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RESUMO
Natureza do problema

A patogénese da Hipertensdo Arterial Sistémica essencial, um dos principais
fatores de risco para doencas atero-trombéticas, € multifatorial, dependendo da
interacao entre predisposi¢do genética e fatores ambientais. O cloreto de sodio parece
ser o mais importante desencadeante ambiental. Os estudos observacionais apontam
para uma associagdo positiva entre consumo de sal e prevaléncia de HAS entre
diferentes sociedades. Dentro de uma mesma sociedade, porém, sua intensidade é
menor. Uma das explicagbes para esta constatacao & a existéncia de individuos muito
sensiveis ao sal e outros, resistentes, fazendo com que a correlagdo dependa,
principaimente, dos primeiros. Tal caracteristica parece ter uma forte predisposicao

familiar.
Objetivo

Investigar a influéncia da predisposigdo familiar para hipertensido sobre a
associagdo entre excregao urinaria de sédio e pressdo arterial, em uma amostra

populacional de admtos jovens.

Métodos

Modelo geral de Investigacdo: estudo observacional, analitico e de delineamento
transversal.
Amostra: a amostragem, com base populacional, foi aleatéria e deu-se por estagios

muiltiplos e por conglomerados.



Afericdo das variaveis: coletaram-se os dados em visita domiciliar. Foi aplicado um
questionario que continha questdes referentes a dados pessoais, socio-econémicos,
histéria familiar de hipertensdo, uso de medicamentos, exposigao ao fumo e alcool,
entre outras. A determinagéo da historia familiar foi feita através da informagao direta
do entrevistado ou fornecidas pelos outros familiares ou moradores entrevistados no
domicilio. Aferiram-se parametros antropométricos e a pressdo arterial com
manometros anerdides, periodicamente calibrados contra mercuriais. A média de duas
afericoes foi utilizada nas analises. Coletou-se urina noturna (12 horas) no domicilio
dos entrevistados. A andlise bioquimica foi feita pelo método de fotometria de chama
para o soédio e potassio. Determinou-se a calciuria pelo método de O-cresoftaleina
complexano, sem desproteiniza¢ao, na automacao Cobas Mira.

Analise estatistica: utilizou-se estatistica descritiva pertinente natureza dos dados. As
hipéteses bivariadas foram testadas por Qui-quadrado, ANOVA, correlagao dé Pearson
e teste T de Student. Para controle de vieses de confus@o das associagdes ém teste,

empregou-se analise de covariancia.

Resultados

De um total’ de 432 individuos elegiveis, 3’98 (92,1%) foram entrevistados. Entre
os 398 que coletaram a urina, 163 tinham menos do que 35 anos. Dest’é‘s, foram
excluidos 6 pela invalidagao dos parametros urinarios, resultando em 157 individuos.
Vinte e sete deles (f?,Z%) tinham ambos os pais, ou um pai e um irmao, hipertensos,
sendo entdo caracterizados como o grupo de predisposicdo familiar forte. Os 130
restantes (82,8%) constituiram o grupo de predisposigdo familiar ndo-forte.

As andlises de correlagdo entre excregdo urinaria noturna de sédio e a pressao
arterial, estratificando-se para a historia familiar, mostraram uma correlagao

significativa entre os niveis pressoricos e a excrecdo urinaria nos fortemente



predispostos. Em uma analise de covariancia, ajustada para idade, indice de massa
corporal e cor, constataram-se as seguintes médias das pressOes sistolicas e
diastolicas (mmHg) nos grupos categorizados por predisposi¢ao familiar (P + ou -) e

excregao urinaria de sodio, acima e abaixo da média de toda a amostra (S + ou -):

SISTOLICA: | P+/S+ = 128,3 mmHg | P+/S— = 118,3mmHg

P—/S+=117,9 mmHg | P-/S—-=119,5 mmHg

ANCOVA Historia familiar: F =204 p =0,155
Excregdo urinaria: F=211 P =0,148
Interagdo: F=464 P =0,033

DIASTOLICA: | P+/S+ = 80,6 mmHg | P+/S~ = 71,2 mmHg

P-/S+ = 71,2 mmHg | P-/S— = 75,5 mmHg

ANCOVA: Histéria familiar: F=074 P =0,391
Excregido urinaria: F=173 P =0,191
interagdo: F =761 P =0,007

Conclusoes

Os presentes achados demonstram que a associagao entre a excre¢ao urinaria
de sodio e a presséo arterial , em adultos jovens, € influenciada pela predisposigao
familiar para hipertensdo. A associagao é forte, somente, nos individuos predispostos
para hipertensao. Esse achado, anteriormente demonstrado em modelos
experimentais, foi aqui detectado em individuos vivendo sob condigdes usuais. O fato
de se terem estudado valores de pressdo arterial e de excregdo urinaria de sadio,
obtidos com proximidade temporal, reforga a idéia de que a associagédo é instantanea.
A fraca correlagio observada em alguns estudos populacionais intra-sociedades pode

ser explicada por esse fato, em adicdo predisposicao familiar para hipertensao.



ABSTRACT
Background

The pathogenesis of essential hypertension, one of the most important risk factor
for atherotrombotic diseases, is multifactorial, depending on the interaction between
genetic and environmental factors. Sodium chloride stands out among the
environmental determinants. The association between sodium intake and blood
pressure has been investigated through several models. In cross-sectional surveys,
conducted among different countries, it has been demonstrated a positive association
between sodium intake and prevalence of hypertension. Otherwise, the association is
weaker when explored among individuals living in the same society. A variation on the
salt sensitivity across their inhabitants is an explanation for the difference in the
intensity of the association. It would depend, mainly, from the salt-sensitive individuals,

an inheritable attribute.
Objective

To investigate the influence of the familial predisposition to hypertension on the
association between blood pressure and urinary output of sodium in a prbbabilistic

population sample of young adults.

Methods

Study design: observational, analytical, cross-sectional.
Sampling: multiple stage, population-based, randomized cluster sampling.

Variables: they were collected at domicile. The questionnaire asked about derhografic,



and socioeconomic characteristics, familial predisposition to hypertension, exposition to
alcohol and smoke, gyneco-obstetric history, and use of medicines. When possible, the
familial predisposition to hypertension was checked with the relatives living in the
house. Anthropometric variables were measured in a standardized way. Sitting blood
pressure was detemined with aneroid sphygmomanometers, periodically calibrated
against mercury manometers. The average of two determinations was used in the
analysis. Overnight urine was collected at home with detailed written instructions.
Sodium and potassium concentrations were determined through flame
spectrophotometry. Calcium was measured by the O-cresoftalein method (Cobas Mira
automatized device).

Statistical analysis: comparisons across the gfoups were performed by Chi-square
statistics (categorical variables) and Student t-test or ANOVA (continous véﬁables).
Pearson's correlation coefficient was used to test the association between sodium
excretion and blood pressure acording to the fémily predisposition to hypertension.

Covariance was used to control for potential biases of the associations of interest.

Results

From a total of 432 eligible individuals, 389 (92.1%) were interwied. Of these,
40.9% were younger than 35 years old. Six were éxcluded because the amount of urine
was less than 100 ml. A total of 157 persons cbnstitute the final sampling. Twenty-
seven individuals (17.2%), who had two first degree relatives with hypertensyion, were
included in the strong familial predisposition group. The remaining constituted the group
with not-strong familial predisposition to hypertension.

The Pearson's correlation coefficient between sodium excretion and systolic and
diastolic blood pressure were statistically significant only in the strong predisposition

group. Systolic and diastolic blood pressure of the individuals categorized by familial



predisposition to hypertension (P + or -) and overnight sodium excretion above and
below the average of the whole sample (S + or -), adjusted for age, body mass index

and skin color, were:

SYSTOLIC: | P+/S+ = 128.3 mmHg | P+/S- = 118.3 mmHg

P-/S+ = 117.9 mmHg | P-/S—=119.5 mmHg

ANCOVA:  Family predisposition: F=204 P =0.155
Urinary excretion : F=211 P=0.148
interaction: F=464 P =0.033

DIASTOLIC: | P+/S- = 80.6 mmHg | P+/S— = 71.2 mmHg

P-/S+ = 71,2 mmHg | P-/S+ = 75.5 mmHg

ANCOVA:  Family predispasition: F=0.74 P =0.391
Urinary excretion: F=173 P=0.181
Interaction: F=761 P =0,007

Conclusions

It was demonstrated that the familial predisposition to hypertension influences
the association between urinary sodium excretion and blood pressure levels. This
association is strong only in individuals predisposed to hypertension. This finding,
previously demonstrated in experimevntal models, was detected in individuals living
under usual conditions. The proximity between blood pressure determination and
urinary sampling utilized in this investigation strengthens the idea that the association
between sodium intake and blood pressure is instantaneous. This is an additional
explanation to the influence of familial predisposition to hypertension for the weak

correlation observed in within society studies.
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REVISAO DA LITERATURA

A Hipertensido Arterial Sistémica é a causa da cardiopatia, nefropatia e
retinopatia hipertensivas e um dos principais fatores de risco para aterosclerose, que
se manifesta por cardiopatia isquémica, doenga cérebro-vascular, renal e vascular
periférica. Os valores de pressdo arterial, que estdo associados com um risco
aumentado de ocorréncia desses eventos, sao os que definem a Hipertensao Arterial
Sistémica. Ha uma correlagao direta entre os valores de pressao arterial diastdlica, a
partir de 70 mmHg, e a incidéncia de eventos cardiovasculares (MacMahon e
colaboradores,1990; Horan e Lenfant, 1990). Em termos praticos, caracterizam-se
como hipertensos os individuos onde o risco esta definidamente aumentado. Diferentes
comités nao concordam sobre os limites do risc;o, pois consideram valores entre 90 e
100 de mmHg para a diastodlica e 140 e 160 mmHg para a sistolica (Programé Nacional
de Educacdo e Controle da Hipertensao Arterial-PNECHA, 1988; Swalles e
colaboradores, 1989; JOINT V, 1993, OMS, 1993; Haynes e colaboradores, 1993). A
coexisténcia de outros fatores etiologicos de doengas atero-trombéticas, como o habito
de fumar, diabete mélito e obesidade, aumenta o risco propiciado pela hipertensao.

Segundo o relatério do Comité Americano para Detecgao, Avéliagéo e
Tratamento de HAS (Joint V, 1993), existem, vn’os Estados Unidos da América, pelo
menos 50 milhdes de hipertensos. Aparenterﬁehte houve uma redugao do namero de
individuos com a doenga, persistindo ainda a te’ndéncia de elevagao com a idade, uma
prevaléncia elevada na raga negra e nos estratos economicamente menos favorecidos.

A prevaléncia de hipertensao arterial sistémica no Brasil é estimada entre 11 e
20 % (PNECHA, 1988). Em um estudo transvérsal, representativo do estado do Rio
Grande do Sul, 11,2% dos adultos avaliados tinham presséo arterial diastélica superior
a 95 mm Hg e 6,1%, com a pressdo arter}iél ’menor do que 95, estavéhﬂ usando

farmacos anti-hipertensivos (Achutti e Medeifos, 1985). Um inquérito recente na
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populagado urbana de Porto Alegre apontou uma prevaléncia de hipertensao (PA >
160/95) de 12,9% (+ 2,0), que aumentou com a idade, em ambos os sexos. A
prevaléncia entre os entrevistados de cor branca (n = 962) foi de 12,6% (+ 2,0) e de
15,5% (+ 2,1) entre os nao-brancos (n = 129) (Moraes e colaboradores, 1992). A tabela
1 apresenta a prevaléncia de HAS em alguns estudos brasileiros que empregaram PA

> 160/95 mmHg, como nivel diagnostico.

