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RESUMO 

A fim de se obter um bom controle da pressão arterial, a restrição de sódio na 

dieta é recomendada, mas pouco se sabe sobre seus efeitos no metabolismo 

de lípides e lipoproteínas. Estes foram investigados por medidas de lípides 

plasmáticos e composição de lipoproteínas no jejum e após sobrecarga oral de 

gordura (40 g/m2
) em hipertensos moderados (n=20), com média de 54 anos de 

idade, de IMC médio 26,7 kg/m2
, durante o consumo de dieta normossódica 

(aproximadamente 150 mmol/dia) por 1 semana, comparado com dieta 

hipossódica (<60 mmol/dia) por 3 semanas. A restrição de sódio reduziu a PA, 

não alterou o IMC e o hematócrito, e provocou o aumento da concentração de 

TAG no plasma, no período de jejum e no pós-prandial, devido ao aumento da 

fração VLDL. O subgrupo (n=14) que respondeu com valores mais baixos da 

PA, teve aumento significativo das concentrações da ASC-TAG. Este trabalho 

sugere que o aumento das concentrações de lipoproteínas aterogênicas no 

plasma, durante a dieta hipossódica, pode atenuar o efeito terapêutico da 

restrição de sódio na proteção cardiovascular promovida pela redução da PA. 
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ABSTRACT 

ln order to attain optimal control of the blood pressure dietary sodium restriction 

has been recommended but little is known about its effect on plasma lipids. The 

latter was investigated by measuring plasma lipids and lipoprotein composition 

in the fasting state and after an oral fat load test (40 g/m2
) in moderately 

hypertensive subjects (n=20), mean age of 54 years old, BMI 26.7 Kg/m2
, on a 

normal sodium content diet (150 mmol/day), during 1 week, as compareci to a 

low sodium diet (<60 mmol/day), during 3 weeks. The low sodium diet reduced 

the blood pressure as expected and didn't change BMI and hematocrit values, 

but elicited an elevation of the plasma triacilglyceride concentration in the 

fasting and in post prandial phases due to an increase of VLDL-triacilglycerides. 

Furthermore, the subgroup of participants (n = 14) that reached optimal blood 

pressure values the AUC-TAG concentration increased significantly. Present 

study suggests that by raising plasma concentrations of atherogenic 

lipoproteins a low salt diet may attenuate the beneficial effect on the 

cardiovascular protection elicited by the reduction of the blood pressure values. 
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1.INTRODUÇÃO 

1.1.Restrição de sódio 

A dieta com restrição de sal (NaCI) tem sido amplamente recomendada 

no controle e na prevenção da hipertensão arterial sistêmica (HAS) (KRAUSS 

et ai, 2000), uma vez que a literatura tem mostrado associação entre o 

consumo de sódio e alterações da pressão arterial (PA) (CAPPUCCIO & 

MaCGREGOR, 1991 ; CUTLER et ai, 1991; EGAN & LACKLAND, 2000; 

FELDMAN et ai, 1996; GRAUDAL et ai, 1998; HE et ai, 2001; LAWet ai, 1991). 

A HAS é determinada por fatores genéticos e ambientais, sendo apenas os 

últimos passíveis de mudança. A alteração dos hábitos alimentares, visando a 

redução da ingestão de sódio, o aumento do consumo de potássio 

(CAPPUCCIO & MaCGREGOR, 1991; LANGFORD, 1989) e a redução do 

consumo de bebidas alcoólicas (PARKER et ai, 1990), associados ao aumento 

da atividade física (Ili Consenso Brasileiro de Hipertensão Arterial, 1998) e a 

redução de peso (EGAN & STEPNIAKOWKI, 1997) levam ao melhor controle 

da PA, reduzindo portanto, a morbidade e a mortalidade por doença vascular 

(Ili Consenso Brasileiro de Hipertensão Arterial, 1998; CHOBANIAN,2003; MAC 

GREGOR, 2001). 

Segundo citado pelo Ili Consenso Brasileiro de Hipertensão (1998), a 

ingestão de sal parece ser um dos fatores envolvidos no aumento progressivo 

da PA, e portanto, maior prevalência da HAS e de complicações 

cardiovasculares (WARDENER & MaCGREGOR, 2002), agravando-se no 

envelhecimento (CUTLER et ai, 1991; HE & WHEL TON, 2002; WEINBERGER 

et at, 1986). A relação entre o consumo reduzido de sal e a diminuição da PA é 

bem estabelecida por diversos trabalhos com indivíduos normotensos e 

hipertensos, tratados ou não (APPEL et ai, 1997; 2001; CAPPUCCIO et ai, 

1997; CUTLER et ai, 1991, 1997; HE et ai, 1999; JOHNSON et ai, 2001; 

MELAND et ai, 1997). Vários autores (CHRYSANT, 2000; HE et ai, 1999; 

MACGREGOR, 2001; MILAN et ai, 2002; WHELTON et ai, 1998; SCIARRONE 

et ai, 1992) ressaltam o benefício da restrição da ingestão de sal na redução da 

PA e na redução das complicações cardiovasculares (HE & WHEL TON, 2002; 
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WARDENER & MACGREGOR, 2002), entre elas: hipertrofia do ventrículo 

esquerdo, espessamento arterial, falência cardíaca; acidente vascular cerebral 

(AVC) e doença renal (CHOBANIAN et ai, 2003). A recomendação do consumo 

de aproximadamente 6 g de sal (100 mmol Na/dia) é estendida à população em 

geral e não somente aos hipertensos (Ili Consenso Brasileiro de Hipertensão 

Arterial, 1998; CHOBANIAN et ai, 2003; PEARSON et ai, 2002). 

O aumento no consumo de sal em diversas populações é atribuído, 

principalmente, à sua propriedade de preservar gêneros alimentícios 

(MACGREGOR, 2001), sendo que atualmente, 70 a 80% da sua ingestão é 

proveniente de alimentos industrializados (MACGREGOR, 2001; SWALES, 

2000). A estimativa da ingestão de sal diária é de 9 a 13 gramas, o que 

corresponde de 140 a 220 mmol de sódio (JOHNSON et ai, 2001 ). A 

necessidade humana diária de sódio é de aproximadamente 1,0 grama 

(ALMEIDA, 1996; DAHL,1958). 

A redução moderada de sódio de aproximadamente 100 mmol Na/dia 

pode levar a uma diminuição média de 5 mmHg a 1 O mmHg da pressão arterial 

sistólica (PAS) e de 2 mmHg a 4 mmHg da pressão arterial diastólica (PAD) 

(CUTLER et ai, 1991; 1997). Uma redução de 5 mmHg na PAD, mantida por 

período prolongado, teria como efeito 34% de diminuição nos episódios de 

AVC e 21% nos eventos de doença coronariana (MACMAHON et ai, 1990), 

sendo então a restrição de sódio uma terapia suplementar eficiente para 

indivíduos hipertensos leves e moderados (CUTLER et ai, 1991 ). 

A redução da PA, em resposta à restrição de sódio é dependente da 

intensidade desta restrição (HE et ai FJ, 2001; JOHNSON et ai, 2001; 

WEINBERGER et ai, 1986), é maior em indivíduos com PA mais elevada 

(SCIARRONE et ai, 1992) do que naqueles com PA mais baixa, sendo mais 

pronunciada em indivíduos mais velhos (LAW et ai, 1991 ). Desta forma, a 

ingestão de sódio induz uma resposta heterogênea sobre a PA (GALLETI et ai, 

1997; LAW et ai, 1991; LUFT & WEINBERGER, 1997), o que dificulta a 

predição da resposta individual. 

TUOMILEHTO et ai (2001) encontraram associação positiva entre 

excreção de sódio (cerca de 100 mmol/dia) e eventos coronarianos em homens 
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na população geral sendo, portanto, a excreção de sódio nestas condições um 

importante preditor da mortalidade e do risco de doença arterial coronariana. 

No estudo epidemiológico TONE (Triai of Nonpharmacologic 

lnterventions in the Elderly, 1998) observou-se que um número maior de 

indivíduos que tiveram menor ingestão de sódio apresentou redução da PA 

suficiente para descontinuar o uso da medicação anti-hipertensiva, sem 

apresentar evidências de doença cardiovascular, em seguimento de 30 meses, 

quando comparado àqueles que não fizeram restrição de sódio (WHEL TON et 

ai, 1998). 

Em estudo prospectivo (HE et ai, 1999), estimou-se que um aumento de 

100 mmol de sódio na dieta corresponde a um incremento de 32% no risco de 

AVC. A ingestão de sódio da dieta foi associada com o aumento da incidência 

e mortalidade por AVC, doença coronariana, doença cardiovascular e 

mortalidade por todas as causas em indivíduos com sobrepeso . 

Contudo, a associação entre o consumo reduzido de sódio e a alteração 

do metabolismo de lípides, glicose, e aumento da morbi-mortalidade por 

doença cardiovascular, também tem sido encontrada, tanto em modelos 

animais como em humanos, quer normotensos ou hipertensos (ALDERMAN et 

ai, 1998; BIGAZZI et ai, 1996; CATANOZI et ai, 2001, EGAN & 

STEPNIAKOWSKl,1997; EGAN & LACKLAND, 2000; GRAUDAL et ai, 1998; 

RUPPERT et ai, 1991; SHARMA et ai, 1989;1990). 

ALDERMAN e colaboradores (1995; 1998) mostraram uma relação 

inversa entre as concentrações de sódio urinário e a morbi-mortalidade por 

eventos cardiovasculares (infarto do miocárdio e doença cerebrovascular), em 

homens hipertensos tratados com medicamentos anti-hipertensivos (1995). No 

entanto, num segundo estudo, a relação entre a ingestão de sódio e morbi

mortalidade por doença cardiovascular passou a ser direta, após a correção do 

consumo de sal pelo valor calórico da dieta (1998). Ambos os estudos são 

criticados por outros pesquisadores, pelos métodos utilizados na determinação 

da ingestão habitual de sódio dos participantes, por terem realizado uma única 

medida de sódio urinário e pela utilização de métodos inadequados para a 

avaliação do hábito alimentar e da ingestão de sódio do grupo estudado 

(CHRYSANT, 2000; TOUMILEHTO et ai, 2001 ). 
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Indivíduos normotensos submetidos à restrição severa de sódio 

(20mmol/dia) e à sobrecarga de sódio (220 mmol/dia), durante uma semana 

cada, apresentaram aumento da colesterolemia e LDL-colesterol (LDL-C) 

durante o período de restrição (SHARMA et ai, 1990). 

Resultados semelhantes foram obtidos por RUPPERT et ai (1991) em 

estudo nas mesmas condições de restrição e de sobrecarga de sódio; no 

primeiro caso ocorreu aumento de triacilglicerol (T AG), renina, insulina e 

aldosterona plasmáticos. Em um outro estudo, RUPPERT e colaboradores 

(1993) não mostraram alterações do metabolismo de lípides e glicose, quando 

a restrição de sódio foi moderada (85 mmol/dia) e mais extensa (4 semanas). 

Hipertensos e normotensos em restrição de sal apresentaram aumento 

das concentrações plasmáticas de LDL-C, colesterol total (CT) e norepinefrina 

associado à redução da PAS, porém, a diminuição na PAD foi observada 

apenas no grupo de hipertensos (GRAUDAL et ai, 1998). As mesmas 

--alterações encontradas nos demais estudos (aumento das concentrações de 

lípides plasmáticos e de insulina) foram também encontradas quando se 

submeteu hipertensos à restrição de sódio severa (de 10-20 mmol/dia) 

(BIGAZZI et ai, 1996, EGAN & STEPNIAKOWSKI, 1997, MELANDER et ai, 

2000). 

