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Abstract

Epidemiological studies have suggested that arte-
rial hypertension is a chronic disease that begins
in childhood, and that prematurity (birth at less
than 37 weeks’ gestational age) is potentially as-
sociated with the development of hypertension in
childhood and adulthood. Our objective was to
identify the association between prematurity and
high blood pressure in children, using a system-
atic literature review. Original articles related to
the theme and published in English, Portuguese,
or Spanish from 1998 to 2009 were selected from
the MEDLINE, LILACS, and SciELO databases.
We excluded articles without abstracts, review
articles, and articles not related to prematurity
and hypertension in childhood. Nine articles were
located and analyzed: 5 case-control studies, 2
cross-sectional studies, and 2 cohort studies. The
majority of the studies failed to show an associa-
tion between prematurity and arterial hyperten-
sion in childhood. However, the influence of pre-
maturity should not be ruled out, given the small
number of studies on this theme and the diversity
of methodological approaches in the literature.
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Introducao

Estudos epidemiolégicos tém sugerido que a
hipertensao arterial do adulto tem inicio na in-
fancia 1.2. Porém, diferentemente do que ocorre
em adultos, nos quais os fatores determinantes
da hipertensdo arterial sdo razoavelmente bem
conhecidos, com parametros de normalidade es-
tabelecidos internacionalmente, ainda ha muitas
controvérsias em relacdo a prevaléncia, a mag-
nitude e aos fatores de riscos associados a este
agravo em criangas 3.

Ha poucos anos, a hipertensao arterial na
infancia era tratada como um evento raro e, na
maioria das vezes, secunddrio a afeccoes renais,
cardiacas ou enddcrinas. Essa concepg¢ao tem
sido questionada em diferentes estudos que tém
evidenciado aumento na prevaléncia de hiper-
tensao arterial essencial na faixa etdria pedidtri-
ca 456, ainda que utilizando diferentes parame-
tros para o seu diagnéstico.

Nas ultimas duas décadas, alguns estudos
evidenciaram associacao entre prematuridade,
condicdo de criancas nascidas com idade ges-
tacional inferior a 37 semanas 7, e o desenvolvi-
mento de alguns agravos, incluindo hipertensao
arterial, intolerancia a glicose e dislipidemias,
tanto em criancas 89,10 como em adultos 11,12,13,

Tal questdao merece destaque, tendo em vis-
ta que no mundo nascem diariamente aproxi-
madamente 13 milhdes de prematuros (10%
dos nascimentos), de acordo com a revisao so-
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bre o assunto publicada no Bulletin of the World
Health Organization em 2010 14. No sul da Afri-
ca essa taxa atinge 17,5%, nos Estados Unidos,
10,6% e na Europa, 6,2% 14. A prematuridade
contribui, ainda, com 28% da taxa de mortalida-
de em criangas menores de cinco anos, sendo a
principal causa de morte nesta faixa etdria 7. De
acordo com o Ministério da Satde, a proporcao
de nascidos vivos prematuros permanece esta-
vel no Brasil desde 2000, apresentando uma taxa
média de 6,6% 15.

O desenvolvimento de terapias intensivas no
cuidado neonatal nas ultimas décadas elevou a
taxa de sobrevida de prematuros 13. Apesar do
avanco da tecnologia voltada para essa drea da
medicina, os efeitos da prematuridade ao longo
da vida sdo ainda pouco conhecidos. Mais escas-
so ainda é o conhecimento dos efeitos da pre-
maturidade sobre as doencas cronicas em fases
posteriores da vida. Poucos estudos tém abor-
dado a contribuicdo do tempo de gestacdo na
determinacao do risco a satide na vida adulta 16,
principalmente pela necessidade de se acompa-
nhar, por um longo periodo de tempo, o grupo
de individuos.