TABELA 1. PREVALENCIA DE HAS ENTRE ALGUNS ESTU-
DOS BRASILEIROS, CONSIDERANDO 160 x 95 mmHg COMO
NIiVEL CLASSIFICATORIO
Cidade Autores Ano | Faixa etaria | Prevaléncia
Porto Alegre | Achutti e col. | 1985 20-74 11,8%
Volta Redonda | Kleinecol. | 1985 | 20-74 10,1%
Araraguara Lolio e col. | 1990 15-74 25,5%
Porto Alegre | Moraes e col. | 1992 18-88 12,9%

No conjunto, as doengas cardiovasculares constituem-se na principal causa de
“morte nos paises desenvolvidos e também no Brasil (PNECHA, 1988). Apesar de os

bacientes, com elevagao mais acentuada de pressao arterial, serem os de maior risco,
a morbidade e a mortalidade conseqﬁentes‘ HAS devem-se aos casos leves e
moderados, que sdo os mais prevalentes (Kannel, 1976; Kaplan, 1986).

Em adultos, algumas vezes é possivel detectar uma causa para a elevacao
crénica da pressdo arterial, como nefropatias parenquimatosas, alteracbes reno-
vasculares, hiperaldosteronismo e feocromocitoma. Na grande maioria dos casos, no
entanto, ndo se isola um fator causal, atribuindo-se a mesma a uma interacao entre a
predisposigéo genética (histéria familiar de hipertensdo) e fatores ambientais, como
excessiva ingestdo de cloreto de sédio e deficiehte ingestao de potassio. No primeiro
caso, a hipertensdo é denominada secundaria; no segundo, primaria ou essencial.

Alguns farmacos, como os anticoncepcionais hormonais, os antiinflamatérios e o



alcool, podem ocasionar ou predispor elevagao da pressao arterial.

A idéia de que existe um determinante genético para a ocorréncia de HAS
essencial tem aceitacdo consensual, havendo discordancia sobre a forma de
transmissao, se multigénica (Pickering, 1977; Mc Kusik, 1980; Mendlovitz, 1982) ou
mendeliana (Platt, 1963; Editorial, Lancet, 1983; Williams e colaboradores, 1992).

Robinson e colaboradores, em uma analise secundaria do estudo de prevaléncia
gaucho de 1978 (Robinson e colaboradores, 1991), observaram uma correlagao
positiva significativa da hereditariedade com niveis pressodricos, de forma mais intensa
com a pressao diastdlica. |

A heranga genética manifesta-se lentamente durante a vida, sugerindo uma
interacdo com fatores ambientais. Dentre eles, ok cloreto de sddio (NaCl) é o principal.
Na auséncia de uma ingestao alta ou moderada‘de sal, os outros fatores ambientais
podem ndo operar (Simpson, 1992). Essa convicgdo nao se apoia, entretanto, em
irrefutaveis demonstracoes de causalidade. Na opinido de alguns, nao existem
evidéncias suficientes para recomendar abordagens coletivas de restricao de ingestao
de sal (Robertson, 1988: Editorial, Lancet, 1989).

A associagado da sobrecarga salina com o desenvolvimento de HAS tem sido
investigada em diversos modelos. Destacam-se eXperimentos com animais, ensaios de
manipulagéo salina em normotensos e hipertensos, estudos transversais e de coorte,
éstudos de migragdo e ensaios clinicos de prevencao primaria e de trataménto de
hipertensao. |

Os estudos epidemioldgicos investigam a associagdo entre a ingestao salinae a
pressao arterial, considerando diferentes sociedades (inter-sociedades), uma mesma
comunidade (intra-sociedade) e populagdes migrantes. Varios deles tém indicado a
baixa prevaléncia de hipertensdo em algumas civilizagées primitivas nao-aculturadas.
Entre os estudos classicos nessa area, incluem-se os feitos com indigenas brasileiros

(Lowenstein 1961; Oliver e colaboradores, 1975). Em outras civilizagéés nao-
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aculturadas, observou-se o mesmo fendmeno (Page e colaboradores, 1974). A baixa
prevaléncia de hipertensao, entretanto, poderia ser devida a outros fatores, tais como:
elevado consumo de potassio, ndo-uso ou baixo consumo de bebidas alcoodlicas,
grande consumo de vegetais e menor consumo de gorduras saturadas. Os individuos
de populagdes primitivas tendiam a ser menores, mais magros, mais ativos e néo
costumavam ganhar peso com a idade.

Um dos primeiros estudos que investigou a associagéo entre a pressao arterial e
o habito de adicionar sal alimentagao foi feito por Dahl e colaboradores (1977) . A
analise de cinco populagdes mundiais mostrou uma correlagao positiva, quase perfeita,
entre a ingestao de cloreto de sédio e a prevaléhcia de hipertensdo. Apesar desse e de
outros estudos da época limitarem-se devido ao pequeno numero de observagdes,
desenho inadequado e potenciais vieses na afericdo da pressao arterial e da
exposicao ao sodio, sdo tidos como classicos entre os estudos inter-sociedades.

O Intersalt (1988), um estudo transversal realizado em 52 centros de frinta
paises, foi delineado de maneira a contornar muitos dos problemas metodoldgicos
citados. Em quatro centros, uma baixa excrecao de sodio na urina acompanhaya~se de
baixas cifras tensionais e uma pequena, ou praticamente ausente, tendéncia
elevagdo da pressdo com a idade. Excluindo-se esses centros, observou-se uma
correlagao significativa fraca entre a excrecdo de sodio e as pressbes sistdlica e
diastdlica, apOs ajustadas para ingestdo de alcool e indice de massa ycorporal,
mantendo-se a tendéncia elevagao com a idade.

A prevaléncia de HAS, (definida como PA > 140/90 mmHg ou o uso de
antihipertensivos), correlacionou-se positivamente com a excregido urinaria dé sodio. A
excluséo desses centros de baixa ingestdo de sodio, porém, enfraqueceu a
associagao.

Os investigadores do Intersalt estimaram qﬁe uma redugao de aproximadamente

100 mmol/dia na ingestao de sodio reduziria 2,2 mmHg, em média, a presséo ‘sistélica
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e 0,5 mmHg a diastdlica, quando ajustada para idade, sexo, excregdo de potassio,
indice de massa corporal e ingestao de alcool.

Um dos achados mais importantes do Intersalt foi a significativa correlagdo entre
a pressao arterial e a idade. Essa tendéncia positiva foi observada em todos os 52
centros e mantida nos 48 centros, considerados de alto consumo de sddio. Os achados
sugerem que uma ingestdo de sodio menor do que 100 mmol/dia reduziria a pressao
sistdlica em média 9 mmHg, na faixa etaria de 25 a 59 anos. Provavelmente, a
correlag@o seria mais forte se o estudo tivesse incluido individuos de uma faixa etaria
mais elevada. Assim, os achados referentes s comparagoes entre sociedades
sugerem que uma ingestdo cronica de grandes quantidades de sédio pode ser
responsavel, em parte, pela correlagdo positiva entre a pressao arterial e a idade nas
culturas ocidentais. |

Os estudos de migracao constituem uma interessante forma de documentar a
correlagdo da pressdo arterial com os fatores ambientais. Comparam popﬁlagées
migrantes com controles ndo-migrantes, avaliando grupos com base genética similar.
Varios estudos tém documentado elevagbes na pressao arterial por eféitos da
urbanizagao e ocidentalizagdo de populagdes, embora poucos tenham sido capazes de
apontar possiveis determinantes ambientais. Dois trabalhos adequadamente
planejados mostraram resultados interessantes. O primeiro investigou os efeifos sobre
a pressdo arterial da migragdo de nativos das ilhas Tokelau para a ilha principal da
Nova Zelandia, comparando-os a nao-migrantes pareados por idade. Hou\)e uma
discreta elevagédo ’da pressdo arterial em praticamente todas as faixas etarias; os
aumentos globais foram 7 a 8 mmHg para os homens e 3 a 4 mmHg para as mulheres.
Fatores explanatdrios para as diferencas foram admento na ingestao de sédio;:redugéo
na ingestao de potassio e aumento de peso (Joseph e colaboradores, 1982). Outro
estudo feito no Kenia (Poulter e colaboradoreé, 1985) revelou resultados ‘gimilares.

Migrantes de uma comunidade rural, com atividades de subsisténcia, foram
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comparados a um grupo de individuos pareados por sexo, idade e regido geogréfica.
Os resultados mostraram um forte efeito hipertensivo ligado migracao,
acompanhados de elevagbes na freqiéncia cardiaca, na ingestdo de soédio, no
consumo de alcool e cigarros, no peso corporal e na redugio da ingestao de potassio.

Os estudos epidemiologicos realizados em uma mesma populagao tém algumas
vantagens. Populag¢des individuais sdo mais homogéneas sob o ponto de vista cultural
e genético. Dessa forma, a associagdo entre alguns fatores ambientais e a pressao
arterial parece ser mais facilmente isolada.

Em discordancia com os achados entre sociedades, varios trabalhos intra-
Sociedades tém resultados negativos, havendo em alguns até mesmo uma correlagao
inversa entre a ingestao de sddio e a pressao arterial (Muntzel e Drueke, 1992).

Salonen e colaboradores (1983), estudando duas comunidades finlandesas,
através de um questionario sobre a ingestdo de NaCl nas ultimas 24 horas, detectou
uma fraca associagio entre ingestdo de sédio e pressao arterial.

M'Buyamba-Kabangu e colaboradores (1986), em uma amostra aleatdria da
populagdo urbana de Bantu, Zaire, ndo encontrou correlagdes significativas entre a
pressdo arterial e a excregao urinaria de eletrélitos nos jovens com idade d’e‘ 10 a 19
anos. Nos adultos com mais de 20 anos, houve uma correlagao significativa da pressao
sistolica com a excregao urinaria de sodio em 24 horas. A ocorréncia de alguns
problemas, na coleta da urina, podem ter influenCiado tais resultados.

Kesteloot e colaboradores (1987) correlacionaram a excre¢ao urinaria de 24
horas de cations com a pressdo sanguinea, na Republica Popular da China,
encontrando uma associagao significativa entre ambas.

A anélise intra-sociedades no Intersalt (1988), controlada para idade e sexo,
detectou uma correlagdo positiva em 39 dos 52 centros, mas estatisticamente
significativa em apenas 15, para a presséao s’istélica. Dois centros aprééentaram

correlagbes negativas. Quando ajustado para indice de massa corporal, consumo de
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alcool e excregdo de potassio, houve associagdo positiva em 33 centros, sendo
estatisticamente significativa em somente 8 deles, para a sistdlica e auséncia de
signicancia para a distolica.