Recentemente, foi demonstrado que ratos Wistar submetidos 

cronicamente à dieta hipossódica severa, tiveram aumento da concentração 

plasmática de CT e TAG, devido à diminuição da taxa de remoção plasmática 

das lipoproteínas (LP) ricas em TAG (CATANOZI et ai, 2001). 

Por outro lado, em ratos Wistar normotensos submetidos à sobrecarga 

crônica de sal, iniciada imediatamente após desmame, verificou-se aumento da 

PA e da captação, oxidação e transformação de glicose em lípides do 

adipócito, em análise in vitro. Durante a restrição de sódio, os ratos tiveram 

diminuição da captação de glicose independente de insulina em adipócito, sem 

alteração da sensibilidade à insulina (LIMA et ai, 1997). 

De forma semelhante ao que se procede com os ratos, humanos 

hipertensos com sobrepeso, em dieta hipersódica (260 mmol/dia), apresentam 

melhora metabólica, ou seja redução das concentrações plasmáticas de 
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insulina (MELANDER et ai, 2000), glicose, CT e TAG (de la SIERRA et ai, 

1996). 

1.2.Regulação da Pressão Arterial 

A hipertensão arterial sistêmica (HAS) primária ou essencial é aquela 

cujas causas não são identificadas (ROBERTSON, 2003). Corresponde de 90 

a 95% dos casos na população hipertensa (GUYTON & HALL, 1998), sendo 

sua prevalência na população adulta de 15 a 20% (Ili Consenso Brasileiro de 

Hipertensão Arterial, 1998; CAIN & KALIL, 2002). A HAS caracteriza-se por um 

aumento da pressão arterial sistólica (PAS), bem como da diastólica (PAD), 

cujos valores acima de 140 mmHg e 90 mmHg, respectivamente, estão 

associados a um risco maior de doença isquêmica (acidente vascular cerebral, 

doença arterial coronariana, infarto do miocárdio, doença arterial periférica, 

insuficiência cardíaca) (ALMEIDA, 1996; BURT et ai, 1995; STRANDBERG et 

ai, 2001). 

Vários fatores isolados ou associados podem contribuir para o 

desenvolvimento da HAS, entre eles: hereditariedade, idade, sexo, etnia, 

obesidade, sedentarismo, fumo, ingestão excessiva de bebida alcoólica, de 

cloreto de sódio (NaCI, sal) e ingestão insuficiente de potássio (Ili Consenso 

Brasileiro de Hipertensão Arterial, 1998). Tanto a hereditariedade quanto os 

demais fatores associados à resistência insulínica e hiperinsulinemia (LENDER 

et ai, 1997), freqüentemente presentes em pacientes hipertensos, podem levar 

a alterações vasculares, principalmente no coração, cérebro e rins (CAIN & 

KALIL, 2002). 

A pressão arterial é determinada por fatores que visam manter o fluxo 

sangüíneo constante, e pode ser definida como o produto do débito cardíaco 

(DC) e a resistência periférica (RP), onde o DC é o produto do volume sistólico 

e a freqüência cardíaca (FC), e a RP é representada pelo tônus das artérias de 

pequeno calibre (ALMEIDA, 1996; CAIN & KALIL, 2002). A regulação da PA 

depende de vários mecanismos ou sistemas, sendo os principais: o sistema 

nervoso autonômico (simpático), o sistema renal - líquido corporal (hormonal e 

hemodinâmico) e o desvio do fluido capilar. 
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O controle neural, por ação do sistema nervoso simpático (SNS), é um 

dos responsáveis pela manutenção do tônus vascular basal, modulado pela 

ação da norepinefrina na junção neuromuscular. O sistema nervoso central 

regula a atividade simpática por meio de estímulos corticais e subcorticais, cujo 

efeito final ocorre sobre o tônus vascular periférico e conseqüentemente sobre 

a PA (ALMEIDA, 1996). O tônus arteriolar e a FC são regulados pelo centro 

vasomotor de onde se originam as eferências simpáticas e parassimpáticas 

para os receptores de pressão (barorreceptores) presentes na parede da aorta 

e da carótida. O núcleo do trato solitário (NTS), localizado no tronco cerebral, 

exerce uma ação inibitória sobre o centro vasomotor. 

O sistema barorreceptor tem como principal ação o ajuste imediato da 

pressão arterial em resposta às mudanças posturais e às variações da própria 

PA (ALMEIDA, 1996), caracterizando-se por uma resposta aguda e curta, pois é 

passível de ajuste a qualquer índice de PA que se estabelecer após um ou dois 

-- dias (GUYTON & HALL, 1998). Os barorreceptores quando são mais 

estimulados, aumentam a aferência ao NTS, que exerce maior inibição sobre o 

centro vasomotor, inibindo a atividade central simpática, e aumentando a 

atividade parassimpática, que reduz a freqüência cardíaca e a contratilidade da 

musculatura lisa vascular (ALMEIDA, 1996). 

Os barorreceptores controlam a liberação de hormônios que auxiliam na 

manutenção dos fndices basais da pressão (MICHELINI, 1999). No caso de 

diminuição prolongada da PA, ocorre maior liberação de epinefrina e 

norepinefrina (pela medula adrenal), maior liberação de vasopressina (pela 

neuro-hipófise), aumento da concentração plasmática de renina, e portanto, 

ativação do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) (MICHELINI & 

FRANCHINI, 1999). 

O mecanismo renal é o mais importante no controle da PA em longo 

prazo, compreendendo ações hemodinâmicas e hormonais. 

Situações nas quais há maior ingestão de sódio resultam em expansão 

do volume de líquido extracelular, aumento de volume sanguíneo, maior 

retorno de sangue venoso ao coração, aumento do débito cardíaco, 

contribuindo, desta maneira, para aumento da PA. Nesta condição, o aumento 

da pressão hidrostática nos capilares glomerulares, estimula a filtração 
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glomerular favorecendo, assim, a diurese e a excreção de sódio. O aumento da 

diurese, por sua vez, diminui o volume de fluidos do compartimento 

extracelular, permitindo que a PA retorne a sua condição basal (ALMEIDA, 

1996; CAIN & KALIL, 2002; GUYTON & HALL, 1998; MICHELINI & 

FRANCHINI, 1999;). 

Por outro lado, uma diminuição intensa nos índices da PA provoca 

redução no fluxo sanguíneo renal e na filtração glomerular. A redução na 

pressão de perfusão renal e no conteúdo de sódio pelo volume intravascular e 

o aumento do transporte de sódio pela mácula densa são estímulos 

importantes para a liberação de renina pelas células justaglomerulares 

(ALMEIDA, 1996; LAVOIE & SIGMUND, 2003). A secreção de renina regula a 

atividade sistêmica do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) 

(GUYTON & HALL, 1998) 

O SRAA exerce influência fundamental na homeostase do sódio, pela 

·- regulação da sua reabsorção tubular renal e conseqüentemente nos valores da 

PA (LAVOIE & SIGMUND, 2003; MILAN et ai, 2002). A relação do conteúdo de 

sódio total pelo volume intravascular é inversa à atividade do SRAA 

(MELANDER et ai, 2000). 

O desvio do fluido capilar é um sistema simples que participa da 

regulação, em médio prazo, da PA. O aumento da pressão hidrostática no 

interior dos capilares, possibilita a transudação de maior volume hídrico da rede 

capilar para o espaço intersticial diminuindo o volume sanguíneo e 

contribuindo, desta forma, para a regulação da PA. Por outro lado, quando há 

diminuição de volume sanguíneo, o mecanismo de operação deste sistema é 

revertido (GUYTON & HALL, 1998). 

1.3.Metabolismo de Lípides e Lipoproteínas 

As fontes de lípides do nosso organismo são de origem exógena 

(alimentar) ou endógena (síntese hepática principalmente). Cerca de 98% dos 

lipides ingeridos estão na forma de triacilglicerol (TAG), 1 a 2% como 

fosfolípides (FL) e monoacilglicerol e uma pequena quantidade de colesterol 

(200 a 600 mg/dia) Os lípides são insolúveis em meio aquoso e necessitam 

formar partículas, geralmente esféricas, para o seu transporte no plasma, 
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denominadas lipoproteínas (LP). As LP caracterizam-se por um núcleo 

hidrofóbico composto por TAG e ésteres de colesterol (CE), que são envolvidos 

por apolipoproteínas (apo), colesterol livre (CL) e FL (ROS, 2000). 

A composição diferenciada de lípides e proteínas, como mostra a tabela 

abaixo (GARCIA & OLIVEIRA, 1992), resulta na formação de diferentes classes 

de LP, que podem ser classificadas por vários métodos, inclusive a densidade 

(COHN et ai, 1988; 1993). 

Tabela 1. Propriedades físicas, composição e principais proteínas estruturais das 
lieoeroteínas 

Composiçao 

% 

Lipoproteina Densidade (g/ml) CL CE TAG Fl Proteína 

estrutural 

QM < 1,006 2 5 84 7 2 8-48 

VLDL 0,95- 1,006 7 12 55 18 8 8-100 

IDL 1,006-1,019 8 23 32 21 16 8-100 

LDL 1,019- 1,063 10 38 9 22 21 8-100 

HDL 1,063-1,210 2 15 4 24 44 A-1/AII 

As LP desempenham funções específicas no organismo. A função 

principal dos quilomícrons (QM) é transportar os TAG de origem exógena 

(FIELD & MATHUR , 1995). Os QM são sintetizados no intestino delgado 

(GREEN & GLICKMAN, 1981), secretados na linfa mesentérica (COHN et 

ai, 1993), chegando à circulação sanguínea sistêmica através do dueto torácico. 

Caracteristicamente, cada QM contém apenas uma molécula de 

apolipoproteína 8-48 (apoB-48), que mantém a estrutura da partícula. Essa 

proteína não é trocada com as outras LP, ao contrário do que acontece com as 

demais apolipoproteínas. Além da apoB-48, os QM contêm outras 

apolipoproteínas como a apoA, apoE, apoCII e apoCIII, que interagem somente 

com os componentes de superfície e apresentam-se com várias moléculas por 

partícula (DALLONGEVILLE & FRUCHART, 1998). Na circulação sanguínea, 

os TAG dos QM são hidrolisados pela enzima lipoproteína lipase (LLP), 

ancorada na superfície endotelial dos capilares dos tecidos periféricos (COHN 
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et ai, 1993; GINSBERG, 2002), cujo cofator necessário para a sua atividade é a 

apoCII (GOLDBERG, 1996). 

Os QM que perderam massa de TAG, tornando-se menores e mais 

densos, ainda contêm colesterol, apoB e apoE e são classificadas como 

remanescentes de QM (rem-QM) (GOLDBERG, 1996; 2000). No fígado, os 

TAG não hidrolisados dos rem-QM, são hidrolisados pela LLP e pela lipase 

hepática (LH) (localizada na superfície das células endoteliais dos sinusóides) 

(PERRET et ai, 2002), sendo rapidamente captados por receptores hepáticos 

específicos denominados receptores E ou lipoprotein receptor-related protein 

(LRP) (GINSBERG, 2002) e receptor B/E. 

