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l. INTRODUÇAO E OBJETIVOS 

A hipertensão arterial sistêmica é reconhecida como um 

problema médico-social importante, por ter altos índices de pr~ 

valência, morbidade, mortalidade, com os custos conseqüentes. CQ 

mo tal, tem sido objeto de extensa investigação quanto a seus 

determinantes, abordagens diagnósticas e formas de prevenção e 

tratamento. Esse tema motivou, anteriorrnente,a realização de 

uma dissertação de mestrado (Fuchs, 1980t e o desenvolvimento de 

uma linha de investigação sobre os mecanismos fisiopatogênicos 

da hipertensão arterial sistêmica essencial. 

A idéia de que há um determinante genético para a oco~ 

rência da hipertensão arterial sistêmica essencial tem aceita

çao consensual, havendo somente discordância sobre a forma de 

transmissão, se multigênica (Pickering, 1977; 

Mendlowitz, 1982) ou mendeliana (Platt, 1963; 

Lancet, 1983). 

McKusik, 19 80; 

Editorial, The 

A herança genética, entretanto, manifesta-se lentamen-

te durante a vida, sugerindo a interação com fatores ambientais. 

Dentre os vários determinantes investigados, destacam-se os cons 

tituintes nutricionais (McCarron et alii, 1983}, sendo apontado 

o cloreto de sódio como principal responsável (Dahl, 1977; Freis, 

1975; Tobian, 1983; Hunt, 1983). Há, inclusive, a recomenda

ção de organismos de saúde pública para que se diminua a quantl 
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dade do sal ingerido (National Advisory Commitee on Nutrition 

Education, 1983) . 

O consenso obtido em torno do caráter genético está lon 

ge de ocorrer em relação ao papel de cloreto de sódio, como mo~ 

tram os posicionamentos críticos ou cautelosos de outros tantos 

autores (Paul, 1977; Dawber, 1978; Birkenhager e Leew, 1980; 

Laragh e Pecker, 1983; Dustan, 1983). As formas de investiga

çao a seguir descritas explicam parte dessa controvérsia. 

A investigação em modelos animais evidenciou inúmeros 

achados positivos em relação à hipótese considerada. O desen

volvimento de cepas de ratos geneticamente predispostos à hipe~ 

tensão arterial sistêmica é um dos exemplos mais significativos 

(Dahl et alii, 1962; Okamoto e Aoki, 1963; Bianchi et alii, 1973). 

A pesquisa no próprio homem, entretanto, permite o teste de mui 

tas informações obtidas no animal de experimentação, além de po~ 

sibilitar formas de investigação exclusivas. 

Estudos epidemiológicos comparativos entre diferentes 

sociedades têm mostrado uma significativa correlação entre as 

' quantidades de cloreto de sódio ingeridas e a prevalência de hi 

pertensão arterial sistêmica (Dahl, 1977; Isacson et alii, 

1963; Lowenstein, 1961; Page et alii, 1974; Oliver et alii, 

1975). Dentro da mesma sociedade , entretanto, esta correlação 

nao existe (Miall, 1959; Simpson et alii, 1978; Holden et ru.ti, 

1983) ou é fraca (Ljungman et alii, 1981; Cooper et alii, 1980; 

Cooper et ali i, 1983a) . Duas explicações podem ser aventadas @ 

ra este fato. A primeira, sugerida por Tobian (1983), é de que 

a correlação dentro da mesma socieda de é mascarada porque 80% 

dos indivíduos são geneticamente r e siste ntes à elevação da pre~ 
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sao arterial, mesmo ante a ingestão de grandes quantidades de 

cloreto de sódio. Por outro lado, a correlação positiva entre 

a quantidade de sal ingerida e a prevalência de hipertensão ar-

terial sistêrnica, em diferentes sociedades, pode ser explicada 

pela grande variação das quantidades de cloreto de sódio utili

zadas. Assim, sociedades de baixa ingestão, geralmente socieda 

des primitivas não aculturadas, têm baixa prevalência, distan-

ciando-se dos valores observados nas sociedades onde há alto em 

prego de sal, tornando positiva a correlação pesquisada. 

A resposta de indivíduos normais a diferentes níveis de 

sobrecarga salina, com a observação de eventuais diferenças en-

tre os predispostos e os não predipostos, familiarmente, para o 

desenvolvimento de hipertensão arterial sistêrnica essencial, 
~ 

e 

urna forma elegante de complementar e elucidar discrepâncias da 

observação epidemiológica, sendo recomendada por editorial recen 

te (Editorial, The Lancet, 1983}. 

Os relatos de literatura mostram resultados controver-

sos. 

Kirkendall et alii (1976), Burstyn et alii (1980) e 

Luft et alii (1982a) não observaram efeito de dietas com dife-

rentes quantidades de cloreto de sódio sobre a pressão arterial 

de voluntários normais. 

Murray et alii (1978) demonstraram correlação positiva 

entre grandes variações da ingestão de cloreto de sódio e a pre~ 

sao arterial (10 a 1500 rneq por dia}. Essa correlação também 

foi observada em voluntários brancos e negros, com maiores 

veis de pressão arterial nos últimos (~uft et alii, 1979). 

Pietinen et alii (1979) evidenciaram urna correlação p~ 
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sitiva entre o sódio urinário e a pressão arterial somente em 

voluntários normais que tinham uma história familiar de hiper

tensão arterial sistêmica. 

Holly et alii (19 81} demonstraram um aumento de pressão 

arterial em 16 voluntários normais após quatro semanas de supl~ 

mentação de 100 meq por dia de sódio, não havendo diferença de 

comportamento entre os que tinham um dos pais hipertensos (oito 

voluntários) e os que tinham os pais normotensos. 

Skrabal et alii (1981} evidenciaram uma queda de pelo 

menos 5 mm Hg na pressao arterial sistólica ou diastólica em 12 

entre 20 voluntários normais, 8 dos quais com história familiar 

positiva, após duas semanas de dieta com restrição salina. 

Foram recentemente publicados os resultados do estudo 

piloto da presente investigação (Fuchs et alii, 1983}, no qual 

foi observado um aumento de pressão arterial em 8 voluntários 

normais após três dias de dieta com sobrecarga salina. No ter

ceiro dia de restrição salina a pressao arterial sistólica dimi 

nuiu em relação ao periodo controle. A pressão di astólica aume~ 

tou tanto na sobrecarga quanto na fase de restrição salina. 

Duas outras investigações recentes demonstraram um e

feito hipotensor de dietas hipossódicas em um grupo de adultos 

normais (Miller et alii, 1983) e em recém-nascidos (Hofman et 

alii, 1983). 

O efeito hipotensor de dietas hipossódicas em hiperte~ 

sos estabelecidos é outra demonstração indireta da correlação s~ 

ge~ida (Perera e Blood, 1947; Beard et alii, 1982), mas não tem 

sido observado por todos os investigadores (Watt et ali~ 1983). 

A elucidação dos mecanismos pelos quais o cloreto de só 
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dio pode determinar a elevação da pressão arterial é outra ma

neira de investigar a hipótese proposta. Essas investigações 

tentam demonstrar como as diferenças genéticas são capazes de 

levar a dificuldades em suportar quantidades elevadas de sal na 

dieta. Diferenças ou anormalidades em vários sistemas fisioló

gicos têm sido investigadas, especialmente naqueles constituídos 

para preservar sódio e, em conseqtiência, manter a volemia. Es

ses sistemas, muito ativos em nossos ancestrais, ainda o são em 

algumas civilizações nos dias de hoje (Oliver et aliL 1975), des 

de que o sal da dieta seja só o do conteúdo natural dos alimen

tos (Dahl, 1958). Com o seu isolamento e uso liberal como con

dimento, os sistemas retentores foram deprimidos no homem civi

lizado. A hiperatividade relativa desses sistemas em parte da 

população tem sido proposta como determinante de hipertensão. 

Dentre eles, o sistema simpático (Brown et alii, 1977; Tarazi, 

1983), o sistema renina-angiotensina ~aragh e Pecker, 1983) e 

o hormônio antidiurético (Johnston et alii, 1~81) são os princ~ 

pais exemplos conhecidos. 

Alterações em mecanismos que baixam a pressão arteriaL 

como os mediados por histamina, bradicinina e prostaglandinas, 

ou no balanço desses com os prévios são outras anormalidadescau 

sais sugeridas (Frolich, 1983). 

Guyton et alii (1972) propuseram um modelo circulató

rio no qual o rim desempenha o principal papel no controle da 

pressão arterial a longo prazo. Os hipertensos essenciais te

riam, segundo Guyton, uma doença renal hipertensiva, caracteri

zada pela incapacidade do rim em eliminar a sobrecarga salina 

na dieta. Como conseqüência, haveria retenção momentânea de vo 
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lume, ocasionando aumento seqüencial do débito cardíaco, pressão 

arterial e resistência periférica, a qual determinaria o retor

no do primeiro ao normal. Os novos níveis de pressão arterial 

seriam suficientes para suplantar a incapacidade renal de excre 

tar cloreto de sódio, restabelecendo-se o equilíbrio entre o in 

gerido e o excretado. Nesse modelo, os sistemas pressores cita 

dos só poderiam ser agentes causais de hipertensão arterial si~ 

têmica se agissem no rim, pois uma ação periférica, com aumento 

de pressão arterial, seria compensada pela eliminação renal de 

sal e água, e retorno da pressão arterial aos níveis anteriores 

(Kaplan, 1979). 

