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EPiIGRAFE

Os sonhos nao determinam o lugar onde vocés vao chegar, mas produzem a
forca necessaria para tira-los do lugar em que vocés estao.

Sonhem com as estrelas para que vocés possam pisar pelo menos na Lua.
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Sonhem com os altos montes para que vocés possam ter dignidade quando
atravessarem os vales das perdas e das frustracoes.

Bons alunos aprendem a matematica numérica, alunos fascinantes vao além,
aprendem a matematica da emoc¢ao, que néo tem conta exata e que rompe a
regra da légica.

Nessa matematica vocé sé aprende a multiplicar quando aprende a dividir, sé
consegue ganhar quando aprende a perder, s6 consegue receber, quando
aprende a se doar.

Augusto Cury



RESUMO

Introdugao: Nos ultimos anos, a expectativa de vida da populagdo tem aumentado
consideravelmente. O envelhecimento vascular € determinado por alteracbes das
propriedades elasticas dos vasos arteriais. A rigidez arterial central (RAC) aumenta
com o envelhecimento, devido as alteragdes celulares da parede arterial, além de
estar relacionada ao risco cardiovascular (RCV) e constitui um achado importante nos
pacientes idosos e muito idosos. Objetivos: comparar a rigidez arterial central e a
morfologia da onda de pulso em individuos idosos e muito idosos. Material e
Métodos: Trata-se de um estudo transversal em que selecionamos 932 pacientes
agrupados em seis faixas etarias, sendo: FE-1: 260 e <65 anos (n=69); FE-2: 265 e
<70 anos (n=309); FE-3:270 e <75 anos (n=247); FE-4: 2 75 e <80 anos (n=155); FE-
5:280 e <85 anos (n=97) e FE-6: 285 anos (n=55). Todos os grupos foram submetidos
a tonometria de aplanacéao (TA) em que foram medidas a velocidade de onda de pulso
carotideo- femoral (cf-PWV) e registradas as morfologias das ondas de pulso arterial.
Foram avaliados os dados clinicos e hemodinamicos dos pacientes, obtidos durante
uma unica visita ambulatorial e selecionados aqueles pacientes em que os dados de
TA e de Morfologia da Onda de Pulso (MOP) eram simultaneamente mensurados.
Caso houvesse mais de uma visita ambulatorial, em que tais medidas fossem
realizadas simultaneamente, a primeira visita € a que foi selecionada. Para a analise
estatistica, foi realizado o teste Shapiro Wilk, Kruskal Wallis e a regresséao linear para
os valores de cf-PWV. Resultados: Foi observado aumento progressivo da PSb,
principalmente entre o FE1 e FE5, bem como aumento da PPb entre FE1 e FEBG.
Houve aumento progressivo da cf-PWV até aos 75 anos de idade, em que observamos
a existéncia de um platd que se estendeu as faixas etarias seguintes. O mesmo
comportamento foi observado para a morfologia da onda de pulso, ja que houve
aumento da AP e, das ondas ejetoras e de reflexdo. Concluséao: A rigidez arterial
central e as alteragées morfoldgicas na onda de pulso, presentes nos pacientes muito
idosos (acima de 80 anos), ja sdo notadas com a mesma intensidade nos pacientes

idosos acima de 75 anos.

Palavras-chave: rigidez arterial, envelhecimento, morfologia da onda de pulso arterial

Apoio: Fundacdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Minas Gerais (FAPEMIG).



ABSTRACT

Introduction: In recent years, the population's life expectancy has increased
considerably. Vascular aging is determined by changes in the elastic properties of
arterial vessels. Central arterial stiffness (CAR) increases with aging, due to cellular
changes in the arterial wall, in addition to being related to cardiovascular risk (CVR)
and is an important finding in elderly and very elderly patients. Objectives: to compare
central arterial stiffness and pulse wave morphology in elderly and very elderly
individuals. Materials and methods: This is a cross-sectional study in which we
selected 932 patients grouped into six age groups, as follows: FE-1: 260 and <65 years
(n=69); FE-2: 265 and <70 years (n=309); FE-3:270 and <75 years (n=247); FE-4: =
75 and <80 years (n=155); FE-5: 280 and <85 years (n=97) and FE-6: 285 years
(n=55). All groups were submitted to applanation tonometry (TA) in which the carotid-
femoral pulse wave velocity (cf-PWV) was measured and the morphologies of the
arterial pulse waves recorded. The clinical and hemodynamic data of the patients,
obtained during a single outpatient visit, were evaluated, and those patients in whom
TA and Pulse Wave Morphology (MOP) data were simultaneously measured were
selected. If there was more than one outpatient visit, in which such measurements
were performed simultaneously, the first visit is the one selected. For statistical
analysis, Shapiro Wilk test, Kruskal Wallis and linear regression for cf-PWV values
were performed. Results: A progressive increase in PSb was observed, mainly
between FE1 and FES, as well as an increase in PPb between FE1 and FEG6. There
was a progressive increase in cf-PWV up to 75 years of age, in which we observed the
existence of a plateau that extended to the following age groups. The same behavior
was observed for the morphology of the pulse wave, as there was an increase in the
AP, ejector and reflection waves. Conclusion: Central arterial stiffness and
morphological changes in the pulse wave, present in very elderly patients (over 80
years), are already noticed with the same intensity in elderly patients over 75 years.

Keywords: arterial stiffness, aging, arterial pulse wave morphology

Support: Research Support Foundation of the State of Minas Gerais (FAPEMIG).
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1 INTRODUGAO

O envelhecimento promove alteragdes histologicas nos componentes das
paredes vasculares arteriais observadas principalmente nos individuos idosos (60
anos) (UNITED NATIONS; DEPARTMENT OF ECONOMIC AND SOCIAL AFFAIRS;
POPULATION DIVISION, 2019) e muito idosos (acima de 80 anos) que representam,
atualmente, o grupo de maior crescimento percentual (IBGE, 2017; PANAGIOTAKOS
et al., 2011;POPULATION DIVISION, DEPARTMENT OF ECONOMIC AND SOCIAL
AFFAIRS, UNITED NATIONS, 2019).

Multiplos fatores estdo implicados na fisiopatologia do envelhecimento, tais
como maior sensibilidade ao sal, estresse hemodindmico crénico, fragmentagéo e
desalinhamento das fibras de elastina, com substituicdo por fibras colagenas, o que
facilita a deposicao de ions de calcio (BRUNO et al., 2017; CAVALCANTE et al., 2011;
LAKATTA, 2007; TOWNSEND RR et al., 2015).

As artérias centrais, constituidas predominantemente de fibras elasticas,
sofrem maior impacto com o envelhecimento que as artérias periféricas constituidas
predominantemente por células musculares. As centrais tornam-se mais rigidas com
a idade, enquanto as musculares sofrem menores alteragdes (AVOLIO et al., 1985;
LAURENT et al., 2006; SMULYAN; LIEBER;SAFAR, 2016;TOWNSEND RR et al.,
2015;SAFAR et al., 2018). Nos idosos, sao frequentemente encontrados a
fragmentagdo e a degeneracdo da elastina, o aumento progressivo do colageno,
acompanhado de depdsito de calcio, com consequente aumento da rigidez arterial
(LAURENT et al., 2006; SAFAR et al., 2018). Tanto a rigidez arterial central (RAC),
como a pressao de pulso (PP) aumentadas sdo reconhecidas como importantes

preditoras da morbimortalidade em pacientes idosos (BENETOS et al., 2010).

A RAC aumenta a velocidade de propagacdo da onda ejetora ventricular
(onda centripeta), promovendo um retorno precoce da onda reflexa (centrifuga), que
chega ao coragédo na fase protomesossistolica, gerando aumento na amplitude da
onda de pulso e aumento da pés-carga ventricular (O’'ROURKE et al, 2002;
PARITTOTOKKAPORN et al, 2021; VLACHOPOULOS; AZNAOURIDIS;
STEFANADIS, 2010;)
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As caracteristicas da velocidade de propagacédo da onda de pulso arterial,
assim como a sua respectiva morfologia, ja foram avaliadas em outros trabalhos na
literatura , envolvendo diferentes faixas etarias (BAI et al., 2018; DIAZ et al., 2018;
SAVANT et al., 2017; STABOULI et al., 2019; ). No entanto, avaliagbes especificas,
para uma populagao dentro de um espectro constituido entre individuos idosos a muito
idosos, néo sédo frequentemente relatadas. Ha registro de alteragbes da morfologia
em pacientes jovens, adulto, idosos e muito idosos para o Ponto de Inflexdo (Pi), para
a Amplitude Pressodrica (AP) e indice de aumentagédo (Alx) (SALVI, 2017). Nossa
hipétese é que as modificacbes nos biomarcadores da RAC e os aspectos
morfologicos da onda de pulso podem ter caracteristicas evolutivas diferentes

daquelas observadas entre faixas etarias mais jovens.

1.1 Consideragoes Iniciais

Esta tese encontra-se formatada de acordo com o modelo alternativo ora
proposto pelo Programa de Pds-Graduagao em Ciéncias da Saude, da Faculdade de
Medicina, Universidade Federal de Uberlandia, o qual determina que os resultados do
estudo sejam apresentados em formato de artigo cientifico. E, dessa forma, esta tese
encontra-se organizada na seguinte sequéncia: Fundamentagao Tedrica, a qual esta
apresentada como forma de revisao da literatura, seguida dos Objetivos, em que séo
expostos os propositos deste estudo. No item Resultados, tem-se o artigo principal
desta tese e outros dois que foram elaborados conjuntamente com os colegas do
grupo de pesquisa EVOPIU. Na Conclusao, tem-se a sintese dos resultados
principais deste atual estudo. Finalizamos com o Pés-texto em que foram incluidas
as referéncias bibliograficas, os anexos e apéndices.

O manuscrito 1-intitulado: “Comparison of changes in central arterial stiffness
and pulse wave morphology during aging in elderly and very elderly individuals-
Rodrigues, Cléria Ferreira, foi submetido a revista The Journal of Clinical
Hypertension, (Impact Factor = 3.738).

O manuscrito 2- intitulado: “Assessment of central arterial stiffness in non-
hypertensive elderly: a longitudinal study"- Souza, Cristiane, foi submetido a revista
Blood Pressure Monitoring (Impact Factor = 3.856).

E o manuscrito 3- “Association of Central Arterial Stiffness and Metabolic

Syndrome in older people” - Santos, Walkiria Souza, submetido a revista The Journal



21

of Clinical Hypertension, (Impact Factor = 3.738).

Publicacéo Adicional: The effectiveness of a bundle in the prevention of ventilator-

associated pneumonia- Ferreira, Cleria Rodrigues, publicado na revista Brazilian Journal

of Infectious Diseases em junho de 2016.

O grupo de pesquisa EVOPIU possui publicagbes das quais pude participar na

coleta de dados:

A-

Arterial stiffness in elderly patients with normotension and hypertension in
Brazil- de Mendonga, Guilherme Silva, publicado na revista The Journal of

Clinical Hypertension, em maio de 2018.

Probability of At Least One High Arterial Blood Pressure Measurement in
Elderly Patients with Healthy Vascular Aging in Two Years of Follow-Up — Autor:
Freitas, Ercilhana Gongalves Batista, publicado na revista Kidney Blood

Pressure, em december de 2018.

Characteristics of Brachial Pulse Pressure and Pulse Wave Velocity in Elderly
Individuals with Atrial Fibrillation: an EVOPIU Retrospective Sub-Study- Autor:
Dorneles, Michele Caixeta Naves, publicado na revista:. J Geriatr Med Gerontol
em April 2020.

Association between diabetes mellitus and central arterial stiffness in elderly
patients with systemic arterial hypertension. Autor: Galvdo, Romario Divino
Vilarinho Galvao, publicado na revista: Clinical and Experimental Hypertension,
em jun 2020
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Manuscrito 2- intitulado: “Assessment of central arterial stiffness in non-hypertensive
elderly: a longitudinal study"- Souza, Cristiane, submetido a revista Blood Pressure

Monitoring (Impact Factor = 3.856).
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2 FUNDAMENTAGAO TEORICA

2.1 Envelhecimento

Nos ultimos anos, a expectativa de vida da populacdo tem aumentado
consideravelmente, o que corrobora com desafios para as proximas décadas.
O envelhecimento é definido pela Organizagdo Pan-Americana de Saude (Opas)
como "processo sequencial, individual, acumulativo, irreversivel, universal, n&o
patoldgico de deterioragao de um organismo maduro, préprio a todos os membros de
uma espécie, de maneira que o tempo o torne menos capaz de fazer frente ao
estresse do meio ambiente e, portanto, aumente sua possibilidade de morte"
(GONTIJO, 2005). De acordo com o Estatuto do Idoso, os individuos que possuem
faixa etaria igual ou superior a 60 anos, de ambos os sexos, sem distingao de cor,
raca e ideologia, é considerado idoso (BRASIL, 2003).