As VLDL transportam o TAG de origem hepática C'(AO & 

McLEOD, 1994), são sintetizadas no retículo endoplasmático dos hepatócitos 

onde ocorre a incorporação de lípides às apoB-100, pela ação da microssomal 

transfer protein (MTP), que é uma proteína de transferência de TAG, CE e FL 

·- (principalmente fosfatidilcolina) para a lipoproteína nascente. Tal proteína de 

transferência exerce um papel fundamental, tanto na secreção da apo B-48 na 

formação do QM pelas células intestinais, quanto na da apoB-100 na formação 

de VLDL pelos hepatócitos (WETTERAU et ai J, 1992). 

Os TAG das VLDL são hidrolisados pela LLP, o que resulta no aumento 

da densidade da LP, dando origem aos remanescentes de VLDL, ou as 

chamadas IDL (GIANTURCO & BRADLEY, 1999). Pela circulação plasmática, 

a IDL alcança o tecido hepático, onde é captada principalmente pelos 

receptores B/E (GIANTURCO & BRADLEY, 1999). As IDL que não foram 

captadas pelos receptores hepáticos são hidrolisadas pela LH (JANSEN et ai, 

2002; THUREN, 2000), ocorrendo desta maneira, aumento da densidade da 

partícula, que passa a ser classificada como LDL, partícula rica em CE, que é a 

principal transportadora do colesterol para os tecidos periféricos (GOLDSTEIN 

& BROWN, 1984) e responsável pelo desenvolvimento da aterosclerose. 

A LDL é removida da circulação pela interação com os receptores B/E 

que reconhecem a apoB-100. Os receptores B/E estão localizados em regiões 

específicas da membrana denominadas "coated pit" que são cavidades 

revestidas por proteína (clatrina). A ligação LDL-receptor forma o complexo que 

é internalizado para o citoplasma na forma de vesícula. Por ação eletrostática, 
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o receptor desliga-se da LDL liberando-a e retornando para a superfície celular 

(GOLDSTEIN & BROWN, 1994). 

O CE é degradado pelos lisossomos, liberando CL que pode ser 

incorporado às membranas ou armazenado no citoplasma devido à sua 

reesterificação pela enzima adi-colesterol coenzima A aciltransferase (ACAT) 

(BROWN & GOLDSTEIN, 1986b). O conteúdo do colesterol celular inibe a 

síntese de receptores B/E e a atividade da enzima HMG-CoA redutase. A 

supressão da atividade da HMG-CoA redutase pelo colesterol é causada pela 

redução da taxa de transcrição do gene da redutase e/ou pelo aumento da 

degradação da enzima, quando o colesterol é fornecido para a célula, inibindo 

assim, a sua produção intracelular pela redução do RNAm (RNAmensageiro) 

da HMG-CoA (FIELD et ai, 1990). 

Um transporte é necessário para manter o equilíbrio tecidual de 

colesterol, evitando o seu acúmulo excessivo nas células, pois tal acúmulo é 

-- tóxico (BROWN & GOLDSTEIN, 1986a). Esse mecanismo permite o retorno de 

colesterol para os tecidos periféricos a fim de ser excretado no plasma na 

forma de colesterol ou de ácidos biliares. O aporte de colesterol para as 

membranas celulares dos tecidos é mediado por receptores que promovem a 

captação de lipoproteínas do plasma, ou por síntese na própria célula via HMG

CoA redutase (GOLDSTEIN & BROWN, 1984). 

O controle da síntese de receptores de LDL e da enzima HMG-CoA 

redutase depende do SREBP, que é um fator de transcrição importante no 

papel da homeostase do colesterol (BROWN & GOLDSTEIN, 1986a). 

As LP de alta densidade (HDL) desempenham uma função oposta a da 

LDL, uma vez que realizam a remoção do colesterol excedente dos tecidos 

extra-hepáticos (GALEANO et ai; 1994, TU et ai, 1994). As HDL podem ser 

formadas a partir dos componentes de superfície, CL, FL e apoAI provenientes 

das partículas ricas em TAG (QM e VLDL) que foram hidrolisadas pela LLP 

(PATSCH et ai, 1992), ou ainda podem ser sintetizadas pelo fígado, sendo sua 

forma nascente discoidal. 

As HDL retiram o CL das células por meio da ligação da apoAI ou FL 

com os receptores SR-BI e transportadores ABCA 1. O ABCA I é um 
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transportador que facilita a adição de FL e CT para as apoAI livres, iniciando a 

formação de HDL (SCHMITZ & LANGMANN, 2001 ). 

A enzima lecitina colesterol aciltransferase (LCAT), presente na 

superfície da HDL e cuja ativação ocorre na presença da apoAI (TALL, 1995), é 

responsável pela esterificação do CL, presente na superfície das HDL. O 

aumento da concentração de CE na HDL resulta na forma esférica 

característica desta LP nesta etapa metabólica. No sangue e na linfa, as HDL 

interagem com as membranas celulares retirando CL e com as demais LP (QM, 

VLDL e LDL) trocando componentes, resultando na incorporação do CL e FL 

pela HDL, processo do qual participa a proteína de transferência de FL (PL TP) 

(TU et ai, 1994; TALL, 1995) e a proteína de transferência de CE (CETP) 

(MIESENBOCK & PATSCH, 1992). 

A transferência do CE da HDL para o fígado pode ocorrer diretamente 

com a remoção do CE pelo receptor SR-BI, exercendo o papel final do 

transporte reverso de colesterol, fornecendo colesterol para a síntese de ácido 

biliar, produção de VLDL e secreção de colesterol biliar. No . retorno indireto 

para o fígado, o CE da HDL é transferido para as VLDL e LDL no plasma 

(MIESENBOCK & PATSCH, 1992) por ação da CETP, a qual, por sua vez 

realiza a transferência de TAG no sentido inverso (PATSCH, 1992; GREEN & 

GLICKMAN, 1981). 

1.3.Justificativa 

A restrição de sódio na dieta é uma terapêutica largamente utilizada para 

o melhor controle da PA, cuja eficácia é comprovada por inúmeros trabalhos 

(CAPPUCCIO & MaCGREGOR, 1991; ALDERMAN et ai 1998; CUTLER et ai, 

1991; EGAN & LACKLAND, 2000; GRAUDAL et ai, 1998; HE et ai, 2001; 

WHEL TON et ai, 1998; LAW et ai, 1991 ). Contudo, tanto em modelos animais, 

quanto em humanos norma e hipertensos, a restrição de sódio pode elevar o 

triacilglicerol e o colesterol plasmático (CATANOZI et ai, 2001; EGAN & 

LACKLAND, 2000; EGAN & STEPNIAKOWSKI, 1997; GRAUDAL et ai, 1998; 

RUPPERT et ai, 1991; 1993; SHARMA et ai, 1990; MASUGI et ai, 1988) 
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Contudo os estudos com restrição de sódio, os quais avaliaram os 

efeitos sobre o metabolismo de lípides e lipoproteínas, foram conduzidos no 

jejum, por acreditar-se que os dados obtidos são mais reprodutíveis e melhor 

definidos para estudos metabólicos (COHN et ai, 1988; KARPE, 1999). 

As concentrações de TAG no jejum podem não ser representativas do 

seu curso cicardiano, ou seja, quando as LP são formadas mais rapidamente 

por indução das refeições, variando de acordo com a composição da dieta, a 

ingestão de bebida alcoólica entre outros. Isto é importante pois a 

hipertrigliceridemia pós-prandial está associada à maior formação de partículas 

remanescentes que são aterogênicas (DURRINGTON, 1998; MIESENBÔCK & 

PATSCH, 1992; SHARRETT et ai, 2001). 

A absorção e o transporte de lípides no período pós-prandial são 

mediados por lipoproteínas de produção intestinal (QM) e também hepática 

(VLDL) (DALLONGEVILLE & FRUCHART, 1998; FIDGE & POULIS, 1978; 

GREEN & GLICKMAN, 1981; HALL, 2000) que, uma vez hidrolisadas, darão 

origem a seus remanescentes (remQM e IDL) e as LDL. VLDL mais ricas em 

TAG também são indiretamente aterogênicas porque geram LDL pequenas e 

densas, com menor afinidade pelos receptores hepáticos de LDL e maior 

susceptibilidade à oxidação e captação pelos macrófagos. O tamanho, a 

composição e a susceptibilidade a modificação das lipoproteínas é o que 

determina a aterogenicidade das mesmas (DURRINGTON, 1998; 

MIESENBÔCK & PATSCH, 1992; GOLDBERG et ai, 2000) 

Os efeitos da restrição de sódio sobre o metabolismo de lípides 

plasmáticos no jejum e no período pós-prandial ainda não são bem conhecidos. 

Não há trabalhos conclusivos a esse respeito, sendo a maioria dos estudos 

realizados no período de jejum. Informações sobre o pós-prandial são 

importantes ao considerarmos que os indivíduos passam a maior parte do dia 

na fase absortiva (GREEN & GLICKMAN, 1981), período em que ocorre a 

formação e a modificação nas lipoproteínas e seus remanescentes, em 

decorrência da alimentação, (COHN et ai, 1988; GROOT et ai, 1991; PATSCH 

et ai, 1992) caracterizando período mais aterogênico. 
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3.0BJETIVO 

O objetivo do estudo foi verificar, em indivíduos com hipertensão arterial 

leve ou moderada, o efeito da restrição moderada de sódio da dieta, nos 

períodos de jejum e após sobrecarga oral de gordura, sobre: 

- as concentrações plasmáticas de lípides; 

- a composição de partículas que contêm apolipoproteína B. 
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3. CASUÍSTICA E MÉTODOS 

3.1. Casuística 

Foram estudados 20 pacientes (sendo 4 homens e 16 mulheres), 

hipertensos leves ou moderados (PA acima de 140/90 mmHg e abaixo de 

179/109 mmHg), segundo o Ili Consenso Brasileiro de Hipertensão Arterial 

(1998), com idades entre 34 e 67 anos (média de 54 ± 9 anos) e índice de 

massa corpórea (IMC) média de 26,7 ± 2,4 kg/m2
, com circunferência da 

cintura média de 87,8 ± 7, 1 cm e com trigliceridemia de jejum menor que 300 

mg/dl, selecionados no ambulatório de Nefrologia do Hospital das Clínicas da 

FMUSP. Os dados clínicos de cada paciente encontram-se no anexo 1. Foram 

excluídos pacientes com IMC maior que 30 kg/m2
, etilistas crônicos, em uso de 

medicação que sabidamente interfere no metabolismo de lípides, ou com 

doenças associadas, tais como hipotiroidismo, diabete melito, nefropatia ou 

hepatopatia. Para tanto foram realizados os seguintes exames: TSH, glicemia, 

hemoglobina glicada, uréia, creatinina, ácido úrico, AST, AL T, bi_lirrubinas totais 

e frações, proteína total e frações, colesterol, triacilglicerol e hemograma. 

Os pacientes foram observados durante 30 dias em uso de medicação 

placebo, que foi mantida durante todo o período de estudo. Após os 30 dias foi 

realizada a monitorização ambulatorial de pressão arterial (MAPA) para 

confirmação da hipertensão arterial leve ou moderada. O protocolo foi 

aprovado pela Comissão de Ética do Hospital das Clínicas da FMUSP. Todos 

os participantes do estudo foram informados sobre as etapas e objetivos do 

protocolo e assinaram o termo de consentimento (anexo2). 

