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RESUMO

A hipertensdo arterial sistémica ¢ uma doenga cronica de elevada prevaléncia mundial, caracterizada pela elevacao
persistente da pressdo arterial e associada a eventos cardiovasculares e renais graves, como acidente vascular
cerebral, infarto agudo do miocardio, insuficiéncia cardiaca e doenga renal cronica. O manejo farmacolégico inclui
principalmente os inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA) e os bloqueadores dos receptores de
angiotensina Il (BRA), amplamente recomendados como terapias de primeira linha. Embora apresentem eficacia
semelhante no controle pressorico e prevencdo de desfechos cardiovasculares, os IECA apresentam maior
incidéncia de efeitos adversos, como tosse persistente e angioedema, enquanto os BRA demonstram melhor
tolerabilidade. Evidéncias sugerem, ainda, que populacdes especificas, como idosos com diabetes tipo 2 ou
pacientes com insuficiéncia cardiaca, podem se beneficiar de forma diferenciada de cada classe. Esta revisdo
integrativa visa comparar eficacia e seguranca dos IECA e BRA, fornecendo subsidios para a individualizagdo
terapéutica e tomada de decisdo clinica baseada em evidéncias.
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ABSTRACT

Systemic arterial hypertension is a chronic disease with high global prevalence, characterized by persistent
elevation of blood pressure and associated with serious cardiovascular and renal events, such as stroke, acute
myocardial infarction, heart failure, and chronic kidney disease. Pharmacological management primarily involves
angiotensin-converting enzyme inhibitors (ACEls) and angiotensin II receptor blockers (ARBs), widely
recommended as first-line therapies. Although both classes show similar efficacy in blood pressure control and
prevention of cardiovascular outcomes, ACEIs are associated with a higher incidence of adverse effects, such as
persistent cough and angioedema, whereas ARBs demonstrate better tolerability. Evidence also suggests that
specific populations, including elderly patients with type 2 diabetes or those with heart failure, may benefit
differently from each class. This integrative review aims to compare the efficacy and safety of ACEIs and ARBs,
providing support for individualized therapy and evidence-based clinical decision-making.
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1 INTRODUCAO

A hipertensao arterial sistémica configura-se atualmente como um dos principais desafios para a
saude publica mundial, devido a sua elevada prevaléncia e forte associagdo com eventos cardiovasculares
e renais graves. Trata-se de uma condigdo cronica multifatorial caracterizada pela elevagao persistente dos
niveis pressoricos, podendo evoluir de forma silenciosa e ocasionar complicacdes clinicas relevantes.
Entre os principais desfechos associados a hipertensdo destacam-se o acidente vascular encefélico, o
infarto agudo do miocardio, a insuficiéncia cardiaca e a doenca renal cronica, condi¢des que contribuem
significativamente para o aumento da morbimortalidade global (ESC, 2024).

Estima-se que mais de um bilhdo de pessoas convivam com a hipertensdo arterial em todo o
mundo, sendo considerada uma das doencas cronicas mais prevalentes na populacao adulta. Além disso,
constitui um dos fatores de risco modificaveis de maior impacto na carga global de doengas, tornando-se
prioridade nas estratégias de prevencdo e controle das enfermidades cardiovasculares. Nesse contexto, o
manejo adequado da pressdo arterial representa medida fundamental para reducdo de complicagdes
clinicas e melhoria da qualidade de vida dos individuos acometidos (ESC, 2024).

O tratamento farmacoldgico da hipertensdo inclui diferentes classes de medicamentos,
destacando-se aqueles que atuam sobre o sistema renina-angiotensina-aldosterona, mecanismo fisioldgico
responsavel pela regulacdo da pressdo arterial e do equilibrio hidroeletrolitico. Entre essas classes, os
inibidores da enzima conversora de angiotensina e os bloqueadores dos receptores de angiotensina II
apresentam ampla utilizacdo clinica e sdo frequentemente indicados como terapias de primeira linha no
tratamento da hipertensdo arterial em adultos (ESC, 2024).