Em 2019, foi publicado um relatério intitulado “Perspectivas da Populacao
Mundial: Revisdo de 2019”, no qual se relata que a expectativa de vida da populagéo
mundial continuara a aumentar nos préximos 30 anos, e que o percentual de pessoas
com 65 anos (idosos) (WELTGESUNDHEITSORGANISATION, 2015) ou mais teria
um salto de 9% em 2020 e de 16% em 2050 e relata ainda que triplicara para as
pessoas com 80 anos ou mais (muito idosos) (UNITED NATIONS; DEPARTMENT OF
ECONOMIC AND SOCIAL AFFAIRS; POPULATION DIVISION, 2019), até 2050
(POPULATION DIVISION, DEPARTMENT OF ECONOMIC AND SOCIAL AFFAIRS,
UNITED NATIONS, 2019).

Estudos demonstram que até 2030, aproximadamente, um quinto da populagao
mundial tera idade igual ou superior a 65 anos, e um crescimento progressivo das
doencgas cardiovasculares (DCVs), com estimativa para que 27 milhdes de pessoas
tenham Hipertensédo Arterial Sistémica (HAS) e 4 milhdes com Acidente Vascular
Cerebral (AVC).Esses dados podem justificar que cerca de 40% das mortes de idosos,
acima de 65 anos, sdo causadas por doencga aterosclerética (HEIDENREICH et al.,
2011).

Com relagdo a HAS, os idosos representam o maior indice de morbidade e
mortalidade e destaca-se que dados do National Health and Nutrition Examination

Survey indicam que 70% dos adultos mais velhos tém hipertensdo, em comparagao
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com apenas 32% dos adultos com idade entre 40 e 59 anos (MOZAFFARIAN et al.,
2015).

2.2 Envelhecimento Vascular

O envelhecimento €, sem duvida, seguido por alteracdes na fisiologia e na
estrutura vascular das grandes artérias (KOVACIC et al., 2011; SAFAR, 2010; SALVI,
2017) e esta associado as comorbidades como as doengas cardiovasculares (DCVs),
que por sua vez aumentam os casos de mortalidade dos idosos. A taxa anual de
mortalidade atribuida as DCVs na Europa, representa 45% do total de mortes nos
paises daquele continente e continua sendo a principal causa global de morte. Vale a
pena destacar que, em 2017, cerca de 17,8 milhdes de mortes foram atribuidas as
DCVs em todo o mundo ( MURRAY et al.,2020; TOWNSEND N. et al.,2015).

O envelhecimento vascular é foco central no estudo da Rigidez Arterial Central
(RAC), uma vez que se relaciona com as DCVs, ocasionando inumeras patologias
como ateroscleroses, inflamagao vascular, calcificagdes, doengas renais, além do
envelhecimento genuino dos vasos arteriais caracterizados pelas alteragdes
viscoelasticas dos vasos sanguineos (DUPONT et al., 2019; LYLE; RAAZ, 2017;
UNGVARI et al., 2018). Tem-se ainda as alteragdes morfologicas que incluem a
deposicao de calcio, o espessamento da parede vascular, a fibrose perivascular e a
dilatacéo dos vasos sanguineos (COSTANTINO; PANENI; COSENTINO, 2016) como
mostra a figural e vale lembrar que a idade vascular é determinada principalmente
pela idade cronolégica (CURRIE; DELLES, 2017).

As alteragdes estruturais e funcionais observadas nos vasos sanguineos e
relacionadas ao envelhecimento ndo apresentam distribuicdo de maneira
homogénea, mas sao predominantes na artéria aorta e nas artérias elasticas centrais
(CAVALCANTE et al., 2011; LEE; OH, 2010). Um estudo classico sobre o
envelhecimento vascular, realizado em 1996, envolveu pacientes de 14 a 90 anos e
demonstrou a relagcdo elastina e colageno na aorta toracica. Nele, os autores
observaram que com o avancgar da idade, ha uma perda significativa da elastina e do
colageno, que fica mais intensa a partir de 50 anos. Demonstrou ainda que, aos 90
anos, um individuo pode apresentar uma diminuicdo em 62% da elastina na aorta
toracica (CATTELL; ANDERSON; HASLETON, 1996).



26

Figura 1: Alteragdo morfolégica dos vasos sanguineos
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Fonte: COSTANTINO; PANENI; COSENTINO, 2016

2.3 Propriedades das grandes artérias

As grandes artérias representam um papel muito importante na regulagao da
Pressao Arterial (PA) e na modulagdo do fluxo sanguineo, uma vez que elas
amortizam o volume de sangue ejetado pelo ventriculo esquerdo devido as suas

propriedades viscoelasticas (SALVI,2017).

Essas propriedades viscoelasticas das artérias, quando preservadas, garantem
que na sistole apenas uma parte do volume de sangue seja ejetado diretamente para
os vasos periféricos de modo que grande parte dele fica acomodado dentro das
grandes artérias como mostra a figura 2A. Ja na diastole, apés o fechamento da
valvula aértica, a aorta causa a propulsdo do sangue para a periferia, (figura 2B). As
grandes artérias, inclusive a aorta, dependem da quantidade de elastina e colageno

para a realizacao de suas fungdes mecanicas.
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Figura 2: Propriedades viscoelastica normal das artérias.

A (Sistole) B (Diastole)

Fonte: SALVI, 2017

Em situagdes de alteragcdes nessas propriedades, tem-se consequentemente
alteragdo no funcionamento mecénico do coragdo. Condigdes patoldégicas como a
hipertensao arterial, alteragées metabdlicas e parafisiolégicas como o envelhecimento
podem ocasionar a mudancga nas propriedades anatdmicas, estruturais e funcionais
das grandes artérias elasticas, sendo, portanto, responsaveis por mudanga na

fisiologia cardiaca.

O envelhecimento causa alteragdes histolégicas importantes nos vasos
arteriais: ocorre aumento da elastase e diminuigao na producao de elastina que causa
afinamento e quebras das fibras de elastina e na hipertenséo arterial ocorre aumento
de colageno, que causa um processo de remodelacdo das paredes arteriais e,
portanto, hipertrofias das células de musculatura lisa dos vasos arteriais. Na HAS
ocorre uma remodelagcao vascular que é um processo ativo que resultara na
reorganizagao da matriz extracelular do vaso sanguineo bem como sua degradacéao,

podendo ocorrer inclusive morte celular (BROWN et al., 2018).

As alteragdes celulares supracitadas diminuem a distensibilidade arterial
(SALVI, 2017) e, consequentemente, acarretardo alteragcdes na sistole e diastole,
conforme a figura 3. Nela pode-se verificar que a quantidade de volume sistolico, apos
a ejecao ventricular, diminui (figura 3A) e o sangue é deslocado drasticamente para
0s vasos periféricos e isso, consequentemente, faz com que o volume diastdlico seja
reduzido na aorta (figura 3B). E perceptivel que tais fatos ocasionam: aumento da
Pressao Arterial Sistélica (PAS), diminuicdo da Pressao Arterial Diastélica (PAD) e

aumento da Pressao de Pulso (PP)
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Figura 3: Reducgé&o da distensibilidade arterial

A (Sistole)

B (Diastole)

Fonte: SALVI, 2017.

2.4 Rigidez Arterial Central (RAC)

O termo Rigidez Arterial Central (RAC) é caracterizado por alteragées das
propriedades fisicas (complacéncia, elasticidade e distensibilidade) da parede das
artérias que influenciam diretamente na sua adaptacao a pressao arterial e ao fluxo
sanguineo gerado em cada sistole ventricular (SALVI,2017). Trata-se de um
biomarcador importante na associagcdo de danos em 6rgaos-alvo que podem resultar
em doencgas cardiacas, AVC, doencas renais e outras doencas além de estar
relacionado também ao aumento da mortalidade (MENDES-PINTO; RODRIGUES-
MACHADO, 2019). Ha recomendacao, pela American Heart Association, para que a
avaliacdo da rigidez arterial seja inserida na pratica clinica como uma medida padrao
(TOWNSEND RR. et al., 2015).

A rigidez possui, como fisiopatologia, um componente ativo, decorrente das
alteracdes da fungao endotelial e do musculo liso, e outro passivo, que corresponde
as alteragdes mecanicas da parede vascular. Seu aumento acarreta um estresse
hemodinadmico e perda na capacidade de adaptacao da aorta diante das alteragdes
de pressao durante o ciclo cardiaco (MENDES-PINTO; RODRIGUES-MACHADO,
2019) que culmina com o aumento da PAS e diminuigao da PAD (TOWNSEND RR.
et al., 2015).

Clinicamente, a RAC aumentada manifesta-se por meio da elevacao da PP,
devido as alteragdes da PAS e PAD e, consequentemente, aumento da pods-carga
ventricular esquerda, o que contribui para a remodelagdo ventricular, bem como
reducdo da sua atividade mecanica e ainda causa alteragdo na perfusdao das

coronarias, que pode resultar em hipertrofia ventricular esquerda, fibrose e fibrilagéo
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atrial, por exemplo (HASHIMOTO; ITO,2011; MITCHELL et al., 2001; ZHENG et al.,
2015).

A RAC aumenta os valores pressoricos do individuo e isso acarreta, inclusive,
aumento do fluxo sanguineo nos rins e expde o glomérulo as pressdes aumentadas,
0 que pode acarretar, a longo prazo, a diminui¢do da fungéo renal (WILLIAMS et al.,
2006)

A RAC tem como determinantes as caracteristicas genéticas (LAURENT;
BOUTOUYRIE; LACOLLEY, 2005) e também outros dois fatores muito importantes
que sao a idade e os niveis de PA (SAFAR et al., 2018).

A idade é responsavel por causar maior impacto nas artérias centrais, que sao
constituidas, predominantemente, de fibras elasticas, do que nas artérias periféricas,
que sdo, predominantemente, musculares. E sabido que as artérias dos grandes
vasos tornam-se mais rigidas com a idade (LAURENT et al., 2006; SAFAR et al.,
2018).

2.4.1 Avaliagao da Rigidez Arterial e Tonometria de Aplanagao (TA)

A RAC, caracterizada pela diminuicdo da distensibilidade arterial (AVOLIO,
2013), pode ser mensurada por métodos invasivos ou ndo com a utilizagdo de
aparelhos classificados em 4 (quatro) categorias, a saber: equipamentos que utilizam
o método de tonometria de aplanagao; equipamentos que utilizam medidas por meio
de ultrassom; equipamentos que trazem medidas por meio da Ressonancia Magnética
Nuclear e ainda aqueles equipamentos que possuem manguito e que conseguem
captar ondas de pulso por meio de oscilometria (MENDES-PINTO; RODRIGUES-
MACHADO, 2019).

Muitas pesquisas estdo sendo realizadas acerca da importancia da
mensuragdo da RAC como um método ndo invasivo da Velocidade de Onda de Pulso
(VOP) (BUTLIN; QASEM, 2017).

Essa técnica nado-invasiva € o método mais utilizado para a analise da rigidez
arterial, e estudos realizados demonstram que a Tonometria de Aplanacgéo (TA) é bem
aplicada (DOUPIS et al., 2016) e consiste em realizar uma leve compressdo na
artéria carétida contra o musculo e o corpo vertebral do pesco¢co por meio de um

tonbmetro, conforme a figura 4 .
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Figura 4: Tonometria de Aplanag&o na artéria carétida
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Fonte: SALVI, 2017

A TA é um método que oferece dados para analisar a forma de onda de pulso
de uma determinada artéria, e de modo nao invasivo, fornece dados da RAC ( KIRIS
et al., 2012; NAIDU; REDDY, 2012). Para sua realizagéo, o paciente é colocado em
posicao dorsal conforme a figura 5, onde o examinador localiza o pulso carotideo e

em seguida posiciona o tondmetro conforme a figura 6.

Figura 5: Técnica de palpagao na artéria carotida.

Fonte: SALVI,2017.
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Figura 6: Tonometria de Aplanagéo.

Fonte: EVOPIU

2.4.5 Amplitude Pressérica (AP)

Por meio da figura 07 & possivel identificar a onda de pulso arterial gerada na
raiz da aorta, em pacientes com RAC e nela a caracterizagdo da amplitude pressérica
(AP). Nela identificamos P1 e P2, dois picos de pressao que compde a onda sistdlica
final: (P1) é resultante do trabalho ventricular esquerdo, ou seja, representa pico de
ejecao sistolica e (P2) representa o pico final da onda sistélica apds o encontro com a
onda reflexa. A diferenca entre esses dois picos representa a AP, que € o valor
absoluto da Pressdo de Pulso Central (PPc) em decorréncia da onda de reflexao
(DOUPIS et al., 2016).



Figura 07: Caracterizagdo da Amplitude Pressorica
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Fonte: Husmann et al., 2012.
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O aumento da AP, demonstra que a onda de reflexdo esta chegando cada vez

mais precoce ao coragao e representa aumento da rigidez arterial (MENDES-PINTO;

RODRIGUES-MACHADO, 2019). Quanto maior a rigidez arterial, maiores seréo os

picos sistolicos e maior a AP, conforme ilustra a figura 08. Nela é possivel identificar

0 quanto a sistole alcanca valores mais elevados na presenca de RAC. Os pacientes

jovens possuem artéria elastica e VOP baixa; neles observamos que a onda refletida

chega na aorta toracica quando o coragao ainda esta em diastole.