Ainda que de dificil conducao, alguns des-
ses estudos tém evidenciado a associacdo entre
a prematuridade e o aumento do risco para as
doencas cardiovasculares e outros agravos cro-
nicos. Johansson et al. 12, estudando uma grande
amostra de homens na Suécia, identificaram que
0 nascimento prematuro constitui fator de risco
para hipertensao arterial e este risco era parti-
cularmente elevado nos homens que nasceram
com, pelo menos, oito semanas antes do tempo
esperado. Homens nascidos antes de 29 sema-
nas de gestacdo tiveram risco duas vezes maior
de apresentar pressdo arterial sist6lica elevada
(PAS > 140/90mmHg). Por sua vez, os nascidos
entre 29 e 32 semanas e aqueles entre a 33a e a 36a
semanas de gestacdo apresentaram, respectiva-
mente, 48% e 24% mais chances de apresentarem
PAS elevada. A associagao entre idade gestacional
e PAS prevaleceu mesmo depois de controlado o
fator familiar como idade da mae ao nascimento,
niveis educacional e socioecondmico familiar 12.

Outro estudo que evidenciou essa associacao
foio delIrvingetal. 11. Foram observados maiores
valores de PAS e de glicemia em jejum em crian-
¢as prematuras em relagdo aquelas que nasce-
ram a termo. Delziel et al. 13 também encontra-
ram associacao estatisticamente significante en-
tre prematuridade e PAS, mesmo apés ajuste por
sexo e peso ao nascer, em estudo de coorte com
adultos aos 30 anos de idade. Em outro estudo 17,
essa associacdo manteve-se mesmo apos ajuste
para fatores genéticos (irmaos e nao-irmaos), po-
sicdo socioeconomica, fatores da vida materna e
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relacionados a gestacao (idade materna ao nas-
cimento, nimero de gestacdes e complicacdes
durante a gestacdo).

Um padrao de crescimento vascular anor-
mal 18, subdesenvolvimento de reflexos auto-
noémicos 19 e anormalidades renais 20 nos pre-
maturos estdo sendo estudados como possiveis
causas da elevacao dos niveis pressdricos em
fases posteriores da vida. Além disso, a hipera-
tividade da funcao simpdtico-adrenal, devido
ao estresse sofrido no periodo perinatal e nas
Unidades de Terapias Intensivas, também pode
ser considerada como fator predisponente ao
surgimento da hipertensao arterial 21.

Outros fatores na vida pré-natal, como o bai-
X0 peso ao nascer, também determinariam alte-
racdes metabdlicas e/ou renais persistentes ao
longo da vida 22,23. Nesse sentido, Barker et al. 24
sugerem que estimulos aplicados em periodos
criticos do desenvolvimento humano, como a
gestacdo, resultariam em efeitos duradouros
sobre a estrutura e funcao de 6rgaos e sistemas.
Como existe relacdo entre peso ao nascimento
e idade gestacional, os efeitos e conseqiiéncias
destas varidveis na vida futura podem ser de difi-
cil distin¢ao 12,18,

A relacdo entre o baixo peso ao nascer e o de-
senvolvimento de hipertensao arterial essencial
em fases posteriores da vida tem sido mais estu-
dada do que a relacdo entre idade gestacional e
hipertensao arterial 16. Johansson et al. 12 argu-
mentam, porém, que a elevada mortalidade em
prematuros e deficiéncias metodoldgicas, como a
falta de ajuste para o peso atual, podem ter levado
asuperestimacao da associa¢ao entre peso ao nas-
cer e alteragdes da pressao arterial ao longo vida. O
fato é que criancas prematuras estdao mais sujeitas
aos agravos futuros advindos da prépria condi¢ao
da prematuridade, como conseqiiéncia da imatu-
ridade de 6rgaos e danos advindos do baixo peso
ao nascer associado.

Levando em consideracdo resultados de
pesquisas realizadas com criancas e de evidén-
cias da elevacao da pressdo arterial nesse grupo,
bem como da possivel associacdo da hiperten-
sdo com prematuridade, o presente estudo teve
como objetivo realizar uma revisao sistematica
sobre esta temadtica.

Metodologia

Selecdo de artigos

Foram selecionados, por meio de busca eletroni-
ca, artigos das bases de dados MEDLINE, LILACS
e SciELO publicados de 1998 a 2009. Para o le-
vantamento foram utilizados os seguintes descri-



tores: premature birth and hypertension; prema-
ture birth and blood pressure; gestacional age and
blood pressure; preterm birth and blood pressure.
Os critérios de exclusdo para a selecdo dos artigos
foram: (1) artigos que ndo apresentavam resumo,
(2) artigos de revisdo, e (3) artigos indisponiveis
em portugueés, inglés ou espanhol. Para serem
incluidos na anadlise, os trabalhos deveriam ter
sido planejados para avaliar a associacao entre
prematuridade e elevacao da pressao arterial.

