epidemiology.

INTRODUCAO

A Hipotensao Ortostatica (HO) é definida como a reducédo sustentada de, pelo

menos, 20 mmHg da Pressao Arterial Sistolica (PAS) e/ou de 10 mmHg da Presséao
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Arterial Diastolica (PAD) dentro de 3 minutos apés a adocdo da ortostase
(FREEMAN et al., 2011). A HO tem etiologia diversa, mas € sempre ocasionada por
falha nos mecanismos neurais e/ou circulatérios de compensacdo da reducdo do
retorno venoso e, consequentemente do débito sistélico e da Pressdo Arterial (PA).
A queda pressoérica diminui o fluxo sanguineo cerebral e pode provocar sintomas
como tontura, nausea, alteracbes visuais e até sincope. Entretanto, a HO
geralmente é assintomatica (FEDOROWSKI; MELANDER, 2013).

Essa condicdo tem relacdo com a disfuncdo autonémica priméaria (como a
insuficiéncia autonémica pura e a insuficiéncia autonémica na doenca de Parkinson)
e secundaria (como a causada por polineuropatias associadas ao diabetes,
farmacos, doencas auto-imunes), além de outros fatores ndo neurogénicos, como a
hipovolemia, funcdo cardiaca deprimida, uso de medicamentos e idade avancada
(PERLMUTER et al.,, 2013). Em estudos de populacdes representativas da
populacdo geral a HO tem sido associada a comorbidades cardiovasculares, como
doenca coronariana (VERWOERT et al., 2008), fibrilagdo atrial (AGARWAL et al.,
2013; FEDOROWSKI et al., 2010a), hipertensédo (ROSE et al., 2002), insuficiéncia
cardiaca (ALAGIAKRISHNAN et al., 2014; FEDOROWSKI et al., 2010b; JONES et
al., 2012), Acidente Vascular Cerebral (AVC), (EIGENBRODT et al., 2000;
YATSUYA et al., 2011), aumento da rigidez arterial (MATTACE-RASO et al., 2006);
doenca renal crénica (FRANCESCHINI et al., 2010), além de debilidade no estado
geral de saude debilitado (FEDOROWSKI et al.,, 2010c; ROSE et al., 2006). A
presenca de HO também se associa diretamente com a mortalidade. Destaca-se,
entretanto que ha estudos que nao detectam associagcdo com algumas dessas
condicBes, ou ainda associacfes negativas (CASIGLIA et al., 2014; CURRERI et al.,
2016; O’'CONNELL et al., 2015), havendo a necessidade de maior elucidacdo dos
fatores associados.

A prevaléncia de HO na populacéo geral oscila, segundo diferentes estudos,
desde 2,73% (ROSE et al., 2002) a 58,6% (COOKE et al., 2013), com a maioria
variando entre cerca de 5% (45 a 64 anos) (ROSE et al., 2000) a cerca de 30% (>65
anos) (WU et al., 2008). Essa variacao reflete a variedade de métodos utilizados na

averiguacao da HO e a faixa etaria incluida nos estudos.
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Destaca-se que os estudos de associacdo realizados até o momento foram
realizados em populacdes da América do Norte, Europa e Asia, ndo havendo
estudos desta natureza na populagéo brasileira. Diante do exposto este trabalho tem
como objetivo investigar quais fatores se associam a presenca de HO em uma

grande amostra brasileira.

METODOLOGIA

Estudo transversal realizado com dados coletados na linha de base (2008-
2010) do Estudo Longitudinal de Saude do Adulto (ELSA-Brasil). O ELSA-Brasil é
uma coorte de 15.105 servidores publicos, ativos e aposentados, de ambos 0s sexos
e com idade entre 35-74 anos. Destes 14.833 (98,2%) possuem dados completos da
manobra postural realizada para identificar a presenca de HO. O ELSA-Brasil tem
como objetivo principal determinar a incidéncia de doengas crbnicas e 0S seus
determinantes na populacao brasileira. A pesquisa vem sendo conduzida em seis
centros de investigacdo sediados em instituicbes publicas de ensino superior e
pesquisa, sendo os participantes os servidores destas instituicdes. Detalhes sobre a
amostragem, recrutamento e dados coletados na linha de base foram publicados
anteriormente (AQUINO et al., 2012, 2013a).

A prevaléncia de HO na linha de base do estudo foi de 2,0%, com frequéncia
absoluta de 300 participantes. Para classificar o participante como portador de HO
utilizou-se a definicdo de queda da PA sistdlica 220 mmHg e/ou da PA diastdlica 210
mmHg na medida pressadrica obtida 3 minutos apés adoc¢éo da ortostase (FREEMAN
etal., 2011; SCHATZ et al., 1996).

Para a realizacdo da manobra postural, o participante permanecia deitado por
cerca de 20 minutos enquanto era submetido & afericdo do indice Tornozelo-
Braquial (ITB). Foram obtidas trés medidas da PA no braco direito na posicdo supina
com intervalo de dois minutos entre elas. Utilizou-se a média das duas ultimas
medidas como o valor da PA em supino. Em seguida, o aferidor instruia o

participante a se levantar (se necessario com ajuda) e a manter postura ereta, com
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apoio no piso apenas de ambos os pés. A PA era novamente medida aos 2, 3 e 5
minutos apos adocao da ortostase (MILL et al., 2013).

Em formulério préprio, o aferidor deveria anotar a presenca de sintomas
relatados espontaneamente (tontura, alteracdes visuais, nausea, etc.). Em funcéo da
intensidade dos sintomas, o protocolo podia ser alterado fazendo-se as medidas da
PA na posicdo sentada. As medidas da PA foram obtidas com aparelho
oscilométrico (Omron HEM 705CPINT, Japao) com tamanho do manguito escolhido
de acordo com a circunferéncia do braco. Em 27 participantes foi necessaria a
utilizacéo do esfigmomandmetro de mercurio (Unitec, Brasil). Outros 14 participantes
nao conseguiram manter a ortostase para todas as medidas e tiveram incremento
pressorico com o retorno a posi¢ado supina. Para estes fez-se uma corre¢do baseada
na meéedia dos deltas (diferenca da PA medida em pé e a supina) da PA dos
individuos que permaneceram eretos com o mesmo valor de queda pressorica.

As covariaveis analisadas foram sexo, faixa-etaria, raca/cor, escolaridade,
estado nutricional, Circunferéncia da Cintura (CC), alteracdo no ITB, Velocidade de
Onda de Pulso (VOP), auto-relato de diagndstico médico prévio de doenca cardiaca,
Infarto Agudo do Miocéario (IAM) ou revascularizacdo (cirurgia cardiaca ou
angioplastia ou colocacéo de stent), Acidente Vascular Cerebral (AVC), presenca de
diabetes mellitus, hipertenséo, uso de anti-hipertensivo, pressao arterial sistélica e
diastolica, colesterol total, LDL e HDL, triglicérides, sorologia para doenca de
Chagas (Elisa), presenca de sintomas apds a mudanca postural, variacdo da
Frequéncia Cardiaca (FC) ap6s a mudanca postural, tabagismo, uso de alcool e
atividade fisica no lazer.

Os dados destas varidveis foram obtidos em entrevista com aplicacdo de
guestionarios padronizados e validados ou pela realizacdo de exames clinicos e
laboratoriais. Os exames foram realizados em ambiente silencioso com temperatura
entre 20 e 24°C, em um unico dia e no periodo matutino. Os dados foram coletados
por aferidores previamente treinados e certificados. Detalhes dos procedimentos
adotados estdo disponiveis (MILL et al., 2013), assim como rotinas de treinamento e
certificacdo dos aferidores e entrevistadores (BENSENOR et al., 2013).

A presenca de hipertensdo foi definida para a ocorréncia de PA

sistélica/diastolica 2140/90 mmHg ou uso de medicacdo anti-hipertensiva, inclusive
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diuréticos. Para diabetes, pelo menos um dos seguintes critérios deveria ser
atendido: diabetes autorreferida, glicemia em jejum =126 mg/dL, glicemia pés
sobrecarga de glicose =200 mg/dL, hemoglobina glicada 26,5% ou uso de
antidiabético oral e/ou insulina. A variacdo da FC consistiu na diferenca (delta) entre
a FC em supino e apdés 3 minutos em ortostase. A Atividade fisica no lazer foi
classificada em fraca (quando inexistente ou insuficiente para atender as outras
categorias), moderada (pratica de trés ou mais dias de atividade vigorosa por, pelo
menos, 20 minutos/dia, ou cinco dias ou mais de intensidade moderada e/ou
caminhada de, pelo menos, 30 minutos/dia, ou cinco ou mais dias de qualquer
combinacdo de caminhada, atividades de intensidade moderada ou vigorosa ou de
atividades de intensidade que alcancem, no minimo, 600 MET minutos/semana) e
forte (pratica de atividade vigorosa por, pelo menos, trés dias com no minimo de
1500 METminutos/semana ou sete ou mais dias de qualquer combinacdo de
caminhada, atividade fisica moderada ou vigorosa com acumulo de, pelo menos,
3000 MET-minutos/semana).

Os dados foram inicialmente submetidos a analise univariada utilizando-se o
teste de hipoteses qui-quadrado e o teste U de Mann Whitney. As associacdes
foram verificadas por meio de regressdo logistica testada para as variaveis
significantes na analise univariada, com célculo de Odds Ratio (OR) e Intervalo de
confianca de 95% (ICgs4%), com 0 método forward stepwise (condicional). Realizou-se
também andlise por subgrupos de faixa etaria. Em todos os testes, o nivel de
significancia foi p < 0,05. As anélises foram efetuadas com o programa IBM SPSS
Statistics 21.

O ELSA-BRASIL foi submetido e aprovado nos Comités de Etica em Pesquisa
das instituicbes envolvidas e todos os participantes assinaram o0 termo de
consentimento (AQUINO et al., 2013b).

RESULTADOS

As tabelas 1 e 2 apresentam as caracteristica gerais incluindo as variaveis

sociodemograficas, clinicas e bioquimicas, além da histéria médica pregressa e
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hébitos de vida. Observa-se que a frequéncia de HO aumenta nos individuos com

maior idade, menor escolaridade, em presenca de ITB alterado e em presenca de

todas as comorbidades listadas (exceto AVC), incluindo sorologia positiva para

Chagas, além do uso de anti-hipertensivo, presenca de sintomas na manobra

postural, maior VOP, maior PAS e menor variagdo da FC na manobra.