Com o envelhecimento e arigidez aumentada, observamos que a onda refletida

chega na aorta quando o corag&o ainda encontra-se na sistole, gerando aumento na

AP e consequentemente no Alx (MENDES-PINTO; RODRIGUES-MACHADO, 2019).
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Figura 08: Picos pressoricos sistolicos, em jovens e idosos.
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Fonte: Husmann et al., 2012.

2.4.6 indice de Aumentagao (Alx)

A TA oferece uma medida que reflete a RAC sendo conhecida como, indice de
Aumentagéo (Alx). Trata-se de um parametro importante, em percentual, sobre a AP
e é obtido pela razao entre o delta P (diferenca do 1° e dos 2° picos da onda de
pressao de pulso) e a PP (diferenca entre PAS e PAD), conforme equagao abaixo
(SALVI, 2017).

Alx= AP X 100
PP

E devido ao fato da frequéncia cardiaca (FC) influenciar esse indice, o Alx &
ajustado pelo préprio aparelho, que oferece a TA, para uma frequéncia de 75
batimentos por minuto, gerando o Alx-75 (MARQUES et al., 2014; MIDDEKE, 2016
;SALVI,2017). A figura 09 traz a ilustragcao do Alx.



34

Figura 09: indice de Aumentacgéo
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Como a TA remete aos dados hemodindmicos centrais pode-se afirmar que
Alx, representa o percentual da AP sobre a PPc,e que decorre da onda de reflexao
gerada em areas de bifurcagdes, por exemplo (MARQUES et al.,, 2014). Assim é
possivel afirmar que o Alx nos oferece um dado da rigidez arterial que melhor
representa a influéncia das ondas de reflexdo na onda de pulso arterial (DOUPIS et
al., 2016), sendo resultante do aumento na amplitude da onda gerada pelo ventriculo
esquerdo (FANTIN et al., 2007). Quanto maior a amplitude da onda de reflexdo, maior
sera o valor de Alx (SALVI,2017). Estudo realizado e publicado em 2012, envolvendo
5.960 participantes demonstrou que cada aumento de Alx em 10 % estava relacionado
com um risco de 1,08 de chance aumentada para desenvolvimento de DCVs como o
infarto e ainda, o 6bito (CHIRINOS et al., 2012).

2.5 Velocidade de Onda de Pulso (VOP)

A onda de pulso arterial, gerada pela sistole ventricular, percorre todo o
sistema circulatério a uma velocidade que é dependente das propriedades
viscoelasticas das artérias (SALVI,2017) e sua perda ocasiona a rigidez arterial
(LAURENT et al., 2006; SAFAR et al., 2018; SANCHEZ-GONZALEZ et al., 2012).

A RAC pode ser mensurada indiretamente pela Velocidade de Onda de Pulso
(VOP) (MANCIA et al., 2007), que representa a maneira mais simples de obtengao

dos valores da rigidez arterial e € dada por uma expressdo matematica entre a
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distdncia de dois pontos da artéria considerada, dividido pelo tempo gasto
(SALVI,2017), conforme figura 10.

Figura 10: Velocidade de Onda de Pulso
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|
Fonte: Fonte: BRUNO et al., 2014

Como metodologia para obtencao das medidas para a distancia carotideo-
femoral tem-se o método direto (a) e indireto (b) conforme a figura11.

Figura 11: Medida da distancia entre as artérias carétida e femoral.

(a) (b)

Y

Fonte: SALVI,2017
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Por meio do método direto, o tonbmetro é colocado na artéria carétida, em que
se observa o registro da onda de pulso nessa artéria e, assim obtém-se o formato da
onda, que é semelhante ao formato da onda de pressao na aorta ascendente. Trata-
se de um procedimento simples, facil, reprodutivel e em local bem acessivel (SALVI
et al., 2004).

Estudo publicado em 2010 determinou que o método direto consiste em
utilizarmos 80% da distancia entre a artéria carétida e a femoral, obtida por fita métrica
(REFERENCE VALUES FOR ARTERIAL STIFFNESS’ COLLABORATION, 2010).
Assim o calculo da VOP foi obtido pela seguinte expressdo numérica, em m/s:

VOP= 0.8 (AS)

(AT)

Para a obtengao dos valores e caracteristicas da VOP, sao disponibilizados, no
mercado, alguns aparelhos como o SphygmoCor® (XCEL, modelo EM4C, AtCor
Medical, Sydney, Australia) (Figura 12), que traz dados da hemodinamica central, de
rigidez arterial, de forma ndo invasiva (DING et al., 2013; GARCIA-ORTIZ et al., 2012).

Figura 12: Aparelho SphygmoCor® (XCEL, modelo EM4C, AtCor Medical, Sydney,

Australia)

Fonte: Dados da pesquisa, 2021
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A medida da Velocidade de Onda de Pulso Carotideo-Femoral (VOPc-f), obtida
por esses aparelhos, € considerada padrdo-ouro na avaliagdo da RAC, que consiste
num dos mais valiosos preditores independentes de eventos cardiovasculares (
LAURENT et al., 2001; PANNIER et al., 2005; SAFAR; LEVY; STRUIUKER-BOUDIER,
2003; VAN BORTEL et al., 2012) e a forma mais simples de medir a rigidez de um
segmento arterial especifico. Na literatura, essa medida é estudada constantemente
e considerada por varios autores como sendo altamente reprodutivel e precisa
(LAURENT et al., 2006; MANCIA et. al., 2007; SALVI,2017; ZHENG et al., 2015).

A VOPc-f, é reconhecida como um método de primeira escolha na avaliagao da
RAC ( VAN BORTEL et al., 2012; TOWNSEND RR. et al., 2015), aumentos nessa
rigidez relacionam-se com aumentos da VOP (MITCHELL, 2009).

A onda de pulso arterial resultante da contracdo do ventriculo esquerdo
caminha numa velocidade entre 5 e 15 m/s e, ao se deparar com bifurcagdes ou locais
que apresentem maior resisténcia periférica ocorre a formagao de uma onda de
reflexdo (figura 13), que retorna ao coragéo, ou seja caminha no sentido retrogrado
ao coragao (BOUTOUYRIE, 2008; HAMILTON, et al., 2007; SALVI, 2017), conforme
figura 14. A essa nova onda de pulso, da-se o nome de onda reflexa ou centripeta
(HAMILTON, et al., 2007; NAIDU; REDDY, 2012). As ondas refletidas ou reflexas ou

ainda centripetas, serdo estudadas adiante no subitem 2.6.1.

Figura 13: Locais onde é gerada a Onda de reflexao (BW)

_

——

Fonte: SALVI,2017
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Figura 14: Onda de pulso ejetora e onda de pulso refletida

Fonte: SALVI,2017

A idade e a rigidez arterial afetam diretamente os valores da VOP, que s&o de,
aproximadamente, 5 a 8 m/s na aorta de um adulto jovem e de, aproximadamente, 12
a 15 m/s em um individuo hipertenso de 60 anos de idade (ACAR et al., 2014;
GARCIA-ORTIZ et al., 2012). Além disso, a VOP adrtica esta diretamente relacionada
com as alteracdes da elasticidade arterial, sendo assim uma determinante da carga
de pressao no coracao. Isso se da pela complacéncia arterial e também pelos efeitos
da onda de pressao ejetada pelo coragao e onda refletida (BUTLIN; QASEM, 2017).

Quanto menor a elasticidade e menor complacéncia arterial, maior serao os
valores da VOP (SALVI,2017). Um documento de consenso de especialistas, sobre
a medigdo de rigidez aodrtica, na pratica diaria, usando VOPc-f, realizado por VAN
BORTEL et al., em 2012, trouxe que o valor de corte para VOP c-f é estimado em 10
m/s, na previsdo de eventos cardiovasculares.

Outro estudo realizado em 2010 envolveu 11.092 pacientes demonstrou uma
progressao da VOP com o avangar da idade bem com o aumento dos valores das

pressodes arteriais conforme a figura 15, abaixo.
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Figura 15: Valores de VOP por faixa etaria.
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Fonte: (Reference Values for Arterial Stiffness’ Collaboration, 2010)

2.6 Onda de Pulso Arterial

No ciclo cardiaco, o ventriculo esquerdo realiza a contragdo e gera um fluxo
sanguineo que caminha por toda a arvore arterial como uma onda (AVOLIO, 2013), a
que denominamos de onda de pulso arterial (figuras 16 e 17). O fluxo sanguineo
gerado é resultante da diferengca de pressdo entre duas extremidades de um vaso
sanguineo e ¢ influenciado pela resisténcia vascular (MAYET; HUGHES, 2003). As
ondas de pulso sado formadas devido a contracdo do coragdo e, por meio da

distensibilidade da parede arterial, caminham em dire¢ao a periferia (SALVI,2017).

Como as artérias possuem a elasticidade como caracteristica, elas se contraem
durante o relaxamento do coracéo e liberam energia elastica durante sua distenséo.
Isso produz o pulso, que propaga energia na forma de onda de pulso, dai o nome de
onda de pulso arterial, que € responsavel por alteragdes na PAS e no fluxo sanguineo
(SAGAWA; LIE; SCHAEFER, 1990).
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Figura 16: Grafico da onda de pulso arterial
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Figura 17: Onda de pulso arterial, onda ejetora e onda refletida.
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2.6.1 Ondas de pulso refletidas

A onda de pulso arterial, € gerada pela contragao do ventriculo esquerdo, viaja
pela arvore arterial numa velocidade de 5-15 m/s e ao se deparar com bifurcacgoes,
locais com alteragdes no didmetro arterial, locais que apresentem maior resisténcia
periférica ou alteragdes na rigidez da parede arterial, acarreta uma onda de reflexao,
que caminha no sentido retrogrado em dire¢cdo ao coragao (figura 18) ( BUTLIN;
QASEM, 2017; BOUTOUYRIE, 2008; HAMILTON et al., 2007; SALVI1,2012), pode se
dizer, entdo, que a onda reflexa caminha no sentido contrario a onda de pulso
(HAMILTON et al., 2007; NAIDU; REDDY, 2012).

Figura 18: Formacao da onda de reflexdo

Fonte: SALVI, 2017

Nos pacientes idosos com RAC, a complacéncia dos grandes vasos esta
reduzida, bem como seu didmetro vascular. A onda gerada pela ejegdo estara
aumentada e, ao encontrar locais de resisténcia, gerara uma onda reflexa com
velocidade maior que a onda de eje¢cao. O encontro entre essas duas ondas gerara
um aumento na PA denominado AP. A sobreposicdo das ondas anterogradas e
retrogradas apresenta um aumento na amplitude, sendo traduzido pelo aumento da
PAS, que é expressa, neste caso, pelo AP (HAMILTON et al., 2007; MAHMUD, 2007;
NAIDU; REDDY, 2012; SALVI,2017). Os fenébmenos, aumento local da rigidez adrtica

(impedancia) e retorno precoce das ondas refletidas, podem ser avaliados pela
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alteracao na amplitude e na morfologia da onda de pressao das artérias centrais (
PARITTOTOKKAPORN et al., 2021; P1ZZI et al., 2006).

A magnitude das ondas de reflexdo nas artérias elasticas, pacientes jovens,
sd0 menores que a magnitude em pacientes idoso, que apresentam maior RAC como

pode ser observado na figura 19.

Figura 19: Magnitude da onda de reflexdo em jovem e idoso.
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Fonte: GOMES et al., 2006

Em 2010 um estudo envolvendo 259 pacientes concluiu que as ondas de
reflexdo sdo responsaveis por ocasionar eventos cardiovasculares nos individuos
hipertensos controlados e ainda que que as ondas de reflexdo aumentadas
evidenciaram aumento na carga ventricular esquerda dos envolvidos (MANISTY et al.,
2010). Outro estudo em 2016, porém envolvendo 154 criangas e adolescentes,
concluiu que as ondas de reflexdo estariam associadas ao aumento nos niveis de
presséo arterial, central e periférica (GARCIA-ESPINOSA et al., 2016).

2.7 Pressoes Arteriais e RAC

A rigidez arterial, representada pela VOP, aumenta de forma progressiva do
coracao para os vasos arteriais periféricos. Estudo realizado por SAFAR et al., em
2018, mostrou o aumento dos valores das pressodes arteriais a medida que a onda
caminha da aorta para os vasos periféricos conforme demonstra a figura 20. E
possivel identificarmos que a VOP possui valores diferentes, de acordo com os

segmentos da rede arterial. O mesmo ocorre com as curvas de pressao arterial,
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principalmente em pacientes hipertensos (SAFAR, 2018). Pacientes hipertensos e
idosos estdo sempre participando de pesquisas e € muito bem aceita a associagao

dos mesmos com o aumento da rigidez arterial e a elevagdo dos valores pressoéricos

Figura 20: Aumentos progressivos na Press&o Arterial

proximal | distal aortaand | resistance ' microcirculatory
aorta I large arteries | arteries I network

I

160 1

I

[
-

o I

I 1204 1

E I
E

=1 1

e 1

5 80
]
w
4
o
40 -
; pulse pre;sj.we/
0- .
1 1 capillary pressure

reflacted pressure | "

: I 1

| 1 1

| 1 1

| 1 1

] 1 1

i ] |

NT 6 mis . 10 mis ! !