Apesar de apresentarem mecanismos de acao semelhantes e eficicia comprovada na reducao da
pressdo arterial, ainda existe debate na literatura cientifica acerca das possiveis diferengas entre essas duas
classes farmacoldgicas, principalmente em relacdo aos desfechos cardiovasculares e ao perfil de
seguranc¢a. Evidéncias provenientes de estudos observacionais e ensaios clinicos sugerem que ambas as
terapias possuem eficacia comparavel na prevencao de eventos cardiovasculares maiores, incluindo
infarto agudo do miocérdio e acidente vascular cerebral (Chen et al., 2021).

Entretanto, divergéncias importantes surgem quando se analisa a tolerabilidade dos
medicamentos. Estudos recentes demonstram que os inibidores da enzima conversora de angiotensina
estdo associados a maior incidéncia de efeitos adversos, especialmente tosse seca persistente e
angioedema, fatores que podem comprometer a adesdo ao tratamento. Em contrapartida, os bloqueadores
dos receptores de angiotensina II apresentam melhor perfil de seguranca e menor frequéncia de efeitos
colaterais, favorecendo sua utilizagdo em pacientes que apresentam intolerancia aos inibidores da enzima

conversora (Hu et al., 2023).



Além disso, algumas evidéncias sugerem que determinadas populagdes podem se beneficiar de
forma diferenciada dessas classes farmacoldgicas. Estudos indicam que individuos idosos com diabetes
mellitus tipo 2 podem apresentar tendéncia a redug¢do de eventos cardiovasculares maiores quando
tratados com inibidores da enzima conversora de angiotensina em comparagdo aos bloqueadores dos
receptores de angiotensina II, ressaltando a importincia da individualiza¢do terapéutica baseada nas
caracteristicas clinicas e nas comorbidades dos pacientes (Zeng et al., 2025).

Outras investigagdes também apontam que, em situacdes clinicas especificas, como na
insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo reduzida e no periodo pos-infarto agudo do miocérdio, os
inibidores da enzima conversora de angiotensina demonstram beneficios adicionais relacionados a
redu¢do da mortalidade e a melhora do prognostico cardiovascular, consolidando seu papel como
terapéutica preferencial nesses cendrios clinicos (Sobhy et al., 2024).

Diante desse cenario, justifica-se a realizacdo de uma revisdo critica e atualizada da literatura
cientifica, visando sintetizar e comparar os dados disponiveis acerca da eficacia e seguranga dos
inibidores da enzima conversora de angiotensina e dos bloqueadores dos receptores de angiotensina II no
tratamento da hipertensdo arterial. A sistematizagdo dessas informacdes ¢ essencial para subsidiar a
pratica clinica baseada em evidéncias, favorecer a individualizacdo terapéutica e contribuir para a redugao
das complicagdes associadas a hipertensao.

Nesse contexto, o presente estudo tem como objetivo comparar a eficicia e a seguranga dos
inibidores da enzima conversora de angiotensina e dos bloqueadores dos receptores de angiotensina I no

controle pressorico e na prevengao de desfechos cardiovasculares em adultos hipertensos.

2 METODOS

O presente estudo foi desenvolvido por meio de uma revisdo integrativa da literatura, método
que possibilitou reunir, analisar e sintetizar resultados de pesquisas primarias com diferentes
delineamentos metodologicos, permitindo compreensdo abrangente sobre a eficécia e segurancga do uso de
inibidores da enzima conversora de angiotensina e bloqueadores dos receptores de angiotensina II no
tratamento da hipertensdo arterial. Esse tipo de revisdo foi escolhido por permitir a inclusdo de estudos
experimentais e observacionais, favorecendo uma andlise mais ampla das evidéncias cientificas
disponiveis.