Tabela 1: Caracteristicas sociodemograficas, dados clinicos, histéria médica

pregressa e habitos de vida, analise univariada (variaveis qualitativas). ELSA-Brasil

(2008-2010).

Hipotens&o Ortostatica

VARIAVEIS Sim N&o p-valor
N % N %
CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

Faixa etaria 35 a 44 anos 39 1,2 3259 98,8

45 a 54 anos 93 1,6 5732 98,4 <0.000*

55 a 64 anos 116 2,8 4041 97,2 ’

65 a 74 anos 52 3,3 1501 96,7
Sexo Masculino 135 2,0 6661 98,0

Feminino 165 2,1 7872 97,9 0,774
Cor ou raga Preta 59 2,5 2283 97,5

Parda 81 2,0 4029 98,0

Branca 139 18 7540 982 193

Amarela/indigena 13 2,5 512 97,5
Escolaridade Até fundamental 57 3,0 1826 97,0

completo

Médio completo 110 2,1 5023 97,9 0,002*

Superior 133 1,7 7684 98,3

completo

ESTADO CLINICO E HISTORIA MEDICA PREGRESSA

Estado Magreza 2 1.4 139 98,6
nutricional Eutrofia 114 2,1 5244 97,9 0.407

Sobrepeso 128 2,1 5871 97,9 '

Obeso 56 1,7 3277 98,3
Alteracdo no ITB Nao 291 2,0 14427 98,0 <0.000*

Sim 6 8,5 65 91,5 '
IAM/ Nao 277 1,9 14163 98,1
revascularizacdo Sim 21 55 363 94,5 <0,000*
Doenca cardiaca Nao 283 1,9 14304 98,1

Sim 17 73 215 927 <0.000°
AVC Nao 297 2,0 14350 98,0 0,711
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Sim 3 1,6 180 98,4
Diabetes Nao 224 1,9 11712 98,1 .
mellitus Sim 76 26 2818 974 2010
Hipertensao Né&o 154 16 9411 984 .
P Sim 146 2,8 5109 97,2 <0.000
Usa anti- Né&o 178 1,7 10354 98,3 .
hipertensivo  sim 121 28 4162 97,2 <0.000
Sorologiapara Néo 288 2,0 14222 98,0 .
Chagas Sim 12 42 272 958 0008
Sintomas ap6s  Nao 241 1,7 14332 98,3
mudanca Sim 59 22,7 201 77,3 0,000*
postural
HABITOS DE VIDA
Tabagismo Nao 164 19 8277 98,1 0.428
Sim 136 2,1 6255 97,9 ’
Uso de alcool Nunca usou 37 2,3 1540 97,7
Ex-usuario 67 2,3 2898 97,7 0,290
Usuario 195 1,9 10075 98,1
Atividade fisica Fraca 221 2,0 11022 98,0
no lazer Moderada 50 24 1995 976 0,309
Forte 24 1,8 1306 98,2
TOTAL DE INDIVIDUOS (n) 300 14.533

ITB: indice Tornozelo Braquial

IAM: Infarto Agudo do Miocérdio

AVC: Acidente Vascular Cerebral

* . Nivel se significAncia menor que 5%
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Tabela 2: Dados clinicos e bioquimicos, analise univariada (variaveis quantitativas).

ELSA-Brasil (2008-2010).

VARIAVEIS

Hipotenséo Ortostatica

Sim N&o p-valor
Mediana Py P;s Mediana Pys P75

Circunferéncia da cintura (cm) 904 815 985 904 82,0 99,1 0,930
Velocidade de onda de pulso(m/s) 9,5 84 11,3 9,0 8,0 10,1 <0,000*
Pressao arterial diastélica (mmHQ) 76 69 85 76 69 83 0,303
Pressao arterial sistolica (mmHgQ) 124 112 138 119 109 131 <0,000*
Variacao da frequéncia cardiaca (bpm) 9,0 35 155 11,0 6,5 16,5 <0,000*
Colesterol Total (mg/dL) 215 186 242 211 186 239 0,601
Colesterol LDL (mg/dL) 129 108 153 129 107 152 0,657
Colesterol HDL (mg/dL) 55 46 66 54 46 65 0,439
Triglicerides (mg/dL) 114 78 167 114 82 165 0,820
TOTAL DE INDIVIDUOS (n) 300 14.533

*: Nivel se significancia menor que 5%

Os resultados da regressao logistica estdo expressos na tabela 3. Apesar de

significativa no nivel de 5%, a presenca de hipertensdo nao foi incluida no modelo

por colinearidade com a PAS, assim como a VOP. O modelo final incluiu as variaveis

faixa etaria, alteracdo no ITB,

IAM/revascularizacdo, doenca cardiaca, PAS,

sorologia para Chagas e presenca de sintomas apds a mudanca postural; todas

associadas significativamente a HO.
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Tabela 3: Regressdo logistica sobre os fatores associados a Hipotenséo
Ortostatica. ELSA-Brasil (2008-2010).

VARIAVEL B(I')UTO ICo50 p-valor AjUSFadO 1Co50 p-valor
Faixa etaria
35 a 44 anos 1 1
45 a 54 anos 1,35 (0,93-1,97) 0,113 1,22  (0,81-1,82) 0,327
55 a 64 anos 2,39 (1,66-3,45) 0,000 2,02 (1,36-3,02) 0,001
65 a 74 anos 2,89  (1,90-4,40) 0,000 1,83  (1,14-2,95) 0,012
Escolaridade
Até fund.completo 1,80 (0,98-1,63) 0,000 - - -
Médio completo 1,26 (1,31-2,47) 0,071 - - -
Superior completo 1
Alteracao no ITB 4,57  (1,96-10,64) 2,8 (1,13-6,88) 0,025
IAM/revascularizacao 2,95 (1,87-4,66) 0,000 1,70 (1,01-2,87) 0,044
Doenca cardiaca 3,99 (2,40-6,640 0,000 3,03 (1,71-5,36) 0,000
Diabetes 1,41 (1,08-1,83) 0,011 - - -
Presséao arterial
sistolica (mmHg) 1,017 (1,011-1,023) 0,000 1,012 (1,006-1,019) 0,000
Dso de anti- 1,69  (1,33-213) 0000 - : :
ipertensivo
gﬁro'og'a para 217  (1,20-392) 0,010 2,29  (1,23-4,27) 0,009
agas
Sintomas namudanca 7 45 (15 71.23,96) 0,000 20,81 (14,81-29,24) 0,000
postural
Variacao da
frequéncia cardiaca 0,97 (0,95-0,98) 0,000 - - -

(bpm)

ICgys0s: Intervalo de Confianca de 95%

ITB: indice Tornozelo Braquial
IAM: Infarto Agudo do Miocérdio

A tabela 4 apresenta as regressoes logisticas para subgrupos de faixa etaria:
menor que 44 anos, entre 45 a 59 anos e maior que 60 anos. A variavel PAS, apesar
de significativa na analise univariada de 45 a 59 anos néao foi incluida no modelo por
colinearidade com hipertensdo. As variaveis preenchidas, porém sem valor, foram

incluidas por apresentar significAncia na andlise wunivariada, mas nao

permaneceram.
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Tabela 4: Regressao logistica sobre os fatores associados a Hipotensédo Ortostéatica
por subgrupo de faixa etaria (menor que 44 anos, 45 a 59 anos e maior que 60
anos). ELSA-Brasil (2008-2010).

} < 44 anos 45 - 59 anos > 60 anos
VARIAVEL
aju(ZtFeid o 1Co50 p-valor ajugtr; do 1Co50 p-valor ajuZtZ do 1Co50 p-valor

Cor ou raca - - -
Escolaridade

Até fund.completo 2,30 (1,41-3,74) 0,001

Médio completo 2,11  (1,30-3,44) 0,003

Superior completo 1
Alteracdo no ITB - - - - - -
Velocidade de onda de 115 (106-1,26) 0,001
pulso
IAM/ o - - - 1,88 (1,003-3,538) 0,049
revascularizacao
Doenca cardiaca 2,95 (1,49-5,85) 0,002
Pressao arterial sistélica
(mmHg) ) ) )
Hipertensdo 1,72  (1,22-2,43) 0,002
Uso de anti-hipertensivo - - -
Sorologia para Chagas 6,35 (1,68-23,87) 0,006 2,26 (0,99-5,19) 0,053

Sintomas na mudanca

postural 59,49 (29,19-121,22) <0,000 22,92 (14,82-35,44) <0,000 6,78 (3,06-15,04) <0,000

1Co50: Intervalo de Confianca de 95%
ITB: Indice Tornozelo Braquial
IAM: Infarto Agudo do Miocérdio

DISCUSSAO

De acordo com nossos dados uma maior faixa etaria, alteracdo no ITB,
IAM/revascularizacéo, doenca cardiaca, maior PAS, sorologia positiva para Chagas,
e principalmente, o relato de sintomas na mudanca postural foram significativamente
associados a presenca de HO. Ao subdividir a amostra em diferentes faixas etarias,
a sorologia positiva para Chagas e a presenca de sintomas na mudanca postural
foram fatores associados nos individuos com menos de 44 anos; hipertensédo, maior
VOP e a presenca de sintomas, nos individuos de 45 a 59 anos; e nos com mais de
60 esses fatores foram menor escolaridade, IAM ou revascularizacdo, doenca

cardiaca, e mais uma vez, a presenca de sintomas durante a mudanca da postura.
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Nossos achados sao congruentes com resultados de outras pesquisas, que
associam a HO ao aumento da idade (FEDOROWSKI et al., 2010b; FINUCANE et
al., 2014; FRANCESCHINI et al., 2010; VERWOERT et al.,, 2008), insuficiéncia
cardiaca (ALAGIAKRISHNAN et al., 2014; FEDOROWSKI et al., 2010b; JONES et
al., 2012) , doenca coronariana (FEDOROWSKI et al., 2010c; ROSE et al., 2000;
VERWOERT et al., 2008), maior PAS e hipertensdo (FRANCESCHINI et al., 2010;
MATTACE-RASO et al., 2006; QINGTAO et al., 2014; ROSE et al., 2002; VARA-
GONZALEZ; MUNOZ-CACHO; SANZ DE CASTRO, 2008), maior frequéncia de
baixo ITB (ROSE et al., 2006), maior rigidez arterial verificada por VOP (MATTACE-
RASO et al., 2006; QINGTAO et al., 2014) e menor escolaridade (EIGENBRODT et
al., 2000; ROSE et al., 2006).