O Scottish Heart Healthy Study (Smith e colaboradores, 1988) correlacionou
niveis pressdricos com a excregdo urindria de sodio em 24 horas, em 22 distritos
escoceses, encontrando uma fraca correlagdo positiva apés controle de potenciais
vieses de confusdo, tais como: idade, sexo, frequéncia de pulso, massa corporal,
consumo de alcool e excregao de potassio.

Kesteloot e colaboradores (1988), num estudo em diferentes comunidades
belgas, observaram uma correlagdo positiva entre ingestao de sodio e presséo arterial
em individuos néo tratados para hipertensao, apos ajuste para idade, indice de massa
corporal, frequéncia cardiaca, consumo de alcool e ingestdo caldrica total. Em
mulheres, essa correlagao nao foi significativa para a pressao diastolica.

Khaw e colaboradores (1988), em um estudo transversal realizado em uma
comunidade norte-americana, encontraram uma aSsociagéo positiva signicativa entre a
ingestao de sédio, aferida por um questionario dirigido ingestdo de NaCl nas ultimas
24 horas, e a pressao arterial entre os homens, independente da idade, indice de
massa corporal, ingestao de potassio e calcio.

Em nosso meio, Costa e colaboradores (1990) demonstraram uma fraca, mas
positiva associagdo, entre a excregdo urinaria de sodio, estimada em amostras
instantaneas de urina, e a pressao arterial. A significéncia da associagao exteriorizou-
se somente apds o controle matematico para quatro caracteristicas individuais e para o
momento da coleta da urina. |

Uma visdo conjunta dos trabalhos comentados aponta uma discrepénéia, ainda
ndo explanada, entre a fraca associacdo da ingestdo de sal com a incidéncia de HAS,
dentro de uma mesma sociedade, e a evidente associagdo observada entre diferentes

sociedades. Uma explicagéo aventada & de que o verdadeiro padrdao de consumo
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individual de cloreto de sédio ndo foi adequadamente aferido em muitos estudos,
recomendando-se ser necessario medir a excregao de 7 a 14 periodos de 24 horas
para espelhar o padrdo de consumo em populagoes ocidentais (Liu e colaboradores,
1979; Kesteloot e colaboradores, 1987). Corrigindo este viés teorico da aferigao do
padrdo de ingestao salina, Frost e colaboradores (1991), analisando 14 estudos intra-
sociedades, encontraram uma correlacao entre a ingestiao de sodio e a pressao arterial
similar dos estudos entre-sociedades. Nem todos concordam, entretanto, com a
ineficacia da afericao do padrao de ingestao salina por amostras urinarias obtidas em
menores periodos. Mesmo as amostras instantaneas poderiam expressar um padrdo de
consumo de sal adequado para estudar a associagao entre este e a pressao arterial
(Khaw, 1983; Costa e colaboradores, 1990).

Uma explicacao alternativa para a fraca correlagao entre a pressao arterial e a
ingestao de sadio, nos estudos intra-sociedades, &€ a de que a resposta sobrecarga
salina seja diversa entre os individuos.

Weinberger e colaboradores (1986) propuseram uma classificagao dos
individuos em sal-sensiveis e sal-resistentes. Os primeiros apresentariam uma
resposta hipertensiva maior frente a uma sobrecarga salina, ocorrendo tanto em
hipertensos como em normotensos. Na busca de marcadores genéticos de reéisténcia
e sensibilidade ao sal, em hipertensos e normotensos, foi detectado que os individuos
sal-sensiveis apresentavam mais o fenoétipo haptoglobina 1-1 do que os fénétipos
haptoglobina 2-1 e 2-2, sendo que os sal-resistentes apresentavam mais o fenétipo
haptoglobina 2-2 (Weinberger e colaboradores, 1987). Essa caracteristica indiVidua!,
que parece estar intimamente associada prediéposigéo familiar, pode ser um dos
responsaveis pela fraca associagdo entre a pressao arterial e a excregdo urinaria de
sodio intra-sociedades. |

Tem-se proposto existir um nivel critico de ingestao salina capaz de determinar

elevagdo da pressao arterial em individuos sensiveis ao sal. Qualquer quantidade de
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sal ingerida acima desse limite ndo teria um efeito adicional sobre a pressao sanguinea
(Houston, 1986). Aumentos na ingestao de sodio, acima de 100 mmol/dia, tém um
pequeno efeito sobre a incidéncia de hipertensado na populagdo em geral. Abaixo de 70
mmol/dia, o numero de individuos que desenvolverao hipertensao arterial diminui prati-
camente a zero. Essa interpretagao esta de acordo com os resultados de alguns dos
estudos epidemiolagicos comentados e encontra suporte também em observagdes
experimentais.

Experimentos de restricao salina em normotensos e hipertensos evidenciaram
que mesmo os indi\)iduos sal-sensiveis ndo apresentaram variagoes de pressao arterial
com niveis de ingestao salina entre 109 a 249 mmol/dia, mas tiveram dimihuigéo da
pressao frente redugéo salina de 109 para 9 mmol/dia (Gil Jr. e colaboradores, 1988)
. Embora resultados conflitantes tenham sido encontrados quanto ao limiar de ingestao
salina que determina variagées na pressao arterial, estima-se que o mesmo se situe
entre 50 a 100 mmol/dia. (Muntzel e Drueke, 1992). |

A menor capacidade renal de excretar a sobrecarga salina pode ser a
caracteristica desencadeante dos eventos hemodinémicos que resultam em
hipertensao. Os mecanismos de regulagao aguda da pressao arterial (resisténcia
periférica, débito cardiaco e complacéncia venosa) nao sdo capazes de sustentar
modificagbes crénicas da pressdo arterial. O mecanismo de controle renal de
eletrdlitos, fluidos e volume corporal, ndo relevante na regulagdo aguda da pressao
arterial, parece predominar em sua regulacao cr6ni‘ca (Guyton, 1977).

Os individuos mais capazes em reter sé‘dio pelo rim sofreriam expansao do
volume extracelular e, em conseqtiéncia, aumento do retorno venoso e débito cardiaco.
Elevagdes no débito cardiaco aumentam o fluxo rsangﬁineo tecidual, provocahdo um
estimulo aos mecanismos teciduais de auto-regulagdo de fluxo. Em muitos Ie‘itos, tais
mecanismos determinam vasoconstricdo arteriolar, com aumento da re‘syisténcia

vascular periférica. A combinagdo da elevacdo do débito cardiaco e da resisténcia
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vascular periférica tende a elevar a presséo arterial, suplantando o limiar renal retentor
de sodio, reequilibrando seu balango. O volume extracelular é restabelecido através do
aumento da chamada "pressao de diurese" que provoca a excre¢ao urinaria de sodio e
agua. Com o tempo, a resisténcia vascular periférica tende a permanecer cronicamente
elevada. Isso pode trazer o volume extracelular para valores proximos ao normal; &,
porém, mantida uma certa expansdo plasmatica (Tobian, 1977). Finalmente, as
arteriolas periféricas apresentam um espessamento de suas paredes, determinando
um aumento permanente da resisténcia vascular periférica (Folkow e colaboradores,
1973).

Essa interpretacdo tedrica dos mecanismos patogénicos da hipertensao tem
sido estudada em diferentes modelos experimehtais. Os individuos mais capazes de
reter sodio e agua seriam os sensiveis ao sal. Experimentos com animais detectaram
uma significativa diferengca na capacidade de excrecao de sédio através dos rins
isolados, de ratos hipertensos, quando compafados com os de ratos normotensos
(Tobian, 1974). Para excretar uma mesma quantidade de sddio, &€ necessario se
estabelecer uma pressao de perfusao significativamente mais elevada nos rins dos
ratos hipertensos. Em elegantes experimentos, Dahl e colaboradores (1974) e Bianchi
e colaboradores (1974) demonstraram que a pré-disposigéo ac aumento da pressao
arterial, desencadeada por sobrecarga salina, acompanhava o rim doado entre cepas
de ratos resistentes e de sensiveis ao sodio. Essa capacidade renal é hereditaria,
como demonstram as linhagens de ratos predispostos familiarmente hipertensao
(Okamoto e Aoki, 1963).

Se esse modelo efetivamente se reproduz em humanos, ocorreria, nos
predispostos geneticamente, retengdo de sodio, elevacdo cronica dos niveis
pressoricos e, finalmente, hipertenséo arterial sistémica.

As diferengas entre os individuos ndo podem ser detectadas quando a

hipertensdo estiver estabelecida, pois ai ja se mascararam parte dos mecanismos



descritos. A resisténcia periférica autonomamente elevada pode nao mais responder

reducao de volume. Isso é uma explicagdo para a eficacia inconstante da restricao
salina como medida terapéutica da hipertensao. Em alguns estudos, observa-se um
discreto efeito (Mac Gregor e colaboradores, 1982; Grobbee e Hofman, 1986;
MacGregor e colaboradores, 1989; Australian National Healthy and Medical Research
Council Dietary Salt Study, 1989; Cutler e colaboradores, 1991; Law e colaboradores,
1991), em outros, nao (Watt e colaboradores, 1983 e Richards e colaboradores, 1984).

Mesmo os ensaios de prevengdo primaria de hipertensao, onde a intervengao
ocorreria num estagio mais precoce do desenvolvimento da doenca, os resultados sao
controversos. Stamler e colaboradores (1989) observaram um efeito significativamente
positivo na redugdo da incidéncia de HAS. Ja o Hypertension Prevention Trial
Research Group (1990) ndo demonstrou resultados significativos apds trés anos de
observagao de grupos de individuos’ normotenSos, com e sem aconselhamento de
restri¢ao salina.

Estudos de manipulagdo de soddio erﬁ jovens normotensos, com e sem
predisposi¢ao familiar para hipertensao, constitdém-se no modelo mais adequado para
investigar caracteristicas diversas entre os predispostos e nao-predispostos
familiarmente para hipertensao. . |

A administragao de dietas com diferentes quantidades de sodio nao evidenciou
nenhum efeito sobre a pressao arterial em algunsVestudos (Kirkendall e colaboradores,
1976; Burstyn e colaboradores, 1980; Luft e colaboradores, 1982). Murray e
colaboradores (1978), demonstraram uma correlagao positiva entre grandes variagoes
de ingestao de cloreto de sodio e a pressao arterial (10 a 1500 mEg/dia). Luft e
colaboradores (1979) submeteram voluntérios,:b‘r:ancos e negros, ingestao de dietas
com grandes variagbes de sodio, detectando a mesma associagio anteridr, com
maiores niveis de pressdo arterial nos ultimos. Pietinen e colaboradores (1979)

demonstraram uma correlagéo positiva entre a excre¢ao de sodio urinario e a pressdo

23



arterial de voluntarios normais, com historia familiar de hipertensao arterial sistémica.
Holly e colaboradores (1981) demonstraram um aumento de pressao arterial em 16
voluntarios normais, apds quatro semanas de suplementagao de 100 mEg/dia de sédio,
nao havendo diferenca de comportamento entre os que tinham um dos pais hipertensos
(oito voluntarios) e os que tinham os pais normotensos. Skrabal e colaboradores (1981)
evidenciaram uma queda de pelo menos 5 mmHg na pressao arterial sistdlica e
distolica, em 12 entre 20 voluntarios normais, 8 dos quais com historia familiar positiva,
apos duas semanas de dieta com restricao salina. Hoffman e colaboradores (1983), em
um ensaio clinico de restricao salina em recém-nascidos, detectou difereng,as
significativas no grupo de criangas submetidas dieta hipossddica, apés um periodo
de seis meses. Watt e colaboradores (1985) nao evidenciaram efeito hipotensor de
dietas com restrigdo salina em descendentes de normotensos ou hipertensos.