Os termos descritores foram utilizados se-
paradamente no campo de busca de cada base
de dados, sendo utilizadas as ferramentas de
refinamento quando estas estavam disponiveis,
como nas bases MEDLINE e LILACS. Foram sele-
cionados apenas os estudos desenvolvidos com
populacao infantil. Todavia, a amplitude das fai-
xas etdrias incluiu idades que variaram de 2 a 17
anos, ou seja, criancas e adolescentes 25. Na base
de dados SciELO, como nao hd a opcao de limi-
tar a busca dos estudos para criancas, 0s artigos
foram limitados somente pelo ano de publica-
¢ao e selecionados posteriormente de acordo
com os temas e populacdo estudada. Dos 158
artigos encontrados na primeira fase de selecao,
107 foram identificados apés aplicacao dos cri-
térios de exclusao.

Utilizando o descritor premature birth and
hypertension foram encontrados 15 artigos no
MEDLINE, tendo sido excluidos 5 por serem
revisdoes e outro por nao apresentar resumo, e 2
artigos na base de dados LILACS. Utilizando o
mesmo termo descritor, foram encontrados 2 ar-
tigos nas bases do SciELO. Em busca posterior,
usamos o termo premature birth and blood pres-
sure, sendo encontrados 18 artigos no MEDLINE,
dos quais, apés utilizacao dos mesmos critérios
de selecdo, permaneceram 15 para consulta. Fo-
ram encontrados 8 artigos na SciELO, dos quais 2
eram repetidos, e nenhum artigo na LILACS.

Com o descritor gestacional age and blood
pressure foram encontrados 62 artigos na base
de dados MEDLINE, sendo excluidos 3 por nao
apresentarem resumo, 8 por serem repetidos,1
artigo por ser de revisdo e 1 por estar escrito
em hungaro. Foram encontrados 27 artigos na
base de dados SciELO e 1 artigo na base de da-
dos LILACS. Usando-se preterm birth and blood
pressure como descritores, foram encontrados 16
artigos na MEDLINE, sendo 10 destes retirados
da andlise por serem repetidos; 7 na SciELO, dos
quais 2 eram repetidos e nenhum na LILACS.

Ap6s a leitura dos resumos dos 122 artigos
selecionados, foram excluidos 108 por nao se
adequarem ao tema estudado. Assim, foram ex-
cluidos os artigos que nao apresentassem em
sua andlise nenhuma proposta de associar pre-
maturidade com elevagao da pressao arterial em
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criangas e/ou adolescentes. Ao final da busca
foram selecionados para esta andlise 14 estudos,
sendo 9 de caso-controle, 2 estudos transversais
e 3 estudos de coorte prospectiva. Apds a leitura
dos 14 artigos foram excluidos da andlise 5. Os
estudos de Rakow et al. 10, Bonamy et al. 26, Fat-
tal-Valesvki et al. 27, De Rogalski et al. 28 e Bergel
et al. 29 foram retirados da andlise por nao pos-
suirem como objetivo a associacdo da pressao
arterial com a idade gestacional.

Resultados

A Tabela 1 mostra as caracteristicas gerais dos 9
estudos utilizados na presente andlise, incluin-
do tipo de estudo, ano de publicacdo, método
de estimativa da idade gestacional, critério pa-
ra a classificacdo de prematuridade e método
de afericdo da pressao arterial. Com exce¢do da
pesquisa de Rondg et al. 30, todos os estudos fo-
ram realizados no exterior, sendo que 5 foram
conduzidos apenas com criancgas e 4 com crian-
cas e adolescentes. A maneira como foram feitas
as estimativas da idade gestacional variou entre
os estudos, sendo identificados quatro métodos:
ultrassonografia (2 estudos); ultrassonografia e
data da udltima menstruacio (2 estudos); somen-
te pela data da ultima menstruacao (1 estudo);
por registros (2 estudos); e por dado coletado em
entrevista (1 estudo). Um dos artigos ndo men-
cionou qual recurso foi utilizado para o célculo
da idade gestacional 31.