O desenho transversal adotado neste estudo ndo permite conclusbes a
respeito da relagéo temporal, e consequentemente, de causalidade entre a HO e os
fatores associados encontrados. Entretanto com relacdo a insuficiéncia cardiaca e
doenca coronariana os estudos citados sao coortes, que sempre apontam a HO
como fator de risco para esses agravos. Sobre maior PAS e hipertensdo a maioria
dos estudos citados sao transversais, havendo também coorte. E com relacédo a
maior frequéncia de baixo ITB, e rigidez arterial as analises encontradas ndo sao
longitudinais.

A associacdo da HO com o envelhecimento, com agravos cardiovasculares
(principalmente como fator de risco) e com a baixa escolaridade nos individuos com
mais de 60 anos (robusto fator de risco socioeconbmico para doencas
cardiovasculares, como sera discutido adiante), evidencia que a HO pode ser de
grande utilidade como alerta de potencial comprometimento cardiovascular, com
possivel agravamento futuro, como ocorreu com individuos nos estudos
longitudinais.

A queda da PA imediata a ortostase acarreta ativacdo autondmica simpatica
para os vasos (estimulo vasoconstrictor principalmente nos membros inferiores) e
coracdo, com aumento da forca de contracdo e da frequéncia cardiaca. Caso o0s
vasos e/ou o coracdo estejam com comprometimento morfolégico/funcional, a
resposta aos estimulos ndo sera satisfatoria, e por sua vez, ndo havera aumento da
resisténcia periférica e/ou do débito cardiaco e da PA (MICHELINI, 2015). Sendo
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assim a presenca de HO seria uma importante ferramenta de rastreamento de
comprometimento cardiovascular, e consequentemente uma ferramenta de
prevencao primaria e secundaria.

Sobre a doencga de Chagas ndo encontramos estudos que associassem a HO
a essa doenca, provavelmente pela pouca expressividade epidemiolégica dessa
doenca nos locais de realizacdo dos estudos de associacdo (América do Norte,
Europa e Asia). Essa associacdo pode ser explicada pela cardiopatia chagésica,
importante complicagdo cronica da doenga (BRASIL, 2005).

Com relacdo a presenca de sintomas ap0s a mudanca postural uma forte
associacdo ja era esperada. No ELSA Brasil o relato de sintomas ocorreu em
apenas 1,4% dos individuos sem HO, valor este que subiu para 19,7% naqueles
com HO e para 43% quando a HO era definida por queda de ambas as pressoes.
Vale lembrar que ndo ha informag&o sobre o momento exato do relato sintoma no,
podendo o sintoma ter sido relatado logo ap0s a ortostase ou mais proximo a
medida pressorica de 5 min. Apesar da HO geralmente ser assintomatica parece
haver mais comprometimento das funcdes cardiovasculares quando ha sintomas,
como no estudo de Alagiakrishnan et al (2014), na qual a razdo de taxas para
insuficiéncia cardiaca dos sintomaticos foi de 1,57 (ICgse: 1,16-2,11) enquanto a de
todos os individuos com HO (sintomaticos ou nao) foi de 1,24 (ICgse: 1,06-1,45).
Adiciona-se ainda o aumento do risco de quedas e diminuicdo da mobilidade e
seguranca na presenca de sintomas. Uma revisao sistematica sobre a eficacia dos
tratamentos para HO (sintomatica) (LOGAN; WITHAM, 2012) aborda que a maioria
dos ensaios sobre tratamento se concentra em individuos com falha autonémica.
Para os individuos sintomaticos que nao tém falha autonémica, idosos, ou pessoas
com doenca vascular generalizada é sugerida uma abordagem de investigacéo
visando a melhoria da saude cardiovascular.

No que diz respeito a escolaridade, inversamente associada a HO, é
consenso que pessoas com maior escolaridade tém menos risco de desenvolver
doencas cardiovasculares (TILLMANN et al, 2017). Como mencionado
anteriormente, a baixa escolaridade € um robusto fator de risco socioeconémico

para doencas cardiovasculares; e como tal condiciona a exposicdo a situacées que
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poderdo influenciar o estado de saude dos individuos, afeta o estilo de vida e
interfere no acesso aos cuidados de saude (SOUSA, 2013).

As associacOes identificadas no nosso estudo sugerem uma raiz nao
neurogénica para a HO nesta populagdo. No entanto ndo podemos descartar a
possibilidade de influéncia neurogénica concomitante, uma vez que nao analisamos
variaveis sobre a funcdo nervosa autondmica, exceto pela variagdo da FC, que nao
mostrou associacdo com a HO. Destaca-se que caso existam desajustes da
regulacdo do tono autondmico concomitante ha indicios de que eles ocorram na
circulacdo periférica, e ndo no coracdo, uma vez que a resposta cronotropica foi
bastante proxima nos casos e controles. Vale ressaltar que nos individuos
sintomaticos a HO tem uma clara etiologia neurogénica em apenas uma minoria dos
casos e nenhuma causa definitiva pode ser identificada em quase 40% dos
individuos com HO moderada e grave (HO idiopatica) (ROBERTSON;
ROBERTSON, 1994). No entanto, a maioria dos pacientes com HO é assintomatica
ou tém poucos sintomas ndo especificos, contribuindo com uma alta taxa de
subdiagnéstico (BENVENUTO; KRAKOFF, 2011).

Sobre a duracdo do repouso anterior a ortostase ndo ha estudos que
analisem o impacto dessa duracdo com os fatores relacionados a HO. No presente
estudo foram empregados 20 minutos de repouso, periodo utilizado para a
realizacdo do ITB. Em geral os estudos se concentram entre 5, 10 e 20 minutos
(FEDOROWSKI et al., 2010c; JONES et al., 2012; MATTACE-RASO et al., 2006).

Muito embora tenhamos utilizados dados de uma amostra grande, ha
limitacdes no presente estudo que merecem mencdo. A amostra é formada por uma
classe laboral (servidores publicos). Portanto € preciso cautela para estender os
achados para outras populacdes ou para a populacdo geral. Destaca-se, entretanto,
gue na populacdo do ELSA, parte do espectro de variacdo de idade, raca/cor e
escolaridade existente na populacdo brasileira estd representada em ambos o0s
sexos. Portanto, na auséncia de dados populacionais, os dados do ELSA constituem
hoje a melhor referéncia para a associacdo com HO na populacéo brasileira.

Enfim, os fatores associados a HO foram uma maior faixa etaria, alteracdo no
ITB, IAM/revascularizacdo, doencga cardiaca, maior PAS, sorologia positiva para

Chagas, e o relato de sintomas na mudanca postural foram. Dessa forma a
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utilizacdo do teste postural, método de identificacdo simples e barato da HO, seria
adequado para triagem. Sua utilizacdo como rotina de exame clinico pode identificar
individuos que necessitam de investigacdo da saude cardiovascular, favorecendo o
diagnéstico e tratamento precoce de agravos, e consequentemente a limitacdo de
incapacidades.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo verificou a prevaléncia de HO e seus fatores associados entre 0s
participantes do ELSA-Brasil. A prevaléncia encontrada foi de 2% aos 3 minutos,
aumentando conforme a idade. Se consideradas as medidas de 2 ou 3 minutos e as
medidas de 2, 3 ou 5 minutos a prevaléncia sobe para 2,9% e para 4,3%,
respectivamente; havendo grande diferenca na prevaléncia de acordo com a
configuragcéo adotada.

Os escores-Z -2 das variagdes pressoéricas antes e apos 3 minutos da manobra
postural em uma subamostra dessa populacdo com menor influéncia de
comorbidades cardiovasculares e diabetes foram de -14,09 mmHg na PAS e -5,39
mmHg na PAD, sugerindo que os pontos de corte atuais -20 mmHg na PAS e -10 na

PAD subestimem a real ocorréncia da HO.

Os fatores associados a HO verificada aos 3 minutos utilizando ajuste total da idade
foram maior faixa etéaria, alteracdo no ITB, IMA/revascularizacdo, doenca cardiaca,
maior PAS, sorologia positiva para Chagas e presenca de sintomas ap0s a mudanca
postural, evidenciando a HO como alerta como alerta de potencial comprometimento
cardiovascular, e, portanto uma ferramenta de rastreamento e prevencao primaria e

secundaria.

Ressalta-se que a grande heterogeneidade de métodos entre os estudos sobre HO
percebida com a realizacdo desta tese dificulta comparacbes, gera contradicdes
entre os estudos, e possivelmente tolhe o melhor entendimento do agravo. Nesse
sentido a definicAo de um método Unico na investigacdo e estudo da HO seria de

grande utilidade.

A partir dos resultados obtidos neste estudo muitas outras questfes de pesquisa sédo
formuladas. Quais os fatores associados a HO considerando a medida de 2 minutos,
considerando a medida de 5 minutos, considerando as medidas de 2 ou 3 minutos,

considerando as medidas de 2, 3 ou 5 minutos, e considerando as medidas de 2, 3 e
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5 minutos? Qual seria a prevaléncia de HO desta populacéo utilizando os valores de
-14,09 mmHg na PAS e/ou e -5,39 mmHg na PAD aos 3 minutos (ou valores
préximos mais palataveis, como -15 mmHg e -5 mmHg, respectivamente) como
referéncia de definicAo? Quais seriam os fatores associados a HO nessa
conjuntura? Qual a sensibilidade de ambos os métodos/definicdes? Qual o perfil das
pessoas que apresentaram sintomas? Quais os valores da PA desses individuos
apos a mudanca postural? Quais os fatores associados a presenca de sintomas
durante a manobra postural? Os individuos com HO apresentaram alteracdes de
modulacdo autondmica que possam ser detectadas com outras variaveis/métodos?
Quais serdo os resultados de analises longitudinais sobre morbidade e mortalidade?
Todas essas perguntas servem de combustivel para continuidade do estudo deste

tema.
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APENDICE

DADOS EXTRAIDOS DOS ARTIGOS INSERIDOS NA REVISAO INTEGRATIVA

Os dados estdo expostos em ordem cronoldgica (mais atual para menos atual) e
alfabética por estudo (titulo do estudo), ja que varios estudos deram origem a mais
de uma publicacdo. Os quadros de 1 a 6 sdo de estudos com multiplos artigos,
estando os demais no quadro 7.

