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PREFACIO

A Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD) é solicitada por instituigdes
publicas e privadas para se posicionar oficialmente quanto a varios conceitos
e recomendacdes relativos a importantes aspectos da assisténcia a pessoa
com diabetes na pratica clinica diaria.

Além disso, médicos especialistas e clinicos nao especialistas tém uma
urgente necessidade de atualizar seus conhecimentos e suas condutas
clinicas, recorrendo as orientagdes da SBD sob a forma de atividades
presenciais de atualizag@o, consensos e Posicionamentos Oficiais sobre os
aspectos mais importantes relacionados a boa pratica clinica na assisténcia
a pessoa com diabetes.

OsPosicionamentos Oficiais SBD-2020terao porobjetivo divulgar os pareceres
oficiais da SBD e atualizar médicos e gestores de servicos de atencao a
pessoa com diabetes em relagdo a aspectos preventivos, diagnosticos e
terapéuticos do diabetes e das doengas comumente associadas.

“A hipertensao arterial sistémica (HAS) é comum em pessoas com diabetes,
com prevaléncia variavel dependendo do tipo e duracao do diabetes, idade,
sexo, raca/etnia, indice de massa corporal, histérico de controle glicémico
e presenca de doenca renal, entre outros fatores. Além disso, a hipertensao
¢ um importante fator de risco para doenca cardiovascular aterosclerética
(DCVAS), insuficiéncia cardiaca e complicacdes microvasculares.”

Dr. Domingos Augusto Malerbi
Presidente da Sociedade Brasileira de Diabetes
Biénio 2020-2021
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e Epidemiologia do diabetes mellitus e da hipertensao

A hipertensao arterial sistémica (HAS) é comum em pessoas com diabetes, com prevaléncia variavel
dependendo do tipo e duragdo do diabetes, idade, sexo, raga/etnia, indice de massa corporal, histérico
de controle glicémico e presenca de doenca renal, entre outros fatores. Além disso, a hipertens@o é um
importante fator de risco para doenca cardiovascular aterosclerética (DCVAS), insuficiéncia cardiaca e
complicagdes microvasculares. A DCVAS, definida como sindrome coronariana aguda, infarto do miocéar-
dio, angina, revascularizagao arterial ou coronéria, acidente vascular encefalico (AVE), ataque isquémico
transitério ou doencga arterial periférica presumidamente de origem aterosclerdtica, € a principal causa
de morbimortalidade em pessoas com diabetes e é a maior contribuinte para os custos diretos e indiretos
do diabetes.'

No Brasil, a HAS atinge 32,5% (36 milhdes) de pessoas adultas, mais de 60% dos idosos, contribuindo direta ou
indiretamente para 50% das mortes por doenca cardiovascular (DCV). Associada com diabetes mellitus (DM),
suas complicagdes (cardiacas e renais) tém impacto elevado na perda da produtividade do trabalho e da renda
familiar, estimada em US$ 4,18 bilhGes entre 2006 e 2015.2

Numerosos estudos mostraram que a terapia anti-hipertensiva reduz eventos de DCVAS, insuficiéncia cardia-
ca e complicacdes microvasculares em pessoas com diabetes. Grandes beneficios sdo vistos quando varios
fatores de risco sdo abordados simultaneamente. Ha evidéncias de que a morbimortalidade por DCVAS dimi-
nuiu em pessoas com diabetes desde 1990, provavelmente devido, em grande parte, a melhorias no controle da
pressdo arterial.® Este posicionamento visa atualizar a avaliagdo e o tratamento da hipertensao entre pessoas
com diabetes, incluindo avancgos nos cuidados.

e Definicao, rastreamento e diagnastico

A presséo arterial (PA) deve ser medida em todas as consultas de rotina de qualquer especialidade médica.
Aferir a PA em ambos os bragos na primeira consulta é essencial para detectar e explicar anormalidades que
podem levar a pressdes espdlrias, como estenose arterial. Deve-se usar como referéncia o valor do brago em
que foi obtida a maior pressao.

Pessoas com PA elevada (>140/90 mmHg) sem historia prévia de hipertensdo devem ter a medida confirmada
da PA elevada em outro dia, dentro de um més, para o diagndstico de hipertensao.