Quanto a afericao da pressao arterial, em 8
dos 9 estudos foi utilizado dispositivo oscilo-
métrico, sendo que 2 trabalhos 9,16 utilizaram a
Monitorizacao Ambulatorial da Pressdao Arterial
(MAPA). Bracewell et al. 31 usaram o método aus-
cultatorio. Quanto ao nimero de afericoes da
pressao arterial, foram encontrados os seguintes
numeros de medidas: um realizou apenas uma
medida da pressdo arterial, dois utilizaram a mé-
dia de duas afericoes, um fez trés afericoes, um
fez seis afericoes e em um foram realizadas sete
medidas. No estudo de Bracewell et al. 31 ndo foi
mencionado o nimero de medidas realizadas.
Em relagao a posicao adotada durante as aferi-
¢Oes, a maioria optou pela posicao supina. Den-
tre os estudos que realizaram a medida clinica
da pressao arterial, o tempo de repouso antes da
realizacdo da medida para pressao arterial, des-
crito na Tabela 1, foi mencionado por Cheung et
al. 8, Johansson et al. 21 e Rondo et al. 30,

Pode-se observar na Tabela 2 que somente 2
estudos associaram estatisticamente prematu-
ridade e pressdo arterial. Relton et al. 16 encon-
traram valores elevados de PAS em criancas pre-
maturas apds ajuste para peso ao nascer, com
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Tabela 1

Caracteristicas dos artigos selecionados para a revisao.

Estudos de

caso-controle

Local (ano)

Amostra

Pareamento

Estimativa da

idade gestacional

Prematuridade

Afericdo da

pressao arterial

Bayrakci et al. 9

Cheung etal. 8

Johansson et al. 21

Bracewell et al. 31

Turquia (2007)

Hong Kong (2004)

Suécia (2007)

Reino Unido e
Irlanda (2007)

n=41;5-17 anos

n = 86; 5-12 anos
(média = 8,2)

n = 105 criancas;
9-10 anos (média
de idade = 9,6

anos)

n = 241 casos e
160 controles;

6 anos

Pareados por
peso, altura e
antecedentes
socioeconémicos;
Caso: criangas
prematuras com
ou sem RCIU;
Controle: criangas
a termo e com
PAIG

1) prematuros
e PIG; 2)
prematuros com
PAIG; 3) a termo
com PAIG

Pareados por
idade, nascimento
esexo. 1) a
termo com PAIG
(controle); 2) a
termo e PIG

3 prematuros

Pareados por
idade e sexo.
Caso = 241
prematuros com
< 25 semanas de
IG; Controle =
160 nascidos a

termo

Ultrassonografia

Data do ultimo

periodo menstrual

Ultrassonografia

< 37 semanas

Grupo 1: 32
semanas; Grupo

2: 29,4 semanas

IG < 30 semanas

< 25 semanas

MAPA; HA > p95.
As medicdes
foram realizadas a
cada 20 minutos
durante o dia
(08:00-20:00) e a
cada 30 minutos
durante a noite
(24:00-06:00)

Dispositivo
oscilométrico.
Feitas 2 afericdes
com a crianga
deitada, na
mesma ocasido.
Média de 2
leituras. Repouso
de 15 minutos
para as medidas
Dispositivo
oscilométrico.
Feitas 3 afericdes
com a crianga em
jejum e deitada,
repouso de 15
minutos antes da
afericdo. Média
das 3 leituras.
Trés aferi¢des
consecutivas com
a crianga em pé
e uma afericdo
realizada apés o
teste de estresse

mental

Aferida com
as criangas
sentadas com
esfigmomandé-

metro de mercurio

(continua)
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Prematuridade Afericdo da

Estudos de
caso-controle

Local (ano)

Amostra

Pareamento

Estimativa da

idade gestacional pressdo arterial

29 semanas

Uma média de

Bonamy et al. 34

Pareados por ano

de nascimento e

Suécia (2007) n =60; 7- 12 anos

sexo. Casos = 39
muito prematuros;
Controles =21 a

termos

Registros
(média)

Estimativa da Prematuridade

seis medidas
consecutivas no
brago esquerdo,
tomadas a
intervalos de
3 minutos, foi
considerada
como PA do
sujeito. Utilizado
o método
oscilométrico
automatico.
Posicao semi-

supina

Afericao da

Estudos seccionais

Forma de coleta

idade gestacional

pressao arterial

MAPA. Medidas

Relton et al. 16

Willemsen et al. 32

Local (ano) Amostra
de dados
Reino Unido n =483; 6-16 Questionario
(2008) anos (media = aplicado aos pais
11,2 anos)