Quadro 1: Artigos referents ao “Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC)”

ARTIGO 1

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension and Risk of Venous Thromboembolism in 2 Cohort
Studies

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), BELL et al., 2016.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte com dados do “Cardiovascular Health Study (CHS)” e do
“Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC)”. Amostra de participantes de 45-64 anos no ARIC (n =
12,480) e =65 years no CHS (n = 5,027) nas linhas de base (1987-1989 no ARIC; 1989-1990 e
1992-1993 no CHS). Seguimento até 2011 no ARIC e 2001 no CHS.

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD, ou ambos
METODO DE AFERICAO:

ARIC — apés 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos por 2 minutos (2 a
5 medidas, sendo que 90% teve no minimo 4) usando aparelho oscilométrico (Dinamap). Apds a
ortostase novamente a PA foi verificada por 2 minutos a cada 30 segundos (2 a 5 medidas, sendo
gue 91% teve no minimo 4). Utilizou-se a primeira PA supina menos a ultima em pé.

CHS — apés 20 minutos de repouso a PA supina foi verificada com esfignomanémetro de mercurio.
Apés 3 minutos da ortostase a PA foi novamente verificada. Caso nesse periodo o participante
apresentasse tontura a mensuraco era abortada e o participante definido como HO positivo.
Utilizou-se a medida dos 3 minutos apds ortostase menos a medida supina.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: prevaléncia na linha de base de 7,5% no ARIC, (média
de idade de 54 anos); e de 18,2% no CHS (média de idade de 73 anos). Média de queda de 24
mmHg na PAS e 5 na PAD no ARIC e de 20 mmHg na PAS e 8 mmHg na PAD no CHS, entre os
participantes com HO.

ASSOCIACAO COM HO: associag&o positiva entre tromboembolismo venoso no CHS (razdo de
taxa de 1,74/ Intervalo de Confianca — IC de 95%: 1,20-2,51) e auséncia de associa¢do no ARIC
(razdo de taxa de 0,97/ IC 95%: 0,70-1,33).

AVALIACAO: amostras expressivas, analises robustas e com ajuste. Método de verificacdo de PA
diferente entre as amostras. Estratégia adotada pelo ARIC difere dos demais artigos do mesmo
estudo.

ARTIGO 2

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Change in Blood Pressure and Incidence of Atrial Fibrillation:
Results from a Bi-Ethnic Population Based Study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), AGARWAL et al.,
2013.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Atherosclerosis Risks in Communities — ARIC), 18,1 anos de
seguimento. N= 12071 americanos e africanos brancos com idade entre 45-64 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20mmHg na PAS ou 10mmHg na PAD, ou ambos
METODO DE AFERICAO: apds 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos
por 2 minutos (2 a 5 medidas, sendo que 90% teve no minimo 4) usando aparelho oscilométrico
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(Dinamap). Apés a ortostase novamente a PA foi verificada por 2 minutos a cada 30 segundos (2 a 5
medidas, sendo que 91% teve no minimo 4). Utilizou-se a média das medidas supinas e a média das
medidas em pé (exceto a primeira).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: prevaléncia de 5% na linha de base da coorte.
ASSOCIACAO COM HO: maior incidéncia de fibrilag&o atrial mesmo ap6s ajuste para idade, sexo,
raca e fatores de risco (razédo de taxas: 1,40/ IC 95%: 1,15 —1,71).

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. PA ap6s manobra postural sé foi
monitorada até 2 minutos.

ARTIGO 3

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension as a Risk Factor for Incident Heart Failure

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), JONES et al., 2012.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Atherosclerosis Risks in Communities — ARIC), 17,5 anos de
seguimento. N= 12363 americanos e africanos brancos com idade entre 45-64 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20mmHg na PAS ou 10mmHg na PAD, ou ambos
METODO DE AFERICAO: apds 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos
por 2 minutos usando aparelho oscilométrico (Dinamap). Apds a ortostase novamente a PA foi
verificada por 2 minutos a cada 30 segundos. Utilizou-se a média das medidas supinas e a média
das medidas em pé (exceto a primeira).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: prevaléncia de 4,95% na linha de base da coorte.
ASSOCIACAO COM HO: maior incidéncia de insuficiéncia cardiaca mesmo ap6s ajuste para idade,
sexo, raca e fatores de risco (razéo de taxas: 1,54/ IC 95%: 1,30 — 1,82).

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. PA p6s manobra postural so foi
monitorada até 2 minutos.

ARTIGO 4

TITULO ORIGINAL: Postural changes in blood pressure and incidence of ischemic stroke subtypes:
the ARIC study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), YATSUYA et al.,
2011.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Atherosclerosis Risks in Communities — ARIC), 18,7 anos de
seguimento. N= 12,817 americanos e africanos brancos entre 45 e 64 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD, ou ambos
METODO DE AFERICAO: ap6s 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos
por 2 minutos usando aparelho oscilométrico (Dinamap). ApGs a ortostase hovamente a PA foi
verificada por 2 minutos a cada 30 segundos. Utilizou-se a média das medidas supinas e a média
das medidas em pé (exceto a primeira).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: Prevaléncia de 4,9% na linha de base da coorte média
de 54,1 anos.

ASSOCIACAO COM HO: o declinio de 20 mmHg ou mais na PAS foi associado a uma maior
incidéncia de AVC isquémicos trombaticos (razdo de taxas: 2,02/ IC 95%: 1,43-2,84) e
cardioembodlicos (razéo de taxas: 1,85/ IC 95%: 1,01-3,39).

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. PA p6s manobra postural so foi
monitorada até 2 minutos.

ARTIGO 5

TITULO ORIGINAL: Orthostatic hypotension is associated with incident chronic kidney disease: The
Atherosclerosis Risk In Communities Study

LOCAL E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), FRANCESCHINI et al., 2010.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Atherosclerosis Risks in Communities — ARIC), 16 anos de
seguimento. N= 12,593 americanos e africanos brancos de meia idade (média de 54 anos).
DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD, ou ambos
METODO DE AFERICAO: apds 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos
por 2 minutos usando aparelho oscilométrico (Dinamap). Apds a ortostase novamente a PA foi
verificada por 2 minutos a cada 30 segundos. Utilizou-se a média das medidas supinas e a média
das medidas em pé (exceto a primeira).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: prevaléncia de 5% na linha de base da coorte, média de
54 anos.
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ASSOCIACAO COM HO: a prevaléncia de HO foi maior entre os mais velhos, negros, tabagistas,
com maior LDL, diabéticos, hipertensos, usuarios de anti-hipertensivos, com maior espessura intima-
média da carétida, e com frequéncia cardiaca de repouso e PAS mais elevada. HO aumentou o risco
de doenca renal crénica (razéo de taxas: 1,67; IC 95%: 1,36 - 2,06) e foi associada a albumindria
(OR: 1,66; IC 95%: 1;21 - 1,29).

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. PA p6s manobra postural so foi
monitorada até 2 minutos.

ARTIGO 6

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension and Cognitive Function: The Atherosclerosis Risk in
Communities Study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), ROSE et al., 2010.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Atherosclerosis Risks in Communities — ARIC), entre a
segunda (1990-1992) e quarta onda (1996-1999), 6 anos de seguimento (dados da PA coletados na
linha de base). N= 12702 americanos e africanos brancos de meia idade entre 45 e 64 anos.
DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD, ou ambos
METODO DE AFERICAO: apds 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos
por 2 minutos usando aparelho oscilométrico (Dinamap). Apds a ortostase novamente a PA foi
verificada por 2 minutos a cada 30 segundos. Utilizou-se a média das medidas supinas e a média
das medidas em pé (exceto a primeira).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: prevaléncia de 5,41% na linha de base da coorte, média
de 53,9 anos entre os sem HO e 57,3 entre os com HO.

ASSOCIACAO COM HO: apés ajuste ndo houve associacéo entre HO e funcéo cognitiva.
AVALIACAO: amostra representativa e anélise ajustada ampla. PA p6s manobra postural s6 foi
monitorada até 2 minutos.

ARTIGO 7

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension Predicts Mortality in Middle-Aged Adults: The
Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) Study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), ROSE et al., 2006.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Atherosclerosis Risks in Communities — ARIC), 13 anos de
seguimento. N= 13152 americanos e africanos brancos de meia idade (média de 54 anos).
DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD, ou ambos
METODO DE AFERICAO: ap6s 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos
por 2 minutos usando aparelho oscilométrico (Dinamap). Apds a ortostase novamente a PA foi
verificada por 2 minutos a cada 30 segundos. Utilizou-se a média das medidas supinas e a média
das medidas em pé (exceto a primeira).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: prevaléncia de 5% na linha de base da coorte, média de
54 anos.

ASSOCIACAO COM HO: a prevaléncia de HO foi maior entre os mais velhos, negros, sem ensino
médio, diabéticos e tabagistas. Individuos com HO apresentaram frequéncia cardiaca de repouso
mais elevada, maior LDL e menor HDL, maior espessura intima-média da carétida, maior frequéncia
de baixo indice tornozelo-braquial, menor propensao ao etilismo, menos tonturas ao levantar, e
maiores taxas de hipertensédo do que aqueles sem HO. A HO aumentou o risco de morrer mesmo na
andlise multivariada (razéo de taxa de 1,7/ IC 95%: 1,4-2,0) e o risco de morrer por doenc¢as
cardiovasculares (razdo de taxa de 2,04/ IC 95%: 1,57-2,66).

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. PA p6s manobra postural so foi
monitorada até 2 minutos.

ARTIGO 8

TITULO ORIGINAL: Association between the blood pressure response to a change in posture and
the 6-year incidence of hypertension: prospective findings from the ARIC study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), ROSE et al., 2002.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Atherosclerosis Risks in Communities — ARIC), média de 6
anos de seguimento. N= 6951 normotensos americanos e africanos brancos entre 45 e 64 anos.
DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD, ou ambos

METODO DE AFERICAO: apds 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos
por 2 minutos usando aparelho oscilométrico (Dinamap). Apds a ortostase novamente a PA foi
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verificada por 2 minutos a cada 30 segundos. Utilizou-se a média das medidas supinas e a média
das medidas em pé (exceto a primeira).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 2,73% na linha de base da coorte, média de 53 anos. A
distribuicdo do delta da PAS mostrou média de 0,29 mmHg e percentil 5 de -15,25 mmHg.
ASSOCIACAO COM HO: HO foi preditivo de hipertens&o nas pessoas com PAS menor que 120
mmHg na linha de base.