Fuchs e colaboradores (1987) estudaram os efeitos da variagao na ingestao de
cloreto de sodio sobre a pressao arterial em voluntarios normais, com e sém risco
genético de desenvolvimento de hipertensao arterial sistémica essencial. Os‘ primeiros
parecem ter uma adaptacao diversa sobrecarga salina, apresentando, na faixa etaria
estudada, um aumento transitério da pressao arterial, como pode ser visto na figura 1.

Muitos estudos referidos séo criticados pela sua curta duragdo. Alguns trabalhos
com mais de trés meses apresentam resultados variados. O "Exeter-Andover Project”
(Ellison e colaboradores 1989), um estudo ‘de restricdo salina realizado com
adolescentes normotensos, demonstrou uma reducdo das pressdes sistolicas e
diastolicas frente a modestas reducgdes na inges‘téo salina por um periodo de 31meses.
Concluem os autores que, se continuadas até a vida adulta, essas redugbes na
pressdo sanglinea, teriam um impacto importante sobre o futuro risco de hipertenséo.

Uma hipdtese atraente a ser investigada é de que a predisposi¢éao familiar para

HAS possa mascarar a associagdo entre a ingestdo de sédio e a pressado arterial

24



130 -

=)
E
E120 - Vv/
<
9 w
-
[
2]
»
100 - O predispostos (n = 11)
80 - ® nao predispostos {n = 6)
=)
x
E
E
<
O 70
d
O
'—.
0
<
fa)
60 -

1t
T ¥ T Liam

i1
T T i T T

H3 H6 H R3 R6 R S3 S6 S
H = hipossGdica; R = regular; S = sobrecarga

Figura 1. Influéncia da predisposi¢ao familiar sobre a relagao
entre a ingestao de sb6dio e a pressao arterial
{Fuchs et al. Brazilian J Med Biol Res 1987; 20:25-34)

dentro de uma mesma sociedade. Os individuos sem tal predisposi¢ao podem ingerir
grandes quantidades de cloreto de sédio sem sofrer alteragées na pressao arterial. A
fraca correlagdo observada dentro da mesma populagao, por alguns estudos, poderia

ser determinada exclusivamente pelos individuos familiarmente predispostos.
MARCO TEORICO

O conjunto das informagées revisadas permite descrever a seguinte sequiéncia
de desenvolvimento da hipertenséo arterial sistémica:

1. presenga, por caracteristicas familiares, de competentes sistemas de retengao
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de cloreto de sodio, localizados no proprio rim ou atuando sobre ele;

2. exposicao ambiental a quantidades aumentadas de cloreto de sddio,
superiores a um nivel critico;

3. necessidade de elevagao dos regimes pressoricos sistémicos, para suplantar
o limiar renal retentor de sadio, nos individuos predispostos, quando da ingestao
superior ao nivel critico;

4. recorréncia de elevagbes transitérias da pressao arterial, quando da
suplantagdo dietética do nivel critico, na infancia e vida adulta jovem;
| 5. estresse vascular, determinado pela necessidade de manter fluxo sangtiineo
adequado aos diferentes sistemas, com conseqliente hipertrofia arteriolar e elevacao
autonoma e sustentada da pressao arterial.

A figura 2 apresenta essas idéias de forma esquematica.

A fraca correlagao entre a ingestéo (excregéo) de cloreto de sodio e a pressao
arterial, nos estudos com individuos de uma mesma sociedade, encontra uma
explicagdo nos experimentos de manipulagao que consideram a predisposicao familiar.
Falta uma demonstragdo de que a sobrecarga salina produza o mesmo efeito nos
individuos sob risco, e na faixa etaria de risco, quando fora de condigbes
experimentais. Conceitualmente, imaginamos que a "exposigdo natural” sobfecarga

salina produza o mesmo efeito observado nos experimentos.
OBJETIVO

Investigar a influéncia da predisposicdo familiar para hipertensdo sobre a
associagcdo entre excrecdo urinaria de sodio e pressdo arterial, em uma amostra

populacional de adultos jovens.
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FIGURA 2. VISAO ESQUEMATICA DOS MECANISMOS MANIPULADORES DA SOBRECARGA SALINA EM
PREDISPOSTOS FAMILIARMENTE PARA HIPERTENSAO (RIM RETENTOR);, PRESSUPOE-SE QUE O
MECANISMO DESCRITO OPERE REPETIDAMENTE OPORTUNIZANDO O FENOMENO DESTACADO EM
NEGRITO.

METODOS
Hipotese operacional
As correlagées entre as pressdes arteriais sistolica e diastolica e a excregio
urinaria noturna de sodio, potassio e calcio, em individuos com 18 a 35 anos de idade,
sao nulas (r = zero) e ndo sdo modificadas pela predisposi¢ao familiar para hipertensao
arterial sistémica.

Modelo geral de investigagao

Foi executado um estudo observacional, analitico, de delineamento transversal e

de base populacional.
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Amostra

O presente estudo é um subprojeto de uma pesquisa dirigida investigacao de
mecanismos fisiopatogénicos, prevaléncia e padrées de tratamento e controle de
hipertensao arterial sistémica em Porto Alegre. A amostragem contempla, além dos
objetivos desse estudo, os do estudo maior. A figura X ilustra as diversas fases da
obtengdo da amostra, desde o estudo global até a dessa dissertagao, conforme
critérios de restricdo da mesma.

O processo de amostragem aleatdria proporcional deu-se por estagios multiplos
e por conglomerados, a partir de dados do IBGE, relativos ao censo de 1980. Iniciou-se
pelo sorteio, através do programa LOTUS, dé 25 numeros (de 1 a 1.125.477,
correspondentes ao numero de habitantes pelo censo de 1980), cada um deles
identificando um bairro (primeiro estagio) (anexo | = MAPA). Neste, sorteou-se um setor
censitario do IBGE, utilizando-se uma tabela de numeros aleatorios (segundo estagio).
Excluindo-se os domicilios coletivos, comerciaié e desabitados, sorteou-se o primeiro
aleatoriamente e os seguintes, de forma sistematica, através da observacao direta,
mantendo-se um intervalo de cinco domicilios, sélécionados no sentido horario.

Os critérios de inclusdo de entrevistados foram ter 18 anos completos ou mais e
residir no domicilio sorteado. Definiu-se, como residente, aquele que dormia, pelo
menos 4 vezes por semana, no local. Foram ‘considerados perdidos aqueles nao
localizados apds 6 tentativas, em horarios e dias diferentes, incluindo-se finais-de-
semana. No caso de recusa, 0 mesmo entrevistador fazia uma segunda tentativa e,
persistindo a negativa, uma ultima abordagem era feita pelos supervisores. Dos 1188
selecionados, foram efetivamente entrevistados 14.091 individuos (91,9 %).

A amostra especifica dessa dissertacdo foi“obtida a partir de uma sub-amostra
do projeto global. Mantendo-se a proporc¢do equiprobabilistica foram considerédos 08

moradores de um entre sete domicilios, do estudo maior. Adicionalmente s respostas
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AMOSTRA

Amostra desta Projeto
dissertagao " T Global

coletaram urina ser morador

Figura 3. llustracéo dos diversos passos para

obtencao da amostra

ao questionario e a afericado de parametros fisicos, procederam uma coleta da urina de
12 horas noturna. Assim, a amostragem dessa dissertacdo correspondeu a um total de
36,4% ( N = 398) dos entrevistados no projeto global. A figura 3 ilustra os diversos
passos para a selecao e restricao da amostra estudada.

Para as anadlises especificas dessa tese, foram incluidos apenas entrevistados
com idade inferior a 35 anos inclusive, que nao se sabiam hipertensos e nao usavam
anti-hipertensivos. Para diminuir-se o erro de amostragem dos pardmetros urinarios,
incluiu-se somente participantes que apresentaram volume urinario de 12 horas
superior a 100' ml e excregao urinaria noturna de sédio superior a 10 meg/l de Na. Seis
participantes foram excluidos por esses critéﬁos, originando uma amostra de 157

individuos.

Calculo do tamanho da amostra
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O calculo do tamanho da amostra foi feito em fungao de outras hipéteses em
investigacdo. A amostragem realmente executada conferiu uma precisdo da estimativa
de prevaléncia de hipertensao de + 2%, para 95% de intervalo de confianga. O numero
de individuos analisados, na presente dissertacao, ficou condicionado ao tamanho da
amostra global e s hipéteses em teste, ndo sendo possivel, portanto, calcular um

tamanho de amostra formal.
Coleta dos dados

A equipe de pesquisa foi constituida pelo orientador desta dissertagdo, dois
alunos do Curso de Pés-graduacao em Medicina/Clinica Médica, entrevistadores e dois
consultores em epidemiologia. Os trés primeiros foram responsé\)eis pelo
planejamento, treinamento dos entrevistadores,v realizacdo de uma proporgdo das
entrevistas, controle de qualidade, planejamento do banco de dados e realizagao das
analises. No processamento e analise, colaboraram boisistas de iniciagdo cientifica.

Todos os entrevistadores foram treinados para a aplicacdo do questionario e
para a afericdo da pressdo arterial em condigbes simuladas e reais, sob supervisao.
Um detalhado manual de instrugdes orientava o treinamento e a realizagéo das
entrevistas. Os entrevistadores usavam aventais e crachas de identificacdo, assim
como carta de apresentacdo personalizada. |

Coletaram-se os dados em visita domiciliar. Se, ap6s trés tentativas, incluindo-
se final de semana, o individuo nao pudesse ser encontrado em casa, a entrevista era
realizada em qualquer local onde o mesmo fossé localizado (2,7% no trabalho e 1% em
outro local). Um estudo piloto determinou algumas modificagdées na forma inicial do

questionario.

O questionario (anexo Il) continha questdes referentes a dados pessoais, socio-
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econdmicos, histéria familiar de hipertensdo, uso de farmacos, tabagismo, medidas
antropométricas (peso, altura, circunferéncia braquial, cintura e quadril), aferidos com
balangas portateis e trenas. Para sua elaboragao foram consideradas normas técnicas
padronizadas (CNS, 1988; Woodward e Chambers, 1968). A pressdo arterial foi
medida, no inicio e no final da entrevista, com manometros anerdides periodicamente
calibrados contra mandémetros de mercurio, conforme normas do Programa Nacional de
Educagdo e Controle da Hipertensao Arterial (PNECHA, 1988) e recomendagdes de
alguns autores (Frohlich e colaboradores, 1988). Considerou-se o primeiro som de
Korotkoff como a pressao sistolica e o quinto, como pressao diastolica. O tempo médio
da entrevista e de afericdo dos parametros foi de 25 minutos.