Coleta de

dados primarios

Paises Baixos n = 479; 4-9 anos

(2008)

Estimado pela < 37 semanas

data da dltima
menstruagao
e por

ultrassonografia

Determinada por < 36 semanas

ultrassonografia

realizadas a
cada 30 minutos
durante o dia e 60
minutos durante
a noite
Dispositivo
oscilométrico.
As PA sistélica e

(antropometria no primeiro
e medi¢des da trimestre, se diastélica foram
pressdo arterial, e disponivel, ou medidas duas
dados bioquimicos) outro célculo vezes no brago
a partir da esquerdo. A
data da dltima média das duas
menstruagao medicées foi
utilizada para
analise
Estudos de coorte Local (ano) Amostra Tempo de Forma de coleta Prematuridade Afericdo da
acompanhamento de dados pressdo arterial
Registros < 37 semanas Dispositivo

Woelk et al. 33

n = 756; criancas
com média de 6,5

Zimbéabue (1998)

anos

oscilométrico.
Trés afericdes com
as criangas em
posigéo supina,
média das duas
ultimas medidas.
Intervalo de 2
minutos entre as

medidas

(continua)
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Tabela 1 (continuag&o)

Estudos de coorte Local (ano) Amostra Tempo de Forma de coleta Prematuridade Afericdo da
acompanhamento de dados presséao arterial
Rondé et al. 30 Brasil (2008) n =472; 5-8 anos 23 meses Entrevistas < 37 semanas O exame

foi realizado
com a crianga
deitada apds
repouso de 10
minutos. Método
oscilométrico
(HDI/Pulse
Wave CR-2000).
Classificacdo da
PA pelo NHBPEP

HA: hipertensao arterial; IG: idade gestacional; MAPA: Monitorizagdo Ambulatorial da Pressdo Arterial; NHBPEP: National High Blood Pressure Education

Program; PA: presséo arterial; PAIG: peso adequado para a idade gestacional; PIG: pequeno para a idade gestacional; RCIU: restricao de crescimento

intra-uterino.

um aumento de 6,2mmHg para cada semana
de prematuridade na gestacdo. Essa associacao
permaneceu significativa apés ajuste por idade
e indice de massa corporal (IMC), ainda que a
idade gestacional ndo tenha sido associada sig-
nificativamente ao aumento da pressao arterial
diastdlica (PAD). Willemsen et al. 32 observaram
que prematuros e pequenos para idade gestacio-
nal (PIG) apresentaram valores significativamen-
te maiores de PAS e PAD do que criancas nasci-
das PIG, porém nascidas a termo. A significancia
permaneceu apds ajuste para possiveis fatores
de confusdo (idade, sexo, etnia, peso ao nascer,
comprimento ao nascer, IMC e estatura atuais).
Além disso, o porcentual das criangas com pres-
sdo arterial sistélica elevada foi maior nos pré-
termos e nos PIG (26,3%) em comparacao com
as criancas a termo e PIG (16,8%). As andlises de
regressao mdltipla indicaram que a idade gesta-
cional contribuiu significativamente para a vari-
ancia das PAS e PAD.

Bayrakci et al. 9, Johansson et al. 21 e Woelk
et al. 33 ndo encontraram associagdo estatisti-
camente significante entre idade gestacional e
pressdo arterial. Cheung et al. 8, por sua vez, en-
contraram valores mais altos de pressdo arterial
somente no grupo de prematuros PIG; o grupo
de prematuros com peso adequado ao nasci-
mento nao diferiu do grupo de criancgas a termo
(dados nao apresentados), sugerindo que crian-
¢as, cujo peso ao nascimento é adequado para a
gestacdo, nao apresentaram maior chance para
o desenvolvimento de hipertensao arterial. Bra-
cewell et al. 31, apesar de terem encontrado uma
maior variabilidade de PAS em criancas prema-
turas (dados nao apresentados), ndo observaram
diferencas significativas nos valores de PAS e PAD
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aos seis anos de idade entre os nascidos prema-
turos e aqueles nascidos a termo.