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. PA p6s manobra postural s6 foi
monitorada até 2 minutos.

ARTIGO 9

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension and the Incidence of Coronary Heart Disease: The
Atherosclerosis Risk in Communities Study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), ROSE et al., 2000.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Atherosclerosis Risks in Communities — ARIC), média de 6
anos de seguimento. N= 12433 americanos e africanos brancos entre 45 e 64 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD, ou ambos
METODO DE AFERICAO: apds 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos
por 2 minutos usando aparelho oscilométrico (Dinamap). Apds a ortostase novamente a PA foi
verificada por 2 minutos a cada 30 segundos. Utilizou-se a média das medidas supinas e a média
das medidas em pé (exceto a primeira).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 4,9% na linha de base da coorte, média de 54 anos. Na
faixa de 45-49 anos a prevaléncia foi de 2% enquanto que entre 60 a 64 anos passou para 9,4%.
ASSOCIACAO COM HO: HO foi mais comum entre pessoas mais velhas, negros, com menor
educacao, individuos com perfil lipidico mais desfavoravel, tabagistas, diabéticos, diabéticos usando
hipoglicemiantes, hipertensos, com doenca arterial periférica e maior espessura intima-média da
carétida. HO aumentou o risco de doenca cardiaca coronariana mesmo apds ajuste (razao de taxas:
1,85/ IC 95%: 1,31- 2,63).

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. PA p6s manobra postural so foi
monitorada até 2 minutos.

ARTIGO 10

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension as a Risk Factor for Stroke The Atherosclerosis Risk in
Communities (ARIC) Study, 1987-1996

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), EIGENBRODT et
al., 2000.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Atherosclerosis Risks in Communities — ARIC), 7,9 anos de
seguimento. N= 11707 americanos e africanos brancos entre 45 e 64 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD, ou ambos
METODO DE AFERICAO: apds 20 minutos de repouso a PA supina foi medida a cada 30 segundos
por 2 minutos usando aparelho oscilométrico (Dinamap). Apés a ortostase novamente a PA foi
verificada por 2 minutos a cada 30 segundos. Utilizou-se a média das medidas supinas e a média
das medidas em pé (exceto a primeira).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: prevaléncia de 4,6% na linha de base da coorte.
ASSOCIACAO COM HO: Os participantes com HO foram mais velhos, menos estudados, mais
propensos a ter diabetes (com tratamento medicamentoso) e hipertenséo, e relataram beber menos
frequentemente. HO foi preditiva de AVC isquémico, mesmo apds o ajuste para fatores de risco de
AVC e numerosos fatores sociodemograficos (razéo de taxas: 2,0/ IC 95%: 1,2-3,2).

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. PA pos-manobra postural sé foi
monitorada até 2 minutos.

Quadro 2: Artigos referentes ao “Cardiovascular Health Study (CHS)”

| ARTIGO 11

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension and Incident Heart Failure in Community-Dwelling
Older Adults
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LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), ALAGIAKRISHNAN
et al., 2014.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (“Cardiovascular Health Study”) apés 13 anos de seguimento.
N=4696 individuos com mais de 65 anos na linha de base.

DEFINICAO DE HO: redugédo maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD apds 3 minutos da
mudanca de posic¢éo.

METODO DE AFERICAO: apds 20 minutos de repouso a PA supina foi verificada com
esfignomandmetro de mercurio. Apés 3 minutos da ortostase a PA foi novamente verificada. Caso
nesse periodo o participante apresentasse tontura a mensuracao era abortada e o participante
definido como HO positivo.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 18%, dos quais 20% apresentaram tonturas ao levantar e
foram considerados com HO sintomatica. Média de idade de 74+6 anos na linha de base.
ASSOCIACAO COM HO: maior incidéncia de insuficiéncia cardiaca (razdo de taxas: 1,24/ IC 95%:
1,06-1,45), principalmente para os sintomaticos (razéo de taxas: 1,57/ IC 95%: 1,16-2,11)
AVALIACAO: amostra representativa e ampla analise ajustada.

ARTIGO 12

TITULO ORIGINAL: Orthostatic hypotension in older adults. The Cardiovascular Health Study. CHS.
Collaborative Research Group.

LOCAL E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Estados Unidos), RUTAN et al., 1992.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal (dados de base do “Cardiovascular Health Study”).
N=4696 individuos com mais de 65 anos.

DEFINICAO DE HO: reducdo maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD apds 3 minutos da
mudanca de posic¢éo.

METODO DE AFERICAO: ap6s 20 minutos de repouso a PA supina foi verificada com
esfignomandmetro de mercurio. Apés 3 minutos da ortostase a PA foi novamente verificada. Caso
nesse periodo o participante apresentasse tontura a mensuracao era abortada e o participante
definido como HO positivo. Utilizou-se a medida dos 3 minutos apds ortostase menos a medida
supina.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 16,2%, aumentada para 18,2% ao incluir os participantes
gue ndo concluiram a verificacdo por apresentarem tontura; 6,4% apresentou aumento na frequéncia
cardiaca maior que 20 batimentos por minuto. Média de idade de 73,6 anos.

ASSOCIACAO COM HO: idade, dificuldade para caminhar (OR 1,23/ IC 95%: 1,02-1,46), quedas
frequentes (OR: 1,52/ IC 95%: 1,05-2,22), histéria de IAM (OR: 1,24/ IC 95%: 1,02-1,50), ataques
isquémicos transitorios (OR: 1,68/ IC 95%: 1,12-2,51), hipertensao sistélica isolada (OR: 1,35/ IC
95%: 1,09-1,68), alteracBes eletrocardiograficas maiores (OR: 1,21/ I1C 95%: 1,03-1,42), estenose da
artéria carotida (OR: 1,67/ IC 95%: 1,23-2,26) e negativamente associada com o peso.
AVALIACAO: amostra representativa. A analise ajustada para a maioria das variaveis incluiu apenas
idade e centro de estudo. As definicdes de alguns agravos, como diabetes e hipertensdo sdo
diferentes das atuais e das utilizadas nos demais estudos.

Quadro 3: Artigos referentes ao “Malmo Preventive Project (MPP)”

ARTIGO 13

TITULO ORIGINAL: Orthostatic hypotension and long-term incidence of atrial fibrillation: the malmo
preventive project

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Malmo (Suécia), FEDOROWSKI et al., 2010a.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (the Malmo Preventive Project), cerca de 24 anos de
seguimento. N= 32628 individuos de meia idade.

DEFINICAO DE HO: reducdo maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD apés 3 minutos da
mudanca de posi¢ao.

METODO DE AFERICAO: apds 10 minutos de repouso a PA supina foi verificada com
esfignomandmetro de mercurio. Apds 1 minuto da ortostase a PA foi novamente verificada.
PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 6,1% na linha de base da coorte, com média de idade de
48,7 + 7,1 anos.
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ASSOCIACAO COM HO: Os individuos com HO eram mais velhos, mais propensos a ser tabagistas
e uma maior proporgdo eram mulheres. Hipertensédo, diabetes e uso de anti-hipertensivos foram
significativamente mais comuns entre os com HO. Na analise multivariada HO foi um preditor da
incidéncia de fibrilacdo atrial em individuos hipertensos (razéo de taxas: 1,44/ IC 95%: 1,10-1,88).
AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. Apesar da defini¢do utilizada no
estudo adotar a utilizacdo de queda da PA dentro de 3 minutos, a PA so foi verificada com 1 minuto.

ARTIGO 14

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension Predicts Incidence of Heart Failure: The Malmo
Preventive Project.

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Malmo (Suécia), FEDOROWSKI et al., 2010b.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (the Malmo Preventive Project), cerca de 24 anos de
seguimento. N= 32669 individuos de meia idade (media de idade de 45,6 + 7,4 anos).

DEFINICAO DE HO: redugdo maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD apds 3 minutos da
mudanca de posicéao.

METODO DE AFERICAO: ap6s 10 minutos de repouso a PA supina foi verificada 2 vezes com
esfignomandmetro de mercirio. Apos 1 minuto da ortostase a PA foi novamente 2 vezes verificada.
Utilizou-se a média das pressdes em cada verificag&o.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 6,1% na linha de base da coorte, com média de idade de
48,7 £ 7,1 anos.

ASSOCIACAO COM HO: andlise inicial semelhante ao estudo anterior (diferenca em relacéo a
idade, sexo, tabagismo, hipertenséo, diabetes e uso de anti-hipertensivo entre os individuos com e
sem HO). Na analise multivariada HO esteve associada a maior incidéncia de insuficiéncia cardiaca
(razdo de taxas: 1,22; IC de 95%: 1,01-1,46), principalmente os episddios ndo isquémicos (razédo de
taxas: 1,31; IC de 95%: 1,05-1,63).

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. Apesar da defini¢do utilizada no
estudo adotar a utilizacdo de queda da PA dentro de 3 minutos, a PA so foi verificada com 1 minuto.

ARTIGO 15

TITULO ORIGINAL: Orthostatic hypotension predicts all-cause mortality and coronary events in
middle-aged individuals (The Malmo Preventive Project).

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Malmo (Suécia), FEDOROWSKI et al., 2010c.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (the Malmo Preventive Project), cerca de 22,7 anos de
seguimento. N= 33346 individuos de meia idade (media de idade de 45,7+ 7,4 anos).

DEFINICAO DE HO: reducdo maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD apds 3 minutos da
mudanca de posi¢ao.