Os questionarios preenchidos eram revisados pelos supervisores e recebiam um
numero, que o desvinculava do nome do entre\)istado. No caso de inconsisténcias ou
erros, eram devolvidos ao entrevistador para correcdo. Nenhum questionario foi
excluido por ma qualidade dos dados, ocorrendo apenas perda de poucas informagées
em alguns casos.

Na presente investigagao, a determinacao da historia familiar foi feita através da
informacao direta do entrevistado, conferida, quéndo possivel, a partir das informacgoes
fornecidas pelos outros familiares ou moradores entrevistados no domicilio.

A afericao da exposicao a diferentes niveis de excregao urinaria de sédio foi
feita através da coleta de urina noturna no domicilio dos entrevistados. A todos foram
dadas crientagdes verbais e escritas sobre a forma e cuidados com a coleta. Indagava-
se sobre o periodo em que o entrevistado permanecia no domicilio, instruindo-o a
esvaziar a bexiga no vaso sanitario no inicio da noite e, a partir dai, a urinar
exclusivamente num frasco graduado, fornecido pelos entrevistadores, até completar-
se 12 horas, quando deveria esvaziar a beXiga no frasco. No dia seguinte, os
entrevistadores retornavam ao domicilio, aferiam o volume e retiravam uma aliquota de

10 ml para posterior determinacéo dos eletrdlitos.



A analise bioquimica foi feita pelo método de fotometria de chama (Schaffer e
colaboradores, 1981), com o fotdometro de Corning modelo 450, com chama de gas
propano, com branco interno de carbonato de litio para o sddio e potassio urinario. A
determinacao da calciuria foi feita pelo método de O-cresoftaleina complexano, sem
desproteinizagao (colorimétrico) (Ray Sarkar e Chauhan, 1967, Barnett e
colaboradores, 1973) na automagao Cobas Mira. Esses sistemas de dosagem fazem
parte da rotina de laboratdrio do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, e sao revisados
e calibrados diariamente. Além disso, o proprio investigador acompanhava ou realizava

as dosagens.

Controle de qualidade

Para controle da qualidade do desempenho da equipe, sortearam-se 10% dos
entrevistados que foram visitados pelos supervisores. Estes aplicaram um queétionério
reduzido com informagdes que identificavam o entrevistador, buscavam possiveis
perdas nao referidas e confirmavam a aplicagao 'adequada do questionario.

Detectaram-se fraudes em questicnarios preenchidos por uma das
entrevistadoras. Todas as entrevistas efetuadas por essa integrante da equipe foram

refeitas, e a mesma foi afastada da pesquisa.

Processamento dos dados

Os questionarios foram codificados pelos supervisores e entrevistadores
bolsistas, segundo instrugdes de manual. Apos revisdo da codificacdo, procedeu-se
entrada dos dados em banco, criado com o progfama EPI-INFO (utilizando-se figoroso
programa de controle de entrada de dados) em microcomputador IBM-PC con%pativel. A

consisténcia foi, adicionalmente, conferida pela analise das freqiiéncias, dos valores
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extremos e das relagdes entre variaveis. Fez-se também a conferéncia manual de 10%
dos questionarios, que mostrou um indice de erros de digitagdo ou codificagao baixo:
0,012% dos 265113 campos, propiciando 1 a 2 erros em somente 2,3% dos

questionarios.
Definigao das variaveis

Pressao arterial: variavel quantitativa continua, em milimetros de mercurio
(mmHg). Para efeitos de analise foi considerada a média de duas afericoes, com
corregdo para o perimetro braquial segundo as férmulas propostas por M‘axweil e
colaboradores (1982): PAD = (diastolica aferida + (22 - (0,72 x perbraquial))

PAS = (sistolica aferida + (32 - (1,05 x perbraquial))

Frequéncia cardiaca: variavel quantitativa continua, em bhatimentos por minuto,

correspondente média das duas aferigbes.

Excre¢do urinaria noturna de soddio: variavel quantitativa contiﬁua, em
miliequivalentes/l (mEq/l) por 12 horas. Essa foi calculada a partir da dosagem
bioquimica em mEq/litro multiplicado pelo volume urinario. Nos modelos de regresséo
linear multipla, a excregéo urinaria foi categorizada em alta (maior ou igual média de

toda a amostra) e baixa (menor que a média).

Excrecéo urinaria noturna de potassio: variavel quantitativa continua, em mEq/l

por 12 horas.

Excregdo urindria noturna de calcio: varidvel quantitativa continua, em

miligramas/l por 12 horas.
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Histéria familiar de hipertensao: categorica, dicotdmica. Foram consideradas
informacgoées fornecidas pelos entrevistados e checadas com dados obtidos a partir dos
familiares. Foi agrupada em duas categorias, forte: dois ou mais familiares de 1© grau

com hipertensao; nao-forte: no maximo um familiar de primeiro grau com hipertensao.
Idade: variavel quantitativa continua.

indice de massa corporal: variavel quantitativa continua, correspondente ao

pesol/altura2.

indice cintura-quadril: variavel quantitativa continua, o quociente dos perimetros

da cintura pelo do quadril.

Consumo diario médio de alcool: variavel quantitativa continua, em gramas por
dia, correspondente ao padrao de consumo de bebidas alcodlicas nos seis meses
“anteriores entrevista.

Sexo: variavel qualitativa, dicotomica.

Cor: variavel qualitativa, dicotémica; branco e ndo-branco, determinada a partir

da observagao do entrevistador.

Uso de anticoncepcional oral: variavel qualitativa, dicotdmica, classificada em

usuaria corrente ou nio.

Renda "per capita” mensal: em salarios minimos (SM), correspondente soma
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das rendas individuais, dividida pelo total de moradores do domicilio. Foi categorizada

em 2 niveis: 0,1 a 2,99 SM e 3,0 ou mais SM.

Escolaridade: qualificada em 2 categorias,de 0 a 5 anos e 6 ou mais de

escolaridade.

Analise estatistica

A distribuicdo das varidveis foi descrita pela sua média e desvio padréo, ou
freqiéncia e proporgdo, quando cabiveis. Para comparacdo entre as distribuicbes
condicionadas pela historia familiar de hipertensdo, utilizaram-se a ANOVA, para
variaveis continuas, e o teste do Qui-quadrado, péra as categoricas.

A correlagdo linear de Pearson foi utilizada para avaliar a associagéo entre a
pressdo arterial sistélica e diastdlica e a excregdo urinaria de sodio, potassio e calcio.
Procedeu-se, seqliencialmente, analise de correlagbes na amostra total e nos
subgrupos definidos pela histéria familiar. A significancia de "r" foi avaliada pelo teste T
de Student.

Para avaliar-se a associagao entre a predjisposic;éo familiar para hipertensao e
os niveis de excregdo urinaria de sédio, constrdfram-se modelos de regressao linear
mmtipia, onde se incluiram aquelas variaveis explanatérias e a interacao entre elas. A
influéncia de potenciais vieses das associagéés em estudo foi controlada pela sua
inclusdo no modelo como covariaveis. Estas foram as que tiveram distribuicao
significativamente diferente entre os grupos caracterizados por predisposicao familiar
hipertensao.

Os niveis de significdncia sao especificados com os resultados.
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Aspectos éticos

No planejamento do estudo, considerou-se a pesquisa como do grupo | (sem
risco) das Normas de Pesquisa em Saude (CNS, 1988). Em realidade, a pesquisa é
caracterizada como do grupo Il (risco minimo), pois se determinaram parametros fisicos
e coletou-se urina. A inadequagao da classificagao inicial do projeto néo foi percebida
nas diversas instancias de revisao, tendo ele sido realizado sem aprovacgao formal de
um Comité de Etica. De qualquer forma, foi solicitado consentimento verbal para
realizagdo das entrevistas. Manteve-se também o sigilo dos dados obtidos, informando-
se aos participantes que nao sabiam de sua pressao arterial elevada. Nesses casos,

indicou-se acompanhamento médico.
RESULTADOS

De um total de 432 individuos elegiveis, 398 (92,1%) foram entrevistados. Com
excegdo de um caso, as perdas se deveram recusa. Entre os 398 que coletaram a
urina, 163 tinham menos do que 35 anos. Destés, foram excluidos 6 pela invalidacédo
dos parametros urinarios, resultando em 157 individuos. Vinte e sete deles (17,2%)
tinham ambos os pais, ou um pai e um irmao, hipertensos, sendo entdo caracterizados
como o grupo da predisposi¢ao familiar forte. Os 130 restantes (82,8%) constituiram o
grupo de predisposicao familiar nao-forte. |

As tabelas 2 e 3 mostram as principais caracteristicas dos grupos constituidos

pela intensidade de predisposicao familiar para hipertensao.
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TABELA 2. CARACTERIZACAO DOS GRUPOS CLASSIFICADOS

PELA INTENSIDADE DA HISTORIA FAMILIAR DE HIPERTENSAO

(VARIAVEIS CONTINUAS, MEDIA £ DP).

CARACTERISTICAS HISTORIA FAMILIAR | P *
FORTE NAO-FORTE
N=27 N=130

SISTOLICA (mmHg) 124 (+17.4) | 118 (x11,9) | 0,03

DIASTOLICA (mmHg) 77 (+151) | 72(+104) | 0,05

FREQUENCIA CARDIACA (Bpm) 75 (+ 8,6) 77 (£106) | NS

IDADE (anos) 28 (+ 5,6) 25(+ 5,0) 0,02

INDICE DE MASSA CORPORAL (kg/m2) 24,7 (£ 46) | 230(£ 37) | 0,05
iNDICE CINTURA/ QUADRIL 0,8(+0,07) | 0,8(£007) | NS

EXCREGCAO DE SODIO (mEq/12 horas) 68,2 (+32,4) | 67,5(+36,6) | NS

| EXCREGCAO DE POTASSIO (mEg/12 horas) | 148(+8,8) | 143 (+ 7,8) | NS
EXCRECAO DE CALCIO (mg/12 horas) 10,6 (+13,1) | 7.8(x 6,3 | NS

CONSUMO DE ALCOOL (gramas por dia) 12,0 (x24,1) | 13,3(+45,0) | NS

* ANOVA

Pelas tabelas 2 e 3 pode-se observar que os grupos diferiram significativamente

quanto pressao arterial, idade, indice de massa corporal e, limiarmente, pela cor.