A medicao da PA pode ser feita com esfigmomandmetros manuais, semiautomaticos ou automaticos. Esses
equipamentos devem ser validados e sua calibracdo deve ser verificada anualmente, de acordo com as
orientagdes do Inmetro. Esse € 0 método convencional usado para diagnosticar hipertensdo e monitorar a
resposta ao tratamento. A PA deve ser medida por um profissional da satde treinado, na posig&o sentada,
com os pés no chdo e o brago apoiado no nivel do coragdo. E importante certificar-se de que a pessoa néo
estd com a bexiga cheia, ndo praticou exercicios fisicos ha pelo menos 60 minutos, nao ingeriu bebidas
alcoolicas, café ou alimentos e ndo fumou nos 30 minutos anteriores. 0 tamanho do manguito deve ser apro-
priado a circunferéncia do braco. (Tabela 1) Para reduzir a variabilidade individual, a PA deve ser medida
ap0s 5 minutos de descanso, duas a trés leituras devem ser realizadas com 1 a 2 minutos de intervalo e as
medidas da PA devem ser calculadas como média. E particularmente importante fazer medicdes repetidas
da PA para o diagnostico de hipertensao e titulagdo do tratamento anti-hipertensivo. Deve-se medir a PA
ap6s 3 minutos na posi¢do em pé, nos diabéticos e idosos e em outras situagdes em que a hipotensao ortos-
tatica possa ser frequente ou suspeitada.




Tabela 1. Dimensdes do manguito de acordo com a
circunferéncia do membro

Circunferéncia Denominacao Largura do Comprimento
do braco (cm) do manguito manguito (cm) da bolsa (cm)
<6 Recém-nascido 3 6
6-15 Crianga 5 15
16-21 Infantil 8 21
22-26 Adulto pequeno 10 24
27-34 Adulto 13 30
35-44 Adulto grande 16 38
45-52 Coxa 20 42

A pressdo arterial automatizada no consultorio (PAAC) é um método alternativo para medir a PA, na qual um
dispositivo totalmente automatizado é usado para fazer a média de varias leituras (geralmente de trés a cinco) re-
alizadas por alguns minutos, idealmente enquanto a pessoa descansa silenciosamente sozinho. A PAAC foi usada
em dois grandes e importantes ensaios clinicos — Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes (ACCORD) e
Systolic Blood Pressure Intervention Trial (SPRINT). Se a pessoa estiver sozinha quando as leituras forem feitas,
essa abordagem também é (til para diagnosticar hipertensao do avental branco. A PAAC gera valores em média
de 5a 10 mmHg mais baixos em comparac&o com a leitura por meio de esfigmomandmetros convencionais. As-
sim, resultados de estudos usando essa técnica ndo podem ser aplicados diretamente a praticas que medem a
PA convencional no consultério. Com exce¢ao do ACCORD, a maioria das evidéncias dos beneficios do tratamen-
to da hipertensdo em pessoas com diabetes é baseada em medi¢des convencionais no consultério.

A hipertens@o é definida como uma PA sustentada >140/90 mmHg. Essa defini¢do baseia-se em dados inequi-
vocos de que niveis acima desse limite estdo fortemente associados aos eventos de DCVAS, morte, incapaci-
dades e complicagdes microvasculares, e o tratamento com anti-hipertensivos em populagdes com PA basal
acima desse intervalo reduz o risco desses eventos cardiovasculares (CV). 0 aspecto “sustentado” da defini-
¢ao de hipertensao é importante, pois a PA apresenta uma variagcdo normal consideravel. Os critérios para o
diagnostico de hipertensao devem ser diferenciados dos objetivos do tratamento da PA.

0 diagnostico e o tratamento da hipertens@o podem ser complicados por duas condigdes comuns: hipertenséo
mascarada e hipertensao do avental branco. A hipertensdo mascarada é definida como a pressdo sanguinea
normal na clinica ou consultério (<140/90 mmHg), mas elevada em casa (>135/85 mmHg); o limiar mais baixo
da PA em casa é baseado em estudos que demonstram que a PA mais baixa no domicilio corresponde a medi-
¢Oes mais altas no consultério. A hipertensdo do avental branco é PA elevada no consultério (>140/90 mmHg)
e PA normal (ndo tratada) em casa (<135/85 mmHg). Identificar essas condigdes com o monitoramento da PA
domiciliar pode ajudar a evitar o tratamento excessivo de pessoas com hipertensao do avental branco que nao
apresentam risco elevado de DCV e, no caso de hipertensdo mascarada, permitem o uso adequado de medi-
camentos para reduzir os efeitos colaterais durante periodos de pressao normal.2
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As medigdes da pressdo arterial na residéncia (MRPA) incluem a afericdo da PA diurna realizada com moni-
tores domésticos e o monitoramento ambulatorial da pressao arterial (MAPA), que mede a PA por 24 horas.
Ao solicitar que a pessoa fagca a MRPA, as orientacdes sobre tamanho do manguito (Tabela 1) sdo muito
importantes, pois um manguito muito pequeno fornecera valores mais altos do que a pressdo sanguinea real
e um manguito muito grande fornecera valores inferiores a pressao real. 0 tamanho correto do manguito, de
modo que rodeie 80% do bracgo, deve ser usado. 0 manguito deve ser colocado de forma que o meio fique
na parte superior do brago da pessoa, no nivel do atrio direito (o ponto médio do esterno), e nunca deve ser
colocado sobre a roupa.?

e Hipotensao ortostatica

A neuropatia autondmica diabética ou deplecdo de volume pode causar hipotensao ortostatica, que pode ser
mais exacerbada por medicamentos anti-hipertensivos.