METODO DE AFERICAO: apds 10 minutos de repouso a PA supina foi verificada com
esfignhomanbmetro de mercurio. Apdés 1 minuto da ortostase a PA foi novamente verificada.
PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 6,2% na linha de base da coorte, com média de idade de
48,8 + 7,2 anos. Dos classificados como HO positivos 4,1% foram classificados de acordo com a
gueda na PAS e 2,4% com base na queda na PAD. Apenas 0,5% preencheram os dois critérios.
ASSOCIACAO COM HO: HO foi associada ao envelhecimento (OR: 1,05 por ano; 1,04-106), sexo
feminino (OR: 1,29; 1,16-1,43), baixo indice de Massa Corporal (IMC) (OR: 0,96 por Kg/m?; 0,95-
0,97), hipertensao (OR: 2,35; 2,10-2,62), tratamento anti-hipertensivo (OR: 1,35; 1,16-160), aumento
da frequéncia cardiaca (OR: 1,006 por batimento/ mim; 1,001-0,011) diabetes (OR: 1,38; 1,13-1,67)
e tabagismo atual (OR: 1,37; 1,24-1,52). HO aumentou o risco de mortalidade (particularmente em
pessoas com idade inferior a 42 anos) (razéo de taxas: 1,19; IC de 95%: 1,09-1,30) e de evento
coronariano (razédo de taxas: 1,18; IC de 95%1,05-1,33).

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada ampla. Apesar da defini¢do utilizada no
estudo adotar a utilizacdo de queda da PA dentro de 3 minutos, a PA s6 foi verificada com 1 minuto.

Quadro 4: artigos referentes ao “Progetto Veneto Anziani (Pro.V.A)”

ARTIGO 16

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Changes in Blood Pressure and Cognitive Status in the Elderly
LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Italia), CURRERI et al., 2016.
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TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Progetto Veneto Anziani - Pro.V.A.) instituido entre 1995 e
1997, com idosos com mais 65 anos. Seguimento de 4,4+1,2 anos e um total de 1408 participantes.
DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD em uma das
duas medidas (1 ou 3 minutos).

METODO DE AFERICAO: para o valor da PA inicial utilizou-se a média de 3 medidas com intervalo
de 30 segundo, apds 5 minutos de repouso. Apés a ortostase a PA foi novamente verificada com 1 e
3 minutos. Utilizou-se esfignomandémetro de mercdrio.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 18,3% apresentou HO na linha de base, média de idade
de 71,4+5,2 anos com a maioria da amostra entre 65 e 69 anos de idade.

ASSOCIACAO COM HO: N&o houve associacéo significativa entre HO e comprometimento ou
declinio cognitivo.

AVALIACAO: amostra representativa e presenca de analise multivariada. Definicdo de HO inclui
valor de 1 e/ou de 3 minutos. Os participantes que apresentaram aumento maior que 20 mmHg na
PAS (10,9%) nao foram incluidos no grupo padréo na analise (sendo classificados como individuos
gue apresentaram hipertensédo ortostatica), 0 que pode ter afetado a associacao.

ARTIGO 17

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Changes in Blood Pressure and Mortality in the Elderly: The Pro.V.A
Study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Italia), VERONESE et al., 2015.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Progetto Veneto Anziani - Pro.V.A.) instituido entre 1995 e
1997, com idosos com mais 65 anos. Utilizou-se um seguimento de 4,4+1,2 anos e um total de 2786
participantes.

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD em uma das
duas medidas (1 ou 3 minutos).

METODO DE AFERICAO: para o valor da PA inicial utilizou-se a média de 3 medidas com intervalo
de 30 segundo, apés 5 minutos de repouso. Apos a ortostase a PA foi novamente verificada com 1 e
3 minutos. Utilizou-se esfignomandmetro de mercurio.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 9,3% apresentou HO na linha de base, média de idade
de 76,0+7,6 anos.

ASSOCIACAO COM HO: maior risco de morte por causas néo relacionadas a doencas
cardiovasculares (razdo de taxa: 1,19 (IC 95%: 1,01-1,60)) como diabetes e doencas
neurodegenerativas.

AVALIACAO: amostra representativa e presenca de analise multivariada. Definicdo de HO inclui
valor de 1 e/ou de 3 minutos.

ARTIGO 18

TITULO ORIGINAL: Serum 25-Hydroxyvitamin D and Orthostatic Hypotension in Old People
LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: multicéntrico (Italia), VERONESE et al., 2014.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal, proveniente de dados da linha de base do Progetto
Veneto Anziani (Pro.V.A.), coorte italiana de base populacional instituida entre 1995 e 1997. N= 2640
pessoas com mais de 65 anos (média de idade de 73,8+6,8 anos).

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD em uma das
duas medidas (1 ou 3 minutos).

METODO DE AFERICAO: para o valor da PA inicial utilizou-se a média de 3 medidas com intervalo
de 30 segundo, apds 5 minutos de repouso. Apés a ortostase a PA foi novamente verificada com 1 e
3 minutos. Utilizou-se esfignomandmetro de mercurio.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 32,2%, média de idade de 73,8+6,8 anos.
ASSOCIACAO COM HO: houve associago entre vitamina D sérica (25 hidroxivitamina D) e HO na
andlise univariada, entretanto apds a regresséao logistica essa associa¢do ndo se manteve.
Avaliagcdo: amostra representativa e presenca de andlise multivariada. Definicdo de HO inclui valor
de 1 e/ou de 3 minutos

Quadro 5: Artigos referentes ao “Rotterdam Study”

ARTIGO 19
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TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension and the Long-Term Risk of Dementia: A Population-
Based Study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Roterda (Holanda), WOLTERS et al., 2016.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte iniciada entre 1989 e 1993 (Rotterdam Study), com individuos
de 55 anos ou mais. N= 6.204 participantes, média de idade de 68,5 + 8,6 anos, com um seguimento
médio de 15,3 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD ap6s1, 2 ou 3
minutos da mudanca de posic¢ao.

METODO DE AFERICAO: A PA basal foi a média de 2 verificacdes apds 5 minutos de repouso na
posicéo supina. As medidas foram repetidas ap6s 1, 2 e 3 minutos da ortostase. Utilizou-se o0 método
oscilométrico (Dinamap). As medidas foram realizadas na linha de base.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: prevaléncia de 18,6%, subindo para 30,6% nos
individuos com mais de 75 anos. Dos individuos com HO 13,9% relataram sintomas.
ASSOCIACAO COM HO: aumento do risco de deméncia, com razéo de taxas de 1,15 (IC 95%:
1,00-1,34) na analise multivariada e risco mais acentuado em participantes que nao possuiam
aumento compensatério na frequéncia cardiaca, com razéo de risco de 1,39 (IC 95%: 1,04-1,85).
Uma maior variabilidade na PAS relacionada a mudanca postural também foi associada a um maior
risco de deméncia, com razédo de taxas de 1,08 (IC de 95%: 1,01-1,16) mesmo em individuos sem
um diagnostico formal de HO.

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada por muitos confundidores. Definicdo de HO
incluiu queda na medida de 1, 2 ou 3 minutos.

ARTIGO 20

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension and Risk of Cardiovascular Disease in Elderly People:
The Rotterdam Study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Roterda (Holanda), VERWOERT et al., 2008.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (The Rotterdam Study), iniciado entre 1990 e 1993. N= 5064
individuos com 55 anos ou mais (média de 61,8+8,5). Cerca de 7 anos de seguimento.

DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD ap6s1, 2 ou 3
minutos da mudanca de posicao.

METODO DE AFERICAO: A PA basal foi a média de 2 verificagdes apos 5 minutos de repouso na
posicdo supina. As medidas foram repetidas ap6s 1, 2 e 3 minutos da ortostase. Utilizou-se o método
oscilométrico (Dinamap). As medidas foram realizadas na linha de base.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 17,8% na linha de base (média de idade de 71,8+8,8).
ASSOCIACAO COM HO: a prevaléncia de HO foi maior em individuos mais velhos, mulheres,
usuarios de anti-hipertensivos, pessoas com pressao sistélica e IMC mais elevados e diabéticos. HO
aumentou o risco de doenca coronariana (razéo de taxas: 1,20/ IC de 95%: 1,00-1,45) e mortalidade
por todas as causas (razdo de taxas: 1,16/ IC de 95%: 1,04-1,29) na analise ajustada pelas
covariaveis do estudo.

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada por muitos confundidores. Definicdo de HO
incluiu queda na medida de 1, 2 ou 3 minutos.

ARTIGO 21

TITULO ORIGINAL: Arterial stiffness as the candidate underlying mechanism for postural blood
pressure changes and orthostatic hypotension in older adults: the Rotterdam Study.

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Roterda (Holanda), MATTACE-RASO et al., 2006.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal (dados provenientes da terceira onda da coorte “The
Rotterdam Study”, ocorrida entre 1997 e 1999). N=3362 individuos com mais de 55 anos.
DEFINICAO DE HO: queda maior ou igual a 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD ap6s1, 3 ou 5
minutos da mudanca de posicgéo.

METODO DE AFERICAO: A PA basal foi a média de 2 verificagdes apds 5 minutos de repouso na
posicao supina. As medidas foram repetidas apds 1, 2 e 5 minutos da ortostase. Utilizou-se o
esfignomandmetro random-zero. As medidas foram realizadas na linha de base.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 27,5% (724 individuos), com media de idade media
73,4+7,1 anos.

ASSOCIACAO COM HO: Individuos com HO foram mais velhos, apresentaram maior prevaléncia de
diabetes e maiores valores de PAS e PAD, maior espessura intima-média da car6tida, maiores
médias de velocidade da onda de pulso. A HO foi associada a rigidez arterial, sendo que a queda
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nos niveis de presséo arterial foi linearmente associada com niveis crescentes de rigidez.

AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada por muitos confundidores. Defini¢cdo de HO
incluiu queda na medida de 1, 3 ou 5 minutos, o que difere das demais publicacdes do “Rotterdam
Study” .

Quadro 6: Artigos referentes ao “The Irish Longitudinal Study on Ageing (TILDA)”

ARTIGO 22

TITULO ORIGINAL: Impaired Orthostatic Blood Pressure Recovery Is Associated with Unexplained
and Injurious Falls

LOCAL, AUTORES, ANO DE PUBLICACAO: Dublin (Irlanda), FINUCANE et al., 2017.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (“The Irish Longitudinal Study on Ageing- TILDA”), ondas 1
(linha de base) e 2, tempo médio de 24+3 meses entre as ondas. Amostra de 4127 participantes das
duas ondas.