As analises de correlagao entre excreg¢ao urinaria noturna de sodio e a pressdo

arterial, estratificando-se para a historia familiar, mostraram uma significativa

‘associagdo entre 0s niveis presséricos e a excregdo urindria nos fortemente

predispostos. As tabelas 4 e 5 mostram os coeficientes de correlacéo entre as

pressdes diastélica e sistolica e a excregéo urinaria noturna de sédio, potassio e calcio,

respectivamente, para os predispostos fortes e nao-fortes. A figura 4 ilustra a reta da

correlagdo entre as pressoes sistdlica e diastélica em predispostos fortes.
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TABELA 3. CARACTERIZAQAO DOS GRUPO CLASSIFICADOS PELA
INTENSIDADE DA HISTORIA FAMILIAR DE HIPERTENSAO
(VARIAVEIS DISCRETAS, FREQUENCIA E PERCENTAGEM)

VARIAVEL HISTORIA FAMILIAR P~
FORTE NAO-FORTE
N=27 N=130

SEXO: Masculino 9 (33,3%) 62 (47,7%) NS
Feminino 18 (66,7%) 68 (52,3%)

ESCOLARIDADE: > 6 anos 14 (51,9%) 86 (66,2%) NS
< 6 anos 13 (48,1%) 44 (33,8%)

COR: branca 21 (77,8%) 118 (90,8%) | 0,054
nao-branca 6 (22,2%) 12 (9,2%)

RENDA: > 3 sal. min 13 (51,9%) 66 (49,2%) NS
: < 3 sal. min 14 (48,1%) 64 (50,8%)
ANTICONCEPCIONAL ORAL: | sim 13 (86,7%) 45 (80,4%) NS

nao 2 (13,3%) 11 (19,6%)

* Qui-quadrado

Quando se consideraram classificagdes intermediarias de predisposi¢cdo no

grupo "néo-forte", definidas pela presenca de um de primeiro grau, dois de segundo

grau e nenhum familiar sabidamente hipertenso, ndo se observaram correlagdes

estatisticamente significativas, entre as variaveis, em nenhum dos grupos.

TABELA 4. CORRELAQOES ENTRE A PRESSAO SISTOLICA, PRESSAO
DIASTOLICA E A EXCREGAO URINARIA NOTURNA DE SODIO,
POTASSIO E CALCIO NOS INDIVIDUOS COM HISTORIA FAMILIAR

FORTE. ’ ' , ,
SISTOLICA | DIASTOLICA| CALCIO POTASSIO

SODIO 0,511 * 0,503 * 0,311 0,588 o

POTASSIO 0,340 0,410 0,347

CALCIO 0,051 | -0,120

DIASTOLICA 0,750 **

N=27 * p<001 * p<0,001
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Figura 4. Correlagao entre sbdio e pressao em predispostos fortes

TABELA 5. CORRELAGOES ENTRE A PRESSAO SISTOLICA, PRESSAO
DIASTOLICA E A EXCRECAO URINARIA NOTURNA DE SODIO, )
POTASSIO E CALCIO NOS INDIVIDUOS COM HISTORIA FAMILIAR NAO-

FORTE. , , , _
SISTOLICA [ DIASTOLICA| CALCIO POTASSIO

SODIO -0,081 -0,157 0,374 ** 0,469 **

POTASSIO -0,046 -0,101 0,250 *

CALCIO -0,009 -0,035

DIASTOLICA | 0,481 |

N=130 *P<001 *P<0,001
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O modelo de regressao linear multipla considerou, como variaveis dependentes,

as pressdes arteriais sistolica e diastélica. As varidveis explanatorias foram, a histéria

familiar (forte e nao-forte), a excre¢do urinaria de sodio (alta e baixa) e a interagao

entre estas. Excregao urinaria igual ou superior a 67,8 meg/l por 12 horas, a média de

toda a amostra, caracteriza a alta excregdo e vice-versa. As covariaveis, incluidas no

modelo, foram cor, idade e indice de massa corporal. Os resultados, apresentados nas

tabelas 6 e 7, demonstram que a interagdo entre a predisposicao familiar para

hipertenséo e a excre¢éo urinaria de sodio condicionam os valores de presséo arterial.

A figura 5 ilustra o fenémeno.

TABELA 6. EFEITOS DA PREDISPOSIGAO FAMILIAR DE HAS
(FORTE X NAO-FORTE) E DA EXCREGAO URINARIA DE SODIO
(ALTA X BAIXA) SOBRE A PRESSAO SISTOLICA (x DP) EM mmHg.

PREDISPOSICAO | EXCRECAO | N | SISTOLICA | AJUSTADA*
FAMILIAR DE HAS | URINARIA (x DP)
FORTE ALTA 15 | 129,8 (z 20,0) 128,3
] BAIXA 12| 118,3 (+ 11,2) 118,3
NAO-FORTE ALTA 64 | 118,0 (+ 11,8) 117.,9
BAIXA |66 ]119,5 (+12,0) 119,5
* para idade, cor e indice de massa corporal
ANCOVA:  Histéria familiar: F=204 P =0,155
Excregéao urinaria: F=21 P=0,148
Interagédo: F=4864 P =0,033
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Figura 5. Interagao entre predisposigao familiar e carga de sbdio

TABELA 7. EFEITOS DA PREDISPOSICAO FAMILIAR DE HAS
(FORTE X NAO-FORTE) E DA EXCRECAO URINARIA DE SODIO
(ALTA X BAIXA) SOBRE A PRESSAO DIASTOLICA (+ DP) EM mmHg.

PREDISPOSICAO | EXCRECAO | N | DIASTOLICA | AJUSTADA*

FAMILIAR DE HAS | URINARIA (x DP)

FORTE ALTA 15 | 82,4 (+18,2) 80,6
BAIXA 12 | 716 (x 6,4) 71,2

NAO-FORTE ALTA 64 | 71,3 (x 11,0) 71,2
BAIXA 66 | 74,4 (+ 8,9) 75,5

* para idade, cor e indice de massa corporal

ANCOVA:  Historia familiar:
Excregéo urinaria:
Interagdo:

F=074 P=0391
F=1,73 P=0191
F=761  P=0007
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DISCUSSAO

A idéia motivadora da presente investigacao, de que seria possivel detectar, em
individuos, vivendo em suas condi¢cbes usuais, uma associagdo observada em
condigdes experimentais, foi plenamente satisfeita. Os presentes achados demonstram
que os individuos predispostos familiarmente para hipertensdo tém niveis mais
elevados de pressdo arterial quando submetidos necessidade de excretar uma
sobrecarga salina. Na figura 6, destacam-se 0os momentos do processo patogénico da
hipertensao induzida por sal, em individuos predispostos familiarmente, observados
por esta investigagao.

O grupo de predisposicao forte ja diferia daquele de predisposicdo nao-forte
quanto propria pressao arterial. Pela ampla faixa etaria estudada, para a hipotese em
foco, provavelmente ja estao incluidos, no primeiro grupo, individuos em processo mais
adiantado de instalacao de hipertensao. Esse fé{o, entretanto, como 0s concomitantes
indices de massa corporal e idade, maiores nos predispostos, além da cor, nao
influencia as interpretagbes dadas, pois os mesmos foram controlados na analise
multivariada.

A evidéncia demonstrada parece estabelecer uma conexao entre a teoria da
"pressdo de diurese” de Tobian (1977) e a predisposicdo familiar para o
desenvolvimento da hipertensdo essencial. Os individuos com predisposicédo familiar
necessitariam manter cifras presséricas mais elevadas para excretar a mesma
quantidade de sodio, por um periodo prolongade de tempo. O quadro se completaria
pela hipertrofia arteriolar e elevagdo sustentada da resisténcia per'iférica, a
denominada auto-regulagdo estrutural dos vasos de resisténcia (Fbtkow e
colaboradores, 1973). O determinante da hipertrofia, neste contexto, seria somente a
constricdo arteriolar exacerbada frente ao débito éardiaco aumentado. Essa visdo nio

exclui que outros fatores de hipertrofia arteriolar possam operar na instalagdo de
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FIGURA 6. DESTAQUE DOS FENOMENOS PATOGENICOS DE HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA,
EM PREDISPOSTOS FAMILIARMENTE, OBSERVADOS NA PRESENTE INVESTIGACAO.

hipertensdo, como noradrenalina, vasopressina, angiotensina e insulina (Weidmann e
colaboradores, 1985; Heagerty e colaboradores, 1988).

Diversos experimentos tém procurado detectar marcadores genéticos que
diferenciem pessoas sal-sensiveis dos sal-resistentes. Weinberger e colaboradores
(1986) propuseram que a baixa atividade da renina plasmatica seja um forte fator
preditivo de sensibilidade ao sal. Haveria umé incapacid‘ade de inibir os efeitos da
renina, durante a sobrecarga salina, e diminuicdo da resposta durante periodos de
deplecao salina.

Investigagdes recentes tentam ligar os disturbios do metabolismo do calcio
éensibi!idade ao sal. Os chamados sal-sensiveis apresentam um perfil hormonal de
deficiéncia de calcio com elevagdo de 1,25 (OH)D3 circulante e PTH (Resnick e
colaboradores, 1983; Zemel e Sowers, 1988; Vihéenzi e colaboradores, 1986; Resnick

e colaboradores, 1987). Elevagdes nestes hormdnios estimulam o influxo intracelular
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de calcio, aumentando seu contetido nas células da musculatura lisa dos vasos.

O hormdnio natriurético tem sido considerado um potencial fator envolvido na
sensibilidade ao sal. Alguns autores apontam para a depressao nas fungées da Na-K-
ATPase e da bomba de Na-Ca para explicar as elevagdes na pressao arterial nos
individuos sal-sensiveis (Vincenzi e colaboradores, 1986; Oshima e colaboradores,
1988; Zemel e colaboradores, 1988).

Evidéncias indiretas tentam correlacionar a hiper-reatividade do sistema nervoso
simpatico  sensibilidade ao sal. Para alguns autores a pressao sanguinea é mais
dependente do estimulo do simpatico nos individuos sal-sensiveis. Medidas
plasmaticas de catecolaminas demonstram niveis inapropriadamente elevados de
norepinefrina nos mesmos (Gravas, 1986; Chen e colaboradores, 1988).

Adicionalmente, alguns autores observaram uma maior tendéncia ‘rétengéo
hidrica, severidade da hipertensao, maior elevagao da pressao arterial com a idade,
associagdo com a obesidade e com a raga negra nas pessoas sal-sensiveis.

No presente inquérito, houve diferenca naé médias das pressoes arteriais entre
os individuos com é sem historia familiar forte (dbis ou mais familiares em primeiro grau
hipertensos), independente da idade, cor, sexb, indice de massa corporal, ingestédo
alcodlica, nivel socio-econdmico, uso de anticoncepcional oral e escolaridéde. Nao
houve diferenga nos niveis de excre¢ao urinaria hotuma de sodio entre individuos com
histéria familiar forte e nao-forte, reforcando a tese de que a predisposicao farﬁ’i!iar seja
o fator preponderante sobre as medidas de pressao encontradas.

Um aspecto ndo explicado por estes resultados € a inexisténcia de uma
gradagdo de resposta sobrecarga salina, préporciona! intensidade de historia
familiar, pois os individuos com um familiar de primeiro grau hiperténso nao
apresentaram, sequer, tendéncia para a interacdo descrita. Possivelmente, a
caracteristica genética seja representada, somente, por uma inequivoca predisbosigéo

familiar. A presenga de apenas um familiar hipertenso poderia representar menos
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intensamente o fenémeno ou ser mais suscetivel a um viés de afericdo. Em favor da
primeira interpretacdo, ha observagbes de que a marca genética identificada por
entrevistas so é suficientemente forte quando dois familiares de primeiro grau s&o
hipertensos (Muldoon e colaboradores, 1993).