A definicdo de hipotensao ortostatica é uma diminuicdo da PA sistdlica (PAS) de 20 mmHg ou uma di-
minui¢do da PA diastélica (PAD) de 10 mmHg dentro de 3 minutos quando em pé, quando comparada
a PA da posicdo sentada ou em dectbito dorsal. A hipotensédo ortostatica € comum em pessoas com
diabetes tipo 2 e hipertensdo e esta associada a um risco aumentado de mortalidade e insuficiéncia
cardiaca. E importante avaliar os sintomas de hipotensdo ortostatica para individualizar os objetivos
da PA, selecionar os agentes anti-hipertensivos mais adequados e minimizar os efeitos adversos da
terapia anti-hipertensiva. Além disso, o tipo de medicamento anti-hipertensivo ou 0 momento (mudar
para a dose noturna) podem exigir ajustes. Em particular, alfabloqueadores e diuréticos podem pre-
cisar serinterrompidos. Pessoas com hipotensao ortostatica podem se beneficiar de meias elasticas
ou outras abordagens.!

® Metas de pressao arterial em pessoas com diabetes

Ensaios clinicos randomizados demonstraram inequivocamente que o tratamento da hipertensdo para PA
<140/90 mmHg reduz os eventos CV e as complica¢des microvasculares. Portanto, pessoas com diabetes tipo
1 ou tipo 2 que tenham hipertens@o devem, no minimo, ser tratados com metas de PA <140/90 mmHg. Os be-
neficios e riscos da intensificacdo da terapia anti-hipertensiva para atingir pressdes sanguineas inferiores a
<140/90 mmHg (por exemplo, <130/80 ou <120/80 mmHg) foram avaliados em grandes estudos clinicos rando-
mizados e por meio de metanalises desses estudos. Notavelmente, ha auséncia de dados de alta qualidade
disponiveis para orientar os alvos da PA no diabetes tipo 1.1245

e Evidéncias a favor de metas mais conservadoras de pressao arterial

Afigura 1 mostra a PAS alcangada em ensaios randomizados em pessoas com diabetes tipo 2 que recebem trata-
mento anti-hipertensivo. Em cada histograma, os valores inferiores e superiores referem-se a PAS em tratamento
nos grupos de pessoas ativamente (ou mais intensamente) tratados e controles, respectivamente. A cor cinza
indica ensaios nos quais a redugdo da PAS foi acompanhada de beneficios CV (reducao do desfecho primario
ou secundario principal), enquanto a cor branca refere-se a ensaios nos quais a redugdo da PA foi associada a
nenhum beneficio. A cor vermelha refere-se a diferenga na PAS durante o tratamento entre os grupos. Os acro-
nimos dos estudos indicados em cada histograma sao: SHEP, Systolic Hypertension in the Elderly Program; HOPE,
Heart Outcomes Prevention Evaluation; S. Eur, Systolic Hypertension in Europe Trial, PROG, Perindopril Protection
against Recurrent Stroke; ADV, ADVANCE; ABCD HT, Appropriate Blood Pressure Control in Diabetes Study —
hypertensive patients, ABCD NT, Appropriate Blood Pressure Control in Diabetes Study — normotensive patients;




IDNT IR, Irbesartan Diabetic Nephropathy Trial-irbesartan versus placebo, REN, Reduction of endpoint
in non-insulin dependent diabetes mellitus with Angiotensin Il Antagonist Losartan Study; IDNTAM, Irbe-
sartan Diabetic Nephropathy Trial — amlodipine versus placebo; ACRD, Action to Control Cardiovascular
Risk in Diabetes Trial, NAV preDM, Nateglinide And Valsartan in Impaired Glucose Tolerance Outcomes
Research — pre-diabetic patients.

Figura 1. PAS alcancada em ensaios randomizados com pessoas com
diabetes tipo 2 em tratamento anti-hipertensivo
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Adaptada de: Mancia G, Grassi G. Diabetologia. 2018 61(3).517-25.%

Os ensaios clinicos randomizados disponiveis relataram uma reducado na PAS de varios mmHg nas pessoas
tratadas ativamente (ou mais intensivamente) em comparagao com o grupo controle, geralmente acompanha-
dos por uma reducao nos eventos CV. No entanto, entre os estudos que relataram uma reducgao nos eventos
CV, a PAS alcancada sempre se limitou a valores >130 mmHg. A (nica excecao foi o estudo Controle Apropria-
do da Pressao Arterial no Diabetes (ABCD) em pessoas normotensas com diabetes, que relatou uma reducao
nos desfechos CV com a PAS de 128 mmHg, embora esse fosse um estudo muito pequeno, com poucos eventos
e taxa de filtragdo glomerular (TFG) como principal desfecho.