3.2. Material 

A dieta teste (alimento na forma líquida - Pulmocare) foi adquirida da 

Abbott laboratórios do Brasil (São Paulo, Brasil). As refeições congeladas 

norma e hipossódica foram adquiridas da Condieta (Centro de Alimentação 

Dietética Congelada - São Paulo, SP, Brasil). 

Os "kits" comerciais enzimático-colorimétricos utilizados para as análises 

de concentração de colesterol total e triglicérides foram adquiridos da Rache 
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Diagnostics (Mannheim, Alemanha); os de colesterol livre e fosfolípides da 

Wako (Neuss, Alemanha); o de apolipoproteína B da Bayer (Sera-Pak immuno, 

New York, EUA); e o de glicemia da Labtest Diagnóstica (Lagoa Santa, MG, 

Brasil). 

A balança, com régua, utilizada para as medidas de peso e estatura foi 

da marca Filizola tipo 31. 

3.3. Protocolo experimental 

Os pacientes participaram do estudo por 4 semanas, sendo que na 

primeira semana receberam dieta normossódica (N) contendo em média 150 

mmol/dia e nas 3 semanas seguintes dieta hipossódica (H) contendo 60 

mmol/dia (Esquema 1 ). As refeições congeladas foram entregues a cada 

semana para compor o almoço e jantar de sete dias. A distribuição dos 

macronutrientres da dieta congelada, por porcentagem da ingestão calórica 

total, atendeu as recomendações de ingestão diária (RDI) (TRUMBO,2002). O 

exemplo da alimentação de um dia encontra-se no anexo 3. 

No primeiro dia do protocolo os participantes receberam as informações 

sobre a refeição congelada, composição das demais refeições, ou seja, 

alimentos que poderiam ser ingeridos no café da manhã e lanches e 

esclarecimentos quanto aos dias de teste de sobrecarga oral de gordura. A 

estatura e a medida de peso foram verificadas neste dia. A aceitação da 

refeição foi verificada a cada retomo dos pacientes, assim como o peso dos 

mesmos. Nesta oportunidade foram reforçadas as orientações dadas no início 

do protocolo. 

Ao final da dieta normossódica, da segunda e da última semana de dieta 

hipossódica foram realizadas medidas de sódio (UNa), potássio (Uk) (método 

eletrodo íon seletivo) e creatinina (método cinético-colorimétrico) urinários de 

24 h. Ao final de cada período, normossódico e hipossódico, foi realizada a 

MAPA e o teste de sobrecarga oral de gordura (TSOG). 
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ESQUEMA 1: 

PROTOCOLO EXPERIMENTAL 

1 
Placebo I Dieta normo I IDieta hipol 

- 4s o 1s 2s 3s 

UNa e UK UNa e UK 

s: semana 

Normo: normossódica 

Hipo: hipossódica 

UNa: Sódio urinário de 24h 

UK: Potássio urinário de 24h 

MAPA 

TSOG 

MAPA: Monitorização ambulatorial da pressão arterial 

TSOG: Teste de sobrecarga oral de gordura 

1 
4s 

UNa e UK 

MAPA 

TSOG 
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3.3.1. Teste de Sobrecarga Oral de Gordura (Esquema2) 

Para o TSOG, os pacientes compareceram ao laboratório em jejum de 

12 horas para coleta de sangue basal, após a qual ingeriram dieta líquida cuja 

distribuição de macronutrientes se encontra na Tabela 2 (composição da dieta 

teste - anexo 4), num intervalo de tempo de aproximadamente 20 minutos, em 

quantidade suficiente para fornecer 40 gramas de gordura/m2 de superfície 

corporal. Após a ingestão da dieta teste, foram realizadas coletas de sangue a 

cada duas horas, por um período de 8 horas (1 O incluindo a de jejum). Os 

pacientes receberam água à vontade durante o período do teste e 

permaneceram em repouso relativo, isto é, sentados a maior parte do tempo. 

A dieta teste foi escolhida por conter a maior quantidade de gordura no 

menor volume, por ser comercialmente disponível, não apresentar variações na 

formulação entre lotes e ser isenta de lactose, o que poderia favorecer 

episódios de desconforto gástrico. 

O volume de dieta teste ingerida variou entre aproximadamente 540 a 

874 ml. 

Tabela 2. Distribuição de macronutrientes da dieta teste 

Nutriente 

Carboidrato 

Proteína 

Gordura Total 

Gordura Saturada 

g/100 ml 

10 

6 

9 

2 
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ESQUEMA 2: 

TESTE DE SOBRECARGA ORAL DE GORDURA 

Realizado ao final de cada período de dieta 

l 
Coleta de sangue basal (tempo O) 

(jejum) 

l 
Dieta teste 

(dieta líquida rica em gordura - 40 g/m2 superfície corporal) 

l 
Coleta de sangue após 2, 4, 6, 8 e 10 horas 

MEDIDAS REALIZADAS 
Tempo O hora: glicemia e hematócrito e HDL-C; 
Tempos O e 4 horas: composição das lipoproteínas, VLDL, IDL e LDL; 
Tempos O, 2, 4, 6, 8 e 10 horas: CT e TAG. 
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3.3.2. Coleta de Sangue e Processamento 

O sangue foi coletado em tubos contendo EDTA O, 1 % do volume total de 

5µ1 e centrifugado a 1000 g, 4°C, por 15 minutos no período de jejum e 2, 4, 6, 

8 e 1 O horas, para as medidas de colesterol total, HDL, triacilglicerol e 

hematócrito, e em tubo contendo fluoreto de sódio (12,5 mg) e oxalato de 

potássio (1 O mg) para medida de glicemia. Para todos os tempos foram 

separadas alíquotas para dosagem de colesterol total e triacilglicerol. No tempo 

Oh, foram realizadas medidas de hematócrito e glicemia. Nos períodos de jejum 

e 4 h (pico de absorção), foram separadas amostras para obtenção das frações 

de VLDL, IDL e LDL e dosagem de colesterol total , colesterol livre, 

triacilglicerol, fosfolípides e apolipoproteína B nas mesmas. 

Ao plasma, obtido após centrifugação de baixa rotação, foram 

acrescentados os seguintes conservantes: benzamidina 2 mM (5 µUml), 

gentamicina 0,5%, cloranfenicol 0,25% (20 µUmL), aprotinina (1 O µUmL) e 

fluoreto de fenilmetilsufonila (PMSF, 0,5 µUml - 0,5mM). Apenas para o 

sangue coletado no período de jejum foram separadas alíquotas para obtenção 

de HDL pelo método de precipitação de lipoproteínas que contém apo B 

(Warnick G, 1982). 

A fração HDL foi obtida do plasma total após precipitação das 

lipoproteínas contendo apo B com solução de sulfato de dextrana e cloreto de 

magnésio 2M (1 :1) (100 µUmL de plasma). O plasma foi agitado e mantido à 

temperatura ambiente por 1 O minutos. Em seguida centrifugou-se a 1000 g, a 

4 ºC, por 30 minutos em centrífuga refrigerada da marca Sorvall (modelo RT 

6000B, Ou Pont Co., Newton, CT, EUA) e o sobrenadante coletado para 

posterior análise. As concentrações de LDL foram avaliadas apenas para o 

jejum, sendo obtidas pela equação de Friedewald (1972) ,onde LDL-C = CT

(HDL-C + TG/5). 

As frações de VLDL, IDL e LDL foram separadas do plasma nos tempos 

o (jejum) e 4 (4 horas após a ingestão da dieta teste). Inicialmente, o plasma foi 

ajustado para a densidade de 1,21 g/mL, sendo então realizada a 

ultracentrifugação por gradiente descontínuo de densidade a 196.000 g por 24h 

a 4ºC, com rotor SW 40, em ultracentrífuga (Beckmann L8 - 70M, Palo Alto, 
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EUA), isolando-se a VLDL (d <1,006 g/ml), IDL (d = 1,006 - 1,019 g/ml) e LDL 

(d= 1,019 - 1,063 g/ml). 

As concentrações plasmáticas de glicemia, TAG, CT, e a composição 

das partículas VLDL, IDL, LDL {CT, CL, TAG e FL) bem como as dosagens de 

TAG e CT na HDL foram determinadas por método enzimático colorimétrico no 

analisador automatizado COBAS MIRA (Roche, Basiléia, Suiça). A 

concentração de CE das lipoproteínas foi obtida pela diferença entre o CT e o 

CL. Com exceção das medidas de glicemia e hematócrito, as demais alíquotas 

foram mantidas a -70ºC para posterior análise bioquímica. 

3.3.3. MAPA 

No último dia das dietas normossódica e hipossódica foi realizada a 

monitorização ambulatorial da pressão arterial (MAPA) de 24h, método 

automatizado, indireto e não invasivo (Spacelabs 90207). As medidas da 

pressão arterial são registradas automaticamente, de forma intermitente (no 

intervalo de 15 minutos durante o dia e a cada 20 minutos d~rante a noite). 

Esta monitorização foi utilizada para a avaliação da resposta dos pacientes a 

restrição salina considerando-se a média das 24h da PAS e PAD e seus 

desvios padrão. 

3. 4. Análise Estatística 

A análise estatística foi realizada utilizando-se o programa GraphPad 

INSTAT™, versão 2.00, produzido pela GraphPad Softwares, E.LI.A. Foi 

utilizado teste t de Student pareado para avaliação de diferenças nas 

concentrações de colesterol, HDL-C, LDL-C, triacilglicerol e hematócrito do 

período basal, áreas sobre a curva para colesterol e triacilglicerol, peso, sódio e 

potássio urinários e pressão arterial sistólica e diastólica entre o período 

normossódico e hipossódico. Para a avaliação da restrição de sódio sobre as 

concentrações de lípides, foi realizada a análise de regressão univariada de 

Pearson. Para todos os testes foi considerado o nível de significância de P< 

0,05. 
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3. 5. Cálculos 

O índice de Quetelet ou índice de massa corporal (IMC) foi calculado 

dividindo-se o peso em kg pela estatura ao quadrado em metros. 

IMC = peso (kg)/altura (m)2 

A área sob a curva (ASC) foi determinada pela área delimitada pela linha 

da curva (descrita pela sucessão de medidas de CT ou TAG em cada tempo) e 

pelo eixo das abscissas. 

A área incremental (AI) foi determinada pela área delimitada pela linha 

da curva e uma reta paralela ao eixo x, traçada a partir do valor basal de CT ou 

TAG. 
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RESULTADOS 



4.RESUL TACOS 

Os resultados deste estudo são apresentados a seguir para um total de 

20 pacientes. Foi realizada uma estratificação do grupo total para que uma 

atenção especial fosse dada aos indivíduos com maior resposta à restrição de 

sódio, ou seja, aqueles que tiveram maior queda da PAS. Este grupo de 

catorze pacientes foi chamado de responsivo. O ponto de corte da redução da 

PAS para seleção destes pacientes foi de 5 mmHg. 

Na tabela 3A (grupo total) e 3B (grupo responsivo) estão apresentados 

os valores dos dados clínicos e laboratoriais dos pacientes para as dietas 

normossódica e hipossódica. 

As médias de peso de todos os participantes do protocolo se 

apresentaram muito próximas, 65,7 ± 10,6 kg, no período normossódico e 65,3 

± 10,4 kg, no período hipossódico. Entretanto, mesmo tendo uma redução 

média entre os períodos de 400 g, esta diferença foi estatisticamente 

significativa (P<0,05) (tabela 3A). Esta alteração também foi observada para o· 

grupo responsivo, sendo a diferença entre as dietas de 300g (tabela 3B). 