METODO DE AFERICAO: registro continuo batimento a batimento, realizado na primeira onda.
Apos 10 minutos na posicdo supina o participante levantava e era monitorado por 2 minutos
DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD entre 60 a 110
segundos ap6s mudanca postural (durante todo esse periodo), denominada no estudo de HO
sustentada.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: a prevaléncia relatada foi a da primeira onda, 6,9% (IC
de 95%: 5,9-7,8), média de idade da amostra da onda 1 de 62,8+9,2 anos.

ASSOCIACAO COM HO: a HO sustentada foi associada a quedas por todas as causas (IRR:1,40/
IC de 95%: 1,01-1,96), quedas inexplicadas (RR: 1,81/ IC de 95%: 1,06-3,09), e quedas com leséo
(RR: 1,58/ IC de 95%: 1,12-2,24), com ajuste para variaveis sociodemogréficas (idade, sexo,
educacdo) e todas as covariaveis relacionadas a salde testadas no estudo.

AVALIACAO: amostra representativa, corre¢éo quanto a uma ampla gama de fatores de confuséo.
PA foi monitorada por apenas 2 minutos ap0s a mudanca da postura.

ARTIGO 23

TITULO ORIGINAL: Orthostatic hypotension, orthostatic intolerance and frailty: The Irish Longitudinal
Study on Aging-TILDA

LOCAL, AUTORES, ANO DE PUBLICACAO: Dublin (Irlanda), O’'CONNELL et al., 2015.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal, proveniente da primeira onda do “The Irish Longitudinal
Study on Ageing- TILDA”. Amostra de 5692 com 50 anos ou mais (média de 52 anos).

METODO DE AFERICAO: a PA foi verificada 2 vezes com intervalo de 1 minuto na posicéo sentada
apos repouso de 30 minutos (utilizou-se o valor da média das PA como valor basal). Apés 1 minuto o
participante era convidado a se levantar e a PA era verificada nhovamente. Utilizou-se o aparelho
oscilométrico (OMRON).

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD entre a média das
medidas sentadas e a medida em pé.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: a prevaléncia relatada foi de 6,1% (IC de 95%: 5,9-7,8),
média de idade da amostra da onda 1 de 62.8+9.2 anos.

ASSOCIACAO COM HO: HO n3o foi associada a fragilidade fisica apds ajuste pelos fatores de
confusdo (OR = 1,10/ IC de 95% = 0,67 - 1,81).

AVALIACAO: amostra representativa, analise com ajuste. A PA basal foi verificada na posig&o
sentada e ao PA em pé foi verificada uma Unica vez, parece que logo ao se levantar. Os individuos
com comprometimento cognitivo foram excluidos do estudo, sendo que eles teriam mais
probabilidade de apresentar fragilidade fisica.

ARTIGO 24

TITULO ORIGINAL: Age-Related Normative Changes in Phasic Orthostatic Blood Pressure in a
Large Population Study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Dublin (Irlanda), FINUCANE et al., 2014.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal proveniente de dados da primeira onda do estudo de
coorte “The Irish Longitudinal Study on Ageing- TILDA” (junho de 2009 a junho de 2011). N= 4475
com idade superior a 50 anos (média de idade de 62,8+9,2 anos).

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD entre 60 a 110
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segundos ap6s mudanca postural (durante todo esse periodo), denominada no estudo de HO
sustentada.

METODO DE AFERICAO: registro continuo batimento a batimento, realizado na primeira onda.
Apo6s 10 minutos na posigdo supina o participante levantava e era monitorado por 2 minutos
PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: de 6,9% na populacéo total (IC de 95%: 5,9%-7,8%),
com média de idade de 62,8+9,2 anos. Na faixa de 50-59 a prevaléncia foi de 5,2% (3,8—-6,7) e entre
os com mais de 80 foi de 18,3% (5,7-30,9). A frequencia cardiaca ndo variou substancialmente com
a idade nem em homens quanto em mulheres. Caso a definicdo ndo fosse uma queda sustentada no
periodo determinado (60 a 110 segundos) a prevaléncia seria de 98%.

ASSOCIACAO COM HO: HO apresentou diferencas em relacéo a idade, aumentando
proporcionalmente com a faixa etéaria.

AVALIACAO: amostra representativa, andlise com ajuste. A PA basal foi verificada na posicao
sentada e ao PA em pé foi verificada uma Unica vez, parece que logo ao se levantar.

ARTIGO 25

TITULO ORIGINAL: Cognitive Performance in Orthostatic Hypotension: Findings from a Nationally
Representative Sample.

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Dublin (Irlanda), FREWEN et al., 2014.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal proveniente de dados da primeira onda do “The Irish
Longitudinal Study on Ageing- TILDA”. N = 5936 com idade superior a 50 anos (média de idade de
63+ 9).

METODO DE AFERICAO: a PA foi verificada 2 vezes com intervalo de 1 minuto na posicdo sentada
apos repouso de 30 minutos (utilizou-se o valor da média das PA como valor basal). Ap6s 1 minuto o
participante era convidado a se levantar e a PA era verificada novamente. Utilizou-se o aparelho
oscilométrico (OMRON).

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD entre a média das
medidas sentadas e a medida em pé.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 6,3% (5,4-6,7%), com média de idade de 63+ 9 anos;
4,1% nos individuos entre 50 e 64 anos e 9,3% nos individuos com mais de 65.

ASSOCIACAO COM HO: na analise univariada houve associacéo entre HO e envelhecimento, sexo
feminino, menor nivel educacional, menor IMC, maior PA, uso de hipertensivos e antipsicéticos. HO
foi associada a uma menor fungéo cognitiva global, e memadria em mulheres de 65 anos ou mais,
mesmo apdés ajuste.

AVALIACAO: amostra representativa, correcéo quanto a uma ampla gama de fatores de confuséo.
PA foi monitorada por apenas 2 minutos apds a mudanca da postura.

Quadro 7: Artigos referentes a outros estudos.

ARTIGO 26

TITULO ORIGINAL: Orthostatic hypotension: prevalence and associated risk factors among the
ambulatory elderly in an Asian population

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Singapura, ZHU et al., 2016.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal. Amostra de 365 idosos multiétnicos com 65 anos ou
mais, atendidos em uma clinica publica de cuidado primario.

DEFINICAO DE HO: redugdo maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD apés 1 ou 3
minutos da mudanca de posicgéo.

METODO DE AFERICAO: método oscilométrico (Dinamap) com 3 verificacdes da PA apds 5
minutos de repouso. O participante entédo realizava a mudancga postural e a PA era novamente
verificada com 1 e 3 minutos.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 11% (IC 95%: 8,2-14,8), idosos com mais de 65 anos e
média de idade de 74,6 (64,1-98,0) anos.

ASSOCIACAO COM HO: Idade mais avangada, comorbidades como insuficiéncia cardiaca e
doenca renal, inatividade fisica no trabalho, fadiga, tonturas auto-relatadas no ultimo ano, e o uso de
diuréticos de alca.

AVALIACAO: amostra néo representativa da populacéo de origem e auséncia de anélise
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multivariada para ajuste quanto a fatores de confuséo. Definicdo de HO incluiu queda na medida de
1 ou de 3 minutos.

ARTIGO 27

TITULO ORIGINAL: Orthostatic intolerance predicts mild cognitive impairment: incidence of mild
cognitive impairment and dementia from the Swedish general population cohort Good Aging in Skéane
LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Malmé (Suécia), ELMSTAHL; WIDERSTROM, 2014,
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte “Swedish Good Aging in Skane study (GAS-SNAC)”, apés 6
anos de seguimento amostra de 1408 sujeitos entre 60 e 93 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS ou 10 mmHg na PAD entre 1 a 10 minutos
e queda maior que 40 mmHg na PAS ou 20 mmHg na PAD imediatamente apds a mudanca.
METODO DE AFERICAO: a PA basal foi verificada na posi¢do supina com esfignomanémetro de
mercurio apos repouso de 10 minutos. A PA foi novamente verificada com 1, 3, 5 e 10 minutos da
mudanca de posicéao.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 18% com média de idade de 68 + 8,5 anos (14% entre os
60 a 69 anos, 23% entre 0s 70 e 0s 79 anos e 28% entre os individuos de 80 ou mais anos).
ASSOCIACAO COM HO: HO foi associada a deméncia (OR: 1,93/ IC de 95% : 1,19-3,14) na
andlise ajustada por idade.

AVALIACAO: amostra representativa, andlise multivariada ajustada apenas por idade. Método de
mensuracéo e definicdo de HO destoante de todos outros estudos, dificultando comparacéo.

ARTIGO 28

TITULO ORIGINAL: Arterial stiffness is a potential mechanism and promising indicator of orthostatic
hypotension in the general population

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Chengdu (China), QINGTAO et al., 2014.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal. N= 1010 individuos da populacédo geral (idade média de
64,8+7,7).

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS e/ ou 10 mmHg na PAD entre a medida
supina e as medidas de 30 segundos e 2 minutos.

METODO DE AFERICAO: apds 10 minutos de repouso a PA supina foi medida (Omron), assim
como 30 segundos e 2 minutos depois da mudanca de postura. Todas as medidas foram realizadas
2 vezes sendo utilizado a média das mesmas.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 4,9% (idade média de 68 + 7.4 anos).

ASSOCIACAO COM HO: HO foi associada a rigidez arterial (OR: 1,30 por 1 m/s; IC de 95 %: 1,106—
1,528), PAS, uso de anti-hipertensivo, creatinica sérica e mudancas na frequencia cardiaca apos 2
minutos de ortostase.

AVALIACAO: amostra representativa e presenca de anélise ajustada.

ARTIGO 29

TITULO ORIGINAL: The prevalence and pathological correlates of orthostatic hypotension and its
subtypes when measured using beat-to-beat technology in a sample of older adults living in the
community

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Limerick (Irlanda), COOKE et al., 2013.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal, subestudo do “Health Inequalities and Ageing in the
Community Evaluation (HIACe)” com 362 idosos de 65 anos ou mais.

DEFINICAO DE HO: uma reducéo da PA a partir da linha de base de 20 mmHg na PAS ou 10
mmHg na PAD dentro de 3 minutos da inclina¢do. Em caso de intolerancia a inclina¢do antes dos 3
minutos completos a PA mais baixa registrada foi utilizada.

METODO DE AFERICAO: a manobra postural foi realizada com dois métodos.