Isso justificou a conclusao de que, em pessoas com diabetes tipo 2, as evidéncias sao amplamente favoraveis
a uma meta de PAS <140 mmHg, mas >130 mmHg.

De fato, as diretrizes das sociedades internacionais, como a European Society of Hypertension (ESH) e a Eu-
ropean Society of Cardiology (ESC),° recomendam com mais precisdo que pessoas com diabetes tipo 2 com
hipertensao deveriam ter valores de PAS na extremidade inferior da faixa de 130 a 139 mmHg, com base, em
especial, nos resultados do estudo ADVANCE. Nesse estudo, 11.140 pessoas com diabetes tipo 2 e PAS basal
de cerca de 145 mmHg foram randomizados para uma combinagao de perindopril e indapamida ou placebo.
Durante o acompanhamento de cerca de cinco anos, as pessoas no braco de tratamento ativo exibiram uma
PAS média de aproximadamente 134 mmHg em comparac¢do com um valor de aproximadamente 140 mmHg no
grupo placebo. Isso foi associado a redugdes de 18% e 14% na mortalidade CV e por todas as causas, respec-
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tivamente, e os efeitos benéficos se estenderam aos resultados renais, que foram reduzidos em 21% no grupo
de tratamento.”

Observagdes importantes foram feitas em duas metanélises ainda maiores, realizadas por Emdin et al® (40 es-
tudos e mais de 100.000 pessoas) e Thomopoulos et al® (72 estudos e mais de 260.000 pessoas). No primeiro, o
tratamento anti-hipertensivo reduziu significativamente a mortalidade, eventos CV gerais, doenca cardiaca coro-
nariana, insuficiéncia cardiaca e acidente vascular cerebral (AVC) em pessoas com diabetes tipo 2 com PAS de
137 a 139 mmHg em tratamento, enquanto nenhum evento, exceto o AVC, mostrou uma reducao estatisticamente
significativa com a PAS de 121 a 123 mmHg em tratamento.® Da mesma forma, na metanalise de Thomopoulos
et al., o tratamento anti-hipertensivo reduziu os resultados CV e a mortalidade quando a PAS foi reduzida para
>140 mmHg. Embora atenuados, os beneficios permaneceram visiveis quando a PAS foi reduzida para valores
entre 130 e 139 mmHg durante o tratamento, mas desapareceram quando foram atingidos valores <130 mmHg.®

Curiosamente, isso contrasta com o observado em pessoas ndo diabéticas, nas quais o tratamento anti-hiper-
tensivo reduziu todos ou quase todos os resultados por meio da faixa de valores de PAS alcancados, de <140 a
<130 mmHg, de maneira progressiva.

A figura 2 mostra o efeito da reducao de 10 mmHg da PAS nos desfechos de 40 estudos em 100.354 pessoas
com diabetes.? Os dados sao estratificados para uma PAS alcancgada de >130 mmHg (média de 138 mmHg) no
tratamento ou <130 mmHg (média de 122 mmHg). Os histogramas mostram a mudanca de risco e os intervalos
de confianca (IC) de 95%.

e Evidéncias a favor de tratamento mais intensivo de pressao arterial

0 estudo ACCORD da presséao arterial (ACCORD BP)'® examinou os efeitos do controle intensivo da PA
(PAS com objetivo de 120 mmHg) versus o controle padrdo da PA (PAS-alvo de 140 mmHg) entre pessoas
com diabetes tipo 2. Estudos adicionais, como Hypertension Optimal Treatment (HOT) e SPRINT," também
examinaram os beneficios potenciais de tratamentos intensivos versus controle padrdo da PA, embora a
relevancia de seus resultados para as pessoas com diabetes seja menos clara.

No ACCORD BP, o controle intensivo da PA ndo reduziu o total de eventos CV ateroscleréticos graves, mas
reduziu o risco de AVE, em detrimento do aumento de eventos adversos.

Especificamente, em comparagdo com uma PAS-alvo <140 mmHg e uma PAS-alvo <120 mmHg, ndo houve di-
ferenca significativa no resultado primario composto de infarto do miocérdio, AVE ou morte CV (taxa de risco:
0,88, IC de 95%: 0,73 a 1,06 ). O AVE foi reduzido em 41% (taxa de risco: 0,59, IC de 95%: 0,39 a 0,89), mas eventos
adversos graves atribuidos a terapia anti-hipertensiva ocorreram em 3,3% vs. 1,3% dos participantes, com
aumento significativo da incidéncia de hipotensao, anormalidades eletroliticas e creatinina sérica elevada.