A alteração de peso dos participantes não se refletiu no índice de massa 

corporal (IMC), que não apresentou diferença entre os períodos de dieta, tanto 

para o grupo total quanto para o responsivo, conforme valores apresentados na 

tabela 3A e 3B 

Tanto a PAS quanto a PAD (média de 24 horas) tiveram redução 

significativa em resposta à restrição de sódio (PAS de 142 ± 13 para 132 ± 11 

mmHg, P<0,0001, e PAD de 92 ± 9 para 87 ± 9 mmHg, P<0,05), para o grupo 

total (tabela 3A). 

As medidas de excreção urinária de sódio de 24 h (UNa), 

corresponderam ao fornecido na alimentação de dieta normossódica e 

hipossódica, portanto confirmaram a adesão dos pacientes à dieta e às 

orientações (173 ± 59 e 62 ± 20 mmol/dia, respectivamente). A redução média 

de sódio (110 mmol) entre as duas fases de dieta foi significativa (P<0,0001). A 

diferença mínima aceita entre as dietas normossódica e hipossódica foi de 50 

mmol/dia. Não houve diferença nos valores de UK entre as dietas (Tabela 3A). 
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Não foram observadas diferenças dos valores plasmáticos de glicemia 

(tabela 3A), colesterol total, HDL-C, LDL-C e hematócrito (para verificação de 

hemoconcentração) (tabela 4A), após a restrição de sódio. Entretanto, a 

concentração de triacilglicerol no jejum e no pós-prandial aumentou de 11 O ± 

50 para 132 ± 60 mg/dl e de 157 ± 60 para 192 ± 75 mg/dl, após as três 

semanas de dieta hipossódica, como visto na tabela 4A. 

Para o grupo responsivo, as características clínicas e laboratoriais do 

grupo total foram mantidas. As PAS e PAD de acordo com o ponto de corte 

estabelecido apresentaram queda maior. A diferença na ingestão de sódio 

entre os dois períodos foi de aproximadamente 118 mmol/dia (P<0,0001 ). 

Assim como no grupo total, não houve diferença nos valores plasmáticos 

de glicose (tabela 38), colesterol total, HDL-C e LDL-C, inclusive para 

triacilglicerol (tabela 48), que podem ter perdido a sua significância pela 

redução do número de amostras neste grupo. Também não houve diferença 

·-para o hematócrito (tabela 38). 

A amplitude da lipemia pós-prandial foi quantificada pela área sob a 

curva (ASC) que integra as concentrações de triacilglicerol e colesterol total 

em relação ao eixo x e pela área incremental (AI) que relaciona os valores de 

triacilglicerol e colesterol total aos valores iniciais (basais) no período de 10h. 

Não houve diferenças da ASC e da AI tanto para colesterol total e triacilglicerol, 

entre a dieta normo e hipossódica (tabela 4A}. 

No grupo responsivo, tabela 48, observamos aumento da ASC de 

triacilglicerol, como reflexo das alterações ocorridas no período pós-prandial, 

vez que não foi observada diferença no jejum. 

As correlações univariadas para o grupo total entre a diferença de sódio 

urinário e as diferenças de PAS (r: 0,08 e P=O, 72) e PAD (r: O, 15 e P=0,5) 

média de 24h não foram confirmadas. O mesmo aconteceu, como mostra a 

Tabela 5, para a diferença de sódio urinário e o triacilglicerol no pós-prandial, a 

ASC de triacilglicerol e a AI de triacilglicerol, que também não apresentaram 

valores significativos. Porém observamos que a diferença do triacilglicerol no 

jejum correlacionou-se diretamente com a diferença de sódio urinário. 
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Para as análises da composição das lipoproteínas que contêm apo B, ou 

seja, VLDL, IDL e LDL foram considerados colesterol total (CT), éster de 

colesterol (CE), triacilglicerol (TAG), fosfolípides (FL) e apo B, sendo a 

concentração de CE obtida pela subtração de colesterol livre das 

concentrações de colesterol total. Na partícula de VLDL foi observado aumento 

de CT e TAG entre as dietas normo e hipossódicas, no período de jejum e uma 

tendência ao aumento para os valores de apoB (P=0,05). No período pós

prandial houve aumento das concentrações de TAG e FL na partícula. A razão 

das concentrações de CT, TAG e dos lípides (soma de CT, TAG e FL) com a 

concentração de apoB apresentou aumento tanto no jejum quanto no pós

prandial para todas as razões (Tabela 6A). Estas relações entre a 

concentração de lípides e a concentração da apo B é um indicativo do volume 

da partícula. 

Para a partícula de VLDL, no grupo responsivo, observamos além dos 

--efeitos encontrados no grupo total o aumento de CT e FL no jejum e no pós

prandial para a restrição do sódio. As razões dos lípides totais, ~e CT e de TAG 

com a apoB também foram maiores neste grupo, porém apenas no jejum. Não 

houve alteração das concentrações de CE nesta partícula. A apo B é um 

marcador do número de partículas, sugerindo neste caso, um aumento do 

número de VLDL. 

Apenas a concentração de CE na IDL, no pós-prandial apresentou 

alteração (aumento), durante a restrição de sódio (Tabela 7A). No entanto 

quando a análise estatística foi realizada para o grupo responsivo, cujos dados 

se encontram na tabela 7 B, além do aumento da concentração do CE no pós

prandial, observou-se aumento das concentrações de CT e apoB. 

Conforme os valores apresentados nas tabelas 8 A e B, houve redução 

das concentrações de CT entre as dietas normo e hipossódicas apenas no 

jejum. Tais alterações não se refletiram nas razões entre a apoB e os demais 

componentes da partícula. Assim como no grupo total, o subgrupo responsivo 

também apresentou redução da concentração de CT no período de jejum para 

a LDL. 
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Tabela 3A. Dados clínicos e laboratoriais de todos os pacientes após o 

consumo da dieta normossódica (Normo) e hipossódica (Hipo). Valores 

expressos como média ± DP (n =20). 

Dieta 
Normo 

Peso (kg) 66 ± 11 

IMC (kg/m2
) 27 ±2 

Glicemia (mg/dl) s 98 ± 10 

Hematócrito (%) 48 ±6 

Pressão arterial sistólica (mmHg/24h) 142 ± 13 

Pressão arterial diastólica (mmHg/24h) 92 ± 9 

UNa (mmol/24h) 173 ± 59 

UK (mmol/24h) 66 ± 18 
Teste t de Student pareado: normo vs. hipo *P<0,0001; **P<0,05. 
s: n=16 

Hipo 

65 ± 10·· 

27 ±2 

96±7 

48 ±5 

132 ± 11* 

87 ± 9•• 

62 ± 20* 

65 ± 18 

Tabela 3B. Dados clínicos e laboratoriais dos pacientes responsivos a restrição 

de sódio após o consumo da dieta normossódica (Normo) e hipossódica (Hipo). 

Valores expressos como média± DP (n =14). 

Dieta 
Normo 

Peso (kg) 64 ± 11 

IMC (kg/m2
) 26 ±3 

Glicemia (mg/dl) s 100 ± 11 

Hematócrito (%) 48 ±5 

Pressão arterial sistólica (mmHg/24h) 146 ± 12 

Pressão arterial diastólica (mmHg/24h) 95±9 

UNa (mmol/24h) 175 ± 64 

UK (mmol/24h) . 65 ± 18 
Teste t de Student pareado: normo vs. hipo *P<0,0001; **P<0,05. 
S: n=12 

Hipo 

63,7 ± 11·· 

26 ±3 

96±7 

47 ±4 

132 ± 11* 

86 ± 10* 

57 ± 17* 

62±20 
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Tabela 4A. Valores de lípides plasmáticos área sob a curva (ASC) e área 

incremental (AI) de colesterol total (CT) e triacilglicerol (TAG) de todos os 

pacientes após o consumo da dieta normossódica (Normo) e hipossódica 

(Hipo). Valores expressos como média± DP (n =20). 

Dieta 
Normo 

LDL-C jejum (mg/dl) & 113 ± 30 

HDL-C jejum (mg/dl) 51 ± 17 

CT jejum (mg/dl) 186 ± 28 

CT pós-prandial (mg/dl) 179 ± 22 

ASCCT 1840 ± 275 

AICT 88 ±45 

TAG jejum (mg/dl) 110 ± 50 

TAG pós-prandial (mg/dl) 158 ± 61 

ASC TAG 1497 ± 640 
·-AI TAG 431 ± 248 

Teste t de Student pareado: normo vs. hipo *P<0,0001; **P<0,05. 
& LDL-C estimada pela fórmula de Friedewald · 

Hipo 

107 ± 33 

50 ± 19 

183 ± 30 

181 ± 28 

1803 ± 302 

94 ±71 

132 ± 60* 

192 ± 75** 

1751 ± 827 

509 ± 331 
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Tabela 4B. Valores de lípides plasmáticos área sob a curva (ASC) e área 

incremental (AI) de colesterol total e triacilglicerol dos pacientes responsivos a 

restrição de sódio após o consumo da dieta normossódica e hipossódica. 

Valores expressos como média± DP (n =14) . 

Dieta 
Normo Hipo 

LDL-C (mg/dl) & 115 ± 25 106 ± 34 

HDL-C (mg/dl) 49 ± 16 48 ±21 

CT jejum (mg/dl) 185 ± 23 181 ± 28 

CT pós-prandial (mg/dl) 176 ± 17 176 ± 24 

ASCCT 1815±213 1760 ± 250 

AICT 93 ±52 88 ±83 

TAG jejum (mg/dl) 106 ± 41 132 ± 62 

TAG pós-prandial (mg/dl) 152 ± 64 167 ± 58 

ASC TAG 1385 ± 504 1796 ± 929** 
·- AI TAG 380 ± 223 526 ± 380 

Teste t de Student pareado normossódica vs. hipossódica **P<0,05. 
& LDL-C estimada pela fórmula de Friedewald 
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Tabela 5. Análise de regressão univariada de Pearson entre a variação (ô) de 

sódio urinário (UNa) e variação de triacilglicerol (TAG), área sob a curva de TAG 

(ASC TAG) e área incremental de TAG (AI TG) dos pacientes após o consumo 

da dieta normossódica e hipossódica (n=20). 

õTAG õTAG õASCTAG õAI TAG 

jejum pós-prandial 

r 0,47 0,09 0,41 0,29 
p 0,037 0,70 0,07 0,21 
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Tabela 6A. Composição da VLDL obtida por ultracentrifugação de todos os 

pacientes após o consumo da dieta normossódica (Normo) e hipossódica 

(Hipo), no período de jejum e pós-prandial (4h). Valores expressos como média 

± DP (n =16). 

Jejum Pós-Prandial 
Normo Hipo Normo Hipo 

CT (mg/dl) 8,1 ± 6,2 12,0 ±7,5** 12,0 ± 6,2 15,1 ± 6,8 
CE (mg/dl) 1,7±3,2 2,7 ±4,8 2,0 ±2,2 3,6 ±4,7 
TAG (mg/dl) 37,8 ± 36,0 56,6 ± 42,0** 68,6 ± 45,6 93,2 ± 46,4** 
FL (mg/dl) 18,2 ± 12,2 24,5 ± 15,5 32± 14 42,3 ± 15,2** 
apoB (mg/dl) 3,4 ± 1,3 4,2 ± 1,6 5 ±2,3ª 4,7 ± 1,5ª 
Razão CT/apoB 2,2 ± 1,0 3,0 ± 1,8** 2,6 ± 0,9ª 3,4 ± 1,5**ª 
Razão TAG/apoB 10 ± 7,5 13,8 ± 10,7** 14,6 ±8,0ª 19,7 ±10,8**ª 
Razão lípides#/apoB 17,5 ± 10,4 22,6 ± 13,7** 24,7 ± 10,2ª 31,6 ±12,4**ª 
# lípides = soma de TAG, CT e FL da partícula. 