PWV values of impedance mismatch
different aortic
segments HT‘ 11m/s < 10 mis >
lack of impedance mismatch

Fonte: SAFAR, 2018

As medidas das pressdes arteriais centrais sao diferentes das periféricas. A
PSc Pressao Sistdlica Central (PSc) é mais baixa na aorta central e aumenta a medida
que se desloca para os vasos periféricos. A Pressao Diastolica Central (PDc) pode
aumentar pouco ou até diminuir quando caminha também para a periferia
(YANNOUTSOS et al., 2016) e a Presséao Arterial Média Central é relativamente
constante em todo o conduto arterial (PAMc) (AVOLIO et al., 2009)

Avaliagcbes de valores da PSc e da RAC, por meio da VOP, sao evidéncias
importantes para a identificagcdo precoce de dano vascular, podendo classificar os
individuos quanto ao risco cardiovascular (BEN-SHLOMO et al., 2014)

A figura 21 mostra, na sequéncia, a aorta proximal, aorta distal, artérias de
resisténcias maiores e por fim as redes de microcirculagdo. As curvas de pressao
arterial também diferem com relagc&o aos vasos periféricos e vasos centrais (figura 21)
em que podemos observar claramente as diferengas entre a forma da onda periférica

e central. A pressdao medida na aorta e na carétida ndo corresponde aos valores
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obtidos na braquial, uma vez que temos a amplificacdo da pressao de pulso ( que
ocorre da aorta para os vasos periféricos) (VLACHOPOULOS; AZNAOURIDIS;
STEFANADIS, 2010). Na artéria braquial, a Pressao Sistdlica Braquial (PSb) € maior
do que na aorta, enquanto a Pressao Diastdlica Braquial (PDb) e a Pressao Arterial
Média Braquial (PAMb) diferem muito pouco ou permanecem estaveis na arvore
arterial (BORTOLOTTO,2009; LYLE; RAAZ, 2017; SALVI, 2017).

Figura 21: Curva de pressao ao longo da arvore arterial.

Aorta Carotid Brachial Radial

Fonte: GARCIA-ESPINOSA et al., 2016.

2.8 Pressao de Pulso (PP)

O estudo do perfil hemodinamico da pressao arterial tem sido motivo de
diversas pesquisas desenvolvidas nos ultimos anos (ENRICO AGABITI-ROSEI et al.,
2007). A PPc esta associada ao aumento de risco cardiovascular e, tanto a PPc
quanto a Pressao de Pulso braquial (PPb) estdo associadas ao risco aumentado de
doencga coronariana em adultos e idosos (ZETTERVALL et al., 2016).

A Presséao de Pulso (PP), compreendida e obtida pela diferenga entre a PAS e
a PAD, é considerada a melhor preditora de eventos cardiovasculares, uma vez que
reflete a interagdo entre a fragdo de ejecdo e as propriedades hemodinamicas das
grandes artérias e corresponde ao elemento pulsati da pressdo arterial
(BORTOLOTTO, SAFAR, 2006; SALVI, 2017).
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Esse componente pulsatil (PP) depende de dois fatores: a onda de pulso
arterial resultante da contracdo ventricular esquerda e das ondas refletidas,
decorrentes do encontro da onda ejetora que, ao se encontrar com ramificagdes, gera
uma onda arterial em sentido contrario (SALVI,2017). A PP expressa a onda ejetora,
a velocidade com que o sangue percorre a arvore arterial e ainda representa a
magnitude da onda refletida (GOMES et al., 2006).

A PP aumenta a partir dos 50 anos e mantém-se elevada com o avancar da
idade, em fungao das modificagdes estruturais dos diferentes componentes da parede
arterial. Essas modificagbes sdo decorrentes da redugcdo da complacéncia dos
grandes vasos arteriais, devido a diminuigdo de fibras elasticas e ao aumento no
conteudo de ions de calcio e fibras colagenas (O'ROURKE, NICHOLS; 2005). Quando
elevada, a PP indica rigidez de grandes artérias e, consequentemente, aumento da
VOP, especialmente em individuos idosos (DOUPIS et al., 2016; SAFAR; LEVY;
STRUIJKER-BOUDIER, 2003).

2.9 Morfologia da onda de pulso

Em 1872, Mahomed, um cientista considerado o génio do século XIX, inseriu o
conceito do estudo da analise de onda de pulso, conceituada como uma técnica que
consiste no registro preciso da onda de pulso da presséao arterial central (MAHOMED,
1872). Mohamed, em seus estudos, foi capaz de analisar e identificar as diferengas
entre as ondas de pulso em pacientes com condi¢cdes cardiovasculares diferentes,
incluindo ai, a hipertrofia ventricular esquerda dilatada e a senilidade arterial
(GUROVICH; BRAITH, 2011).

Ao se analisar a onda de pulso arterial, o objetivo é decodificar as informagdes
contidas no padrao de ondas dos grandes vasos e assim identificar alteragbes que
possam estar associadas aos processos de doencas e buscar alternativas
terapéuticas diferentes da afericdo de presséao arterial convencional (MYNARD et al.,
2020). A Pulse Waveform Analysis (PWA), os valores Pulse Wave Velocyt (PWV),
traduzem informacdes importantes para a RAC (BAULMANN et al., 2004).
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Por meio da PWA ¢ possivel examinar a fungao arterial de forma nao-invasiva,
por meio de um método facil (MIDDEKE, 2016) e por ela é possivel a leitura de
parametros clinicos de suma importancia para a pratica clinica. Salviem 2012 traz os

dados da morfologia da onda de pulso conforme a figura 22.

Figura 22: Analise da Onda de Pulso Arterial
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Fonte: SALVI, 2012

Nesta imagem identificamos a Pressao Arterial Sistdlica Central (cSBP),
Pressao Arterial Diastodlica (DBP), Pressao de Pulso Central (cPP), Pressao Arterial
Sistolica Final (ESBP), AP, que é definida pela reflexdo da onda. Podemos identificar
o Ponto de Inflexdo (Pi), Tempo da Onda Refletida (Ti).

A forma da onda de pulso é resultante de uma somatéria de ondas que passam
pelo local de medigao, em que cada onda arterial causa um aumento ou decréscimo
nessas formas de onda, sendo capturadas por um aparelho de medigdo (MYNARD et
al., 2020).

Apesar de poucos estudos contribuiram para a analise de onda de pulso, é
possivel observar, pela (figura 23), que a onda de pulso gerada na aorta possui formas
diferentes a medida que caminha para a periferia. Nessa imagem esta claro que a
amplificacado da pressao ocasiona alteragdes na morfologia da onda originada na aorta

ascendente (a) quando comparada, por exemplo com a onda na artéria radial (d).
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Figura 23: Alteracdes da forma da onda de pulso arterial.

Fonte: PARITTOTOKKAPORN et al., 2021

Atualmente encontramos diferentes métodos para avaliar e acompanhar a
funcdo da artéria carétida e uma dela é justamente essa analise da onda de pulso
arterial que é responsavel por nos munir de informacgdes acerca de suas propriedades
mecéanicas e hemodinamicas (PARITTOTOKKAPORN et al., 2021).A morfologia da
onda de pulso arterial é a resposta fisiolégica de uma complexa interagéo entre o
volume sistélico do ventriculo esquerdo, a complacéncia do vaso arterial e a
resisténcia vascular (SAUGEL et al., 2021) sendo ¢ definida pelo encontro da onda
de pressao ejetora, gerada pela contragdo do coracdo com as ondas de pressao
refletidas (DELOACH;TOWNSEND,2008). Assim, a onda de pulso arterial é
resultante da interacdo entre varias ondas ejetadas e refletidas ao longo da arvore
arterial (LATHAM et al., 1985). Vale lembrar que essas ondas de reflexao, como dito
anteriormente, ocorrem em quaisquer locais onde exista alteragcdo na arquitetura do
vaso, bifurcagcdes ou até mesmo onde ha modificagdes nas propriedades arteriais
(MITCHELL, 2008; SALVI1,2017).
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3 OBJETIVOS
3.1 Objetivo Geral

Os objetivos do presente estudo foram comparar a rigidez arterial central e a

morfologia da onda de pulso em individuos idosos e muito idosos.

3.2 Objetivos Especificos

» Analisar e comparar os valores das pressdes arteriais centrais e periféricas de
acordo com o avangar da idade;

> Identificar as possiveis modificacbes na morfologia da onda de pulso
ocasionadas pela amplitude pressérica (AP), indice de aumentagao (Alx), ponto
de inflexdo, amplitude da onda ejetora e amplitude da onda de reflexdo, nos
pacientes idosos do projeto EVOPIU (Estudo da Velocidade de Onda de Pulso

em ldosos na cidade de Uberlandia).
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Abstract:

Central arterial stiffness (CAS) increases with aging due to cellular changes in the
arterial wall. CAS is related to cardiovascular risk and constitutes an important finding
in elderly and very elderly patients. To compare the changes in central arterial stiffness
and pulse wave morphology in elderly and very elderly individuals. It was a cross-
sectional study in which we selected 932 patients divided into six age groups, namely
AG-1: 260 and <65 years (n=69); AG-2: 265 and <70 years (n=309); AG-3: 270 and
<75 years (n=247); AG-4: = 75 and <80 years (n=155); AG-5: 280 and <85 years
(n=97), and AG-6: 285 years (n=55). All groups underwent the applanation tonometry
where the carotid-femoral pulse wave velocity (cf-PWV) was measured, and the
arterial pulse wave morphologies were recorded. The results show a progressive
increase in the cf-PWV until 75 years of age and a plateau for the following age groups.
The same behavior was observed for pulse wave morphology. In conclusion, the
central arterial stiffness and morphological changes in the pulse wave in very elderly

patients (>80 years) are noted with the same intensity in elderly patients >75 years.

1. INTRODUCTION

Aging promotes histological changes in the components of arterial walls,
observed mainly in the elderly (60 years)! and very elderly (>80 years of age), who
currently represents the group with the highest percentage population growth.23
Multiple factors are connected in the pathophysiology of aging, such as increased salt
sensitivity, chronic hemodynamic stress, fragmentation, and misalignment of elastin
fibers with replacement by collagen fibers, which facilitates the deposition of calcium
ions.*7 Aging significantly impacts the proximal (central) arteries, which are
predominantly elastic, then on peripheral arteries, which are predominantly muscular.
Central arteries become stiffer with age, while muscular arteries undergo minor
changes.®®'! The increasing of central arterial stiffness (CVS) and pulse pressure (PP)
are recognized as significant predictors of morbidity and mortality in elderly patients.'?

The CVS increases the velocity of propagation of the ventricular ejector wave
(centripetal wave), promoting an early return of the reflex wave (centrifugal), which
reaches the heart in the protomesosystolic phase, generating an increase in the

amplitude of the pulse wave and an increase in the ventricular afterload.'3-15
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The characteristics of the arterial pulse wave velocity and its respective
morphology have already been evaluated in other studies in the literature, involving
different age ranges.'®-'®* However, specific comparisons for a population consisting of
elderly and very elderly individuals are not often reported.?° We hypothesize that the
changes in CVS biomarkers and pulse wave morphological aspects in old and very old
patients may have different evolutionary characteristics than those observed among
younger age groups. The objectives of the present study were to compare the changes

in the central arterial stiffness and pulse wave morphology (PWM) in these two groups.

2. MATERIALS AND METHODS

This is a transversal study, with data obtained from the EVOPIU (Study of Pulse
Wave Velocity in Elderly in Urban Area in Brazil) carried out in the city of Uberlandia,
Minas Gerais, approved by the Research Ethics Committee of the Federal University
of Uberlandia (CAAE - 37440114.3.0000.5152), and financed by the Fundo de Amparo
a Pesquisa do Estado de Minas Gerais (Minas Gerais State Research Support Fund -
FAPEMIG). All participants were informed about the study and signed the Informed
Consent Form (ICF).

EVOPIU was a prospective study whose objective was to verify the association
of cardiovascular events with central pulse wave velocity. The patients were followed
from 2014 to 2019 through semiannual outpatient visits. The sample comprised 1204
elderly patients, aged 60 years or older, regardless of gender and race, in regular
consultation at the Primary Health Care units. We excluded patients with chronic renal
failure (undergoing dialysis), patients with endemic goiter, known neoplasms, elderly
who could not remain supine during the applanation tonometry (AT) examination, and
those bedridden or dependent on wheelchairs. All the participants were instructed
about the study and signed the ICF. Additional details on EVOPIU can find in other

publications.?"22

2.1 Central arterial stiffness and pulse wave morphology in the elderly

The present study evaluated the clinical and hemodynamic data of patients
obtained during a single outpatient visit. Those patients in whom simultaneously
systemic arterial blood pressure (BP) and cf-PWM data were included. If there was

more than one outpatient visit in which such measurements were performed
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simultaneously, the first visit was selected. Of the 1204 patients in the EVOPIU
database, 932 elderly patients were selected according to the above criteria. A total of
260 patients were excluded for not presenting BP and/or PWM data simultaneously.