Embora esse resultado tenha sido exposto as criticas de que o nimero de AVEs era pequeno, esse achado ja
foi relatado por metanalise dos ensaios clinicos randomizados, como mostra o exemplo da figura 2. Além disso,
observacdes semelhantes tém sido feitas em anélises post hoc de pessoas com alto risco CV, na populagao
geral ou exclusivamente com diabetes, nos estudos ONTARGET,"? VALUE™ e INVEST.™

Na prevencgao secundaria, o estudo Secondary Prevention of Small Subcortical Strokes (SPS3) avaliou as pes-
soas com AVC lacunar prévio e mostrou uma redugdo de 63% no risco de hemorragia intracerebral, embora
sem reducdo de outros desfechos vasculares, se a PAS foi reduzida para 127 mmHg em vez de 138 mmHg."




Figura 2. Efeito da reducdo de 10 mmHg da PAS nos resultados em
40 ensaios em 100.354 pessoas com diabetes
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DCV: doenca cardiovascular; DAC: doenga arterial coronariana; ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva; DRT: doenca renal terminal; AVE: acidente vascular encefalico.

Adaptada de: Mancia G, Grassi G. Diabetologia. 2018 61(3):517-25.°

Beneficios semelhantes foram relatados anos atrds em pessoas com historico de eventos cerebrovasculares
no estudo PROGRESS com o uso de perindopril."® No grupo randomizado para tratamento anti-hipertensivo, a
reducao da PA foi acompanhada por uma reducao no risco de recorréncia do AVE, que foi significativa tanto
em pessoas com diabetes quanto em pessoas sem diabetes. O beneficio em termos de reducao de AVE he-
morragico foi impressionante (uma reducdo de 60% a 80%), e também foi observado um beneficio para PAS
iniciais de 120 a 139 mmHg, que alcangou PAS <120 mmHg." Portanto, os resultados dos estudos que avaliam o
efeito da redugao mais intensiva no AVE sugerem que metas de PA menores podem ser razoveis em pessoas
selecionadas que foram educadas sobre a carga adicional de tratamento, efeitos colaterais e custos.”

e Tratamento da hipertensao em pessoas com diabetes
® Mudancas no estilo de vida

A terapia para mudar o estilo de vida consiste em reduzir o excesso de peso corporal por meio de restricao
calorica, restringir a ingestdo de sédio, aumentar o consumo de frutas e legumes (8 a 10 porgdes por dia) e
de laticinios com pouca gordura (um iogurte por dia), evitar o consumo excessivo de alcool — mulheres devem
consumir dose inferior a 10 g de alcool/dia e homens tém risco aumentado de HA a partir de 31 g de alcool/dia —?
cessar o tabagismo, reduzir o tempo sedentario e aumentar os niveis de atividade fisica.

o Consumo de sédio

Os resultados de estudos em hipertensao primaria mostraram uma redugao de 5 mmHg na PAS e de 2 a 3 mmHg
na PAD com a reducdo moderada de sddio —ingest&o diaria de 4.600 a 2.300 mg de sodio por dia. Um efeito dose-
-resposta foi observado com a reducdo de sodio. Mesmo quando agentes farmacoldgicos sdo utilizados, pode
haver uma resposta melhor quando h4 restricdo concomitante de sal, por causa do componente volumétrico da
hipertensao. Apesar de nao existirem estudos clinicos randomizados sobre o impacto da ingesta de sddio em

"
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pessoas com diabetes, € importante salientar que o consumo de sal da populacao brasileira excede em mais
de duas vezes o consumo méximo recomendado, e a conduta médica deve sempre recomendar a reducgéo do
consumo de sal.?

o Atividade fisica

Como resultado da intervencdo de treinamento fisico a longo prazo, sdo observadas redugdes modestas, po-
rém significativas — PAS em torno de 7 mmHg e PAD em torno de 5 mmHg. Idealmente, uma prescri¢ao de exer-
cicios com o objetivo de diminuir a PA em pessoas com PA normal ou hipertensao incluiria uma combinagdo
de treinamento fisico predominantemente aerdbico, complementado com treinamento dindmico de exercicios
resistidos,"” porém nem sempre a recomendacdo ideal pode ser seguida pelas pessoas e foi demonstrado que
a atividade fisica moderadamente intensa, como 30 a 45 minutos de caminhada rapida na maioria dos dias da
semana, reduz a PA.® O tipo e a intensidade das atividades fisicas devem ser adaptados as preferéncias e a
funcionalidade da pessoa. A préatica regular de exercicio pode levar a necessidade de mudancas nas medica-
coes anti-hipertensivas, pois os betabloqueadores podem reduzir a capacidade aer6bica, enquanto os diuréti-
cos podem aumentar o risco de desidratacdo.”

o Perda de peso e apneia do sono

Observa-se uma melhora muito significativa nos fatores de risco CV (hipertensao, dislipidemia, inflamagao e
DM) associada a perda de peso acentuada apos a cirurgia bariatrica.’ Mesmo uma perda de peso modesta
pode reduzir a PA. Como foi demonstrado no estudo Look AHEAD,? pessoas obesas com diabetes tipo 2 que
perderam de 5% a 10% do peso corporal apresentaram maior chance de reduzir 5 mmHg na PAS e na PAD.