Em andlise de regressdo multipla, Bonamy
et al. 34 identificaram a existéncia de associacao
significativa somente entre PAS e prematuridade.
Porém, ao ajustar o modelo pelo IMC, a associa-
¢ao ndo se manteve significante. Rondé et al. 30
observaram correlacao fraca entre PAS e PAD e
idade gestacional.

Os artigos utilizados nessa andlise estdo lista-
dos na Tabela 3 de acordo com os fatores de con-
fundimento utilizados nas andlises estatisticas de
regressdo. Dois estudos, Bayrakci et al. 9 e Rondé
et al. 30, utilizaram somente andalise univariada.
Dentre os fatores de confundimento analisados,
os mais citados foram altura atual (4 artigos), se-
guidos do IMC (3 artigos), e sexo e idade, ambos
citados por 2 artigos.

Discussao

A busca por artigos para realizar esta revisao
demonstrou a escassez de estudos que objeti-
varam analisar a relacdo entre prematuridade e
elevacdo da pressdo arterial em criancgas. A maior
parte dos artigos selecionados (7 dos 9) foi publi-
cada em 2007 ou 2008, dado que demonstra ser
esse um tema de interesse bastante recente. A
escassez de trabalhos, bem como a atualidade do
tema, podem estar relacionadas ao aumento da
sobrevida de prematuros propiciado pelo avango
de tecnologias na drea da salide nas ultimas dé-
cadas. Soma-se a essa questao, o fato de que a hi-
pertensao arterial essencial na infancia comegou
areceber a devida atencao da pediatria somente
nos dltimos 25 anos 4,5,6,13.



Tabela 2
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Associacao entre prematuridade e elevagéo da presséo arterial nos artigos selecionados.

Artigo Desfecho Varidveis de interesse Andlise estatistica Valor de p
Bayrakci et al. 9 Pressao arterial Prematuridade PA 24h; teste t de Student; > 0,05
andlise univariada
Cheung et al. 8 Pressao arterial Prematuridade; prematuros e PIG Anélise de variancia < 0,001
Ajuste por idade e VOP 0,029
Johansson et al. 12 Pressao arterial Prematuridade Anélise de variancia e teste t > 0,05
de Student Ajuste para altura
atual e eclampsia
Relton et al. 16 Press&o arterial Prematuridade Regresséo linear ajustada por 0,063
semana de gestacdo
PAS nao ajustada 0,036
Ajuste para peso ao nascer, < 0,05
idade atual e IMC
PAD 0,356
Bracewell et al. 31 Press&o arterial Prematuridade Regresséo residual
PAS n&o ajustada 0,043
Ajustada por altura e IMC > 0,05
PAD néo ajustada 0,015
Ajustada por altura e IMC > 0,05
Woelk et al. 33 Press3o arterial Prematuridade Variancia (regresséo linear > 0,05
multipla; ajustada para peso
atual)
Idade gestacional divida em > 0,05
tercis (< 38 semanas, > 38 e
> 39 semanas, > 40 e <44
semanas, < 37 semanas)
Rondo et al. 30 Pressao arterial Prematuridade Correlacdo (PAS, PAD) > 0,05
Bonamy et al. 26 Hipertensao arterial Prematuridade Qui-quadrado, t-Student,
variancia
PAS 0,33
PAD 0,6
Regressao multipla
Ajustada para sexo, idade,
altura, histéria familiar
para as DCV
PAS 0,010
PAD > 0,05
Ajustada para sexo e IMC
PAS 0,38
PAD > 0,05

(continua)
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Tabela 2 (continuag&o)

Artigo Desfecho Variaveis de interesse Andlise estatistica Valor de p
Willemsen et al. 32 Hipertensao arterial Prematuridade Regressao linear ndo
ajustada
PAS 0,010
PAD < 0,0005
Regressao logistica, modelo
1 ajustado por idade, sexo,
altura, etnia, peso ao nascer,
comprimento ao nascer
PAS 0,003
PAD 0,058
Regressao logistica, modelo
2 ajustado por idade, sexo,
etnia, peso ao nascer,
comprimento ao nascer, IMC
e altura
PAS 0,003
PAD 0,026
Coeficiente de correlacdo de
Spearman
R2
PAS 0,08
PAD 0,05
R2 ajustado
PAS 0,07
PAD 0,05
PA elevada
N&o ajustada
PAS > p95 0,016
PAD > p95 0,066
Modelo 1
PAS > p95 0,030
PAD > p95 0,964
Modelo 2
PAS > p95 0,022
PAD > p95 0,713
Regressao linear multipla
PAS 0,001
PAD 0,023

DCV: doenga cardiovascular; IMC: indice de massa corporal; PA: pressdo arterial; PAD: presséo arterial diastélica; PAS: pressao arterial sistélica; PIG: pequeno

para a idade gestacional; VOP: velocidade de onda de pulso.