Em dissertação de mestrado (Fuchs, 1980}, foi proposta 

a hipótese de que não haveria uma doença renal hipertensiva,mas 

simplesmente que a capacidade intrínseca renal de excreção de 

cloreto de sódio teria uma distribuição normal na população. Os 

indivíduos com menor capacidade desenvolveriam as alterações he 

modinâmicas descritas, tornando-se hipertensos ante a. crônica so 

brecarga salina. 

Alguns trabalhos experimentais reforçam a hipótese de 

Guyton. Dahl et alii (1974} e Bianchi et alii (1974} demonstra 

ram que ratos geneticamente resistentes à hipertensão tornavam

-se predispostos quando transplantados com rins provenientes de 

ratos geneticamente predispostos e vice-versa. Julius e Conway 

(1968), Weiss et alii (1978) e Messerly et alií (19821 encontra 

ram um aumento do débito cardíaco em hipertensos lábei~ os quais 

estariam em uma fase intermediária do desenvolvimento de hiper

tensão arterial sistêmica. Alterações estruturais na vasculatu 

ra, conseqüentes à sobrecarga de trabalho, poderiam ser respon-
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sáveis pela manutenção da resistência periférica elevada nos hi 

pertensos estabelecidos (Folkow et alii, 1973). 

De Wardener e MacGregor (1982} propuseram uma hipótese 

de certa forma complementar a de Guyton. A menor capacidade r~ 

nal de excretar cloreto de sódio, nos indivíduos predispostos g~ 

neticamente para hipertensão, seria compensada pela secreção de 

um hormônio natriurético, o qual, às custas da diminuição da 

reabsorção tubular de sódio, promoveria a excreção da sobrecar

ga salina. Esse inibidor do transporte de sódio agiria também 

nas células musculares lisas das artérias, determinando acúmulo 

de sÓdLo em seu interior. Pelo menor potencial de repouso re

sultante (Haddy, 1981) ou por inibição dos mecanismos de troca 

de sódio e cálcio (Blaustein, 1977}, haveria acúmulo de cálcio 

no interior da célula e, portanto, maior atividade contrátil. 

Alguns aspectos da hipótese apresentada têm achados ex 

perimentais demonstrativos. Luft et alii (l982b) demonstraram 

uma menor capacidade natriurética ante expansão de volume em in 

divíduos normais com predisposição genética para hipertensão ar 

terial sistêmica essencial. 

Já os hipertensos essenciais têm uma resposta natriur~ 

tica mais intensa ante sobrecarga salina (Buckalew et alii, 1969; 

Radó et alii , 1980; Luft et alii, l982b}. 

Anormalidades no transporte de sódio na membrana de e

ritrócitos e leucócitos têm sido observadas em hipertensos es

senciais e em indivíduos normais com predisposição. familiar pa

ra hipertensão, tendo sido evidenciado um fator circular inibi

dor do transporte de sódio (Edmondson et alii , 1975; Poston et 

alii, 1981; Tosteson et alii, 1981; EditoriaLBritish Medical 

' 
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Journal, 1981; Trevisan et alii, 1983; Cooper et ali4 1983a). 

O hipotálamo e seu mais provável local de síntese (Pamnani et 

alii (1981), mas há também o achado de um fator natriurético se 

cretado por cardi6citos (Genest, 1983}. 

Há evidências de acúmulo intracelular de s6dio (Costa 

et alii, 1981} e também de cálcio (Zidek et alii, 1982) em hi

pertensos e em normotensos predispostos à hipertensão. 

A sobrecarga salina estimula o surgimento do inibidor 

do transporte de s6dio em hipertensos estabelecidos (Myers et 

alii, 1981) . 

A correlação de causa-efeito, entre as anormalidades do 

transporte de s6dio e o desenvolvimento de hipe.rtensão, é con

testada por Heagerty et alii (1982), com a observação de que a 

anormalidade, evidenciada em jovens normais predispostos a hi

pertensão, não se acompanha de hipertensão. O mesmo grupo de

monstrou que os antagonistas do cálcio têm efeito anti-hiperte~ 

sivo, mas não modificam as alterações iônicas de membrana (Hea

gerty et alii, 1983). 

Há relatos de literatura de que outros íons, além do so 

dia, podem participar na etiopatogenia da hipertensão arterial 

sistêmica essencial, como o potássio , o cloreto e o cálcio ~c

Carron et alii, 1983; McGregor, 1983; Re snick et alii, 1983; 

Belizan et alii, 1983). 

A partir dos dados expostos - tais como os diversifica 

dos comportamentos da pressão arterial sistêmica diante da va

riação da ingestão de s6dio, os diferentes mecanismos aventados 

para explicar as observações descritas, o envolvimento deoutros 

íons que não o sódio na gênese da hiperte n s ão a rterial sistêmi-
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ca, a observaç~o de eventuais diferenças no manejo renal de ele 

trólitos entre indivíduos com e sem risco genético de desenvol

vimento de hipertens~o - surgiu a motivaç~o para o presente tra 

balho, que persegue os seguintes objetivos: 

- Verificar os efeitos da variaç~o do conteúdo de cloreto de so 

dia na dieta de indivíduos normais, com e sem risco genético 

de desenvolvimento de hipertens~o arterial sistêmica essen

cial, sobre os seguintes parâmetros: pressão arterial sistê

mica; freqüência cardíaca; peso corporal; depuração da crea 

tinina endógena; depuração, excreção total e fracional, car

ga filtrada e reabsorç~o tubular renal dos Ions s6dio, potâs

sio, cloreto e câlcio. 

Verificar se os indivíduos, com e sem risco genético acima rnen 

cionados, diferem entre si em relaç~o àqueles parâmetros. 



2. MATERIAL E MtTODOS 

Voluntãrios 

Constituíram a amostra 17 voluntários, estudantes da 

Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Rio Grande do 

Sul, de ambos os sexos, com idade variando entre 19 e 22 anos. 

A sua normalidade foi definida por exame clínico, exame qualit~ 

tivo de urina e depuraç~o da creatinina endõgena. Nenhum era 

fumante. Dos vinte que se apresentaram para a investigaç~o, f~ 

ram excluídos dois, devido a níveis tensionais elevados em re

pouso e um devtdo ã impossibilidade de seguir o protocolo expe

rimental. Os voluntários foram divididos em dois grupos, um com 

risco genético de desenvolvimento de hipertens~o arterial sis

têmica e outro sem esse risco, de acordo com a histõria fami

liar obtida. No primeiro grupo ficaram 11 voluntários,dosquais · 

9 tinham o pai e/ou a m~e com o diagnõstico médico de hiperten

são arterial sistêmica essencial e 2 tinham, pelo menos, 2 tios 

em 19 grau com esse diagnóstico. Os 6 voluntários sem risco g~ 

nético n~o tinham familiares com hipertens~o arterial sistêmica. 

A tabela I apresenta idade, sexo, peso e superfície corporal dos 

voluntários. 
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Tabela I. Idade, sexo, peso e superficie corporal dos voluntá
rios investigados. 

Voluntários 

Predispostos 

c.c. 
A.G. 

H.V.E. 

F.S. 

R.M. 

A.B. 

E.M. 

S.D. 

A.N. 

F.W. 

J.R.R. 

Média 

Erro padrão 

Não predispostos 

H. S. 

A.C. 

P.R. 

M.A. 

L.G. 

J.P.V. 

Média 

Erro padrão 

Idade 
(anos) 

21 

20 

21 

20 

21 

20 

21 

22 

21 

20 

19 

20,5 

0,2 

20 

19 

20 

22 

19 

19 

19,8 

0,5 

Sexo 

M 

M 

F 

M 

F 

M 

F 

M 

M 

M 

M 

M 

F 

M 

M 

F 

F 

Peso 
(kg) 

61,5 

75,0 

50,4 

81,0 

70,0 

80,0 

58,0 

68,0 

60,0 

61, o 
58,0 

65,7 

3,0 

66,0 

58,0 

71,0 

66,0 

60,0 

52,0 

62,2 

2,8 

Superficie 
corporal (m2) 

1,57 

1,82 

1,35 

1,85 

1,72 

1,90 

1,44 

1,66 

1,55 

1,64 

1,61 

1,65 

0,05 

1,64 

1,45 

1,72 

1,65 

1,50 

1,40 

1,56 

0,05 

Não houve diferença significativa entre as médias observadas nos 
voluntários predispostos e não predispostos. 
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Pertodos experimentais 

Os voluntários foram submetidos a três períodos exper! 

mentais, em seqüência aleatória, nos quais variava o conteúdo de 

cloreto de sódio na dieta. Os períodos foram definidos como de 

ingestão regular, alta e baixa de cloreto de sódio, cada um com 

9 dias de duração, havendo 6 dias de intervalo entre eles. As 

dietas foram feitas conforme o estudo piloto prévio (Fuchs et 

alii, 1983) e outros experimentos publicados (Burstyn et alii, 

1980; McGregor et alii, 1981; Holly et alii, 1981), cujo deta 

lhamento e o que se segue. 