__ Teste t de Student pareado: normo vs. hipo **P<0,05. 
ª n=14 

Tabela 6B. Composição da VLDL obtida por ultracentrifugação dos pacientes 

responsivos a restrição de sódio após o consumo da dieta normossódica 

(Normo) e hipossódica (Hipo), no período de jejum e pós-prandial (4h). Valores 

expressos como média± DP (n =12) . 

Jejum Pós-Prandial 
Norma Hipo Normo Hipo 

CT (mg/dl) 7,0±4,1 12,3 ± 8,0** 10,4 ± 5 15 ± 7,3** 

CE (mg/dl) 0,7 ± 1,0 2,9 ± 5,0 1,3±1,4 3,3 ±4,5 

TAG (mg/dl) 32,3 ± 24,4 50,5 ± 45,8** 70,0 ±40,5 91,0±47,3** 

FL (mg/dl) 15,2 ± 7,5 26,5 ± 16,6** 32,3 ± 11,7 43,5 ± 15,5** 

apoB (mg/dl) 3,4 ± 1,2 4,4 ± 1,6** 4,3 ± 1,6ª 4,8 ± 1,7ª 

razão CT /apoB 2,0 ± 0,6 2,7 ± 1,4* 2,6 ± 0,6ª 3,3 ± 1,4 ª 

razão T AG/apoB 8,7 ± 3,5 12, 1 ± 6,3* 15,3 ± 6,2 ª 17,3±6ª 

razão lípides#/apoB 15,3 ± 4,8 21,0 ± 9,6* 25,8 ± 7,7ª 29,1 ± 8,1 ª 
• lípides = soma de TAG, CT e FL da partícula. 
Teste t de Student pareado: normo vs. hipo *p<0,001 **P< 0,05. 
ªn=10 
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Tabela 7 A. Composição da IDL obtida por ultracentrifugação de todos os 

pacientes após o consumo da dieta normossódica (Normo) e hipossódica 

(Hipo), no período de jejum e pós-prandial (4h). Valores expressos como média 

± DP (n =16) . 

Jejum Pós-Prandial 
Normo Hipo Normo Hipo 

CT (mg/dl) 8,0 ± 4,1 9,2 ± 9,5 5,7 ±2,8 7,0 ± 3,4 
CE (mg/dl) 3,3 ±2,5 5,4 ± 9,6 2,7 ± 1,3 3,8 ± 3,0** 
TAG (mg/dl) 12,0 ±10,6ª 

FL (mg/dl) 12,6 ± 5,7 

12,6 ±7,7ª 

12,0 ± 5,6 

9,3 ±7,6 ª 11,0 ±7,8 ª 

8,6 ± 3,0 ª 12,0 ± 6,0 ª 
ApoB (mg/dl) 5,2 ± 1,5b 5,6 ± 1,7b 4,5 ± 0,7 5,2 ± 1,5 
razão C/apoB 1,7±0,7b 2,0 ± 2,9b 

razão T AG/apoB 2,3 ± 1,6c 2,7 ± 2,2c 

razão lípides#/apoB 6,6 ± 2,2 e 7,0 ± 5,2 e 
1 lípides = soma de TAG, CT e FL da partícula. 

__ Teste t de Student pareado: normo vs. hipo **P< 0,05. 
ªn=15·bn=14· cn=13· dn=12 , , , 

1,4 ± 0,6c 

2,3 ± 2,1 e 

5,3 ± 2,6d 

1,6 ± 0,9c 

2,5 ± 2,0c 

6,6 ± 3,6d 

Tabela 7B. Composição da IDL obtida por ultracentrifugação dos pacientes 

responsivos a restrição de sódio após o consumo da dieta normossódica 

(Normo) e hipossódica (Hipo), no período de jejum e pós-prandial (4h). Valores 

expressos como média± DP (n =12) 

CT (mg/dl) 

CE (mg/dl) 

TAG (mg/dl) 

FL (mg/dl) 

apoB (mg/dl) 

razão CT/apoB 

Normo 
Jejum 

Hipo 

7,8 ± 3,0 

3,1±1,5 

12,4±12b 

13,4 ± 4,5 

5,3 ± _1,6b 

1,5 ± 0,6b 

7,5 ± 3,5 

3,3 ± 1,3 

11,8 ± 6,4b 

12,4 ± 6,0 

5,8 ± 1,8b 

1,3 ± 0,3 b 

razão TAG/apoB 2,2 ± 1,7 ª 2,2 ± 1,3 • 

razão lípides#/apoB 6,4 ± 2,4 • 5,7 ± 2,3 ª 
1 lípides = soma de TAG, CT e FL da partícula. 
Teste t de Student pareado: normo vs. hipo **P< 0,05 
ªn=10; bn=11 

Pós-Prandial 
Normo Hipo 

5,5 ±2,2 7,4 ±2,9** 

2,6 ±0,9 3,7 ± 1,6** 

7,8 ± 5,0b 10,6 ± 8,3 b 

9,2 ±2,8 13,0 ± 6,4 

4,5 ± 0,7ª 5,8±1,3*ª 

1,3 ± 0,5ª 1,4 ± 0,3 ª 

1,7 ± 0,9ª 2,0 ± 1,6ª 

5,0 ± 1,2ª 5,9±3,0ª 
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Tabela 8A. Composição da LDL obtida por ultracentrifugação de todos os 

pacientes após o consumo da dieta normossódica (Normo) e hipossódica 

(Hipo), no período de jejum e pós-prandial (4h). Valores expressos como média 

± DP (n =16). 

Jejum Pós-Prandial 
Normo Hipo Normo Hipo 

CT (mg/dL) 111 ±37 99 ±37 ** 97 ± 34 99 ± 43 
CE (mg/dL) 61 ± 32 44±38 46 ±28 47±44 
TAG (mg/dL) 24±8 23 ±8 35±47 23 ±9 

FL (mg/dL) 79 ±21 71 ± 16 76 ±30 75 ± 17 
apoB (mg/dl) 58 ± 12 51 ± 11 51 ± 16 52 ± 12 
razão CT/apoB 1,9 ± 0,4 2,0 ± 0,7 2,0 ± 0,3 2,0 ± 0,4 

razão T AG/apoB 0,4 ±0,2 0,5 ± 0,2 2,4 ± 8,1 0,5 ±0,2 

razão lípides/apoB 3,7± 0,6 3,8 ± 0,9 7,2 ± 12,5 3,8 ± 0,6 
1 lípides = soma de TAG, CT e FL da partícula. 

__ Teste t de Student pareado: normo vs. hipo **P< 0,05. 

Tabela 8B. Composição da LDL obtida por ultracentrifugação dos pacientes 

responsivos a restrição de sódio após o consumo da dieta normossódica e 

hipossódica, no período de jejum e pós-prandial (4h). Valores expressos como 

média± DP (n =12). 

Jejum Pós-Prandial 

Normo Hipo Normo Hipo 

CT (mg/dL) 108 ± 26 92 ± 21** 97 ± 17 89±23 

CE (mg/dl) 59 ±21 40 ± 19 43 ± 15 40±24 

TAG (mg/dL) 24±8 23 ±9 23 ± 10 23±9 

FL (mg/dl) 82±20 72 ± 16 72 ±21 78 ± 18 

apoB (mg/dl) 58 ± 11 51 ± 13 51 ± 9 51 ± 12 

razão CT/apoB 2,0± 0,4 2,0 ± 0,5 1,9 ± 0,2 1,7 ± 0,2 

razão TAG/apoB 0,4 ± 0,2 0,5 ± 0,2 0,5 ± 0,2 0,5 ± 0,2 

razão lípides#/apoB 3,7 ± 0,7 3,7 ± 0,9 3,8 ±0,5 3,7 ±0,6 
1 lípides = soma de TAG, CT e FL da partícula. 
Teste t de Student pareado: normo vs. hipo **P< 0,05. 
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DISCUSSÃO 



6.DISCUSSÃO 

O benefício da dieta com restrição de sódio na redução dos níveis 

pressóricos, na prevenção de HAS e de suas complicações, já foi bem 

estabelecido. No entanto, a literatura não é conclusiva a respeito dos efeitos 

desta restrição no metabolismo de lípides 

A avaliação da redução do sódio na lipemia foi objeto deste estudo no 

jejum e principalmente no pós-prandial, pois os indivíduos passam alimentados 

grande parte do ciclo cicardiano (COHN et ai, 1988). A maioria dos estudos 

analisa o perfil lipídico no jejum, situação em que a triacilgliceridemia é mais 

reduzida. Porém, é no período pós-prandial que são formadas as lipoproteínas 

ricas em TAG e que dão origem a seus remanescentes, potencialmente 

aterogênicos (NAKAJIMA et ai, 1993), caracterizando maior risco para doença 

arterial coronariana. (DALLONGEVILLE & FRUCHART, 1998) 

Com base nestes dados, foi proposto verificar o efeito da restrição 

moderada de sódio da dieta sobre as concentrações plasmáticas de TAG e CT 

e a composição de partículas que contém apoB, ou seja, VLDL, IDL e LDL, no 

jejum e após 4 horas da ingestão da sobrecarga oral de gordura em indivíduos 

com hipertensão arterial leve ou moderada, ou seja, individuas para os quais a 

restrição de sódio poderia ser utilizada. 

O grupo total (20 hipertensos) foi estratificado para que as alterações do 

grupo beneficiado pela restrição de sódio fossem verificadas, pois a restrição 

de sódio induz uma resposta heterogênea sobre a PA, sendo alguns indivíduos 

não responsivos ao sal (resistentes) ou ainda contra-reguladores (tem elevação 

da PA na redução deste mineral) (GALLETI et ai, 1997; LAW et ai, 1991 ; LUFT 

& WEINBERGER, 1997). 

A aderência dos participantes foi verificada pela medida de sódio urinário 

de 24h. Para que estes valores fossem confiáveis, tomou-se o cuidado de 

coletar 2 amostras de urina de 24h no per!odo hipossódico para dosagens de 

sódio, potássio e creatinina. 

A média da diferença de sódio urinário entre os períodos foi de 11 O 

mmol/dia, o que provocou a redução desejável dos valores tanto da PAS 

quanto da PAD, ambas médias de 24h, de 1 O mmHg e 5 mmHg, 
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respectivamente. Tal resposta foi muito próxima às encontradas em estudo 

com grupos populacionais submetidos à mesma restrição de sódio e para uma 

faixa etária próxima (LAW et ai 1991). Reduções dessa magnitude têm sido 

associadas a uma redução em 35-40% dos episódios de AVC em 5 anos e em 

9-25% o risco de doença coronariana, se mantida por longo prazo 

(CAPPUCCIO & MACGREGOR, 1991; HE et ai, 1999). 