Outra explicagéo para a falta de gradagdo "dose-resposta” é a alta proporgao de
familiares com historia de hipertensdo ignorada e que, nesta dissertagdo, foram
tratados como n#o hipertensos. De fato, o desconhecimento da histdria familiar € mais
comum nas camadas de baixa renda. Muitos destes ascendentes devem ser, na
realidade, hipertensos. Tal explicagdo torna-se mais plausivel com a observagéo, nesta
coorte, de que os pais classificados conio "ignorados” conferem uma maior
predisposicdo  hipertensdo do que os pais sabidamente normotensos (Fuchs,
comunicagio pessoal).

Para investigar a associacao entre a sobrecarga salina e a pressao arterial, é
importante contemplar a relagdo temporal entre as afericées das variaveis ‘e'm foco.
Nesta investigacdo, ndo se pretendeu estabelecer o padrdo de ingestao de Sai pela
populagao estudada, um objetivo que demandaria repetidas dosagens da éxcregéo
urinaria de cloreto de sodio (Kesteloot e colaboradores, 1987). O fato de se terem
estudado valores de pressaoc arterial e de ekéregéo urinaria de sodio, obtidos com
proximidade temporal, refor¢a a idéia de que a associagdo é instantdnea (Khaw e
colaboradores, 1983; Frost e colaboradores, 1991; Stamler e colaboradores, 1989) e
se constitui em uma explicagao adicional para a ausente ou fraca correlacéo observada
em alguns estudos populacionais. Nestes, a ingestao e conseqliente excrecao média
de cloreto de sodio pelos individuos estudados foram estabelecidas por uma ou varias
amostras de 24 horas. Tal valor, entretanto, perdé o potencial para a associagao com
uma ou duas medidas casuais da pressao arterial, pois estas podem ter sido obtidas
em dias de alta ou baixa ingestdo. No estudo de Costa e colaboradores (1990), a

associagdo entre a estimativa instantdnea da excrecéo de sédio e a presséo arterial
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também foi evidenciada, a despeito de nao ter sido considerada a predisposi¢io

familiar para hipertensao.
CONCLUSOES

Os resultados obtidos, considerando a representatividade da amostra, permitem

concluir que em adultos jovens porto-alegrenses:

- ha uma correlagdo positiva entre a excregao urinaria noturna de sédio e 0s niveis
pressoricos, exclusivamente nos individuos com histéria familiar forte de hipertenséo
(dois ou mais familiares em primeiro grau hipertensos);

- esta correlagéo ocorre independentemente da cor, idade e indice de massa corporal;

- quando predisposicao familiar forte para hipertensao e sobrecarga dietética de sodio
coexistem, a pressao arterial é significativamente mais elevada do que em todas as

outras associagdes entre estas condigoes;

- nao ha correlacao entre a excregao urinaria noturna de potassio e calcio e os niveis

pressoricos nos individuos com e sem histéria familiar forte de hipertenséo.
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UFRGS - CURSD DE POS-GRADUACAD EW CLINICA MEDICA - FARMACOLOGIA CLINICA
INVESTIGACAO DO MECAMISHOS FISIGPATOGENICOS € DO PADRKO DE TRATAMENTO E COMTROLE DE HIPERTENSAD AKTERIAL EM FORTO ALEGRE
QUESTIONARID No. 1| NEN

i, Néserg’

——— mme- awme wewe

2, Horaric do inicic 43 entrevistal : h.

3, Data da entrevista ¢

o men wmn men e oo

4, Nisero de visitas realizadas:!

5. 0 que o senhor & do dono da casa? ___
t, Chefe da familia= donola) da casa 10. Cunhado / cunhada

2. Esposs / Harido 14, Sobrinho / scbrinha

3, Filho / filha 12, Prisc / prims

4, Neto / neta 13, Benro/nora

5. Irado / irss 14, Sogro/sogra

6. Pai / nde 15, Ses lago de parentesco

6. Hose do dono da casa’

7. Hose do entrevistado:

. -

8, Enderégo)

o 2

3. Bia da sesana: __

!, Domingo 2. Sequada 3. Ter¢a 4. Quarts 5. Duinta 6. Sexta 7. Sibade
10, Entrevistador: . -
{1, Local d2 entrevistal ___ 1, Casa 2. Trabalho 3, Dutre: ____
12, Sexo! ___ {, Basculino 2. Feminino
13, Dats do mascieentor ___ /. /. ___
{4, 0 senhor sabe o que 6 pressds alta? ___ {. Sia 2. 3o
3, Tenho usa idéia
§5, 0 que & pressdo alta?
16, O senhor tes pressdo aita? ___ I. Sia 2. #lo 9. Hdo sei

3. 38 teve
SE "ME0° DU "MAD SEI® PULAR PARA A PERGUNTA R

17. Quea ihe disse que 0 senhor tea/tinha prescdo alta? ___
. Bédico 3. Eu achp que tenho
2. Profiscional de sadde 4, Butro:

.....

8, Hdo ze aplica

18, PRESSRO ARTERIAL §: ___ _ / 23 Hg

i
e wemw | e e

19, FREQIEHCIA CARDIACA 1: BPH

.........

i
i

¥

H
)
3

1

¥
1
H

- v e e e

- m— = e

e

- V= we v e

CORIFIC
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HORAL
DATA
RISITA

DBHOCASA

DIASER

TERPAALT

BUENDISS

g
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pressao aita’?

20. Ma sua faeflia tes alguéa coa
. Pai {{) sis {2} ndo
2. Hée {1} sis {2} nio
3, Iredos  {{} sia {2) nds
4, Tios {1) sis {2} ndo
5. Avég {1} sis {2) ndo
§, Filthos (1) sim {2) nio
7, Primos (1) sis {2) néo
21, B senhor fuma ou fusoy 7 _
1. Sie 2. Hdo
3. Mo fuao eais, parou hd
22. 0 que o senhor fumaival?
1. cigarro cos filtro 1) sia
2. cigarro ses filtro {1} sia
1, palheirp fumo vermelho {1} sia
4. patheirn fuso negro  {l} sis
3. tharute {1} sia
boovtro ___ {1} sia
TOADE
TIPG  INICION  PAROU  CONTDNUA it

o

.......

- o o -

- - o0 o

T~ A Be b R e

..... @ on v 02 e

23, 0 senbor tes 2lgusa(s) doengais)?

1. Nervosisen

2. Diabete fagrar no sanguel
3. Brongquite ou 2582

4, fneaia

%, Tubercolose

&, Cancer

10, Ceragdo
74, Gutra:

72, Qutra:

73. Outra:

o o

-----

(%) ignorado {8} Mdo se aplica
{3) ignorade  {8) Mdc se aplica
(3} ignorads {8} Hdo ce aplica
{3} ignorado {8} Mio se aplica
{3) ignorado (B} Mdu s¢ aplics
{3} ignorado  {8) Mo se aplica
{3) ignorado  (B) Mo se aplica

W PARA A PERGIWTA 73

anes BESES

12) ndo {8) Ndo se aplits

12) nds  18) Hio se aplits

{2} nio {8} Hao se aplics

{2) nde 18} Hio se aplica

{2) ndc  (8) KNio se aplica

{2 néo  {8) Mdo se aplica

QUANT IDADE THIERAUPCAD
A SENMNA ANOS NESES

--------

.......

L —

- -

SE KR VA PARA A PERGUNTA 28

11} Sis {2} Hip
1) 5is  {2) Kio
11) Sia 47} Mdo
{1} Sis {2} Mo
1) Sim 12) Mo
{1} 83z 1D} Ndo
i1) Sia (2) Kée
1) Sis (D) Nio
t1) Sig {1 Mago
__ $1) 81 {2} Mo

——— -

OBSERVACRD: PREEMCHA COM 83 SE AS QUESTEHES 24 A 30 HAO FOREM APLICAVEIS

24, Gues lbe disse? USE [ C4DIGO ABAING

i, Bédico 2. Profissional de satde 3. Eu

i. Hervosisee
2. Diabete {agbcar no sangue)
3. Bronguite ou assa
§. Anesia
5. Tuberculose
4. Cancer
10, Coragéo
MHoGtrer
72, Outre:
73. Qutrot

{1
(1)
{1
{1)
{1
{1)
{1)
{1
{1)
{4

{2)
{2)
{2)
{2)
{2)
{2)
{2)
{2)
{(2)
{2)

acho gue tenhe 7. Outrp 8. Mio se aplica

{3} {7} Dutro:
{3) {7} Gutro:
{3} {7) Gutrp:
{3} {7} Gutro:
{3) {7} Butro:
{3) (7) Outro:
{3} {7) Dutro:
{3} {7) Gutreo:
{3} {7} Qutro:
{3} (7) Dutro!
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{8}
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{8}
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{8)
{8)
{8)
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e wm e W W e

- e whe A

PAPAL
PARAE
PAIRRAO
PATIOS
PARYOS
PAFILHBS
PAPRIND

FUus

PARGUF

CIBFILT
CI6SFILT
PALYERH
PALPRET
CHARUTED
FURAGUT

ATENCAD:

CODIFICACAD ANEXA

WERV
DIAR
BRAS
AHEN
T8
CANCER
COR
OUTRDOE
DUTRBOE?
OUTRDCE

HERVIIS
DIARDIS
RRASDIS
ARENRIS
T8CBIS
CANCERDIS
E0RDIS
QUTRDISY
QUTRDIS2
OUTRDISS



25, fuee indica/indicou o tratamentio para essaic) doengals)? USE 0 CODIGD ABAIXD
B, Kio se aplice

t. Trats-se por conta propria 3. Espiritas

2. Bédico tradicional 6. Héo se trata

3. Hédizo hoseopata 19, Usbandista

4, Curandeiro 77, Gutro lespecificer)

¢
3
1
>
i
3
3
1
H
+
i
H

1
]

88) HERVIRD

88: TECIIND

887 CANCERIND

881 CORIND
88: OUTRIND

RERVTRY
DIABIRI
BRASTRY
AHERTRY

1, Hervesisan (1) 423 (30 (&) 45 (b 1y I
2. Diabete {agbcar no sanguel {1) (2} (3) {4} I5) (&) (&Y 4710
3, Bronquite ou asaa (1) (D) (3) 443 45) (&) Q40 I
4, Bnesia 2 3 S e U o
5. Tuberrulose () 42y 130 t4) (5) (&) 80y Oy
8, Cincer (1) 42y (3) (&) {5} (&) {40 9T _
10, Coraglo £} 423 3} (4) I5) {8y t8Q) 7MY
77. OQutro® T 42) (3) (4) (5) (6) oy My
26, flue resfdios usa/uspy para essa doerga?

L BT yOs em0 | —
2. Biabete ¢ e e e e e e e o e e e e e et
3, Bronquite ou asaa’

§, Anesia e e e e e e e e e e e ——
5. Tuberculose! . e - -

5. Cénter :

7.

10, Coragde 3
77, Gutro .

Gue outros tratasentos, coap dieta, hoaeopatia, chis {esperificar), cirurgis,

espiritisap, uvebanda, outro, usa/usou para esta doenga?