Na entrevista inicial, foi verificado que todos os vo

luntários tinham uma dieta com distribuição adequada de nutrie!!_ 

tes e alimentos preparados com a adição de sal de cozinha. 

No período definido como de ingestão regular de clore

to de sódio, os voluntários foram instruídos a manter sua dieta 

habitual. 

No período de baixa ingestão de cloreto de sódio,os v~ 

luntários foram orientados a manter sua dieta habitual, prepar~ 

da sem a adição de sal de cozinha, evitando, porém,alimentos de 

alto conteúdo natural de sódio. Foram instruídos a ingerir en

tre soa e 1000 mg de cloreto de sódio por dia, orientando-se por 

listas impressas onde se especificava o conteúdo salino dos ali 

mentos. 

No período de alta ingestão, os voluntários ingeriram 

a sua dieta habitual, suplementada por duas drágeas de libera

çao entérica de cloreto de sódio, com 500 mg cada uma (Laborató 

rio Farmoquímica) , tomadas a cada duas horas durante a vigília 
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(total de 8 gramas de cloreto de sód io, correspondendo a 136,8 

meq de sódio por dia). A biodisponibilidade dessas drágeas foi 

testada previamente pelos investigadores. -Com elas nao ocorre-

ram as manifestações de intolerância digestiva observadas, em a! 

guns voluntários, com as cápsulas empregadas no estudo piloto. 

Os voluntários não fizeram uso de qualquer medicação 

durante toda a investigação, permanecendo em suas atividades u-

suais, com a finalidade de permitir o pressuposto de que o con-

teúdo de cloreto de sódio nas dietas fosse a Única variável im-

portante durante o período de investigação. 

Determinação da pressao arterial, freqUência cardiaca 

e peso 

As medições foram feitas em um ambulatório climatizado 

do Hospital de Clínicas da Universidade Federal do Rio Grande 

do Sul, em dois momentos distintos do 39, 69 e 99 dia de cada 

período experimental. Dois colaboradores, que desconheciam as 

condições experimentais dos voluntários, executaram todas as de 

terminações, casualmente, nos dois momentos. Entre 11 e 12 ho-

ras era determinado, inicialmente, o peso corporal em uma balan 

ça hospitalar (MetalÚrgica Arja S.A., São Paulo, SP}. ApÓs 5 m~ 

nutos de repouso na posição supina, eram medidas a freqüência 

cardíaca e a pressão arterial. Essa era determinada pelo méto

do esteto-acústico, com esfigrnornanôrnetro de mercúrio (Narcosul 

Aparelhos Científicos LTDA, Porto Alegre, RS), considerando-seco 

mo pressão arterial sistólica a primeira fase dos ruídos de Ko

rot~off e a quinta fase corno pressão diastólica (Kirkendall et 
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alii, 1980). Imediatamente apos o pronto levantar foram deter

minadas novamente a pressao arterial e a freqüência cardíaca. 

Entre 17 e 18 horas, a pressão arterial e a freqüência 

cardíaca eram novamente medidas na posição supina e ortostática. 

A média entre os valores observados nos dois momentos 

do dia foi utilizada para análise dos resultados. 

No estudo piloto (Fuchs et alii, 1983} foram realiza

das três determinações diárias da pressão arterial, com o intui 

to de minimizar a sua variabilidade (Pickering, 19771. Are-a

nálise dos valores medidos mostrou que a média de duas determi

naçoes diárias já expressava o fenômeno observado, o que justi

fica o presente protocolo. 

O peso corporal foi utilizado como indicador indireto 

do volume extracelular e, em conseqüência, da volemia. A deter 

minação da pressão arterial nas posições supina e ortostática 

foi feita para observar eventuais diferenças entre os voluntá

rios, ante a ativação simpática desencadeada pelo pronto levan

tar. 

A freqüência cardíaca foi determinada como indicador 

indireto de atividade simpática. 

Coleta de urina e sangue para a determinação bioquími

ca das concentrações plasmãticas e urinãrias de creati 

nina, sõdio, cloreto, potãssio e cãlcio 

A urina f oi cole t ada nas noites que precederam as medi 

çoes ante riorme n te refe ridas (39 , 6? e 99 dias de cada período 

e xpe rime nta l). Antes de de i tar , os voluntários e svaziavam a be 
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xiga, desprezando a urina. Coletavam, a partir de então, toda 

a diurese produzida no período de lO horas. O volume era medi

do, retirando-se, após, uma alíquota para as determinações bio

químicas. Luft et a lii (l982a) demonstraram que a urina de 8 

horas espelha os eventos observados na diurese de 24 horas. De 

vinck et alii (1983) utilizaram valores medidos na urina coleta 

da durante a noite. Em função desses dados escolheu-se o perí~ 

do de coleta referido. 

No 99 dia de cada período experimental, às 7 horas da 

manhã, foram coletadas alíquotas de sangue por punção de veia 

do antebraço. 

Dois colaboradores, cegos em relação às condições exp~ 

rimentais dos voluntários, realizaram todas as medições bioquí

micas. As concentrações de cre2tinina e eletrólitos na plasma 

e urina foram determinadas, em duplicata, pelos seguintes méto

dos e/ou aparelhos: 

creatinina no plasma: método de Chasson em Autoanaly 

ser II da Technicon; 

Creatinina na urina: método de Follin Wu modificado; 

sódio e potássio no plasma e na urina: espectrofotome

tria de chama (espectrofotômetro Corning, modelo 450); 

Cloreto no plasma e na urina: método titulométrico de 

Schales-Schales; 

cálcio no plasma e na urina: método da cresolftaleína 

complexona. 
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Cãlculo e caracterização das variãveis relativas a crea 

tinina, sõdio, potãssio, cloreto e cãlcio 

Com os valores obtidos nas determinações plamáticas e 

urinárias, foram calculadas as seguintes variáveis: excreçao u 

rinária por minuto de creatinina, sódio, potássio, cloreto e cál 

cio no 39, 69 e 99 dia de cada período experimental; depuração 

de creatinina, sódio, potássio, cloreto e cálcio no 99 dia de 

cada período experimental; carga filtrada e excreção fracional 

de sódio, potássio, cloreto e cálcio e reabsorção absoluta de 

potássio no 99 dia de cada período experimental. 

Foram empregadas as seguintes fórmulas para cálculo 

das variáveis indiretas: 

e x creção urinária por minuto 
Depuração = 

concentração plasmática por ml 

Excreção fracional dos ele
trólitos 

depuração do eletrólito 
= 

depuração da creatinina 
endógena 

carga filtrada dos eletrólitos = concentração plasmát~ 

ca por ml x depuração da creatinina end6gena 

Reabsorção absoluta dos eletrólitos = carga filtrada 

por minuto - excreção urinária por minuto 
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Anãlise estatística 

Tabulação dos dados 

As características antropométricas dos voluntários fo

ram apresentadas na tabela I. Os resultados experimentais es

tão apresentados em linhas e colunas. As linhas correspondem 

aos grupos de voluntários com e sem risco genético para o desen 

volvimento de hipertensão arterial sistêmica essencial. Os pri 

meiros são identificados pela letra P (com predisposição fami

liar) e os segundos por NP (não predispostosl. As colunas apr~ 

sentam as médias dos diversos parâmetros observados nos volun

tários predispostos e não predispostos, nos diferentes períodos 

experimentais e nos diversos dias de medida. Os números entre 

parênteses correspondem ao erro padrão. Para identificação de 

cada dia de medida sao empregadas as seguintes siglas: 

H3 = 39 dia do período de dieta com restrição de clore 

to de sódio (hipossódica}; 

H6 = 69 dia de dieta hipossódica; 

H9 = 99 dia de dieta hipossódica; 

R3 = 39 dia do período de ingestão regular de cloreto 

de sódio; 

R6 = 69 dia de dieta regular; 

R9 = 99 dia de dieta regular; 

S3 = 39 dia do período de dieta com sobrecarga de elo-

reto de sódio; 

S6 = 69 dia de dieta com sobrecarga; 

S9 = 99 dia de dieta com sobrecarga. 
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No pe de cada tabela est~o apontadas as diferenças es

tatisticamente significativas entre as médias. 