The patients were separated into the following groups according to the following
age groups: AG-1: 260 and <65 years (n=69); AG-2: = 65 and <70 years (n=309); AG-
3: 2 70 and <75 years (n=247); AG-4: = 75 and <80 years (n=155); AG-5: = 80 and
<85 years (n=97); and AG-6: = 85 years (n=55).

The brachial systemic arterial pressure (bSP, bDP, bPP, bMAP) was measured
three consecutive times, in the sitting position, the first two times by using an automatic
digital oscillometric arterial blood pressure device (HE 7200 Intelli-Sense Omron
Hem®, Brazil), and the third measurement was performed with a SphygmoCor®
device, Sydney, AU. The arterial pressure results correspond to the arithmetic mean

of the three measures (mmHg).

2.2 Applanation Tonometry (AT)

The hemodynamic and morphological data were captured through BP, using the
SphygmoCor® device, model EM4C (AtCor Medical, Sydney, Australia). The values
of the central systolic (cSP), diastolic (cDP), mean (cMAP), and pulse pressure (cPP)
(mmHg), the carotid-femoral Pulse Wave Velocity (cf-PWV) (m/s), blood pressure
augmentation (AP) (mmHg), and the augmentation index (Alx) (%) were obtained. The
measurements obtained with the AT were taken with the patient in dorsal decubitus,

the carotid-femoral distance (cm) was obtained by the direct method.??

The Alx was automatically adjusted for a heart rate (HR) of 75 bpm. The MOP
data obtained were as follows: ventricular ejection duration in milliseconds (ms),
ejection duration index (%), inflection point (Pi) in mmHg; end-systolic pressure in
mmHg, distensibility (%), ejection wave (Pf), in mmHg, and reflected wave (Pb), in

mmHg. All operators were adequately trained by an experienced professional.

The ejection duration corresponds to the time from the onset of ventricular
contraction until the aortic valve closure, that is, until the dicrotic notch on the
ascending side of the arterial pulse waveform. The ejection duration index, in
percentage, is obtained by calculating the systole time concerning the cardiac cycle

length. The final arterial pulse waveform is composed of Pb and Pf fusion.
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The arterial pulse waveform can also be characterized by AP, defined as the
increase in pulse pressure after the encounter of the ejection wave (Pf) and reflex wave
(Pb)_15, 24,25

2.3 Data collected

In this study, anthropometric, clinical, and hemodynamic data were collected, in
addition to PWM, which is part of the EVOPIU database. This database recorded
information from interviews conducted face to face, guided by anamnesis
questionnaires that included: brachial artery pressure measurement, abdominal
circumference measurement, height, weight and, with the use of equipment called
SphygmoCor® XCEL, model EM4C, it was possible to collect hemodynamic data and
PWM.

2.4 Statistical analysis

The Shapiro Wilk test evaluated the normality of the data. Non-parametric data
are presented as the median and interquartile range, and parametric data are
presented as mean and standard deviation. The values of cf-PWV was adjusted for
sex, age, and brachial MAP. For associations among cf-PWV and age, blood pressure,
and the genre was performed a linear regression using the Step Wise method.
Significance was setat p <0.05 in all analyses. For the comparison of three groups
or more, Kruskal Wallis test was used. STATA software, version 17, was used for the

statistical analyses.

3. RESULTS

Table 1 compares the clinical and hemodynamic, and characteristics of
antihypertensive medication use of the patients studied by age groups (AG) in years.
The data reveal that the patients belonging to AG6 presented lower values than in AG1
(p<0.05) regarding weight and height. It was also possible to observe a progressive
increase in SP, especially between AG1 and AG5; conversely, it was possible to watch
a reduction in the bDP between AG1 and AG 6. As a result, the bPP increased between
AG1 and AG6. The adjusted cf-PWV progressively increases when comparing AG1
and AGG6, as well as the AP. Figure 1 shows the progression of the cf-PWV and its
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horizontalization from AG4. The antihypertensive drugs were similar among the
studied AG. Table 2 presents the PWM data by AG. It was possible to verify the
progressive increase of the Pi from AG1 to AG6. Lower values were observed for

distensibility when comparing AG1 and AGS6.

Figure 2 shows the shape of the carotid-femoral pulse wave in elderly and very

elderly patients involved in our study.

4. DISCUSSION

Our data demonstrated that the curve of increase in cf-PWV reaches a
plateau after the fourth age group, starting at 75 years of age, since the increases
observed in the CVS are not as intense as those noted in the previous ranges. The
components of brachial and central blood pressure, such as bSP, bPP, cSP, and cPP
accompany the "horizontalization" of the curve. Notably, the AP, which represents an
increase in the pulse wave amplitude after the fusion of the centripetal and centrifugal
waves, remains stable in the groups of the very elderly (AG5 and AG6). The presence
of this plateau could indicate a stabilization of the vascular damage (AG4 to AG6).
Figure 1 shows the predictive values for each AG, and it is evident that the increases
of cf-PWV decreasing after 75 years of age. It is important to note that the
characteristics related to the CVS found in individuals aged 80 years or older (AG5

and AGBG) are already present at 75 years of age (AG4) with the same intensity.

Although cf-PWV is predictive of cardiovascular events 4232627 hPP may
be a better predictor of events and mortality than cf-PWV in elderly and very elderly
patients 28-31. Both cf-PWV and bPP develop a stabilization of their values from 75
years of age onwards. It is known that cf-PWV and PP are influenced by the
contractile force of the left ventricle and the ventricular interaction with the physical
properties of the great vessels; therefore, one can expect attenuation of the increases

of these biomarkers in very elderly individuals.3?

The Alx, also a representative of the CVS, is not considered a good
marker of the CVS because it suffers direct influences of heart rate, heart contractility
and height of the individuals.®33 Thus, it was not possible to observe increases in Alx

in the studied AGs. The AP represents the increase in PP's amplitude after the
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ejection and reflected waves meet. The increase in PP is used to evaluate the CVS.?°
Studies show that this phenomenon of PP amplification results from changes in the
chronological synchronization of the ejection and reflected waves along the arterial

tree 3436

Regarding the morphology of the pulse wave, it was observed that, in the
elderly, the inflection point of the curve (Pi), which represents the meeting of the Pb
with the Pf by the left ventricle, progressively increased its amplitude according to the
increase by age group. The progressive rise of Pi demonstrates the early return of the
reflex wave to the heart due to the higher velocity of the pulse wave within increasingly
rigid vessels. A study conducted in 2015 showed that the reflected waves are
associated with CVS.%7

Our data show a progressive increase in the AP between AG1 and AG 6,
reflecting the increase in the amplitude of the bPP. The higher velocity of the Pb
reaches the heart during protomesosystole, which increases the ventricular afterload.38
Additionally, the amplitude of the reflected and ejection waves progressively increases
with age.3?40 There is a consensus that abnormal aortic properties (wall stiffness, wall
thickness, or lumen diameter) are involved in the pathogenesis of increased systolic

pressure and PP.

Another important finding of this study was the increase in patients' left
ventricular ejection time belonging to the AG4 and AG6 groups. That was not
accompanied by an increase in the ventricular ejection time index that remained
constant. These data indicate an increase in the total duration of the cardiac cycle.
Another important observation is the use of antihypertensive drugs would change the
characteristics of pulse wave velocity and its morphology.

However, upon the observation of Table 1, we can verify that the different
classes of antihypertensive drugs are similarly distributed among the evaluated
groups, except for AG2 versus AG4, regarding the use of CCB. From AG4 to AG6 all
patients were using the same percentual of antihypertensives drugs.

Our study have some limitations can be attributed to the characteristics of cross-
sectional studies that do not allow to conclude about cause-effect; that may represent

the reality only at that moment assessed.
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In conclusion, the present study demonstrated that the increases in central
arterial stiffness are attenuated in patients >75 years of age compared with those
observed in elderly patients aged 60—75 years. Morphological changes also develop
following the same pattern concerning the increases observed in pulse wave
amplitude. Patients considered very elderly are those above 80 years of age and
present high CVS. However, similar changes can already be noticed in patients over

75 years of age.
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Table 1 - Clinical, hemodynamic characteristics and use of antihypertensive drugs in elderly patients by age range

AG1 AG 2 AG 3 AG 4 AG5 AG 6
P value
n=69 n= 309 n=247 n=155 n=97 n= 55

Age (years) 64 (1) a 67 (2) b 72(2)c 77 (2) d 81(3)e 88 (4) f <0.001
HR (bpm) 75 (13) 75 (17) 74 (17) 74 (17) 71 (12) 69 (20) 0.3024
Height (cm) 158 (0.13) a 157 (0.13) a 157 (0.12) a 159 (0.16) a 157 (0.14) a 153 (0.14) b 0.0459*
Weight (Kg) 74.5(24) a 69.6 (20) b 70 (17) b 69.9 (17) b 67 (19) b 62 (14) c 0.0002*
ABC (cm) 100 (19) 98 (16) 99 (14) 100 (18) 99 (17) 98 (10) 0.2831
Blood Pressure (mmHg)
bSP 132 (21) a 133 (24) a 135 (23) ab 138 (25) b 140 (21) b 139 (20) ab 0.0017*
bDP 78 (12) a 78 (13) ab 77 (13) ab 77 (17) ab 76 (15) b 72 (14)c 0.0011*
bPP 52 (18) a 55(19) a 59 (19) b 62 (18) bc 63 (19) ¢ 66 (18) ¢ 0.0001*
bMAP 96 (12) 96 (16) 96 (15) 97 (19) 97 (16) 94 (13) 0.2761
cSP 127 (28) ab 127 (25) a 128 (27) ab 132 (27) b 135 (24) ¢ 136 (18) bc 0.0002*
cDP 84 (17) 84 (15) 83 (15) 83 (18) 82 (16) 81 (14) 0.2572
cPP 43 (14) ab 43 (16) a 45 (18) bc 49 (19) ¢ 53 (21)d 53 (18) d 0.0001*
cMAP 103 (20) 102 (19) 103 (19) 102 (21) 105 (16) 103 (15) 0.6588
AP (mmHg) 15(11) a 14 (11) a 15 (12) a 15 (14) a 20 (13) b 20 (19) b 0.0001*
Alx (%) 33(17) 47 (17) 32(22) 31 (16) 36 (14) 35 (19) 0.1565
cf - PWV Aj. (m/s) 109+0.34a 11+£0.15a 11.8+0.18b 129+0.22¢c 13+0.29c 13+0.37c <0.001
Diuretics (%) 45 48 52 60 51 49 0.6165
B-Blocker 36 26 30 29 34 32 0.9479
CcCB 18 14 a 18 28 b 27 23 0.0001*
ACEI 26 28 34 30 29 29 0.9774

ARB 33 32 33 41 40 29 0.9307
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AG 1: 2 60 and < 65 years; AG 2: 2 65 and <70 years; AG 3: 2 70 and <75 years; AG 4: 2 75 and < 80 years; AG 5: 280 and < 85 years; AG 6: 285 years. ABC: abdominal circumference. HR:
heart rate. bSP: systolic brachial pressure. bDP: diastolic brachial pressure. bPP: brachial pulse pressure. bMAP: mean brachial arterial pressure. cSP: central systolic blood pressure. cDP: central
diastolic pressure. cPP: central pulse pressure. cPAM: central mean arterial pressure. AP: augmented pressure. Alx: Augmentation index. cf - PWV Aj. Carotid-femoral pulse wave velocity adjusted
for age, gender, and brachial MAP. CCB: calcium channel blockers. ACEI: angiotensin-converting enzyme inhibitor. ARB: angiotensin receptor blocker. (*): p-value < 0.05. Data with different letters

indicate p<0.05.

Table 2 - Pulse wave morphology of patients by age range.

AG1 AG 2 AG 3 AG 4 AG 5 AG 6
P value

n=69 n= 309 n= 247 n= 155 n=97 n=55
LVET (ms) 305 (49) abc 306 (44) abc 308 (45) abc 304 (45) a 311 (43) be 316 (50) ¢ 0.0488*
Ejection duration index (%) 38 (7) 38 (6) 38 (6) 37 (6) 37 (4) 37 (8) 0.9745
Pi (mmHg) 31(12)a 32(13)a 34 (13)b 37 (14) bc 39 (13)d 39 (14) cd 0.0001*
End Systolic Pressure (mmHg) 119 (23) abc 117 (24) a 119 (24) ab 120 (24) abc 124 (16) c 123 (18) bc 0.0155*
Distensibility (%) 19 (11)a 18(9)a 16 (9) b 13(8)c 13(8)c 11.5(8)c 0.0001*
Forward Pulse Height- Pf (mmHg) 29 (12) ab 28 (10) a 31(12) cd 32 (12) cd 31(13) be 35(15)d 0.0001*
Reflected Pulse Height- Pb (mmHg) 18 (9) ab 17 (7) a 19 (9) be 20 (10) cd 19 (7) bed 21 (10)d 0.0001*

AG 1: 260 and < 65 years; AG2: = 65 and <70 years; AG 3: = 70 and <75 years; AG4: =2 75 and < 80 years; AG 5: 280 and < 85 years; AG 6: 285. LVET: ventricular ejection time. Pi: inflection

point. Pf: ejection wave. Pb: reflected wave. (*): p-value < 0.05. Data with different letters indicate p < 0.05.
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Legends:
Figure 1: Linear prediction between cf- PWV and Age Groups.