Outro fato observado foram as diferencas
metodoldgicas utilizadas entre os estudos, o que
dificultou a comparacao entre os mesmos, dife-
rencas estas, referentes a populacgdo estudada, ao
método de aferi¢do da pressdo arterial, ao para-
metro utilizado para determinar a prematurida-
de e as andlises estatisticas realizadas.

Dos 9 artigos analisados, em apenas 2, am-
bos transversais, foi possivel observar associa-

Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 27(2):207-218, fev, 2011

¢ao estatisticamente significante entre prematu-
ridade e aumento da pressao arterial. Um desses
estudos foi realizado com criancas e adolescen-
tes, tendo sido encontrada associacado estatis-
ticamente significante somente entre aumento
da PAS e prematuridade 16; no outro estudo, re-
alizado somente com criangas, foi encontrada
associacado significativa entre aumento da pres-
sdo arterial e prematuridade apenas em criancas
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Tabela 3

Fatores de confundimento estudados nos artigos selecionados.

Woelk

et al. 33

Rondé

et al. 30

Willemsen

et al. 32

Bracewell

et al. 31

Relton

et al. 16

Johansson

et al. 12

Fatores de Cheung

etal. 8

Bonamy
etal. 26

Bayrakci

confundimento etal. 9

Idade X
Altura atual X

Idade atual X

Peso ao nascer X
IMC

VOP X

Eclampsia X

Peso atual

Sexo

Etnia

Comprimento ao

nascer

Historia familiar

para DCV

X
X X X

DCV: doenga cardiovascular; IMC: indice de massa corporal; VOP: velocidade de onda de pulso.

prematuras PIG, mesmo apds o ajuste pelo pe-
so e comprimento ao nascer, IMC e estatura 28.
Apesar do estudo de Relton et al. 16 ter sido feito
com desenho transversal, no qual a exposicao e
desfecho sao avaliados simultaneamente, nao
havendo portanto o acompanhamento dos indi-
viduos ao longo do tempo, foi utilizado um mé-
todo mais fidedigno de mensuracdo dos niveis
pressoricos —a MAPA —, o que propicia uma visao
dindmica do comportamento tensional. Outro
fator relevante foi a utilizacao, em ambos os es-
tudos, da ultrassonografia e do cdlculo da data
da dltima menstruacao, fornecidos pelos pais
das criancas, para a avaliagdo da idade gestacio-
nal, o que proporciona uma melhor estimativa
desse parametro. Além desse fato, esses estudos
foram os que melhor analisaram as interferén-
cias de importantes fatores de confundimento
na associagao entre pressao arterial e prematu-
ridade, como a idade atual, o peso ao nascer, o
IMC, o comprimento ao nascer e 0 sexo.

Os estudos de coorte e caso-controle nao de-
tectaram associacao significativa entre pressao
arterial e prematuridade. E necessario, porém,
mencionar que as amostras utilizadas nos estu-
dos de caso-controle foram pequenas 8934 e no
estudo de coorte prospectiva o niimero de pre-
maturos encontrados foi ainda menor, apenas
27 criancas 33, fato este que pode interferir no
julgamento dos resultados obtidos.

O fato de estudos realizados com adultos
demonstrarem maior relacdo entre hipertensao