Comparação entre as medias observadas nos dois grupos 

experimentais 

As médias dos diversos parâmetros, observados em volun 

tários predispostos e n~o predispostos, nos diversos dias de a

feriç~o, foram comparadas através do teste t de Student para a

mostras independentes. 

Comparação entre a variação percentual de medias ohser 

vadas nos dois grupos experimentais nos diferentesdias 

de aferição dos parâmetros 

Esta cornparaç~o foi feita através do teste t de Student 

para amostras independentes. A variaç~o percentual foi calcula 

da sempre entre as médias observadas na fase de ingest~o regu

lar de cloreto de sódio e as observadas nas outras duas condi

çoes experimentais. Isto se justifica porque, independentemen

te da seqü~ncia experimental, todos os voluntários utilizaram 

urna dieta com regular ingest~o de cloreto de sódío entre os pe

ríodos experimentais. 

Comparação entre as médias observadas em cada grupo ex 

perimental nos diversos dias de aferição 

Para a cornparaçao múltipla de médias empregou-se o me-
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todo de análise de variância, utilizando-se como critério de 

classificação a condição de investigação. As comparações entre 

as médias, quando indicadas no teste F, foram realizadas atra

vés do teste de Student-Newman-Keul, teste SNK (Zar, 1974). 

Comparação entre as médi.as observadas em homens e mu

lheres 

A tabela I mostra que a Única condição diversa nos dois 

grupos experimentais, além do risco genético de desenvolver hi

pertensão arterial sistêmica essencial, é a distribuição de se

xo, pois há 27 % de voluntários do sexo feminino no grupo predi~ 

posto e 50% no grupo nao predisposto. Para se descartar um e

ventual efeito associ.ado ao sexo foi feita a comparação de me

dias observadas em homens e mulheres através do teste t de. Student 

para amostras independentes. 

Nlvel de signi.ficincia 

Foi adotado o nível de significância de 0,05 em todos 

os testes de hipóteses efetivados nesta investigação. Os cálcu 

los n~cessários para a análise de resultados foram realizados , 

mediante programas especialmente elaborados para o microcompu

tador Maxxi, da Polyrnax Sistemas e Periféricos S.A., Porto Ale

gre, RS. 
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Observação 

O protocolo experimental descrito foi aprovado pela c~ 

missão Científica do Hospital de Clínicas de Porto Alegre e pe

la Comissão Coordenadora do Curso de PÓs-graduação em Medicina, 

área de concentração em Cardiologia, da UFRGS. 



3. RESULTADOS 

Pressão arterial sist~mica 

Os resultados experimentais referentes às pressoes ar-

ter i ais sistólica e diastólica, medidas na posição supina e a

pós o pronto levantar, estão apresentados nas Tabelas II a V. 

Tabela II. Pressão arterial sistólica medida na posição supina, 
em mm Hg. 

Vol. H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 

p 115,1 114,1 117,3 119,1 114,2 118,8 124,7 118,3 118,4 

(2,2) (1,9) (3 ,5) (3 ,2) (1, 9) (3,5) (3 ,O) (3 ,4) (2 ,8) 

NP 114,8 113,0 110,7 113,3 112,2 116,7 112,3 111,8 116,5 

( 2, 7) (2,6) (3 ,4) (2, 4) (3 ,4) (3 ,6) (2 ,9) (2,9) (1 ,8) 

Teste t: S3 predispostos > S3 não predispostos 

Teste SNK: predispostos= S3 > H3, H6, R3 e R6 

não predispostos -nao há diferenças significativas. 
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Tabela I I I. Pressão arterial diastólica medida na posição supi-
na, em mm Hg. 

Vol. H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 
---

p 70,6 71,8 68,4 67,3 71,5 69,1 76,5 73,7 67 , 4 

(3, 1) (2,9) (2,4) (2, 7) (3, 2) (2,9) (2,8) (2,3) (2,0) 

NP 66,5 65,8 70,0 65,5 67,8 67,7 6L1 ,5 63,8 67,0 

(2,4) (4,5) (2,4) (1 '2) (3 ,O) (1,4) (4' 3) (3' 2) (2,0) 

Teste t: S3 predispostos > S3 -na o predispostos 

S6 predispostos > S6 -na o predispostos 

Teste SNK: predispostos = S3 > R3 e S9 

não predispostos = não há diferenças significativas 

Tabela IV. Pressão arterial sistólica medida apos o pronto le-
vantar, em mm Hg. 

Vol. H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 
--- --· 

p 97,4 102,9 100,8 107,4 104,4 103,2 110,0 108,4 101,2 

(4' 2) (3,6) (2' 7) (3 j 7) (4 '4) (2' 7) (4, 1) (3, 2) (4,0) 

NP 99,8 96,7 102,2 103,8 98,2 107,5 101,3 99,2 98,3 

(4,9) (5 '8) (3,9) (6' 9) (5, O) (6 > 7) (4,9) (4,8) (3' 9) 

Teste -t: na o há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = H3 < R3, S3 e S6 

não predispostos = não há diferenças significativas 
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Tabela V. Pressão arterial diastólica medida apos o pronto le-
vantar, em mm Hg. 

Vol. H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 

p 68,7 67,4 59,9 66,4 66,6 65,6 69,3 67,9 65,4 

(2,5) (2,4) (3,5) (3' 2) (3,6) (2,9) (4,0) (3, 8) (3 ,5) 

HP 63,7 58 ; 8 58,8 61,3 60,2 62,5 56,3 59,5 57,8 

(2,6) (2,1) (3' 6) (4,5) (4' 7) (5 '1) (4,0) (3, 8) (2,4) 

Teste - hã diferenças significativas t: na o 

Teste SNK: predispostos = não há diferenças significativas 

não predispostos = não hã diferenças significativas 

Freqt'.lência cardiaca 

As Tabelas VI e VII apresentam as médias e erros p~ 

drões da freqüência cardíaca, medida na posição supina e apos o 

pronto levantar, nos voluntários predispostos e nao predispos-

tos, familiarmente, à hipertensão arterial sistêmica essencial. 

Freqüência cardíaca medida - supina, em ba-Tabela VI. na posiçao 
timentos por minuto. 

Vol. H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 

p 70,0 70 '7 65,5 65,4 69,2 66,4 66,7 69,2 61,0 

(2,5) (2,2) (3' 1) (2,6) (2,1) (2,3) (2,1) (2,0) (3,1) 

NP 74,3 66,8 69,0 68,3 72 '3 73' 7 70,0 69,3 72,7 

(4' 3) (4,6) (4' 1) (4' 3) (2,4) (4,6) (2,9) (4,6) (4,6) 

Teste t: S9 não predispostos > S9 predispostos 
Teste SNK: predispostos = S9 < H3, H6, R6 e S6 

não predi spostos _= não hã diferenças significativas 
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Tabela VII. Freqüência cardíaca medida apos o pronto levantar, 
em batimentos por minuto. 

Vol. H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 

p 92 , 2 88,2 80,3 78,1 85,1 82,2 78,0 78, 9 76,5 

(4' 8) (3 ,5) (3,9) (3, 1) (2,9) (4,4) (2,8) (2,6) (2,8) 

NO 91,8 85,0 86,7 83,2 80,5 88,7 80,7 83,7 86,3 

(4 '2) (3' 2) (3' 9) (6 '8) (3,7) (4' 2) (1,5) (4,1) (4' 7) 

Teste -t: na o hã diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = H3 e H6 > H9, R3, R9, S3, S6 e S9 

não predispostos = não hã diferenças significativas 

Além das diferenças assinaladas nas tabelas, obser-

vou-se que a freqüência cardíaca foi significativamente mais a! 

ta na posição ortostática em relação à posição supina nos dois 

grupos experimentais. 

Peso corporal 

A Tabela VIII apresenta as médias e erros padrões 

do peso corporal determinado nos voluntários dos dois grupos ex 

perimentais nas diferentes fases da investigação. 
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Tabela VIII. Peso corporal, em kg. 

Vol. H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 

p 64,9 64,4 64,1 65,9 65,6 65,9 66,2 65,9 65,8 

(3, 1) (3,0) (3,0) ( 2, 9) (2,9) (3,0) (3,0) (3 ,0) (2,9) 

NP 61,8 61,5 61,8 62,5 62,2 62,3 62,9 62,5 62,7 

(2, 7) (2,8) (2,8) (2,9) (2,8) (2,9) (3' 1) (2' 7) (2,8) 

Teste t: - há diferenças significativas na o 

Teste SNK: predispostos = H9 < H3, R3, R6, R9, S3, S6, S9 

H6 e H3 < R3, R6, R9, S3, S6, S9 
-na o predispostos = H6 < R3, S3, S6, S9 

H9 e H3 < S3 

Dosagem plasmática, excreçao urinária por minuto e 

depuração da creatinina endogena 

As Tabelas de IX a XI apresentam os valores relati-

~ 

vos a creatinina, determinados nos dois grupos experimentais nos 

diferentes períodos. 