Figure 2: Components of the Arterial Pulse Wave by Age Groups in Elderly and Very
Elderly Patients.
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5 CONCLUSAO

Pode-se concluir que o presente estudo demonstrou que os aumentos na
rigidez arterial central sdo atenuados nos pacientes acima de 75 anos em relagao
aqueles observados nos pacientes idosos pertencentes a faixa etaria entre 60 a 75
anos. As alteragdes morfoldgicas também desenvolvem acompanhando o mesmo
padrao em relacdo aos aumentos observados na amplitude da onda de pulso. Por
convencao, os pacientes considerados muito idosos s&o aqueles acima de 80 anos de
idade e apresentam elevada RAC. No entanto, modificagbes semelhantes ja podem ser
notadas nos pacientes a partir dos 75 anos, onde se constatou o inicio de um platd na

cf-PWV e nos aspectos morfolégicos da onda de pulso.

As implicagdes clinicas deste trabalho gira em torno de conhecimentos
fisiopatolégicos primarios da rigidez arterial, em que pacientes com idade superior a
75 anos possuem vasos arteriais danificados o que mostra a importancia de medidas
de prevengao ao longo da vida no que tange a rigidez arterial. Estudo publicado em
2017 sobre saude vascular demostrou que estratégias de prevengao direcionadas a
mudanca de fatores de risco modificaveis podem prevenir o envelhecimento vascular
(NIIRANEN et al., 2017). Outra implicacdo clinica é a possibilidade de uso de estatina,
com efeito pleiotropico, nas celulas endoteliais. Seu uso permite a mobilizacdo de
células progenitoras endoteliais (OESTERLE; LAUFS; LIAO, 2017) e aumentam a

producgao de oxido nitrico pelo endotélio.
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Apresentagdo do Projeto:
A hipertensao arterial sistémica (HAS) e uma condigao clinica multifatorial caracterizada

por niveis elevados e sustentados de pressdo arterial (PA). Associa-se frequentemente a
alteracbes funcionais e/ou estruturais dos orgaos-alvo (coragdo, encéfalo, rins e vasos
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elasticidade arterial tais como alteragdes na estrutura e espessura e da parede do miocardio sao
causas e consequéncias da hipertenséo (3-6).

A procura por métodos que permitam o diagnéstico precoce e a
monitorizagdo das alteragbes estruturais do coragdo, das artérias, dos rins é prioridade no
quesito hipertensao arterial. Atualmente, grandes estudos populacionais avaliam os fatores que
se associam a hipertensao envolvendo a identificagao dos fatores tradicionais e nao tradicionais
(10-12).
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Em 1970, O’'Rourke aplicou os conceitos de transmissdo da pressdo de
pulso (PP) a pacientes hipertensos, estudando as grandes artérias na hipertensdo e no uso das
drogas anti-
hipertensivas. Com o advento do ultrassom, a analise dindmica da complacéncia e
distensibilidade arterial foram muito facilitadas. Analises computadorizadas mostram que a curva
de pressao arterial pode ser dividida em dois componentes: um fixo e estavel, a PAM- pressao
arterial média, e um componente pulsatil, a PP (diferenga entre PAS- Presséo arterial sistélica e
PAD- presséo arterial diastdlica.). Enquanto a PAM é quase constante ao longo da arvore arterial,
a PP aumenta marcadamente quando se “propaga” das artérias mais centrais para as mais
periféricas, indicando que cada artéria deve ser caracterizada de acordo com a sua propria curva
de presséo de pulso (12-14).

Esse conceito implica grandes modificagbes nos métodos usados para identificar a
relacao entre fatores mecéanicos e a estrutura e fungéo das grandes artérias. Esta claro que, na
hipertensao arterial, as grandes artérias ndo devem mais ser consideradas tubos passivos, mas,
sim, em termos de sua resposta ativa a forgas mecanicas a que sdo submetidas. Novos aspectos
na investigacdo da HAS envolvem n&do apenas mecanismos genéticos, celulares e moleculares,
mas também mecanismos hemodinamicos que refletem mudangas na matriz extracelular e
influenciam o remodelamento estrutural dos vasos (14-16).

As propriedades mecanicas das paredes arteriais também sido determinantes da

propagacéo e da reflexdo das ondas de presséo ao longo das artérias. A ejecéo ventricular gera
uma onda de pressao que caminha do coragcdo em determinada velocidade, denominada
velocidade de onda de pulso (VOP), que aumenta com o enrijecimento arterial (17,18).
A onda de pulso é normalmente refletida em qualquer ponto de descontinuidade estrutural ou
geométrica da arvore arterial, gerando uma onda refletida, que caminha em sentido retrégrado
através da arvore arterial. O enrijecimento arterial (complacéncia diminuida) tem dois efeitos
adversos sobre a circulagédo central e sobre a interagdo entre o ventriculo esquerdo (VE) e a
aorta (12-14,16).

Primeiro, como consequéncia do enrijecimento aértico local, a eje¢do de sangue do VE
gera uma onda de pressao de maior amplitude na aorta do que no VE. Isso € efeito ébvio e direto
da complacéncia adrtica diminuida. Mas ha um efeito secundario indireto de, no minimo, igual
importancia. O aumento da rigidez arterial causa aumento na velocidade de propagagéo da onda
de pulso pela aorta e grandes artérias (aumento da velocidade da onda de pulso — indice de
rigidez arterial) (19,20).

A VOP aumentada resulta em retorno precoce das ondas de pulso refletidas da periferia
para a aorta ascendente e para o VE, ainda na sistole, ao invés de na diastole, e causa aumento
adicional na pressao na parte final da sistole. Isso aumenta as pressdes adrtica e ventricular
esquerda, aumenta o consumo miocardico de oxigénio e promove hipertrofia ventricular
esquerda (21,22).

Os dois fendbmenos, aumento local da rigidez adrtica (impedéncia) e retorno
precoce das ondas refletidas, podem ser avaliados pela alteragdo na amplitude e na morfologia
da onda de pressdo das artérias centrais. Assim, o enrijecimento arterial determina grande

diminuigdo da sua complacéncia (14,16).
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Diversos métodos tém sido utilizados para a determinac&o de indices de enrijecimento.
Um desses métodos, a medida da VOP, que expressa a relagéo entre enrijecimento, elasticidade
e complacéncia, da seguinte forma: VOP = Enrijecimento + Complacéncia + elasticidade (14)

A tonometria de aplanagao € o método pelo qual a morfologia da onda de presséo arterial
de determinada artéria pode ser avaliada de maneira n&o invasiva, fornecendo o indice de rigidez
(elasticidade) arterial. Esta técnica e baseada nos principios da tonometria ocular utilizada para
aferigdo da pressao intraocular pela “aplanagao” da superficie do globo ocular. E um sistema de
analise da onda de pulso, que avalia, de maneira nao invasiva, a rigidez do sistema arterial. Seu
software e equipado com uma fungéo de transferéncia, pela qual através da leitura da onda (10-
16)

Para a determinagéo da velocidade da onda de pulso carotideo-femoral (que expressa
a VOP adrtica), na posigéo supina, sdo colocados dois transdutores sensiveis a pressao sobre
a pele das partes mais proeminentes das artérias carétida comum direita e femoral direita. E
mensurado, pelo sistema, o intervalo de tempo entre o inicio da onda carotidea e o inicio da onda
femoral, a velocidade de registro de 150 mm/s (10,23,24).

A medida da distancia entre os transdutores €&, entdo, usada para calcular a VOP aértica,
como a razao da distancia entre os dois transdutores e o intervalo de tempo entre as duas ondas.
A idade nitidamente afeta a VOP, que é de, aproximadamente 5 a 8 m/s na aorta de um adulto
jovem e de, aproximadamente, 12 a 15 m/s em um individuo hipertenso de 60 anos de idade
(24,25).

Em um individuo normotenso jovem, a reflexdo da onda é evidente na curva de pressao
adrtica como uma onda de pressao diastélica secundaria, vista imediatamente apds a incisura
que marca o fechamento da valva adrtica (16,26).

A VOP ¢, ainda, fortemente influenciada pela HA, pela PP na aorta, pela geometria
vascular e pelas propriedades viscoelasticas do material da parede. A principal causa do
enrijecimento arterial € o acumulo de colageno que se sabe ser influenciado, entre outros, pelo
sédio, sistema renina-angiotensina-aldosterona
(SRAA), pelos receptores da angiotensina Il e sofre mediagéo, pelo menos em parte, pela fungao
endotelial. Atualmente, tem-se conhecimento de ampla gama de fatores que influenciam o estado
das artérias e, como consequéncia, a VOP (12-14,27,28).

Diversos fatores genéticos, metabdlicos, nutricionais, hormonais, inflamatérios e até
mesmo infecciosos tém suas correlagdes com a VOP bem estabelecidas. Ja é bem demonstrada
a influéncia de polimorfismos genéticos dos sistemas endotelina, aldosterona sintetase, dos
receptores tipo | da angiotensina Il e da angiotensina Il, entre outros, sobre a VOP. A deficiéncia
de apolipoproteina-E, a ativagédo plaquetaria, a proteina C-reativa de alta sensibilidade, os niveis
plasmaticos e os indices de resisténcia a insulina, a excregéo urinaria de albumina, os peptideos
natriuréticos, a adiponectina, a adrenomedulina, todos esses vém mostrando relagdes (29) com
a VOP (13,27,30).
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Objetivo da Pesquisa:
Objetivo geral
Determinar se variagdes na morfologia ou na velocidade da onda de pulso e na pressao central

sao preditores de eventos cardiovasculares

Objetivos especificos
. Avaliar a velocidade de onda de pulso entre idosos em diferentes faixas etarias em

acompanhamento nas unidades de saude do municipio de Uberlandia.
. Analisar a velocidade de onda de pulso arterial em individuos portadores de hipertensao
sistémica em terapia medicamentosa.

. Descrever a morfologia velocidade da onda de pulso, relacionando com a fungéo renal
do individuo.

. Avaliar se ha correlagao de alteragées no VOP e PASc entre os diferentes com sindrome
metabdlica.

. Demonstrar o perfil clinico dos portadores de hipertensao arterial sistémica quanto aos

valores da PASc e PASb no programa hiperdia em Uberlandia — MG;

. Criar um banco de dados com informacdes de pacientes idosos com ou sem hipertensao
arterial, no municipio de Uberlandia, relativo as velocidades de onda de pulso (VOP), pressdes
arteriais central e periférica PAc, PAp);

. Demonstrar o perfil epidemioldgico dos portadores de hipertenséo arterial sistémica.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:
Segundo os pesquisadores:
O unico risco estimado é o de quebra de sigilo de informagdes, contra o qual os pesquisadores

se comprometem em seguir a resolugdo 466/12. O principal beneficio do presente estudo é
conhecer as pressodes centrais (aferida na aorta central de forma nao invasiva) e a velocidade
de onda de pulso nos individuos idosos e, com isso determinar fatores preditivos para eventos
cardiovasculares. Estes resultados podem favorecer a clinica diaria na detecgédo futura de
eventos morbidos.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Desfecho Primario: Ocorréncia de acidente vascular encefélico, infarto, insuficiéncia renal ou

morte por causa cardiovascular.

Desfecho Secundario: Ocorréncia de hospitalizagdes por consequéncia de elevacdo na PASc e
PASDb ou elevacao na velocidade de onda de pulso.

Tamanho da Amostra no Brasil: 1.200 participantes.

Orgcamento Financeiro: Total em R$ R$ 63.100,00. O aparelho para tonometria de aplanagéo foi
aprovado pela FAPEMIG. E pertencente a Universidade Federal de Uberlandia.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
Os termos foram apresentados.
Recomendagdes: Nenhuma

Conclusées ou Pendéncias e Lista de Inadequagodes:
As pendéncias listadas no Parecer Consubstanciado do CEP No. 878.271, de 19 de novembro

de 2014, foram respondidas em documento do WORD; e as alteragdes foram realizadas.
De acordo com as atribui¢gbes definidas na Resolugdo CNS 466/12, o CEP manifesta-se pela
aprovacgao do protocolo de pesquisa proposto.
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O protocolo nao apresenta problemas de ética nas condutas de pesquisa com seres humanos,
nos limites da redagéo e da metodologia apresentadas.

Situagao do Parecer: Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

Néo

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Data para entrega de Relatério Final ao CEP/UFU: julho de 2017.