A alteração na pressão arterial tem sido associada a outros 

componentes da dieta. A suplementação de potássio, segundo CAPPUCCIO & 

MACGREGOR (1991 ), levaria a uma queda de até 8 mmHg na PAS e 5 mmHg 

na PAD. A redução das PAS e PAD encontrada não pode ser atribuída também 

aos valores de potássio, vez que este não variou entre as duas fases de dieta. 

Os participantes não tiveram alteração da média de IMC, embora uma 

redução de aproximadamente 400 g no peso tenha sido significativa. Este dado 

é coerente com a literatura, que mostrou diminuição de 400 a 1,700 g de peso 

·- decorrente da dieta hipossódica, tanto em normo (GREY et ai, 1996) quanto 

em hipertensos (GRAUDAL et ai, 1998; HE et ai, 2001 ). 

A perda de peso dos participantes do estudo poderia ser decorrente da 

contração do volume plasmático durante a restrição de sódio (GRAUDAL et ai; 

RUPPERT et ai, 1991 ), contudo esta possibilidade foi descartada por não 

termos encontrado alterações nos valores de hematócrito. Outra explicação 

possível seria a menor palatabilidade da dieta com restrição de sódio, o que 

levaria os participantes a diminuir o consumo da alimentação fornecida. 

Entretanto, os valores de sódio urinário durante a dieta hipossódica 

corresponderam à quantidade fornecida nas refeições. 

A redução de peso é uma das medidas indicadas para a redução da PA. 

Admite-se que a redução de 1 kg de peso levaria a uma redução de cerca de 

1,6 mmHg para a PAS e 1,3 mmHg para a PAD (ALMEIDA, 1996; STAESSEN 

et ai, 1989). Isto significa que a maior redução da PA encontrada não pode ser 

atribuída unicamente à variação do peso, considerando-se que a resposta 

pressórica à redução de peso é bastante heterogênea, podendo haver 

indivíduos resistentes à alteração pressórica por perda de peso (LANGFORD, 

1983). 
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Com relação à concentração de lípides plasmáticos, os resultados não 

foram concordantes com a maior parte da literatura, a qual relata aumento das 

concentrações plasmáticas de LDL-C e CT, e redução de HDL-C em 

normotensos (RUPPERT et ai, 1991) e hipertensos (GRAUDAL et ai, 1998), 

durante a restrição de sódio. Por outro lado, os 20 pacientes (grupo total) 

apresentaram aumento de 20% de TAG plasmático na dieta hipossódica em 

relação a normossódica para o jejum e o pós-prandial. O aumento de TAG no 

plasma também foi descrito em normotensos submetidos à restrição severa de 

sódio (ingestão de 20 mmol/dia) (RUPPERT et ai, 1991). 

Somente o aumento das concentrações de TAG no jejum correlacionou

se positivamente com a diminuição da ingestão de sódio pelos pacientes. O 

que indica que quanto maior a restrição de sódio da dieta, ou seja, maior a 

diferença entre o consumo inicial e o final, mais elevadas serão as 

concentrações de TAG no jejum.O mesmo não foi encontrado para as 

concentrações de T AG no pós-prandial. 

O aumento das concentrações plasmáticas de TAG c~rresponde ao 

incremento de seu conteúdo nas partículas de VLDL, no jejum e no pós

prand ial no grupo total e no grupo estratificado. Os dados deste estudo 

sugerem que estas LP tiveram aumento do seu tamanho, pelo enriquecimento 

por CT, TAG e FL, como mostra os valores maiores da razão entre os 

componentes da partícula e sua apolipoproteína estrutural (apoB), que se 

expressa com uma única molécula por partícula. Também é possível dizer que 

tais partículas (VLDL) além de tornarem-se mais volumosas, ainda tiveram 

aumento de seu número no plasma o que é comprovado pela maior 

concentração de apoB no jejum para os pacientes responsivos e uma 

tendência para todos os casos analisados (P = 0,05). 

O conteúdo de TAG não variou nas demais partículas. A IDL, por sua 

vez, teve incremento do conteúdo de CE, após a sobrecarga de gordura para 

os dois grupos, o que pode sugerir aumento da densidade da partícula, embora 

a densidade da mesma não tenha sido medida, e aumento de CT e apoB para 

o grupo responsivo. Estes resultados podem decorrer da hidrólise de VLDL 

maiores a seus remanescentes (IDL), que são mais susceptíveis à ação da 

CETP na captação de CE das HDL (somente após sobrecarga de gordura). 
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Entretanto, esta maior contribuição de CE pela HDL não foi submetida à teste 

por não termos isolado as mesmas na ultracentrifugação. 

O número de partículas de IDL, em conseqüência ao achado para as 

VLDL, foi maior para o grupo de responsivos, no pós-prandial. 

Somente a concentração de CT nas partículas de LDL foi diferente 

(menor) na dieta hipossódica, nas amostras de jejum. O CT, assim como os 

demais componentes da partícula mantiveram-se como os mesmos valores no 

pós-prandial. Porém, houve tendência (P=0,052), desta vez à diminuição, das 

concentrações de apoB no jejum, sugerindo uma redução no número de LDL 

neste período para o grupo total. 

As partículas maiores de VLDL permanecem por grande período na 

circulação, o que permite o aumento da ação CETP mediando a troca de 

lípides do interior da partícula entre as VLDL e as LDL, formando assim LDL 

pequenas e densas. As LDL ricas em TAG sofrem maior hidrólise de TAG e FL 

pela ação da LH, tendo o seu tamanho reduzido (devido à redução de TAG e 

FL) e a sua densidade aumentada (devido ao enriquecimento d~ partícula com 

CE) (TASKINEN, 2003). Entretanto, este processo, caracterizado como 

aterogênico não foi evidenciado para as LDL pois estas não apresentaram 

redução da razão de seu conteúdo lipídico e sua apolipoproteína estrutural. 

O mecanismo pelo qual ocorreu o aumento as concentrações de TAG no 

plasma e na VLDL e as alterações na composição das LP não é claro, pois não 

foi evidenciada a hemoconcentração dos pacientes e a redução do peso dos 

mesmos provocaria redução dos valores plasmáticos de TAG e não aumento. 

Trabalho com ratos Wistar, submetidos à restrição severa de sódio, mostrou 

bloqueio, ou seja, redução da taxa de remoção de VLDL como sendo 

responsável pelo aumento do TAG do CT no plasma (CATANOZI et ai, 2001), 

fato que poderia explicar o encontrado em humanos 

A restrição de sódio ativa o SRAA, incrementando a atividade da renina 

que leva a maior produção de angiotensina li e, consecutivamente, maior 

secreção de aldosterona. O aumento das concentrações de angiotensina li 

provoca maior liberação de norepinefrina, reflexo da maior atividade do sistema 

nervoso simpático, e de epinefrina pela medula adrenal (GRAUDAL et ai, 1998; 

RUPPERT et ai, 1991 ). Este perfil metabólico contribui para um quadro de 
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resistência à insulina (OGIHARA et ai, 2002) que juntamente com o aumento 

da lipólise desencadeada pelas catecolaminas no tecido adiposo (LEMBO et ai, 

1994), leva ao aumento das concentrações plasmáticas de ácidos graxos livres 

que induzirá a inibição da atividade da LLP e portanto diminuição na hidrólise 

do TAG das LP (KARPE, 1999). No fígado, mais ácidos graxos livres serão 

incorporados ao TAG que será transportado no plasma pela VLDL, cuja 

secreção será mais estimulada devido à resistência à insulina (REAVEN, 

1991 ). 

As dosagens de insulina, catecolaminas plasmáticas e ácidos graxos 

livres (que são originados na lipólise) não foram realizadas. Desta forma não é 

possível afirmar que este processo tenha ocorrido neste estudo. Se os 

pacientes tornaram-se resistentes à insulina, isto não foi evidenciado pela mera 

medida da glicose plasmática. 

Embora a restrição de sódio seja eficiente na redução da PA (cerca de 

8%), mostramos que sua utilização em médio prazo associou-se ao aumento 

de TAG plasmático, de sua concentração nas lipoproteínas e, p~ssivelmente do 

tamanho da VLDL e à formação de partículas remanescentes (IDL) mais ricas 

em colesterol, além dos demais lípides na fase alimentar. Essas alterações 

caracterizam-se por serem pró-aterogênicas e portanto, predispor indivíduos 

hipertensos ao maior risco para doença cardiovascular. 

A relação existente entre a restrição de sódio e a alteração do perfil 

lipídico em hipertensos, refletida pela elevação da TAG que ocorre no jejum, 

adicionando o dado de que tal alteração se mantém no estado alimentado é 

confirmada por este trabalho. Em decorrência destes dados, sugere-se que o 

uso desta dieta na redução da PA confere um menor benefício na prevenção 

da morbidade e mortalidade cardiovascular. 
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CONCLUSÃO 



7. CONCLUSÃO 

A restrição moderada de sódio da dieta, embora reduza a PA, desta 

forma prevenindo o surgimento da HAS e de suas complicações, aumenta a 

concentração plasmática de TAG tanto no jejum quanto no pós-prandial e 

provoca alterações na composição das partículas que contêm apoB, tornando

as mais aterogênicas. Estes resultados sugerem que o efeito terapêutico da 

restrição de sódio pode ser atenuado pelos efeitos adversos no metabolismo 

de lípides. 
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ANEXOS 



ANEXO 1 

Dados clínicos dos pacientes na admissão para o protocolo 

Pacientes Sexo Idade Peso Estatura IMC 
(anos) {kg} (m) {k/m2} 

HAS M 59 89,2 1,75 29,4 

WEO M 62 67,6 1,66 24,5 

NMCP F 57 68,5 1,53 29,3 

AMS F 57 66,2 1,52 28,6 

FCV F 41 80,5 1,67 28,8 

BAS F 57 62,2 1,52 26,9 

RTS F 67 59,9 1,50 26,7 

LPS F 41 74,0 1,62 28,2 

GMCS F 65 56,5 1,47 26,5 

ATF M 52 82,8 1,71 28,5 

MVSS F 50 62,2 1,49 28,0 

MRCG F 44 54,4 1,49 24,5 

MLMA F 62 65,2 1,49 29,6 

AH F 64 53,8 1,45 25,7 

FMJ F 51 54,7 1,52 24,0 

JMS F 60 62,4 1,54 24,8 

NJP F 64 60,5 1,53 25,8 

NCFM F 50 49 1,56 20,4 

. ANG F 44 63,1 1,62 24,1 

OAM M 53 75,2 1,65 27,9 



ANEXO li 

Termo de Consentimento 

HOSPITAL DAS CLÍNICAS DA 

FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SÃO PAULO 
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

(Instruções para preenchimento no verso) 

I - DADOS DE IDENTIFICAÇÃO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSÁVEL LEGAL 

1. NOME DO PACIENTE 

DOCUMENTO DE IDENTIDADE Nº : .................. .......................... SEXO : M D F D 
DATA NASCIMENTO: / / 
ENDEREÇO .......... .......... ... ..... ................ .. ........................................ Nº ......... .............. APTO: ........... . 
BAIRRO: ......................................................... .......... CIDADE : .......... ............................................... . 
CEP: .................................. TELEFONE: DDD ( ............ ) ....................................................................... . 

2.RESPONSÁ VEL LEGAL 

NATUREZA (grau de parentesco, tutor, curador etc.) 