Tabela IX. Excreção urinária por minuto de creatinina,ern rng.min-l 

Vol. H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 

p 0,653 0,700 0,668 0,647 0,704 0,705 0,794 0,808 0,792 

(0,074) (0 , 040) (0,042) (0,031) (0,069) (0,073) (0,086) (0,042) (0,050) 

NP 0,604 0,736 0,628 0,610 0,555 0,711 0,795 0,764 0,746 

(0,063) (0,072) (0,064) (0,063) (0,085) (0,081) (0,176) (0,093) (0 , 081) 

Teste t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = não há diferenças significativas 

não predispostos = não há diferenças significativas 



Tabela X. Creatinina plasmática, em mg -1 . dl . 

Vol. H9 R9 S9 
----

p 1,14 1,06 1,05 

(0,05) (0,06) (0,04) 

NP 1,10 1,13 0,98 

(0,05) (O, 07) (0,06) 

Teste t: n~o hi diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = n~o hã diferenças significa
tivas 

n~o predispostos = S9 < H9 e R9 

Tabela XI. Depuração da creatinina endógena, 
em ml . min-1 

Vol. H9 R9 S9 

p 59,2 65,9 76,9 

( 3 f 3) ( 4 f 8) (5,4) 

NP 56,9 62,2 76,2 

(4,6) ( 4 f 3) (7,8) 

Teste t: n~o hã diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = S9 > H9 e R9 
n~o predispostos = S9 > H9 e R9 
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Dosagem plasmãtica, excreção urinãria por minuto,de 

puraçao, carga filtrada e excreção fracional do sõ-

di o 

As Tabelas de XII a XVI apresentam os valores rela-
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tivos ao sódio. 

Tabela XII. Excreção urinária por minuto de sódio em mEq . 102 . 

Vol. 

p 

NP 

Teste t: H3 

Teste SNK: 

min-1. 

H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 

2,13 0,97 1,15 9,03 9,80 7,68 15,02 16,68 16,63 

(0,27) (O, 22) (0,33) (O, 57) (1,33) (1, 02) (1 '58) (1 ,48) (1,38) 

1,22 0,85 0,58 7,78 7,18 7' 77 14,30 11 '97 17,02 

(0,10) (O, 33) (0,18) (1 '33) (1,13) (0,90) (2' 22) (2,02) (3 '00) 

----
predispotos > H3 não predispostos 

predispostos = S3, S6, S9 > R3, R6, R9 > H3, H6, H9 
não predispostos = 83, S9 > R3, R6, R9 > H3, H6, H9 

S9 > S6 > R3, R9, H3, H6, H9 

Tabela XIII. Sódio plasmático, mEq. litro -1 em . 

Vol. H9 R9 S9 

p 145,0 142,2 141,5 

( 1, 5) ( 2, o) ( 1 1 4) 

NP 144,2 138,2 145,7 

( 2 , 6) (o, 7) (1, 5) 

Teste t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = não há diferenças significativas 
não predispostos = não há diferenças significa

tivas 



Tabela XIV. Depuração do sódio, em ml 

Vol. H9 R9 

p 0,083 0,566 

(0,024) (0,070) 

NP 0,044 0,582 

(0,014) (O I 063) 

Teste t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = S9 > R9 > H9 
não predispostos = S9 > R9 > H9 

. min -1 . 

S9 

1,235 

(0,093) 

1,305 

(0,238) 

. -1 
Tabela XV. Carga filtrada do sódio, em mEq. m1n 

Vol. H9 R9 S9 

p 8,60 9,35 10,91 

(0,52) (0,66) (0,82) 

NP 8,17 8,59 11,10 

(0,61) (0,58) (1,15) 

Te &te t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = S9 > H9 e R9 
não predispostos = S9 > H9 e R9 
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Tabela XVI. Excreção f racional do sódio. 

Vol. H 9 R 9 s 9 

p 0,0014 0,0085 0,0167 

(0,0004) (O, 0009) (0,0015) 

NP 0,0007 0,0096 0,0168 

(0,0002) (0,0013) (0,0024) 

Teste t: não· há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = S9 > R9 > H9 
não predispostos = S9 > R9 > H9 
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Dosagem plasmãtica, excreçao urinãria por minuto,de 

puraçao, carga filtrada e excreção fracional do po

tãssio 

As Tabelas de XVII a XXI apresentam os valores rela 

tivos ao potássio. 

Tabela XVII. Excreção urinária por minuto de potássio em mEq. 
102 . min-1 

Vol. H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 -
p 2,47 3,75 3,43 2,33 2,47 1,97 2,18 2, 77 2,48 

(0,40) (0,52) (0,50) (0,42) (O, 3 7) (0,22) (O, 25) (O, 40) (O, 22) 

NP 2,10 3,37 2,93 1 '77 1,70 2,22 2,08 1,62 2,22 

(O, 28) (1, 18) (0,70) (0, 4 7) (0,20) (O, 2 7) (0 '77) (0,20) (O, 28) 

Teste t: - há diferenças significativas na o 

Teste SNK: predispostos= H6 > ~9, ~3,,S9 
não predispostos = nao ha d~ferenças significativas 



Tabela XVIII. Potássio plasmático, em mEq . litro -l. 

Vol. H9 R9 S9 

p 4,25 4,22 4,10 

(0,11) (0,08) (0,05) 

NP 4,23 3,90 4,28 

(0,18) co' 15} co' o 6) 

Teste t: S9 não predispostos > S9 predispostos 

Teste SNK: predispostos= não há diferenças significativas 
não predispostos = não há diferenças significati

vas 

Tabela XIX. Depuraçao do potássio, em ml. min-l 

Vol. H9 R9 

p 8,57 4,93 

(l' 29) (0,56) 

NP 7,57 6,35 

(1,66) (0,72) 

Teste t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = H9 > R9 e S9 

S9 

6,38 

(0,57) 

5,57 

(0,63) 

não predispostos = não há diferenças significati
vas 

30 



Tabela XX. Carga filtrada do potássio, 

Vol. H9 R9 

p 0,253 0,277 

(0,020) (0,020) 

NP 0,240 0,245 

(0,020) (0,024) 

Teste t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = S9 > H9 e R9 
não predispostos = S9 > H9 e R9 

em mEq . -1 . m1n . 

S9 

0,317 

(0,024) 

0,326 

(0,033) 

Tabela XXI. Excreção fracional do potássio. 

Vol. H9 R9 S9 

p 0,1489 0,0762 0,0863 

(0,0784) (0,0315) (0,0323) 

NP 0,1370 0,1025 0,0766 

(0,0337) (0,0106) (0,0125) 

Teste t: não ha diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = H9 > R9 e S9 
não predispostos = não ha diferenças significativas 
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Dosagem plasmãtica, excreção urinãria por minuto, dep~ 

ração, carga filtrada e excreção fracional do cloreto 

As Tabelas deXXII a XXVI apresentam os dados referen-

tes ao cloreto. 



Tabela XXII. Excreção urinária por minuto de cloreto, em 

Vol. 

p 

NP 

Teste 

Teste 

10 2 . min-1. 

H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 

1,62 0,78 0,85 8,23 8,28 7,20 14,20 15,98 

(0,27) (0,13) (0,15) (0,55) (1,08) (1 ,08) (1,65) (1,65) 

1,02 0,80 0,63 7,22 6,40 7,17 14,15 10,85 

(0,22) (0,32) (0,15) (1,80) (0,95) (1,17) (2,23) (2,00) 

t: não há diferenças significativas 

SNK: predispostos = S3, S6, S9 > R3, R6, R9 > H3, H6, H9 
não predispostos = S3, S9 > R3, R6, R9 > H3, H6, H9 

S9 > S6 
S6 > H3, H6, H9 

Cloreto plasmático, em mEq . litro -1 
Tabela XXIII. . 

Vol. H9 R9 89 

p 110,4 109,4 108,8 

( 1 f 7) (1,9) ( 1 f 7) 

NP 108,5 105,2 111,2 

( 2 f 5) (o f 9) (1,3) 

Teste t: não hã diferenças signi ficativas 

Teste SNK: predispostos = não hã di f erenças significativas 
não predispostos = não hã diferenças significati

vas 
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mEq . 

S9 

15,05 

(1,48) 

17,63 

(3, 03) 



Tabela XXIV. Depuração do cloreto, 

Vol. H9 R9 

p 0,08 0,67 

(0,01) (0,10) 

NP 0,06 0,75 

(0,01} (o f ll} 

Teste t: não hã diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = S9 > R9 > H9 
não predispostos = S9 > R9 > H9 

. -1 em ml . m1n 

S9 

1,45 

(0,13) 

1,76 

(O I 311 

. -1 
Tabela XXV. Carga filtrada do cloreto, em mEq . m1n 

Vol. H9 R9 

p 6,55 7,19 

(0,40) (0,51) 

NP 6,16 6,53 

(0,48) (,0,41) 

Teste t: não hã diferenças signi f icativas 

Teste SNK: predispostos = S9 > H9 e R9 
não predispostos = S9 > H9 e R9 

S9 

8,40 

(0,65) 

8,47 

(0,88} 
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Tabela XXVI. Excreção fracional do cloreto. 