OBS.: O CEP/UFU LEMBRA QUE QUALQUER MUDANGCA NO PROTOCOLO DEVE SER
INFORMADA IMEDIATAMENTE AO CEP PARA FINS DE ANALISE E APROVACAO DA
MESMA.

O CEP/UFU lembra que: a- segundo a Resolugao 466/12, o pesquisador devera arquivar por 5
anos o relatério da pesquisa e os Termos de Consentimento Livre e Esclarecido, assinados pelo
sujeito de pesquisa.

b- podera, por escolha aleatéria, visitar o pesquisador para conferéncia do relatério e
documentacgédo pertinente ao projeto.

c- a aprovacdo do protocolo de pesquisa pelo CEP/UFU da-se em decorréncia do
atendimento a Resolucdo CNS 466/12, ndao implicando na qualidade cientifica do mesmo.

Orientacdes ao pesquisador:
. O sujeito da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu

consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penalizagdo alguma e sem prejuizo ao seu
cuidado (Res. CNS 466/12) e deve receber uma via original do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, na integra, por ele assinado. * O pesquisador deve desenvolver a pesquisa
conforme delineada no protocolo aprovado e descontinuar o estudo somente apds analise das
razdes da descontinuidade pelo CEP que o aprovou (Res. CNS 466/12), aguardando seu
parecer, exceto quando perceber risco ou dano nao previsto ao sujeito participante ou quando
constatar a superioridade de regime oferecido a um dos grupos da pesquisa que requeiram agao
imediata.
. O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem
o curso normal do estudo (Res. CNS 466/12). E papel de o pesquisador assegurar medidas
imediatas adequadas frente a evento adverso grave ocorrido (mesmo que tenha sido em outro
centro) e enviar notificagdo ao CEP e a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA —
junto com seu posicionamento.
. Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem ser apresentadas ao CEP de
forma clara e sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas.
Em caso de projetos do Grupo | ou Il apresentados anteriormente a ANVISA, o pesquisador ou
patrocinador deve envia-las também a mesma, junto com o parecer aprobatério do CEP, para
serem juntadas ao protocolo inicial (Res.251/97, item I1l.2.e).

UBERLANDIA, 11 de dezembro de 2014

Assinado por: Sandra Terezinha de Farias Furtado
(Coordenador)
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Anexo 2 - FAPEMIG: Resultado de Julgamento - Propostas Aprovadas no Edital 16/2012 - Programa Hiperdia Minas - APQ-00746-13

FAPEMIG

RESULTADO DE JULGAMENTO - PROPOSTAS APROVADAS PARA CONTRATAGCAO

Edital 16/2012 - Programa Hiperdia Minas

ATENCAO: Todas as instituicdes que tiverem propostas aprovadas deverao atualizar seu credenciamento na FAPEMIG até 10 dias corridos da
publicagao dos resultados, sob pena de desclassificacdo das propostas. A situagao cadastral das instituigdes podera ser verificada no endereco:

http://www.fapemig.br/cadastro/

\# PROC. COORDENADOR TiTULO INSTITUICAO VALOR

1 | APQ-00054-13 |M&nica Barros Costa Estudo Da.Rede De Aterlgao As Doengas Cromcag Nao Fundagao Instituto Mmgro de Estudos e 124.718,04
Degenerativas E Detecgdo De Seus Fatores De Risco Pesquisas em Nefrologia

2 |APQ-00148-13 'Suzel Regina Ribeiro Chavaglia Determinantes Socials E De Risco De Pessoas Diabeticas |y, orsidade Federal do Triangulo Mineiro | 64.701,00
Com Ulcera De Extremidades No
Gestao Da Clinica: Avaliagdo Da Adesao Ao Tratamento

3 |APQ-00404-13 |Simone de Melo Costa M_edlcamentoso .E Qu_alldade De Vida De U_suarlos - Universidade Estadual de Montes Claros 24.444 .00
Hipertensos E Diabéticos No Centro Hiperdia De Brasilia De
Minas, Minas Gerais, Brasil.
Monofilamento De Semmes-Weistein: Uma Avaliagao Da

4 |APQ-00415-13 |Tania Maria Delfraro Carmo Sensibilidade Protera Dos Pés Na Prevencéo Da Ulcera Fundagao de Ensino Superior de Passos 88.547,00
Plantar E Indicagao Do Uso De Palmilhas

5 |APQ-00509-13 |Marcus Gomes Bastos Educagao_E Letramento E'm Sgude.— Um NO.VO Olhar Sobre Universidade Federal de Juiz de Fora 24.142,13
Intervengdes No Centro Hiperdia Minas — Juiz De Fora
Impacto Da Educagdo Nutricional Visando O Aumento Da

6 |APQ-00525-13 |Rita de Cassia Goncalves Alfenas Ingestdo De Calcio Na Antropometria, Na Composigdo |y i o qade Federal de Vigosa 32.970,00
Corporal E Nos Parametros Bioquimicos, Em Diabéticos Tipo
2

7 |APQ-00543-13 |Joao Carlos Bouzas Marins Avallalgao E Tratament(_) De D |abete_s E Hipertensos Universidade Federal de Vigosa 104.527,50
Atendidos No Centro Hiperdia Em Vigosa

8 APQ-00672-13 Rodrigo Ribeiro Resende \dentificagao De Biomarcadores Para Hipertensao E Acidente ;. siqade Federal de Minas Gerais 82.471,28
Vascular Cerebral

9 |APQ-00729-13 Antdnio Prates Caldeira Gestao Do Cuidado De Pacientes Hipertensos: Uma Universidade Estadual de Montes Claros 55.230,00
Abordagem Com Enfase No Risco Cardiovascular
Andlise Econdmica Da Aplicagdo Da Telessaude Na Triagem

10 |[APQ-00746-13 |Daniel Vitor de Vasconcelos Santos Da Retinopatia Diabética Nos Centros Hiperdia Do Estado De |Universidade Federal de Minas Gerais 78.093,41
Minas Gerais

11 |APQ-00796-13 |Sebastiao Rodrigues Ferreira Filho | comParagdo Entre Os Valores Da Pressdo Arterial Central B 1\ i o ciqade Federal de Uberlandia 68.623,79

Braquial Em Portadores De Hipertensao Arterial Sistémica.
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12 |APQ-00896-13 |Heloisa de Carvalho Torres

Avaliacao Da Efetividade Do Programa Educativo Em
Diabetes Mellitus Na Atengéo Primaria A Saide Do Municipio
De Divinépolis-Minas Gerais

Universidade Federal de Minas Gerais

90.311,76

13 |APQ-00922-13 |Fernando Antonio Basile Colugnati

Analise Dos Custos E Evolugao Clinica Do Tratamento De
Usuarios Com Doengas Cronicas Ndo Transmissiveis Do
Centro Hiperdia Juiz De Fora — Uma Perspectiva Do Sus

Universidade Federal de Juiz de Fora

20.827,80

COORDENADOR TiTULO INSTITUICAO
. , . Avaliagao Comparativa Da Eficacia Da Visita Eletrénica Com ~ . o
14 | APQ-00931-13 | hataia Maria da Silva Fernandes A Visita Presencial No Controle Clinico De Usuarios Com | -undagao Instituto Mineiro de Estudos e 26.726,44
Suassuna . Pesquisas em Nefrologia
Doenga Renal Crénica Em Tratamento Conservador.
15 |APQ-00947-13 |Ana Cristina Simbes e Silva Doenca Renal Cronica Universidade Federal de Minas Gerais 111.247,50
Monitoramento Da Efetividade Clinica E Custos Com O
16 |APQ-00962-13 |Francisco de Assis Acurcio Tratamento De Pacientes Com Hipertensao Arterial E Universidade Federal de Minas Gerais 103.809,24

Diabetes Mellitus Em Minas Gerais

Resultado divulgado no site dia 22/05/13 e publicado no DOE dia 25/05/13.

Belo Horizonte, 19 de junho de 2013.
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Probability of At Least One High Arterial
Blood Pressure Measurement in Elderly
Patients with Healthy Vascular Aging in
Two Years of Follow-Up

Ercilhana G B Freitas* Denis F Souza® Sebastido R Ferreira-Filho®

wederal University of Uberndia, Uberldndia, Minas Gerais, Brazil

Key Words
Elderly - Vascular health - Prehypertension - Blood pressure

Abstract

Background/Aims: Elderly patients with normal systemic arterial blood pressure associated
with femoral carotid pulse velocity (cf-PWV) less than 7.6 m/s and without associated
comorbidities are considered to have good vascular health. The aim of the current study
was to verify the probability that elderly patients with good vascular health have at least one
blood pressure measurement above the different thresholds for systolic blood pressure (120,
130 and 140 mmHg) during two years of follow—up. Methods: We selected 72 nommaotensive
patients (< 140,90 mmHg) without comerbidities and divided them into group A, with cf-PWWY
< 7.6 mfs (n = 27; 65 % 4 years), and group B, with of-PWV = 7.6 m/s (n = 45; 66+ 8 years).
These patients were followed for two years and were observed in 3 cutpatient visits (0, 12 and
24 months). At each visit, the brachial pressures were indirectly measured in triplicate, and
applanation tonometry was performed. Reswlts: When group A and group B were compared,
the odds ratic [OR) of having a systolic pressure measurement = 140 mmHg in two years
of follow-up was 0.22 (P < 0.0001); = 130 mmHg, the OR was 049 (P < 0.0007), and = 120
mmHg, the OR was 0.54 (P < 0,001} Group A and group B showed increased values of of-PWW
during the two years of follow-up (P < 0.05). Changes in the average systolic brachial pressure
were not significant during the two years in groups A or B. Conclusion: Vascular health in
elderly individuals seems to protect against cocasional elevations in systemic arterial pressure.
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Abstract cular system, especially in large arterial vessals. all

arterial vessels layers undergo important modifi-
mﬂfm&rﬁm;&m cations, such as the proliferation of collagen fibers,
fion (AF). Indwidualized welghing of the fsk-Denefit of ant- accumulation of glucose degradation products, and
coaguiation |s recommendad In patients with AF who have reduction in elastin, among others [1]. Such changes
low establichad rick scores of, corversaly, are alinceasad  promwote a loss of elasticity of the great vessels and a
risk for bleedng. Parameters of arteridl stiffness and wave  ppnsaquent increase in arterial stiffness [2]. In these

reflection could improve risk stratifcation. . - :
circumstances, the arterial pulse wave velocity (PWWV)

The cojeclive of Me present study was o oeteming whel-  increases as vascular stiffness progresses as a result
= Wﬁzﬂﬂl . m m‘m of aging [2,3]. Measurement of the PWV in the ca-
% anange “ng of pareysmal AF In - rotid-femoral section [c-fPWV) using applanation to-
defly patients. mometry (AT] is considered the gold standard for the

Eldery patients with parxysmal AF [ = 23) attendad blan- detection of vascular stiffness [4]. The AT is also able,
rual appointmenis for four years, totaling 28 sinus mythm among other measures, to identify the morphology
appointments and 33 AF appoiniments. Brachial and cen-  of the wave generated by the ventricular contraction

ral PP and PYWV were assessed (sing Appanation fonom- ;
ek (TA). In patients under AF, S e and the reflacted wave that returns to the heart, in

addition to being able to measurethe central pres-
{from 67.1 + 23.7 ip 56.9 2 17.7 mmHg; P = OLO27) and
e I— :alrlairnedgfr:rn*1 1_0,*:]1_5 o 10.2 £ 0.5 n:1lf5. p  tures and identify parts of the cardiac cycle [5,6].
= 0.313). These patlents showed early refliected wave re- C-fPWY can detect vascular stiffness before the pa-
i, mﬁﬂfimgfﬂ‘fmmﬂpwm tient becomeas hypertensive [7], and it is directly re-
mﬂm A were hﬁ!a.lg i hm-[l'l:lrn lated to cardiovasoular risk (CVR) [E].
X7 £1520208 2 17.4% P = 0.222). In the muRivarate The association of cartain arrhythmias, such as atrial
Syt m"’?#mhnm}: %ﬁaﬂ'@?ﬁ fibrillation (&F), with vascular stffness, is cited by sav-
RaViOrs Auing SpiSDdes of pATHySMa AF, and ese bio- eral authors [2,10]. Some of the pre:ispuslrg.facn_rs
markers coull be conductad io diferent sk ssatfication in. of AF are the same factors that promote arterial stiff-

patients with AF. mess, such as aging and systemic arterial hypertension
[s4H], and the prevalence increases with age [11], high
Introduction morbidity, and mortality [12]. The constant search for

. . _ biomarkers that can predict AF episodes and parame-
Aging promotes marked changes in the cardiovas- ters of arterial stifness and wave reflaction that could
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Association between diabetes mellitus and central arterial stiffness in elderly patients

with systemic arterial hypertension
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Background:
changes in @rdovascular and
cardiovasoular risk factors 2 dia

ARTICLE HIETOREY
Aging increases the ek of chronic diseases, especially cardiovascular diseases, beading to Recateed 30 #pel 200
even in the absence of other comerbidities. Numeroys  Revisad 3 Juna 2020

meditus [OM] and arterial Accapted 11 Juna 220
(3AH], can modify the functional and structural properties of large vessels, nmnrigmm?m KEFWDRDS

Dbjactiver To determine whether
stiffiness than patients with SAH without DL
Mathods: The nfl‘tizlh\e'lul'ebu'lrnlhe

patierts with hypertension with DM have greater central arteral Elddarty: ataral stffnas:
in an Urban Ares in Brazl {EVOPIU) includesd
ratid-femiaral

hypartension; debotos
mzlihe

1.192 patsents mﬂ_ rs whio undersent applanation tonometry [AT) to evaluzée ca

pulse wave velocity

Fram this databas= 1,133 patients were sslected from & groups: NDN

ﬁwmmmlmmﬂabeMmmn &d; MDCH {nondizbetic controlled

iwes; nc 168 DCH {diabetic controlied b

n: Z75); MDH Dwrciabebcl‘gp:ﬂrmnﬁ,r:

T)and DH (diabetic hypertensives; n: 287} All groups undersent AT to obtain PWY and central and

peripheral arterial pressures.