1. Hervosisas ! e e e e e et e e e
L N abe e e e
3, Bromguite ou aseal e e e e i e e e e
4, hnesia . e e e e e e e et et e
5. Tuberculose: . —— ——
6. Céncer . e e e e e e b
10, Coragde — ——
72, Outro e e e e e e e e
28. fue resédios usou na ditisa segana?
t,
I
3.
4. _—
3.
29, Que astros tratasentos, coso dieta, hoseopatia, chis, tirurgia,
espiritises, uebands, outro, usou na dltisa sesana?
1.
2, -
3'
4,
3.
30, Por que sotivo usou esses resédios ou outroes tratasentos?

=]
ot
-
wy
-3
o
[X)

) TECTR2
» CANCTR?
) CORTR2
y QUTRTRZ

DUTTRAS
fUTTRA2
BYTTRAS
GUTTRAS
QUTTRAS

—— . B v e e wm ww v v e v

cond oo
conlowe
[, [
RPN o
R
—— T
U RN

PR

_________

e W Mmoo e wm v o vw e e

L .



31. 0 senhor tosa ou tomave bebidas alcoblicas? ____
i, Sis 7, H3o V4 PARA A PERGUNTA 43 (HULMERES) OU 55 (HOMENS)
3, Bdo toso mais, parouw hé ___ ___amos ___ ___ Beses

32. {os que fregiibacia? ____
{. Diariazente 3. Usa vei por semana

8. Kdo se aplics

2. Duas 3 4 veres por sesana 4. Menos de B&2 VED pOf SeBana

33, Especifigue o tipo e 2 guantidade usda:

TiPG: 1. Cervej2 £1) Sie {2} Hio

2. Cachaga {1) Sia £2) 3o

3. Visho {1) Sis t2) Nie

4. Whisky t1) Sis {2) Nio

3. Bodka: 1) Sia {2) Nio

7. Gutro: . _ 1) Sia 12) Kdo

1DADE UNIBADES PGR SEHANA

TIPG  INICIOU  PARGU  CONTIMUA UNIDADE NUBEROD

1 - . b

S .

3 e e I

& . I

S . X

6 o - L
7 x

UNIDADE: 1. Martelo ou cédlice aperitive (10€ al)
2. Copo copus ou célice de vinho {230 el)
3. Bose {460 pl)

= L Jew
.

34, Hé quante tespo o Sr. bebeu pela ditims vex? ___

{8) Mio se aplica
{8) Néo se aplica
{8} Nic =e aplics
{8) Hip = aplica
{8) Néo se aplica
{8) Wio se aplica

INTERRUPCAO

............
e e e e
............

. 142 barrafs ou litro
{ Barrafa oy litre
. 1 lats 1330 al)

{. dias horas 8. Nio se aplicea 9. Hio se lesbro

35, 8 gue © senhor bebey na Gltisa vez?

USE 0S CHDIBOS ACINA: Tird UNIDABE
{
2

()

b O T e

OBSERVACAO: AS PERGUNTAS 34-39 SAO RESPONDIDAS: 1. Sis

HUKERD

X
X
X
X
%
X
4

- @
——— mo-
o mew
-— -

2. N3 8. K3o se aplica

36. Algusa vez o Sr. sentiu que deveris disimuir 2 quantidade de bebida? ____

37, #s pesscas o shorrecesfiae) porque criticas{vas) o seu nodo de beber? __

38, 0 Sr costusalval beber pela sanhid para disinuir 0 nervosisso ou 2 ressaca? _

39, 0 Sr. se sentedia) wlpado pela saneira cos que costuealval beber? ____

} BERE

PAROUR

FREBAL

JCERVER
1 CACHACA
SVINHO
THHISKY
THODEA
1 GUBRERIDA
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TEHPOBE
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Useu2
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Us0U4
Us0US
Usous
useu7
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49, 0 senhor sente ressaca no dia sequinie? __
i, Sespre 3. Rs vezes
2. B maior parte das veres 4. Humta

41, 0 que o senhor sente no dia seguinte quando bebe?

i, Dor de cabega {1} Sig (D}
2. Tresores (i) Sis {2}
3. plucinagbes i) Sia (D)
4, Difiruldade para casinhar {1} Sig (D)
5. Vontade de beber de sanhd teds {t) Sis (D)
&, Héusea pela manhd {1y Sis (D
7. Qutro: {1) Sis {2}

42, 0 gue o serhor faz para aliviar?

{. tebe {1} Sia (D)
2, Toma resédicr _____ 1) Sis {2)
3. Doree {4y iz (D)
4, Hada (1) 8is (2}
7. Gotro {{} Sipg D

SE FOR DO SEX0 MASCULIND PULAR PARA 55

Hio
Hao
Kio
Hie
Hio
| Hd
Hio

L H
Hip
$ip
Hic
Nio

43, A senhora estd gravida: ___ f. Sia 2, Rds 3. Talvez

44, H 5eRanas OU ha Beses 99, Réo lepbrs

............

. Hao se

N0 se
Hio se
Hio se
Hdo
Hio
Heéo sp

Nao =z
Kép se
¥ao se
Hip se
Nio se

8, Hip se aplica

Nio se aplica
. Hio gel

aplica
aplica
aplica
aplica
splica
aplica
aplica

aplica
aplica
aplica
aplica
aplica

SEHTRESS

. v - -

RES!
RES?
RES3
RESY
RESS
! RESH
i REST

1

o ww ww Wem v

ALRESY
RLRESZ
ALRES3
ALRESY
KLREST

- - v e em

1
H

1
)
1
3

PREGRAKT

B8, Hdo se aplical PREGTIME

68, Nao se aplica

99. HSo leabra

46, A senhora j& esteve grivids?

-

!, Sis 2. Hio VA PARR & PERGUNTA 49 8. Hio se aplica

47, Quantas veres? |, B8. Hip se ap

awe oo

48. Quantos nasceras sortos, e cos quantas sesanas de gravidez?

lica

{ _ Cos 28 sesanas ou menos {- de & meses) B2 KNio =e aplica

—— o

2 _ Cos sais de 28 sesanss (¢ de & seses) 99. Hio se lesbro

49, Coso 2 seshora se tuidaiva) para ndo ter filhos?
. Jabelinha {1} Sis {2} Mio
2, Caaisinha (1) Bis {2) Hdo
3. PMlulal {1} Sia (D) N3p Qual:

EXCLUIR & BESTALAD ATUAL, SE EXISTIR

4, DIY {1) 8is {2) Hio
3. Diafragma (1) Sis {2) Ndo
7. Butro: {4} Sia {2} Rio Bual:

8. Hio se aplica

SE NAD USA E WUMCA USDU P{LULA VA PARA R PERBUNTA 33

50, Se vsa ou jd wsou pilula, por gquanto teeps? ___ ___ anos &
50.8. Cosv toma ou tomava @ pilula?
31. Se parou, hé guanto teapo? . an0s € ___ ___ BESES

' DU
» GRAVIDA
) NEBRAVID

RABORTD
KHATIHOR

— T e e

TAELA
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DIy
BIAFRG
BUTRD
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52, fues indizouw 3 pilula 7 ___

i, Redico
7. Aeiga ou parente

3. Usou por conta prépria

7. Qutrol

53, Po quanto tespo parow & pilulal ___

8, Nio se aplita

anos

seses (EXCLUIR § TEWPG DA 51

54, A senhora jé& teve algus problesa coa a pilula?

. Deor de cabega {1} Sa {2} Nic
2. Tonturas {1} Sis  {2) Hio
3. Yontade de vemitar (i) Sia {2) Wio
4, Ganho de pess {1) St €2) Nio
5. Pressdo alta 1) Siz  {2) Mio
6. Gravidez t1) 8is  {2) Nio
7, Qutro: {1} Sis {2) Mdo Bual:

e

{8) Nio se aplica
{8} Nio se aplica
{8) MNBo se aplica
18) Mio se aplica
{8) Hdv se aplica
{8) Mo se aplira
i8) Méo se aplica

55, 0 cenhor poderia se dizer guea S3o todas 35 pessoas que soras na casa’?
{riangac senores de 5 anos! ___
Criangas de 3 3 senos de 12 angs. _
Adolescentes de 12 a senos de 18 anos:

Adultos fcos mais de 18 anos coepletos) |

Total:

......

56. 0 Sr(a) sabe ler? {1} Sia

57. 0 seshor estudos no rolépio? At¢ que ane?

¢, Hio estudow I

mee eoe

-

{2) Nio

cmn wwe

s¢rie do ___ graum

{3} Ua poucs {1# jormal, pelo menos)

8. Nio se aplica

58, Yo pés pastado ee que trabalharas e guanto ganharas as pesedas
da casa? fcompletar cos 9 todos os digites s6 se ignorade)

POR: 1.Kés

2.5esana 3.

Pis

4.Hora
CATEGORIA: 1. Espregadeor{l/e} 2.Eapregador 3.Assalariadc 4.Autonoss 3.Biscateire

6. Aposentade 10, Pensionists
Yo, WOIS ___ . oo ooy oo .. PORC
Profissder __ .. Categoriat____ Pessoa:
28, WCUS ol g ... PORL
Profisséo: _______ ______ Categorsal____  Pessoal _______ . .. . ___
3. MEIS g RO
Profissas: ___ Categoria:.___  Pessoar ________ __________
8a. MCIS _ . . L . PoORr
Profissdos Categoriai____ Pessoal
Sa. WC1S ___ pea: ___
Proffssao: ______________ Categoria:____  Pessoal

59. B faeilia tes cwtras fontes de renda como aluguel, sesada, pensdo, poupanga?

1 KIS __
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OBSERVAR A CASA E PERBUNIAR SE MECESSARIS
60. Tipo de comstrugdo: ___
{. Tijolo/cisento 3. Baloca 5. Hida
2. Tijolo réstico 4, Nadeira reqular 7. Butro

61, Tes dgua encemada? ___
{,Sis, dentro de casa  2.5is, no terrepo 3. Hdo

62, De onde ves 2 égua? ___
{, Rede piblica 2. Pogo 3. Rigirische 7. Gtre

63, Coan & 3 patente? ___
1. Descarge 2, Casinha 3, Nio tes 7. Dutro

54, Quantas pegas ha pa casaiexclulr banheiro, corredor, garages, depisitol
63, Ea quantas pegas doraes a5 pessoas?

66, Tes geladeira funciopando? ___

1. Sis 2. W 3. Usa 3 do vizinho
67. PRESSRO ARYERIAL 20 - . . o8 Hg
8. FREGEZNCIA CARDIACA 2: ___ ___ ___ bps
9. PESO: ___ ___ ___s... kg
., ATURA, ___ ___ ___ s
71, PER{METRO BRAOUIM: ___ ___ ___ 4]

72, PERIBETRG DO GUADRIL: ___ ___ ___ 8

73, PERINETRO DA CINTURA: ___ ___ ___ca

74, Horério do final da emtrevistal ___ ___ L.k

7. QBSERQAR ACOR: ____ l.Bromea 1. Hegra S.Bista 4.0utra
76. Yoluse wrindrio de 12 horas: ___ ___ __ ___ 8l

77, Stdie ma winal ___ ___ seg/l

8. Potdssio na wrimal ___ ___ seq/}

79. Célcio na wrinal ____ ____ zeq/}

80, Contentracdo de &lcool mawrima: ___ __ __ sgl

UBSERVACOES: IVER MAMUAL E USE VERSD SE RECESARID)
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