DOCUMENTO DE IDENTIDADE : ................................ SEXO: M O F O 
DATA NASCIMENTO.: / / 
ENDEREÇO: ......................... .......................................................... ..... Nº ... . .................. .. APTO: .......... . 
BAIRRO: ........................................................................... CIDADE: .................................... ................. . 
CEP: .................................................. TELEFONE: DOO( ........... ) ....................................... .. 

li - DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTÍFICA 

l.TÍTULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA: 

"Influência da Dieta Carente em Sal Sobre os Fatores de Risco para Aterosclerose Medidos em 
Jejum e na Fase Alimentar". 

2.PESQUISADOR: Prof. Dr. Eder Carlos Rocha Quintão 

CARGO/FUNÇÃO: Professor Titular INSCRIÇÃO CONSELHO REGIONAL Nº 8716 

UNIDADE DO HCFMUSP: Serviço de Endocrinologia e Metabologia - D. C. M. - 1 

3. AVALIAÇÃO DO RISCO DA PESQUISA: 

SEM RISCO O RISCO MÍNIMO ~ RISCO MÉDIO • 

RISCO BAIXO • RISCO MAIOR • 
(probabilidade de que o individuo sofra algum dano como consequência imediata ou tardia do estudo) 

4. DURAÇÃO DA PESQUISA : 08 semanas 



Ili -REGISTRO DAS EXPLICAÇÕES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU 

SEU REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA, CONSIGNADO: 

l. justificativa e os objetivos da pesquisa; 2. procedimentos que serão utilizados e propósitos, 
incluindo a identificação dos procedimentos que são experimentais; 3. desconfortos e riscos 
esperados; 4. benefícios que poderão ser obtidos; 5. procedimentos alternativos que possam ser 
vantajosos para o indivíduo; 

1. Solicitamos a sua participação neste estudo, que tem como objetivo, avaliar se a dieta com 
pouco sal em pacientes com pressão alta, é capaz de mudar o comportamento das gorduras 
no plasma, tanto em jejum quanto após alimentação em pacientes com pressão alta 
leve/moderada, além da influência desta dieta com pouco sal em pacientes com pressão alta 
sobre outros fatores do organismo como insulina, renina, angiotensina li, noradrenalina 
(hormônios). 

2. Serão necessárias 7 consultas médicas, nas quais serão realizados o histórico médico, 
exame tisico, medida de altura e do peso corporal, da freqüência cardíaca e da pressão 
arterial. Será coletado sangue em jejum para dosagem laboratorial na consulta inicial. Após 4 
semanas, o paciente será submetido à monitorização ambulatorial da pressão arterial (MAPA), 
em que um aparelho automático realizará medidas da pressão arterial num intervalo de 15 
minutos durante o dia e de 20 minutos durante a noite, com duração total de 24h. Após a 
realização da MAPA, ao confirmar-se que o paciente em pressão alta leve/moderada, o 
paciente receberá dietas uma vez por semana, para proverem 3 refeições diárias durante 2 
semanas com pouco sal, com o objetivo de reduzir a pressão arterial. Ao final de cada período 
de dieta será repetida a MAPA e o paciente colherá uma amostra de diurese de 24 horas para 
dosagem laboratorial. No último dia de cada período de 2 semanas, será coletado exame de 
sangue me jejum após uma hora de repouso e após ingerir 60 g de creme de leite/m2 de 
superfície corpórea. O paciente permanecerá em repouso e será coletado sangue a cada 2 
horas, durante o período de 8 horas. Durante todo o período do estudo serão fornecidos 
comprimidos de placebo, ou seja, comprimidos sem medicamento ativo, para que não haja 
influência da medicação nos resultados laboratoriais e/ou nível pressórico. 

3. Os riscos esperados são mínimos, uma vez que o paciente pertence ao grupo de pacientes 
com pressão alta leve/moderada, mas o paciente poderá sentir algum desconforto durante a 
medida da pressão arterial, dor, vermelhidão ou inchaço no membro em que será realizada a 
monitorização ambulatorial da pressão arterial. As coletas de sangue poderão ocasionar dor e 
hematoma local. Durante todo o período do estudo será utilizado placebo, comprimidos sem 
medicamento ativo, portanto, haverá o risco de elevação da pressão arterial acima dos limites 
desejáveis, uma vez que o paciente pertence ao grupo de hipertensos leves/moderados o risco 
é mlnimo. Caso isto ocorra, ele será retirado do estudo e receberá a prescrição da medicação 
adequada. Caso o paciente sinta qualquer desconforto ou tenha qualquer dúvida, ele poderá 
procurar os médicos responsáveis pela pesquisa. 

4. O paciente terá o beneficio do maior conhecimento sobre seus próprios níveis de pressão 
arterial e dos níveis de gorduras em seu sangue, além de todos os procedimentos serem 
gratuitos. 

5. Se o paciente nao participar deste estudo, ou se seu médico não o considera adequado para 
participar o paciente receberá a prescrição de outro tratamento para controlar a pressão arterial 
a critério médico. 

IV - ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS DO 
SUJEITO DA PESQUISA; 

1. acesso a qualquer tempo, as informações so~re pr~cedimentos, riscos e benefícios 
relacionados a pesquisa, inclusive para dirimir eventuais dúvidas. 



2. liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e de deixar de participar do 
estudo, sem que isto traga prejuízo á continuidade da assistência. 

3. salvaguarda da confidencialidade, sigilo e privacidade. 

4. disponibilidade de assistência no HCFMUSP, por eventuais danos á saúde, decorrentes da 
pesquisa. 

5. viabilidade de indenização por eventuais danos á saúde decorrentes da pesquisa. 

V. INFORMAÇÕES DE NOMES, ENDEREÇOS E TELEFONES DOS 

RESPONSÁVEIS PELO ACOMPANHAMENTO DA PESQUISA, PARA 

CONTATO EM CASO DE INTERCORRÊNCIAS CLÍNICAS E REAÇÕES 

ADVERSAS. 

1. Dr. Eder Quintão: Lab. de Lípides - Av. Dr. Arnaldo 455 s/3317 Fone: 3062 

1255 

2. Dr Décio Mion Jr: Unidade de Hipertensão Arterial, Disciplina de Nefrologia -

HC-FMUSP. Rua Dr. Enéas de Carvalho Aguiar, n255, 7° andar, s/3317 

Fone: 3066 7263 

VI. OBSERVAÇÕES COMPLEMENTARES: 

VII. CONSENTIMENTO PÓS-ESCLARECIMENTO 

Declaro que, após ter sido convenientemente esclarecido pelo pesquisador, e ter 
entendimento o que me foi explicado consinto em participar do presente; Protocolo de 
Pesquisa 

São Paulo, __ de ____ de __ 

assinatura do sujeito ou responsável legal assinatura do pesquisador 
(carimbo ou nome Legível) 



ATUALIZAÇÃO DOS DADOS DO PROTOCOLO 

III - Registro das explicações do pesquisador ao paciente ou seu representante legal sobre a 
pesquisa, consignando: 

Item 2. Serão necessárias 7 consultas médicas, nas quais serão realizados o histórico médico, 
exame físico, medida de altura e do peso corporal, da freqüência cardíaca e da pressão 
arterial. Será coletado sangue em jejum para dosagem laboratorial na consulta inicial. Após 4 
semanas, o paciente será submetido à monitorização ambulatorial da pressão arterial (MAPA), 
em que um aparelho automático realizará medidas da pressão arterial num intervalo de 15 
minutos durante o dia e de 20 minutos durante a noite, com duração total de 24h. Após a 
realização da MAPA, ao confirmar-se que o paciente em pressão alta leve/moderada, o 
paciente receberá dietas uma vez por semana, para proverem 2 refeições diárias durante 1 
semana com quantidade normal de sal e 3 semanas com pouco sal, com o objetivo de reduzir a 
pressão arterial. Ao final de cada período de dieta será repetida a MAPA e o paciente colherá 
uma amostra de diurese de 24 horas para dosagem laboratorial. No último dia de cada período, 
será coletado exame de sangue em jejum após 30 minutos de repouso e após ingerir 40 g de 
gordura na forma de leite para fins específicos /m2 de superfície corpórea. O paciente 
permanecerá em repouso e será coletado sangue a cada 2 horas, durante o período de 10 
horas. Durante todo o período do estudo serão fornecidos comprimidos de placebo, ou seja, 
comprimidos sem medicamento ativo, para que não haja influência da medicaçao nos 
resultados laboratoriais e/ou nlvel pressórico. 



ANEXOIII 

Exemplo da alimentação de um dia 

Alimento quantidade proteína lipídio carboidrato 
(g) (g) (g) (g) 

leite integral 200,0 6,2 6,0 9,8 
pão 50,0 4,7 1,0 28,6 
geléia 20,0 0,12 0,02 14,0 
margarina 20,0 0,12 16,2 0,08 
açúcar 5,0 o o 5,0 
banana 100,0 2,2 0,2 26,6 
arroz 200,0 4,0 0,2 48,4 
feijão 140,0 10,9 0,8 29,6 
almôndega 100,0 26,0 7,6 1,9 
repolho gratinado 120,0 1,2 o 6,0 
tomate 50,0 9,5 0,15 2,3 
laranja 200,0 0,16 0,4 21,0 
arroz 200,0 4,0 0,2 48,4 
feijão 140,0 10,9 0,8 29,6 
bife rolê 120,0 19,2 3,6 3,6 
purê de batata 120,0 2,26 5,08 20,0 
alface 10,0 2,0 0,1 2,3 
maçã 100,0 0,2 0,36 15,2 
óleo soja 25,0 o 25,0 o 

Total do dia 1920 103,6 67,7 312,3 

Kcal 2273 414,4 609,3 1249 
Porcentagem por Caloria 18% 27% 55% 

Fonte: Programa de Apoio à Nutrição (CIS-EPM, versão 2.5) 
IBGE.Tabela de Composição de Alimentos. 4ª. Ed. IBGE, 1996. 



ANEXO IV 

Composição da dieta comercial utilizada no TSOG - Pulmocare 

Distribuição Calórica: Proteína 16, 7%, gordura 55,2%, carboidrato 28, 1 % 

Densidade Calórica: 1,5 Kcal/ml 

Nutrientes por 100 ml: proteína 6,26g, gordura 9,34g, carboidrato 10,2g, 
água77,8g, taurina 15,2mg, L-carnitina 15,2mg. 

Ingredientes: água, caseinato de sódio, óleo de canela, sacarose, 
maltodextrina, óleo de coco fracionado (triglicérides de cadeia média), óleo de 
milho, caseinato de cálcio, óleo de girassol altamente oléico ou óleo de açafrão 
altamente oléico, cloreto de magnésio, fosfato de cálcio tribásico, citrato de 
potássio, citrato de sódio, fosfato de potássio dibásico, cloreto de colina, ácido 
ascórbico, taurina, L-carnitina, óleo de coco, cloreto de sódio, sulfato de zinco, 
acetado de d-ex: -tocoferol, sulfato ferroso, niacinamida, d-pantotenato de cálcio, 
glicose, ácido cítrico, sulfato de manganês, sulfato cúprico, cloridrato de 
tiamina, cloridrato de piridoxina, riboflavina, beta-caroteno, palmitato de 
vitamina A, ácido fólico, biatina, cloreto de cromo, molibidato de sódio, iodeto 
de potássio, selenita de sódio, filoquinona, cianocobalamina e vitamina D2 . 

uv. .e, ..... ~ à:2 Á.yÍg;) 
N. E. ______ _ 

DATA '11 o~I 0-í 
PREÇO ____ --:--.-::-

TOMBAMENTO .;:;t.,/D~ 1 01.f 
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