Foi demonstrado que o tratamento da apneia obstrutiva do sono reduz a PA em estudos randomizados de pes-
soas com diabetes.”

e Tratamento medicamentoso inicial

0 tratamento inicial da hipertensao deve incluir qualquer uma das classes de medicamentos demonstradas
para reduzir eventos CV em pessoas com diabetes: inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA),
bloqueadores do receptor de angiotensina (BRA), diuréticos tiazidicos ou bloqueadores dos canais de célcio,
sem preferéncia para nenhuma dessas classes medicamentosas. No entanto, na presenca de hipertrofia de
ventriculo esquerdo ou em pessoas com albumindria, IECA e BRA devem ser a primeira escolha; os betablo-
queadores devem ser usados apenas nos casos em que ha insuficiéncia cardiaca, infarto do miocéardio ou
angina, com preferéncia pelo nebivolol, por ser o nico que ndo altera a sensibilidade a insulina.?2 De acordo
com o posicionamento da American Diabetes Association (ADA),"® deve-se iniciar com monoterapia quando a
pessoa apresentar PA entre 140/90 e 159/99 mmHg no consultério e iniciar com duas classes diferentes quando
PA >160/100 mmHg. Por outro lado, a diretriz de 2019 da ESC/European Association for the Study of Diabetes
(EASD)" recomenda que o inicio do tratamento seja feito com a combinagdo de duas drogas de diferentes
classes, preferencialmente em combinacao fixa em um Gnico comprimido para melhorar a adesdo ao trata-
mento (IECA/BRA + diurético tiazidico ou IECA/BRA + bloqueadores de canal de célcio).

As evidéncias de estudos clinicos apresentados acima demonstram que a meta de PA adequada em pessoas
com diabetes s6 é atingida com uso de duas ou trés classes de medicamentos combinados, sendo assim, a
SBD recomenda que o inicio do tratamento seja realizado com a associagao de duas classes de anti-hiperten-
sivos sempre que PA >140/90.




e Tratamento medicamentoso com associacado de farmacos

A terapia medicamentosa miltipla geralmente é necessdria para atingir as metas de PA, particularmente no
cenario da doenca renal diabética. No entanto, o uso de IECA e BRA em combinag&o, ou a combinagdo de um
IECA ou BRA e um inibidor direto da renina, ndo é recomendado, tendo em vista a falta de beneficio adicional
e 0 aumento da taxa de eventos adversos como hipercalemia, sincope e lesdo renal aguda. A titulacdo e/ou
adicao de outros medicamentos para PA deve ser feita em tempo habil para superar a inércia clinica na con-
secucao dos objetivos da PA.

e Tratamento da hipertensao na nefropatia diabética

Pessoas com diabetes e albumindria (UACR [coeficiente de albumina urinaria a creatinina] >30 mg/g
de creatinina e particularmente >300 mg/g de creatinina) apresentam maior risco de doenca renal
progressiva. Nesse cendrio, os IECA e os BRA tém vantagens renoprotetoras (nicas no tratamento
da hipertensao. Estudos clinicos de pessoas com diabetes tipos 1 e 2 e doenga renal diabética esta-
belecida (incluindo excregdo de albumina >300 mg/g de creatinina) demonstraram que um IECA ou
BRA, em uma dose anti-hipertensiva maxima, retarda a progressdo da doenca renal em comparacéao
com o placebo.

Portanto, pessoas com excregao urinaria de albumina >300 mg/g de creatinina devem ter um IECA ou um BRA
como parte da terapia de reducao da pressao arterial.

Em geral, os IECA e os BRA sao considerados como tendo beneficios e riscos semelhantes; se um néo for
tolerado, o outro pode frequentemente ser usado.”