Razults: The pulse wave velocities found were as follows: NDN vs DN (B9 2 0.2 ms vs 94 = 0.2, P= 1035
NDCH vs DCH (900 + 0.2 mfs vs. 96 £ 0.1 ms; P= 04} and NDH vs DH (92 £ 01 ms vs. 96 + 01 mis
P= 1145} When the dizbetic groups were compaired, there were no differences in PWY values, and the

same poourmed when the nondiabetic groups wene
Conchsions: Eiderly patients with disbetes and
patierts without disbetes and

Aging is one of the most important cawses of the development
of zortic and large arterial vesse stiffness in the elderly. This
central vessel stiffness is considered a risk factor for cardiovas-
cular morbidity and mortality (1-6). Among the diseases that
mast affect the dderly, Systemic Arterial Hypertension (SAH)
and D¥ahetes Miﬂ.i.tmq'pe 1T {08 {7} have common mechan-
isms of insult to the cardiovascolar system (8], The global
prevalence of 5AH in elderly world population is calculated
tubea.]rpmrima.tely 1 billion adults warldwide (8,10), while the
prevalence of DM is 704.4 million (11).

Many of the pathophysiclogical mechanisms responsible for
vascular dysfunction in [IM are determined by ghycemic levels,
which are associated with the activation of pro-inflammatory
transcription factors and increased oxidative stress I:]2]
Elevated levels of the end products of glucose degradation
maxy alter the cellular matrix of the vascular wall (131 In
addition, some studies show dyshunction in endothelial cells
and smooth muscle cells of the vessel wall in individuals with
diahetes compared with that in normal controls. Type 2 DM
can reduce the bioavaibbility of endothelial nitric oxide and

.I'lnegmaun:mlnlltrial stiffness than
regardless of systemic biood pressure control The central
aging seems to be a commion factor among all the studisd groups.

attenuate the sensitivity of smooth musde cells 1o the nitric
omide [14-17).

In hypertension, chronic hemodynamic stress results in
mechanical damage to the arteral wall. This factor triggers
a reduction in the sastic component via the release and activa-
tion of metalloproteinases, in addition to the fragmentation of
elastin sheets and the acthvation of infammatory responses
involving calcium and collagen deposition  (18-200
Concomitant hypertension and DM associated with vesse
aging may accelerate the vascular stiffening process in the
elderly. The ohjective of this study was to determine whether
elderly patients with hypertension and IIM have greater central
arterial stiffness than elderly patients with hypertension with-
ouat DA,

Materials and methods
EVORIU study

The Study of Pulse Wave Velocity in the Elderly in an Urban
Area in Brawil (Estudo da Velocidade de Onda de Pulso em
Idosos em Area Urhana no Brasil - EVOPIU) is

CONTACT Sabastizn Rodriquas Farmira Filhe. {§) sbahfursiraggmalloom (Y Fedaral Univarsty of Ubsrinds (Uniarsidads Fodoml Do Ubsrisnds), Ubartindia,

Minzs Garsls, Brazl
& J0T Tyl & Frarcin
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APENDICE

Apendice A- Termo de Compromisso Livre e Esclarecido (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé estda sendo convidado (a) para participar da pesquisa intitulada Estudo da
velocidade de onda de pulso em idosos do programa Hiperdia, sob a
responsabilidade dos pesquisadores Professor Dr Sebastiao Rodrigues Ferreira
Filho, enfermeiro Denis Fabiano de Souza, enfermeira Cristina lla de Oliveira
Peres, enfermeira Ana Claudia de Alvarenga Cunha Bruneli, médico Aloisio
Daher de Melo, académico de enfermagem (UFU) Alberto Lopes Ribeiro Junior.
Nesta pesquisa nds estamos buscando entender a pressao dentro do coragao e
saber se essa pressao pode ter alguma relagdao com derrame, infarto ou algum
problema de saude que a pressao alta pode causar.

O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido sera obtido pelos pesquisadores
enfermeiro Denis Fabiano de Souza, enfermeira Cristina lla de Oliveira Peres,
enfermeira Ana Claudia de Alvarenga Cunha Bruneli, médico Aloisio Daher de
Melo, académico de enfermagem (UFU) Alberto Lopes Ribeiro Junior, nas
unidades de atengdo primaria e unidades integradas do programa Hiperdia na
cidade de Uberlandia, durante as consultas padronizadas pelo programa, que
normalmente sao realizadas de segunda a sexta feira no horario comercial.

Na sua participagao, vocé permitira que a pressao dentro do seu coracéo e no seu
braco seja verificada de forma nao invasiva ou seja, nao havera nenhum corte, ponto
ou ferimento em sua pele ou procedimento que gere algum tipo de dor ou
desconforto. N6s nao coletaremos nenhum material além dos que o seu
médico/enfermeiro(a) solicita rotineiramente, todavia, os exames que forem pedidos
por seu médico/enfermeiro incluiremos no banco de dados dessa pesquisa. Nos
realizaremos uma entrevista em que serao feitas perguntas sobre seus costumes,
se vocé faz alguma atividade fisica, se € portador de alguma doenga como pressao
alta, colesterol alto, glicemia alta (diabetes) e se vocé toma os remédios na hora e
quantidade certa, se vocé esquece de tomar ou deixa se estiver se sentindo bem,
ou para o uso do medicamento por algum mal estar que sinta quando faz o uso.
Em nenhum momento vocé sera identificado. Os resultados da pesquisa serao
publicados e ainda assim a sua identidade sera preservada.

Vocé ndo tera nenhum gasto e ganho financeiro por participar na pesquisa.

Os riscos consistem em o Unico risco € que sua identidade seja exposta, todavia nos
utilizaremos um cddigo numérico para evitar que isso ocorra com vocé. Os
beneficios serao que pretendemos entender melhor a presséao alta especialmente a
presséao alta dentro do coragéo e a velocidade que o sangue caminha no seu corpo
(onda de pulso). Os beneficios serdo gerar um banco de dados onde pretendemos
estudar a pressao alta, o tratamento correto, a importancia do uso correto dos
remeédios e conhecer os riscos adicionais as pessoas com a pressao alta.

Vocé ¢ livre para deixar de participar da pesquisa a qualquer momento sem nenhum
prejuizo ou coagao.

Uma via original deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido ficara com vocé.
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Qualquer duvida a respeito da pesquisa, vocé podera entrar em contato com:
Professor Dr Sebastido Rodrigues Ferreira Filho, enfermeiro Denis Fabiano de
Souza, enfermeira Cristina lla de Oliveira Peres, enfermeira Ana Claudia de
Alvarenga Cunha Bruneli, médico Aloisio Daher de Melo, académico de
enfermagem (UFU) Alberto Lopes Ribeiro Junior nos telefones, 3218-2389 e
3218-2000 na avenida Para 1720 bairro Umuarama Uberlandia/MG CEP 38400-
902. Podera também entrar em contato com o Comité de Etica na Pesquisa com
Seres-Humanos — Universidade Federal de Uberlandia: Av. Jodo Naves de Avila, n°
2121, bloco A, sala 224, Campus

Santa Ménica — Uberlandia -MG, CEP: 38408-100; fone: 34-32394131

Uberlandia, ....... de ........ de 20.......

Assinatura dos pesquisadores

Eu aceito participar do projeto citado acima, voluntariamente, apos ter sido
devidamente esclarecido.

Participante da pesquisa
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Apendice B- Instrumento de Coleta de dados (Formulario Follow Up)

Estudo da velocidade de onda de pulso em idosos em Uberlandia — EVOPIU

ID: UNIDADE:
DATA: / / PRONTUARIO:
NOME:
NOME DA MAE:
GENERO: F()M () IDADE: DATA NASC: / /
CIDADE: UF: CEP:
ENDERECO: BAIRRO:
TEL 1: TEL 2: CONTATO:
OCUPAGAO: ( ) INATIVO: ( )ATIVO:
COR:( )NEGRO ( )BRANCO ( )OUTRO

COMORBIDADES PREVIAS A INCLUSAO

Sedentarismo: Sim ( ) N3o( )*obs.: <3x/semana

Tabagismo: N3o ( ) Sim( ) n2 cigarros/dia:

Cancer:Ndo () Sim ( ) AVC: ( ) Ndo ( )Sim:( )Isquémico ( ) Hemorragico

HAS: ( ) Ndo ( )Sim DM: ( ) Ndo ( )Sim D. Reumatica: ( ) Ndo ( )Sim

Ortopnéia: ( )Ndo ( )Sim  Claudicagdo: ( )Ndo ( )Sim  Desconf. Precordial ( )Ndo ( )Sim

Palpitagdo: ( ) Ndo ( )Sim Déficit motor: ( ) Ndo ( )Sim  Sincope: ( ) Ndo ( )Sim

Hist. Familia: ( ) Ndo ( )Sim:

Outros:
DOENCA ARTERIAL CORONARIANA

CLASSE DE MEDICACAO NOME: DOSAGEM HORARIO
Diuréticos: Hidroclorotiazida ( ) ()M T( ) N()
Furosemida ( ) ()M T( ) N()

Indapamida ( ) ()M T( ) N()

Betabloqueador: Atenolol ( ) ()M T( ) N()
Propanolol ( ) ()M T( ) N()

()M T( ) N()

()M T( ) N()
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Bloqueador do canal de Ca+: | Anlodipina( ) ()M T( ) N()
Nifedipina( ) ()M T( ) N()
Verapamil ( ) ()M T( ) N()
Diltiazem () ()M T( ) N()
()M T( ) N()
Vasodilatador: Hidralazina ( ) ()M T( ) N()
Minoxidil ( ) ()M T( ) N()
()M T( ) N()
Inibidor de ECA: Enalapril ( ) ()M T( ) N()
Captopril ( ) ()M T( ) N()
()M T( ) N()
()M T( ) N()
Bloqueador dos receptores de| Losartana( ) ()M T( ) N()
angiotensina: ()M T( ) N()
()M T( ) N()
Outros: AAS () ()M T( ) N()
Sinvastatina ( ) ()M T( ) N()
Metformina ( ) ()M T( ) N()
Glicazida ( ) ()M T( ) N()
Insulina () ()M T( ) N()
()M T( ) N()
EXAME FiSICO
Dados da pressao central:
VOP: Aix: PP: Medidas: C:
PAS: PAM: PAD: C-F:
Dados da pressao braquial:
12 Aferigao: PAS: PAM: P: Ass.:
22 Aferigao: PAS: PAM: P: Ass.:
Dados antropométricos
Peso: Altura: Circunferéncia Abdominal: ICM: Baixo

peso:( ) Normal:( ) Sobrepeso: ) Obesidade 1:( ) Obesidade 2 ( )

Obesidade 3( )
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BIOQUIMICA
Colesterol Total: Triglicerideos:
HDL: LDL: VLDL:
Uréia: Creatinina: Hemograma:
Proteinpuria/ Creatinina: Glicose:
Acido Urico: TFG:
ELETROCARDIOGRAMA

Sokolow: Cornell:

FATORES DE RISCO:
Hipertens3o Arterial: () Sim () N3o / Se sim, quanto tempo?

Diabetes Mellitus: () Sim () Ndo / Se sim, quanto tempo?

Dislipidemia: () Sim () Ndo / Se sim, quanto tempo?

Ex tabagismo: ( )Sim ( )Nao

Se sim, parou ha quanto tempo? ___ Fumou por quanto tempo?
Doencga vascular periférica: () Sim () Ndo / Se sim, quanto tempo?
Estresse: () Sim () Ndo

Atividade fisica: () Sim () Ndo / Se sim, qual frequéncia e intensidade?

Internacgdo recente: () Sim ( ) Ndo / Se sim, qual o motivo e quando foi?

Vocé esta acostumado a esquecer de tomar seus remédios? () sim () ndo

Vocé costuma esquecer o horario de tomar a medicagdo () sim () ndo

Quando vocé esta se sentindo bem as vezes vocé suspende a medica¢do? () sim () ndo

Quando vocé toma seu remédio e se sente pior vocé para de tomar sua medica¢do?

()sim () ndo