Vol. 

p 

NP 

H9 

0,0014 

(0,0002) 

0,0011 

(0,0002) 

R9 

0,0103 

(0,0013) 

0,0124 

(0,0021) 

Teste t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = S9 > R9 > H9 
não predispostos = S9 > R9 > H9 

S9 

0,0192 

(0,0015) 

0,0231 

(0,00371 
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Dosagem plasmãtica, excreçao urinãria por minuto, dep~ 

ração, carga filtrada e excreção fracional do cãlcio 

As Tabelas de XXVII a XXXI apresentam os valores refe-

rentes ao cálcio. 

Tabela XXVII. Excreção urinária 
103 . min-1 

por minuto de cálcio, em mEq . 

Vol, H3 H6 H9 R3 R6 R9 S3 S6 S9 -
p 0,41 0,62 0,79 1,01 1,27 0,78 1,93 1,62 3,18 

(0,14) (0,23) (0,30) (0,38) (0,37) (0,28) (O, 77) (O, 42) (1 '84) 

NP 1,33 0,81 0,63 0,16 1,33 1,38 3,31 2,61 2,96 

(0,95) (0,25) (0,28) (0,07) (0,82) (0,79) (1,18) (1,04) (1,59) 

Teste t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = nao ha diferenças significativas 
não predispostos = não há diferenças significativas 



Tabela XXVIII. Cálcio plasmático, em mEq . litro-1 . 

Vol. H9 R9 89 

p 4,37 4,42 4,25 

(0,21) (0,161 (0,09} 

NP 4,40 4,69. 4,61 

(0,16) (0,17} (O, 16} 

Teste t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = nao há diferenças significativas 
não predispostos = não há diferenças significa

tivas 

- . -1 Tabela XXIX. Depuraçao do calcio, em ml. mln 

Vol. H9 R9 89 

p 0,185 0,183 0,777 

(0,068} (0,067) (0,4681 

NP 0,137 0,312 0,652 

(0,0571 (0,1801 (_0,355) 

Teste t: nao há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = nao há diferenças significativas 

não predispostos = não há diferenças significa
tivas 
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Tabela XXX. Carga filtrada do cálcio, E · -l em m q . m1n 

Vol. H9 R9 

p 0,259 0,289 

(0,060} (0,079) 

NP 0,251 0,290 

(.0,0241 CO,Ol8} 

Teste t: não há diferenças significativas 

Teste SNK: predispostos = S9 > H9 
não predispostos = S9 > H9 

Tabela XXXI. Excreção fracional do cálcio. 

Vol. 

p 

NP 

H9 

0,00017 

C0,00007} 

0,00011 

(0,00004) 

R9 

0,00014 

co' 00005) 

0,00024 

(0,00013} 

S9 

0,324 

C0,069} 

0,354 

CO, o 41 l. 

S9 

0,00047 

(_O, O O O 2 4l 

0,00044 

(O ,00025} 

Teste t: não ha diferenças significativas 
Testa SNK: predispostos = não há diferenças significativas 

não predispostos = não há diferenças significativas 
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Variação percentual das determinações realizadas 

O resultado da análise estatística das variações per-

centuais são superponíveis aos apresentados nas tabelas prévias, 

com exceção dos dados referentes ao potássio do período de die

ta regular para o de sobrecarga de cloreto de sódio. Essa va-

riação percentual foi diferente entre os dois grupos para um ní 

vel de significância de 1 %. A Tabela XXXII apresenta este acha 

do. 

Para analisar por outro prisma este fenômeno, foi cal-

culada a reabsorção absoluta de potássio, conforme o descrito 

em material e métodos, cujos dados estão apresentados na Tabela 

XXXIII. A análise estatística da variação percentual da reab

sorção absoluta de potássio entre os períodos de dieta regular 

e o de sobrecarga salina foi significante para o nível de 5%. 

Tabela 

Vol. 

p 

NP 

XXXII. Variação percentual da e xcreção 
fracional de potássio entre os 
períodos de inge stão r e gular e 
de s obrecarga de c l oreto de s ó
dio. 

Variação percentual R9 para S9 

+ 17,4 (9,2) 

- 24 ,9 (8,2) 

Teste t: Var i ação per centual nos pr edispostos > nao 
pr edi s pos t os 
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Tabela XXXIII. Reabsorção absoluta de potássio, em mEq . min -1 

Vol. R9 89 Variação percentual 
R9 para 89 

p 0,258 0,292 + 14,1 

(0,019) (0,024) ( 6, 1) 

NP 0,223 0,303 + 37,3 

(0,023) (0,032) (8,8) 

Teste t: variação percentual nos não predispostos > predispostos 

Comparação entre voluntários do sexo masculino e volun 

tãrios do sexo feminino 

A comparaçao das médias observadas em homens e mulhe-

-res nao demonstrou diferenças estatisticamente significativas en 

tre os sexos. 



4. DISCUSSAO 

A tabela I mostra que os dois grupos experimentai~ com 

e sem risco genético de desenvolvimento de hipertensão arterial 

sistêmica essencial, eram similares em relação a idade, peso e 

superficie corporal. A diferença de distribuição de sexo entre 

os voluntários com e sem predisposição familiar não influenciou 

os parâmetros estudados. Além disso, todos os dados avaliados 

foram semelhantes nos dois grupos experimentais na fase de die

ta regular, o que reforça a sua homogeneidade. A predisposição 

familiar para o desenvolvimento da hipertensão e, portanto, a Q 

nica diferença bem caracterizada capaz de explicar respostas di 

versas ante as variações de dieta. 

Os valores individuais de excreção urinária de eletró

litos, em todas as fases, foram similares, valendo como indica

tivos de que os voluntários seguiram adequadamente o protocolo 

proposto. 

O 39, 69 e 99 dias de cada periodo experimental foram 

escolhidos para a determinação dos parâme.tros que avaliam o e

feito da variação do conteúdo de sódio na dieta, durante e após 

o estabelecimento do balanço entre o sódio ingerido e excretad~ 

visto que esse ocorre em torno do 59 dia (Luft et alíi, 1982a). 

Além disso, a maior parte dos trabalhos de metodologia similar 
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estudaram esses efeitos até o 59 dia ou apos duas a quatro sema 

nas de dieta, de forma que não há relato publicado, onde a ob

servação tenha seguido a seqüência aqui empregada. 

A restrição salina, bem como a ingestão regular de elo 

reto de sódio, provocou respostas similares nos dois grupos. I~ 

so sugere que a presença ou ausência de risco genético de dese~ 

volvimento de hipertensão arterial sistêmica essenciaL nesta fai 

xa etária, nao produz respostas diferentes nos parãmetros ava

liados, quando da ingestão de quantidades regulares e baixas de 

cloreto de sódio. 

O comportamento dos dois grupos nas diversas fases ex

perimentais, com particular atenção para as respostas observa

das no período de sobrecarga salina, será analisado a seguir. 

Os valores de pressão arterial nos diferentes períodos 

experimentais, na posição supina, permitem destacar alguns pon

tos importantes. As pressões sistólica e diastólica foram seme 

lhantes nos dois grupos na fase de dieta regular, suplantando um 

problema observado em outros estudos similares (Editorial, The 

Lancet, 1983). As pressões sistólica e diastólica esta-

vam aumentadas no 39 dia da fase de sobrecarga salina nos volun 

tários predispostos familiarmente para hipertensão arterial sis 

têmica essencial. A pressão sistólica retornou ao nível da ob-

servada no período de dieta regular após o 39 dia. A diastó-

lica manteve-se elevada, retornando aos níveis anterio-

res somente apos o 69 dia. Esses dados sugerem que os volun 

tários predispostos têm uma diferença de adaptação temporal an

te o aumento do conteúdo de cloreto de sódio em sua dieta, com 

aumento transitório da pressão arterial. 
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Os trabalhos com metodologia similar, referidos na in

trodução, apresentam diferenças importantes de protocolo experl 

mental, sendo as mais marcantes descritas a seguir. Murray et 

alii (1978) e Luft et alii (1979) utilizaram dietas diversas, 

com lO a 1500 rneq de s6dio por dia. Burstyn et alii (1980) me

diram a pressão arterial na posição sentada e somente duas a 

três vezes por semana. Os oito voluntários de Kirkendall et 

alii (1976) tinham entre 24 e 47 anos de idade, dos quais so 

dois tinham definida hist6ria familiar de hipertensão arterial 

sistêrnica. Além disso, os valores analisados foram os da quar

ta semana de dieta. Luft et alii (1982a) mediram a pressao so-

mente na posição sentada. Os resultados de Parfrey et ali i 

(1981) foram revistos posteriormente (Holly et alii, 1981), con 

firmando a maior pressão arterial diast6lica ap6s quatro sema

nas de suplementação de 100 rneq por dia de s6dio, em relação ao 

periodo de restrição de cloreto de s6dio. Isso ooorreu nos vo

luntários com e sem predisposição familiar para hipertensão. A 

diferença, entretanto, pode dever-se à diminuição da pressão no 

periodo de restrição salina, corno o observado no trabalho de 

Skrabal et alii (1981). O protocolo de Pietinen et alii (1979) 

é totalmente diverso dos prévios, visto que os voluntários nao 

fizeram urna dieta planejada. De qualquer forma, é o Único que 

evidencia urna correlação positiva entre a média de três deterrni 

nações de pressão arterial, em três dias distintos, e a quanti

dade de s6dio na urina, exclusivamente em voluntários com pre

disposição familiar para hipertensão. 