- Apds 5 minutos em decubito dorsal os participantes foram inclinados em 70° por 3 minutos tendo a
PA monitorada de forma continua batimento a batimento

- Ap6s 3 minutos de repouso sentado o participante tinha sua PA verificada, levantava-se e tinha a
PA verificada novamente com 30 segundos. Ambas as verificacdes utilizando um aparelho
automatico (Omron).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 58,6% pelo método continuo de verificagio da PA e
17,3% utilizando o esfignomandmetro. Idade mediana de 73 anos (70-78). A duragdo mediana das
reducdes foi 23 segundos (12-66) na PAS (<20 mmHg) e 17 segundos (10-44) na PAD (<10 mmHg).
Caso a HO fosse especificada como a redugdo com duragdo minima de 60 segundos a prevaléncia
reduziria 23,3%, duragdo minima de 120 segundos para 13,5% e uma dura¢édo minima de 180

139




segundos para 9,0%.

ASSOCIACAO COM HO: na anélise multivariada com dados da press&o batimento a batimento
apenas aumento de frequéncia cardiaca foi preditor de HO (OR: 1,037; IC de 95%: 1,008-1,066).
AVALIACAO: amostra ndo representativa. Métodos e defini¢cbes de dificil comparacao.

ARTIGO 30

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension Does Not Increase Cardiovascular Risk in the Elderly at
a Population Level

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: estudo multicéntrico (Italia), CASIGLIA et al., 2014.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Last Evidences Of Genetic Risk factors in the Aged -
LEOGRA), 12 anos de seguimento. N=1016 homens e mulheres com mais de 65 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS e/ ou 10 mmHg na PAD dentro de 3
minutos de ortostase.

METODO DE AFERICAO: ap6s 10 minutos de repouso a PA supina foi medida 3 vezes usando
aparelho oscilométrico (Omron 705 IT). Utilizou-se a média das 2 ultimas medidas. Apos a ortostase
novamente a PA foi verificada com 1 e 3 minutos.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 16,53%, média de idade de 73,8 + 6,3 anos.
ASSOCIACAO COM HO: HO ndo se mostrou um preditor para eventos cerebrovasculares,
coronarianos, arritmias, fibrilacao atrial e sincope apdés ajuste; apesar da associagédo verificada na
analise univariada.

AVALIACAO: amostra representativa e presenca de andlise ajustada. As informacdes sobre como a
PA foi medida ndo séo detalhadas ndo sendo possivel saber com quantos minutos apds a mudanca
da postura PA foi verificada.

ARTIGO 31

TITULO ORIGINAL: Orthostatic hypotension (OH) and mortality in relation to age, blood pressure
and frailty.

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Nova Scotia (Canada), ROCKWOOD; HOWLETT;
ROCKWOOD, 2012.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: estudo de coorte de base populacional (Canadian Study of Health &
Aging (CSHA-2), iniciado em 1996-1997. N= 1347 pessoas com media de idade de 83,2 + 6,4 anos.
DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS e/ ou 10 mmHg na PAD dentro de 3
minutos de ortostase.

METODO DE AFERICAO: a PA foi verificada com esfignomandmetro de mercirio na posi¢éo supina
e em pé (sem relato de tempo).

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 17,7%

ASSOCIACAO COM HO: HO esteve significativamente relacionada a maiores indices de fragilidade
e maiores médias de pressao arterial sistdlica e diastdllica. Na andlise bruta a HO foi associada a
risco de morte, entretanto apos ajuste por fragilidade este resultado néo foi significativo.
AVALIACAO: amostra representativa e presenca de andlise ajustada. Ha omiss&o do tempo da
verificacdo da PA durante a manobra postural.

ARTIGO 32

TITULO ORIGINAL: Postural changes in blood pressure in the general population of Cantabria
(northern Spain)

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Cantabria (Espanha), VARA-GONZALEZ; MUNOZ-
CACHO; SANZ DE CASTRO, 2008.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal. N= 1178 individuos da popula¢éo geral com mais de 18
anos, media de idade de 49+18,8 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS e/ ou 10 mmHg na PAD com 1 ou 3
minutos de ortostase.

METODO DE AFERICAO: 6 medidas da PA foram feitas com o participante sentado, 3 com um
esfigmomandmetro de mercurio, interligadas a 3 usando um dispositivo semiautomético (OMROM
705 CP). Duas medidas foram feitas com o participante em pé, apds 1 e 3 minutos, usando o Ultimo
dispositivo. Utilizou-se a média das ultimas 2 medidas sentadas com o OMROM ou a média das 3
medidas para individuos com arritmia.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 7,4% (6,0-9,1), média de idade de 49+18,8 anos com
intervalo de 18 a 100 anos. A prevaléncia apenas na PAS apds 3 minutos foi de 2,1% (1,4-3,2) e na
PAD de 2,9% (2,0-4,1).
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ASSOCIACAO COM HO: HAS (OR: 2,40; IC 95%: 1,41-4,09) apés andlise ajustada.
AVALIACAO: amostra representativa e presenca de anélise ajustada.

ARTIGO 33

TITULO ORIGINAL: Population-Based Study on the Prevalence and Correlates of Orthostatic
Hypotension/Hypertension and Orthostatic Dizziness.

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Tainan (Taiwan), WU et al., 2

008.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: estudo transversal. N= 1638 individuos entre 20 e 84 anos.
DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS e/ ou 10 mmHg na PAD com 1 ou 3
minutos de ortostase.

METODO DE AFERICAO: a PA supina foi verificada 2 vezes ap6s 15 minutos de repouso com
aparelho oscilométrico (Dinamap), e a PA em pé apds 1 e 3 minutos da mudancga de postura.
PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: prevaléncia de 15,9% (7,6% entre 20-29; 9,8% entre 30-
39; 16,9% entre 40-49; 20,2 % entre 50-59; 25,8% entre 60-69; 31,7% com mais de 70).
ASSOCIACAO COM HO: em individuos com menos de 40 anos a hipertenséo foi
independentemente associada a HO. Em individuos com mais de 40 a idade, pré-hipertensao,
hipertenséo e diabetes mellitus foram independentemente relacionados a HO.

AVALIACAO: amostra representativa e presenca de anélise ajustada.

ARTIGO 34

TITULO ORIGINAL: Orthostatic hypotension in the healthy elderly
LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Ancara (Turquia), ATLI; KEVEN, 2006.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal. N= 61 individuos com mais de 65 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS e/ ou 10 mmHg na PAD em 3 minutos.
METODO DE AFERICAO: a PA supina foi verificada ap6s 20 minutos de repouso com
esgifnomanémetro de mercurio, e a PA em pé apds 3 minutos da mudanca de postura.
PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 14,7% (9 individuos com média de idade de 686 anos).
ASSOCIACAO COM HO: Os individuos com HO apresentaram menor nivel de insulina plasmaética
em jejum, e maior indice de massa ventricular esquerda. Nao houve andlise multivada.
AVALIACAO: amostra nédo representativa e sem analise ajustada quanto a fatores de confusao.

ARTIGO 35

TITULO ORIGINAL: Prevalence and correlates of orthostatic hypotension in middle-aged men and
women in Korea: the Korean Health and Genome Study

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Coréia (Coréia do Sul), SHIN et al., 2004.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: transversal (Korean Health and Genome Study). N= 8908 individuos
entre 40 e 69 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS e/ ou 10 mmHg na PAD em 3 minutos.
METODO DE AFERICAO: a PA supina foi verificada 3 vezes com intervalo de 30 segundos apds 5
minutos de repouso com esgifnomanémetro de mercurio, e a PA em pé apds 0 e 2 minutos da
mudanca de postura.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: a prevaléncia em 0 e 2 minutos foi de 12,3% e 2,9%,
respectivamente, e 13,8% considerando uma das duas medidas. Média de 51 anos. A prevaléncia
aumentou conforme a idade, principalmente na medida do minuto O..

ASSOCIACAO COM HO: nos homens HO foi associada & hipertensdo, menor IMC e triglicerideos
mais elevados; e nas mulheres também com hipertensédo e menor IMC, além de diabetes.
AVALIACAO: amostra representativa e analise ajustada por idade e outras caracteristicas.

ARTIGO 36

TITULO ORIGINAL: Orthostatic Hypotension Predicts Mortality in Elderly Men: The Honolulu Heart
Program

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAOQ: Honolulu (Estados Unidos), MASAKI et al., 1998.
TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Honolulu Heart Program), 4 anos de seguimento. N= 3522
homens, com idade de 71 a 93 anos, de ascendéncia japonesa que viviam no Hawai.

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS e/ ou 10 mmHg na PAD em 3 minutos.

METODO DE AFERICAO: a PA supina foi verificada ap6s 15 minutos de repouso com
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esgifnomandmetro de mercurio, e a PA em pé apds 3 minutos.

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 6,9%, aumentando com a idade (5,1% entre 71 a 74,
6,3% entre 75 a 79, 9,2% entre 80 e 84 e 11,9% com mais de 85).

ASSOCIACAO COM HO: HO foi um preditor independente de mortalidade (RR: 1,64; IC de
95%:1,19-2,26).

AVALIACAO: amostra representativa, utilizacao de analise multivariada.

ARTIGO 37

TITULO ORIGINAL: Postural Hypotension and Dizziness in a General Aged Population: A Four-Year
Follow-Up of the Helsinki Aging Study.

LOCAL, AUTORES E ANO DE PUBLICACAO: Helsinque (Finlandia), TILVIS et al., 1996.

TIPO DE ESTUDO/AMOSTRA: coorte (Helsinki Aging Study), 4 anos de seguimento. N= 569
individuos de 75, 80 e 85 anos.

DEFINICAO DE HO: queda maior que 20 mmHg na PAS e/ ou 10 mmHg na PAD.

METODO DE AFERICAO: a PA supina foi verificada ap6s 5 minutos de repouso e a PA em pé 1
minuto apos se levantar. )

PREVALENCIA DE HO E FAIXA ETARIA: 30,3% (27,9% no grupo de 75 anos, 32,8% no grupo de
80 e 30,8% no grupo de 85 anos), sendo que a queda na pressao sistolica e diastolica ocorreu em
7,5%. A presenca de tontura apés ortostase ocorreu em 19,7%.

ASSOCIACAO COM HO: HO n3o foi significativamente relacionada a mortalidade.

AVALIACAO: amostra representativa, utilizacéo de analise multivariada.
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