arterial e prematuridade do que em estudos com
criancas sugere que os efeitos da prematuridade
poderiam incidir em fatores indiretos, os quais
irdo contribuir para a elevacao da pressao arterial
somente na fase adulta, tais como a disfuncao
arterial e a hiperatividade do sistema simpadtico-
adrenal. Relton et al. 16 reforcam essa idéia ao
observar a relacao entre reducao da idade gesta-
cional com elevada pressao de pulso (estimada
pela diferenca entre as médias das mensuragoes
das PAS e PAD de 24 horas) em criancas do sexo
feminino, sugerindo que o aumento da rigidez
arterial pode estar relacionado ao aparecimento
da hipertensdo arterial no adulto. E necessdrio,
porém, avaliar os achados com cautela devido a
escassez de estudos que testaram essa hipétese.
O peso ao nascer foi analisado em associa-
¢ao com a prematuridade na elevacao da pres-
sao arterial em 3 dos 9 estudos, dos quais 2 es-
tudos encontraram associacao estatisticamente
significativa entre peso ao nascer e pressao arte-
rial, independentemente da idade gestacional.
Cheung et al. 8 encontraram valores mais altos
de pressao arterial somente no grupo de prema-
turos PIG. Além disso, mostrou que rigidez arte-
rial periférica estd aumentada em criancas pre-
maturas e PIG. Em concordancia com o estudo
anterior, Willemsen et al. 32 observaram que pre-
maturos e PIG apresentaram valores significati-
vamente maiores de PAS e PAD do que criancas
nascidas a termo e PIG. Elevacao na freqiiéncia
cardiaca em criancas prematuras e PIG quando
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comparadas com os controles foi observada por
Johansson et al. 21. Qutros estudos com criangas
também demonstram essa associagdo, como 0s
de Fattal-Valesvski et al. 27, Pereira et al. 35 e Sal-
gado et al. 36.

O fato dendo ter sido observado que a prema-
turidade seja um fator preditor para elevagdo da
pressdo arterial na infancia na maioria dos estu-
dos desta revisao, ndo descarta a hipdtese de que
haja alguma interferéncia deste fator nos niveis
presséricos na infancia, visto que os estudos que
encontraram associacao foram os que utilizaram
métodos mais fidedignos de mensuracao da ida-
de gestacional (ultrassonografia) e de medida da
pressao arterial (um deles utilizou a MAPA) e con-
trolaram suas andlises por fatores importantes de
confundimento. Nos estudos que ndo encontram
associagado, apesar de serem do tipo coorte ou
caso-controle, a maioria deles utilizou amostras
muito pequenas, o que poderia ter diminuido o
poder do estudo, além disto, ajustaram seus re-

Resumo

Estudos epidemiologicos tém sugerido que a hiperten-
sdo arterial é uma doenga que tem inicio na infdncia e
a prematuridade, criangas nascidas com menos de 37
semanas, um possivel fator associado ao desenvolvi-
mento deste agravo. Este estudo tem por objetivo iden-
tificar a associagdo entre prematuridade e elevagdo da
pressdo arterial em criangas por meio de revisdo siste-
mdtica da literatura. Foram selecionados artigos das
bases de dados MEDLINE, LILACS e SciELO publicados
no periodo de 1998 a 2009. Excluiu-se os que ndo apre-
sentavam resumo, redigidos em idioma diferente do
inglés, portugués e espanhol e os que ndo objetivavam
analisar a relacdo entre prematuridade e hipertensdo.
Foram analisados 9 artigos: 5 estudos de caso-con-
trole, 2 transversais e 2 de coorte. Prematuridade néo
esteve associada a elevagdo da pressdo arterial na in-
fancia na maioria dos artigos analisados, porém, sua
influéncia nao deve ser descartada, tendo em vista a
pequena produgdo sobre o assunto, bem como as gran-
des diferencas metodoldgicas observadas nos estudos
publicados no periodo analisado.

Hipertensdo; Prematuro; Crianga
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sultados por poucos ou nenhum fator relevante
de confundimento, como peso ao nascer, com-
primento ao nascer, peso e altura atuais.

E necessario, contudo, a realizacdo de mais
pesquisas sobre o tema, principalmente com
amostras maiores, tendo em vista que em adul-
tos essa associacdo jd estd bem estabelecida.
Portanto, o resultado esperado de encontrar
associacdo entre o aumento da pressdo arterial
em criancas prematuras acaba sendo questao
de tempo ou de poder de estudo. Na infancia,
a diferenca na pressao arterial entre criancas
prematuras e aquelas nascidas a termo seria pe-
quena e esta tenderia a se ampliar na medida
em que a vida adulta fosse chegando. Logo, para
se detectar pequena diferenca na pressao arte-
rial na infancia, hd necessidade de estudos com
grandes amostras e métodos mais precisos de
medida, o que torna mais complexo o estudo da
associacdo entre prematuridade e hipertensao
arterial em criancas.
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