Os resultados do estudo piloto (Fuchs et alii, 1983) fo 

rarn confirmados em parte. O aumento da pressão diast6lica na 
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fase de restrição salina não foi estatisticamente significativo 

na presente investigação. O menor número de determinações da 

pressão arterial nesse estudo, ou sua variação casual no estudo 

piloto, poderiam explicar este fato. As mesmas explicações po

deriam justificar a falta de significância da diminuição da pre~ 

são sistólica, observada na fase de restrição salina no presen

te estudo. 

A freqüência cardíaca, medida na posição supina, dimi

nuiu após o 69 dia de sobrecarga de cloreto de sódio nos volun

tários predispostos. Isso poderia ser explicado pela existên

cia de uma adaptação reflexa ao aumento prévio de pressão arte

rial, mas é pouco provável, porque esta já tinha valores seme

lhantes aos prévios no 69 dia. 

O pronto levantar provocou respostas similares de fre

qüência cardíaca e pre ssão arterial nos dois grupos, confirman

do-se o d e sapare cime nto d a s difere nças de pressão arterial ob

servadas na posição supina já descritas no estudo piloto. A qu~ 

da postural da pressão arterial pode ser uma explicação plausí

vel. O aumento d a fre qüência cardíaca no 39 e 69 dia da fase 

de restrição salina, nos voluntários predispostos, pode ser ex

plicado como uma compensação à diminuição de volemia nesta fase. 

Nos voluntários predispostos, a variação foi similar,ma s não te 

ve significaçã o estatística devido, possivelme nte, ao menor ta

manho da amostra . Uma nova d e terminação de parâmetros, após a! 

gum tempo de a s s umida a posiçã o em pé , pode rá s e r uma maneira~ 

de qua d a par a compleme n tar, f uturame nte , a inve s t iga ç ã o d a a dap

tação à posiçao ortostátic a. 

o pe so corpora l apres e ntou v ari a ções simila r es nos dois 
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grupos nos diversos períodos experimentais. A diminuição obse~ 

vada na fase de restrição salina foi semelhante à descrita por 

outros autores nestes níveis de restrição (Murray et alii, 1978; 

Skrabal et alii, 1981). O comportamento similar do peso corpo-

ral, nos dois grupos, na fase de sobrecarga de cloreto de sódi~ 

é contrário à idéia defendida por Guyton (1977), de que haja uma 

maior expansão de volume nos indivíduos predispostos, ante uma 

sobrecarga de cloreto de sódio. 

A creatinina urinária foi semelhante nos dois grupos e 

dentro de cada grupo nos três períodos experimentais. A creati 

nina plasmática não apresentou, igualmente, diferenças signifi-

cativas entre os dois grupos. Na fase de sobrecarga salina, e~ 

tretanto, houve diminuição significativa de creatínina plasmát_i 

ca no grupo de voluntários não predispostos. A expansão do se-

tor extracelular e/ou a maior filtração glomerular nesta fase 

poderiam ser explicaç6es plausíveis para este fato. A variação 

do peso corporal e da depuração da creatinina endógena, semelha~ 

te nos dois grupos, não suporta estas explicações. O aumento da 

depuração da creatinina endógena observado nos dois grupos na 

fase de sobrecarga de cloreto de sódio reflete, provavelmente, 

um aumento do fluxo plasmático renal e do fluxo glomerular devi 

do -a expansao de volume e natriurese. 

Em seis das nove determinações do sódio urinário os v o 

luntários predispostos tiveram médias maiores, sendo significa-

tiva a dife r e nça no terceiro dia de restrição salina. Esses da 

dos são ins uficie n tes p a r a discernir se o s vo luntários pr e di s -

postos têm tendência a ingerir ou a excretar mais sódio que os 

n ã o pre dispostos. As variações dos valores do sódio urinário 

I 
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dentro de cada grupo nos diversos períodos experimentais refle-

tem a variação da ingestão. 

O aumento do potássio urinário nos voluntários predis-

postos no 69 dia de restrição salina pode dever-se, primariame~ 

te, ao aumento da ingestão e/ou da excreção. Isto também pode 

explicar a maior depuração e excreçao fracional de potássio ob-

servadas nos voluntários predispostos no 99 dia da fase de res

trição de cloreto de s6dio em relação ãs de ingestão regular e 

alta. De qualque r forma, a comparação das demais médias do po

tássio urinário entre os dois grupos e dentro de cada grupo, d~ 

monstra que não houve acentuada variação da ingestão de potás

sio durante as diversas fases da investigação. Esse fato torna 

pouco provável que tenha havido um aumento específico da inges

tão de potássio no 69 dia de restrição salina. O aumento de ex 

ereção fracional e da de puração de potássio observados no 99 dia 

de dieta hiposs6dica, quando a ele vação do potássio urinário não 

foi significativa, sugere, fortemente, que os mecani.smos de po~ 

pança de s6dio ao nível do rim estejam aumentando a secreção de 

potássio. 

O cloreto urinário apresentou variações paralelas ãs do 

s6dio. Houve grande variação indi vidual na e xcreção urinária de cál 

cio. O comportamento dos dois grupos, entretanto, foi semelha~ 

te, não havendo diferença entre quaisquer médias observadas. 

Os demais parâmetros relativos a excreção renal e 

vei s s é ricos do s 6di o, cloreto e cálc io tiveram c omportamento 

e m t udo s imila r nos dois grupos experime nta i s . A v ariaç ã o da 

depuraçã o e excre ção fracional do s6dio e cloreto foi proporei~ 

n a l ã v a ria ção das quantidades ingeridas. A maior c a rga filtra 
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da de todos os eletrólitos na fase de sobrecarga de cloreto de 

sódio deve-se, provavelmente, ao aumento da filtração glornerular. 

As diferenças de níveis plasmáticos de potássio no 99 dia de so 

brecarga de cloreto de sódio e das variações percentuais da ex

creção fracional e reabsorção absoluta serao analisadas adiante. 

A evidente defasagem entre os dias em que variou apre~ 

sao arterial (39 e 69 dias de sobrecarga de cloreto de sódio) e 

o de determinação dos parâmetros renais (99 dia) não foi previ~ 

ta no planejamento experimental. Nesse, foi escolhido apenas 

um dia em cadà período para as medições, a fim de não dificul

tar, demasiadamente, as atividades acadêmicas dos voluntários. 

Escolheu-se o 99 dia porque o balanço de sódio já estaria resta 

belecido, com o que se observariam eventuais diferenças estabi

lizadas no manuseio renal de eletrólitos entre os dois grupos. 

O fenômeno observado na pressão arterial, entretant~ indica que 

estes parâmetros deverão ser analisados no 39 dia, tarnbé~ em es 

tudos posteriores. A resposta natriurética devida à diminuição 

da reabsorção tubular de sódio, descrita em hipertensos leves 

(Buckalew et alii, 1969; Radó et alii, 1980; Luft et alii;. 1982b) 

não pôde ser evidenciada na fase pré-hipertensiva neste modelo 

experimental. 

Os dados referentes ao potássio, mesmo que igualmente 

dissociados dos dias de variação da pressão arterial, permitem 

urna interpretação à luz de informações de literatura não discuti 

das na introdução deste trabalho. 

o efeito anti-hipertensivo da suplementação de potás

sio foi apontado por Addison (1928). Desde então, relatos epi

sódicos de literatura têm reforçado este achado, corno a dernons-
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tração do efeito protetor exercido pelo potássio contra a toxi 

cidade do sódio em animais de experimentação (Meneely et alii, 

1957). SÓ recentemente, entretanto, esse fato tem merecicb maior 

atenção dos investigadores. Estudos controlados confirmaram 0 

efeito anti-hipertensivo do potássio (Iimura et alii, 1981; Mac 

Gregor et alii, 1982). A própria eficácia de dietas hipossódi

cas para o tratamento da hipertensão arterial sistêmica pode ser 

determinada ou aumentada pela maior ingestão alternativa de po

tássio. O efeito hipotensor observado por Beard et alii (1982) 

não foi confirmado por Watt et alii (1983). Além de outr~dife 

renças metodológicas, houve, no primeiro trabalho, um aumento i 

nequivoco da ingestão de potássio, como pode ser observado pe

los seus valores plasmáticos e urinários no periodo experimen

tal, enquanto no segundo isso não ocorreu. Esses dados não fo

ram discutidos pelos autores dos trabalhos citados. Estudos e

pidemiológicos também têm demonstrado a correlação entre dieta 

pobre em potássio e a prevalência de hipertensão arterial sistê 

mica, de tal forma que o potássio já é apresentado, por alguns, 

como determinante de magnitude semelhante à sobrecarga do clore 

to de sódio no desenvolvimento da hipertensão arterial sistêmi

ca essencial (MacGregor, 1983; McCarron et alii, 1983). 