Em pessoas com doenca renal diabética, o risco de hipercalemia aumenta dramaticamente quando a
taxa de filtragdo glomerular estimada (TFGe) é inferior a 45 mL/min/1,73 m? ou o potéssio sérico é >4,5
mEq/L enquanto a pessoa ja estéd recebendo um diurético. Além disso, a combinacdo de TFGe reduzi-
da e potassio elevado em determinada pessoa pode aumentar oito vezes o risco de desenvolvimento
de hipercalemia se a espironolactona e um I[ECA ou BRA sdo associados. Os diuréticos tiazidicos sao
eficazes apenas na manutencao do volume e na reducado do risco de hipercalemia para uma TFGe
maior que 30 mL/min/1,73 m2. Com a TFGe menor de 30 mL/min/1,73 m2, um diurético de alga, como a
furosemida, deve ser prescrito. Para evitar declinios inadvertidos na TFGe, as pessoas tratadas com
um IECA ou BRA devem estar cientes de que devem manter a ingesta de agua regular em volume
adequado para evitar a deplecdo do volume e reduzir o risco de lesdo renal aguda. Além disso, nos
estados de deplecdo de volume, aumenta o risco de hipercalemia.” Em pessoas com diabetes e acen-
tuada proteinaria (>300 mg/g de creatinina), recomenda-se que a PAS e os alvos da PAD sejam <130
e <80 mmHg, respectivamente.*

Os resultados dos estudos EMPAREG-RENAL,* CREDENCE* e DECLARE-TIMI 58% demonstraram que
a classe do inibidores do cotransportador sodio-glicose 2 (iSGLT2) reduz a albumintria e melhora a
TFG, independentemente do efeito na redugao da glicemia. Nesses estudos, a empagliflozina, a cana-
gliflozina e a dapagliflozina, respectivamente, estavam associadas com a inibi¢cdo do sistema renina-
-angiotensina. As pessoas apresentaram um aumento agudo da TFGe nas primeiras 12 semanas, com
recuperacdo e melhora na evolugdo. Quando essas medicagdes sdo descontinuadas, a TFGe volta ao
valor de base em apenas uma semana, mostrando que a redugdo inicial da TFGe nao reflete a reducgéao
do numero de néfrons funcionantes.®
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A figura 3 mostra o efeito sinérgico da inibicdo do sistema renina-angiotensina e dos iSGLT2 no tratamento
da nefropatia diabética. Portanto, a indicacdo do uso de iSGLT2 associados ao BRA ou IECA em pessoas
com nefropatia diabética e TFGe >30 mL/min/1,73 m? para a prevencgao de desenvolvimento ou agravamento
de nefropatia em pessoas com DM tipo 2 estd bem estabelecida.

Figura 3. llustracao do potencial efeito sinérgico dos iISGLT2
associados com IECA/BRA no tratamento da nefropatia diabética
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Fonte: Zou H, Zhou B, Xu G. SGLTZ inhibitors: a novel choice for the combination therapy in diabetic kidney disease. Cardiovasc Diabetol. 2017,16(1).65.?”

e Medicamentos ao deitar

Evidéncias sugerem uma associacdo entre auséncia da redugéo noturna da PA e eventos de DCV. Uma meta-
nalise de estudos clinicos constatou um pequeno beneficio da administragcao de medicamentos anti-hiperten-
sivos a noite versus pela manha com relacé@o ao controle da PA, mas sem dados sobre o desfecho clinico. Em
duas anélises de subgrupos de um dnico ensaio clinico randomizado subsequente, a mudanga de pelo menos
um medicamento anti-hipertensivo para a hora de dormir reduziu significativamente os eventos CV, mas os
resultados foram baseados em pequenos nimeros de eventos.!




e Alteracdes da pressao arterial com medicamentos anti-hiperglicemiantes

Estudos com agonistas do receptor de GLP1 (GLP1-RAs) mostraram evidéncias de uma leve, mas significativa,
diminui¢ao da PA, em parte devido a perda de peso. No estudo LEADER, uma diminui¢do sustentada da PA
com o uso de liraglutida foi observada com um ligeiro, porém significativo, aumento na frequéncia cardiaca.
Os estudos com os iSGLT-2 induziram uma diminuicdo maior da PA sem alteragdes da frequéncia cardiaca.
Os efeitos redutores da PA desses medicamentos devem ser levados em consideragdo ao se gerenciar a PA,
particularmente no caso da utilizagdo de diuréticos em pessoas recebendo iSGLT-2.%

* Hipertensao resistente

A hipertensao resistente é definida como PA >140/90 mmHg, apesar de uma estratégia terapéutica que inclua
um estilo de vida adequado, mais um diurético e dois outros anti-hipertensivos pertencentes a classes diferen-
tes em doses adequadas.

Antes de diagnosticar hipertensao resistente, varias outras condi¢cdes devem ser excluidas, incluindo a ndo
adesdo a medicacao, hipertensdo do avental branco e hipertensdo secundaria. Em geral, as barreiras a ade-
sdo ao medicamento (como custo e efeitos colaterais) devem ser identificadas e abordadas. Antagonistas
dos receptores de mineralocorticoides sao eficazes no manejo de hipertensao resistente em pessoas com
diabetes tipo 2 quando adicionados ao tratamento existente, como a associacdo de um IECA ou BRA, diurético
tiazidico e inibidor de canal de calcio.