A tentativa de elucidação dos mecanismos pelos quais se 

produz esse efeito, constitui, de forma semelhante ao que foi 

sugerido na introdução para o sódio, a seqüência experimental 1§. 

gica para demonstrar a correlação de causa e efeito. Vários tra 

balhos em animais de experimentação e no homem têm possibilita

do a postulação de prováveis mecanismos. Emanuel et alii (1959) 

evidenciaram um efeito v asodilatador de concentrações mais al-
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tas, mas ainda fisiológicas, de potássio sobre arteríolas da p~ 

ta do cão. Também demonstraram o mesmo efeito nas arteríolasre 

nais do cão, que seria a explicação provável para o efeito diu-

rético observado (Scott et alii, 1959). Há relatos de que 0 p~ 

tássio diminui a atividade simpática e/ou a reatividade vascu-

lar à atividade simpática em animais de experimentação (Herms-

meyer, 1976; Dietz et alii, 1981; Battarbee et alii, 1983). Da-

dos semelhantes foram observados em hipertensos ( Iimura et alii, 

1981) e em voluntários jovens normais (Holly et alii,l981; Skra 

bal et alii, 1981). Outros autores explicam o efeito vasodila-

tador do potássio pela estimulação direta do sistema de trans-

t d -d. - . ( + + ) . t por e e so 10 e potass1o Na - K ATPase , v1s o que o maior 

potencial de repouso resultante não poderia ser explicado pelas 

equações de Nernst ou Goldman (Chen et alii, 1972; Overbeck et 

alii, 1974). A competição demonstrada entre o potássio e a oua 

baína pelo mesmo receptor reforça essa idéia (Schwartz, 1976}. 

De qualquer forma, as concentrações de potássio são mais impor-

tantes do que as do sódio para a manutenção do potencial de re-

pouso (Friedman, 1983). 

As informações revistas sugerem a exist~ncia de dois 

desencadeantes ambientais importantes para o desenvolvimento de 

hipertensão arterial sist~mica, quais sejam, o aumento da inge~ 

tão de sódio e a diminuição da ingestão de potássio. ~ lícito 

supor, entretanto, que haja um mecanismo comum pelo qual os dois 

interagem para determinar as alterações hemodinâmicas nos indi-

víduos predispostos. Uma hipótese que contempla esta correla

ção é a de que a atividade renal de excreção da sobrecarga de 

sódio nos indivíduos predispostos aumenta, direta ou indireta-
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mente, a excreçao de potássio. Já os nao predispostos consegui 

ram excretar a sobrecarga de sódio, preservando ou mesmo redu-

zindo a excreção de potássio. As diferenças de concentrações 

séricas de potássio entre os dois grupos explicaria a maior rea 

tividade vascular nos primeiros e a proteção dos individues pr~ 

dispostos ante a sobrecarga de cloreto de sódio. 

Foram descritas três anormalidades no transporte de e-

letrólitos pela membrana celular de eritrócitos e leucócitos de 

hipertensos e individues normais com predisposição familiar pa-· 

ra o desenvolvimento de hipertensão (Tosteson et alii, 1981). A 

primeira é no contra--transporte de sódio e potássio, no qual os 

dois ions são transportados em sentido contrário pelo sistema 

+ + de Na - K - ATPase. As duas outras anormalidades descri tas, nos 

't d + + + + s1s emas e Na -Li contra--transporte e o de Na - K co-trans-

porte, estão provavelmente relacionados entre si (Cusi et alii, 

1981) e são diferentes da primeira anormalidade (Davidson et 

alii, 1982). ~ possivel que uma ou mais das anormalidades des-

critas possa ocorrer também nos túbulos renais dos individues 

predispostos. + + O efeito do inibidor circulante da Na - K - ATPa 

se, evidenciado em hipertensos e em individues predispostos fa-

miliarmente para hipertensão, também foi demonstrado sobre a 

+ + Na -K -ATPase renal (Hamlyn et alii, 1982), o que poderia ex-

plicar a maior perda de potássio quando da sobrecarga de clore-

to de sódio. 

A hipótese sugerida pode explicar as diferenças de con 

centrações plasmáticas e da variação percentual da excreção fra 

cional e reabsorção absoluta de potássio, observadas, entre os 

dois grupos, no 99 dia de sobrecarga de cloreto de sódio (tabe-· 
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las XVIII, XXXII e XXXIII). Como já foi assinalado, os dias de 

coleta dos dados laboratoriais não coincidem com os da variação 

da pressão arterial. A observação da tabela XXVII mostra que, 

mesmo sem ser significante, a diferença entre as médias de ex

creção urinária de potássio, nos predispostos e nao predispos-

tos, é maior no 69 dia de sobrecarga que no 99 dia. Isso suge-

re que o efeito encontrado na reabsorção tubular de potássio no 

99 dia seja mais intenso no 69 dia. 

Essa especulação não foi encontrada na literatura e nao 

tem, portanto, investigação especificamente dirigida para seu 

teste no homem. Em alguns trabalhos há subsidies indiretos. De 

Wardener e MacGregor (1982) afirmam que concentrações fisiológi 

cas de potássio podem baixar a pressão arterial. Beretta-Picolli 

et alii (1981) evidenciaram que os niveis de pressao arterial 

têm uma correlação inversamente proporcional com o potássio pla~ 

mático permutável e total em hipertensos jovens. A correlação 

positiva pesquisada para o sódio só foi encontrada em hiperten

sos idosos. O achado mais interessante é encontrado na tabela 

I do trabalho de Radó et alii (1980), onde pode ser observado 

um aumento da excreção fracional de potássio, ante urna sobrecaE 

ga de cloreto de sódio, no grupo de voluntários hipertensos, co~ 

parativamente ao grupo de voluntários normais. Estranhamente , 

os a utores não discutiram este achado. 

O teste da hipótese descrita aponta o direcionamento 

imediato da linha de investigação até aqui desenvolvida. 



5. CONCLUSOES 

Os dados apresentados permitem chegar as seguintes con 

clusões: 

1. Os seguintes parâmetros não evidenciam diferenças 

entre grupos de individues com e sem risco genético de desenvol 

virnento de hipertensão arterial sistêrnica essencial, estudados 

na faixa etária dos 19 aos 22 anos: pressão arterial e freqüêg 

cia cardiaca, medidas na posição supina e após o pronto levan

tar, no 39, 69 e 99 dia de dietas com ingestão baixa e regular 

de cloreto de sódio; concentrações plasmáticas e depuração re

nal de creatinina, sódio, potássio, cloreto e cálcio, determina 

das após nove dias de dieta com conteúdo baixo e regular de cl~ 

reto de sódio; excreçoes fracionais de sódio, potássi~ cloreto 

e cálcio calculadas no 99 dia das dietas referidas. 

2. As variações de pressão arterial, observadas na po

sição supina, sugerem que os individues com risco genético de 

desenvolvimento de hipertensão arterial sistêrnica essencial têm 

urna adaptação diferen te dos individues sem risco genético, ante 

o aumento da ingestão de cloreto de sódio, apresentando um au

mento da pressão arterial; na faixa etária estudada, entretan

to, no nono dia de dieta com sobrecarga de cloreto de sódio, os 

individues com risco genético já apresentam os niveis habituais 
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de pressao arterial. 

3. As variações de peso corporal observadas sao contrá 

rias a idéia de que os indivíduos com risco genético de desen

volvimento de hipertensão arterial sistêmica essencial retenham 

mais volume do que os indivíduos sem risco, ante uma sobrecarga 

de cloreto de sõdio. 

4. Apõs nove dias de constante sobrecarga de cloreto 

de sÕdio, não há diferença na forma pela qual os indivíduo~ com 

e sem risco genético de desenvolvimento de hipertensão arterial 

sistêmica, excretam creatinina, sÕdio, cloreto e cálcio. 

5. As diferenças observadas nos parâmetros relativos 

ao potássio na fase de sobrecarga salina permitem a formulação 

de uma nova hipótese em relação aos mecanismos fisiopatogênicos 

da hipertensão arterial sistêmica essencial: os indivíduos com 

risco genético de desenvolvimento de hipertensão arterial sistê 

mica essencial diferenciam-se dos indivíduos sem risco genético 

pela incapacidade renal de preservar potássio ante a ativação , 

por sobrecarga, dos mecanismos excretores de sÕdio. 
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