Os antagonistas dos receptores de mineralocorticoides também reduzem a albumindria e tém beneficios CV
adicionais. No entanto, a adi¢cdo de um antagonista do receptor de mineralocorticoides a um regime incluin-
do um IECA ou BRA pode aumentar o risco de hipercalemia, enfatizando a importancia do monitoramento
regular de creatinina e potassio séricos nessas pessoas. Sdo necessarios estudos de resultados a longo
prazo para avaliar melhor o papel dos antagonistas dos receptores de mineralocorticoides no controle da
pressao arterial.

e Tratamento da hipertensdo em pessoas com mais de 65 anos de idade

A ADA recomenda manter PAS de 159 a 140 mmHg se houver limitagdes na aptidao de autocuidado, manter a
mesma meta de PA <140/90 se a pessoa estiver apta ao autocontrole e observar atentamente a PA se a dife-
renca entre a PAS e a PAD for maior do que 60 mmHg e se PAD <70, ajustando-se as medicacgdes e tolerando
a PAS mais elevada.

A diretriz da ESC/EASD recomenda PAS de 139 a 130 mmHg com PAD de 79 a 70 mmHg, mas esses valores sdo
particularmente dificeis de serem atingidos, considerando que o idoso vai apresentar sempre maior rigidez
arterial, a qual tem como consequéncia valores de PAD <70 mmHg.

A SBD recomenda que as pessoas idosas e as clinicas se envolvam em um processo compartilhado de tomada
de decisdo para determinar metas individuais de pressao arterial.

* Recomendacdes da SBD

1) O tratamento medicamentoso anti-hipertensivo é recomendado para pessoas com DM quando a PA no con-
sultorio é de 140/90 mmHg, apesar da adocao de medidas ndo farmacoldgicas. Nivel de evidéncia A
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2) Recomenda-se que pessoas com hipertensdo e DM sejam tratadas de maneira individualizada. O objetivo
da PA é atingir PAS de 139 a 130 mmHg e <130 mmHg, se tolerada, mas ndo <120 mmHg. Nivel de evidéncia A

3) Em pessoas com nefropatia diabética, recomenda-se a meta de valores pressoricos de 130 mmHg
para PAS e 80 mmHg para PAD. Nivel de evidéncia A

4) Em idosos (idade >65 anos), a meta da PAS é de um intervalo de 130 a 139 mmHg, se bem tolerada. Nivel de
evidéncia A

5) Recomenda-se que a PAD-alvo seja direcionada para <80 mmHg, mas néo para <70 mmHg. Nivel de evidén-
ciaC

6) Niveis de PAS durante o tratamento com valores <130 mmHg podem ser considerados em pessoas com risco
alto de um evento cerebrovascular, como aquelas com histdrico de AVC. Nivel de evidéncia C

7) Tratamento enfocando a mudanca no estilo de vida (perda de peso se estiver acima do peso, atividade fisica,
restricao de alcool, restricdo de sddio e aumento do consumo de frutas — por exemplo, duas a trés porgdes —,
vegetais — por exemplo, duas a trés porgdes — e consumo diario de laticinios com pouca gordura) é recomen-
dado para pessoas com DM e pré-DM com hipertensao. Nivel de evidéncia A

8) Um bloqueador do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) — IECA ou BRA - é recomendado no tra-
tamento da hipertens@o em pessoas com DM, particularmente na presenca de microalbuminuria, albumindria,
proteindria ou hipertrofia do ventriculo esquerdo. Nivel de evidéncia A

9) Recomenda-se que o tratamento seja iniciado com uma combinagdo de um bloqueador do SRAA com um
bloqueador dos canais de calcio ou diurético tiazidico. Nivel de evidéncia A

10) Em pessoas com glicemia de jejum alterada (100 a 125 mg/dL) ou intolerancia a glicose (teste oral de tole-
rancia a glicose com glicemia de 140 a 199 mg/dL 2 h ap6s sobrecarga de 75 g de glicose), os bloqueadores do
SRAA devem ser preferidos aos betabloqueadores ou diuréticos tiazidicos para reduzir o risco de DM. Nivel
de evidéncia A

11) Os efeitos dos inibidores de SGLT2 e GLP1-RAs na reducao da PA devem ser considerados. Nivel de evi-
déncia C

12) 0 automonitoramento da PA em casa deve ser considerado em pessoas com DM em tratamento anti-
-hipertensivo para verificar se a PA estd adequadamente controlada. Nivel de evidéncia C

13) 0 MAPA de 24 h pode ser considerado para avaliar padrdes anormais de 24 h da PA e ajustar o tratamento
anti-hipertensivo. Nivel de evidéncia C
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