A revisdo foi conduzida seguindo etapas metodologicas previamente estabelecidas, que
incluiram a identificagdo do tema e formulacdo da pergunta de pesquisa, definicdo dos critérios de
inclusdo e exclusdo, busca sistematizada da literatura, categorizacdao e extragdo dos dados dos estudos
selecionados, avaliagdo critica da qualidade metodoldgica, interpretacao dos resultados e sintese do

conhecimento produzido.



A formulacao da pergunta norteadora foi realizada com base na estratégia PICO, a qual permitiu
estruturar a investigacao de maneira clara e objetiva. A questdo central buscou analisar se, entre adultos
com hipertensdo arterial primaria, houve diferenga na eficicia e seguranga entre o uso de inibidores da
enzima conversora de angiotensina e bloqueadores dos receptores de angiotensina II no controle
pressorico e na prevengdo de desfechos cardiovasculares. A populacdo investigada foi composta por
individuos com idade igual ou superior a dezoito anos diagnosticados com hipertensao arterial primaria.
A intervenc¢do correspondeu ao uso de inibidores da enzima conversora de angiotensina, enquanto o
comparador envolveu o uso de bloqueadores dos receptores de angiotensina II. Os desfechos analisados
incluiram controle da pressdo arterial, ocorréncia de eventos cardiovasculares maiores, mortalidade e

perfil de seguranga medicamentosa.
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Foram considerados elegiveis estudos primarios que realizaram comparagao direta entre as duas
classes farmacologicas em adultos hipertensos. Foram incluidos ensaios clinicos randomizados e estudos
observacionais do tipo coorte, publicados em periodicos cientificos indexados. Foram excluidos estudos
realizados com populagdo pediatrica, pesquisas que avaliaram apenas uma das classes farmacoldgicas
sem grupo comparador, revisdes de literatura, editoriais, cartas ao editor, estudos experimentais em
animais e trabalhos que nao apresentaram dados relacionados aos desfechos previamente estabelecidos.

A busca dos estudos foi realizada em bases de dados eletronicas reconhecidas pela relevancia
cientifica na area da saude, incluindo PubMed/MEDLINE, Embase, Cochrane Library e LILACS. A
estratégia de busca foi construida a partir da combinacgdo de descritores controlados e palavras-chave em
lingua inglesa relacionadas a condicdo clinica, as intervengdes terapéuticas e aos desfechos avaliados.
Foram utilizados termos como hypertension, ACE inhibitors, angiotensin receptor blockers,
cardiovascular outcomes e safety, combinados por operadores booleanos. Também foram incluidos os
nomes das principais moléculas representativas das classes farmacoldgicas com o objetivo de ampliar a
sensibilidade da busca. Nao houve restricdo quanto ao idioma das publicacdes, desde que os estudos
apresentassem resumo disponivel em lingua inglesa.

O processo de selecao dos estudos ocorreu em duas fases. Inicialmente, foi realizada a leitura dos
titulos e resumos dos artigos identificados na busca eletronica. Posteriormente, os estudos potencialmente
elegiveis foram avaliados por meio da leitura completa do texto. A sele¢do foi conduzida por dois
revisores independentes, buscando reduzir o risco de vieses. Nos casos de divergéncia entre os
avaliadores, a decisdo foi estabelecida mediante consenso ou com a participagdo de um terceiro revisor.

A extragdo dos dados foi realizada por meio de instrumento previamente elaborado, contendo
informagdes referentes ao delineamento metodoldgico dos estudos, caracteristicas da populacao
investigada, interven¢des e comparadores analisados, tempo de seguimento, desfechos avaliados e
principais resultados encontrados. Os dados coletados foram organizados em quadros sindticos,
possibilitando melhor visualizagdo e comparagao das evidéncias disponiveis.

A avaliacdo da qualidade metodoldgica e do risco de viés dos estudos incluidos foi realizada com
instrumentos especificos de acordo com o delineamento das pesquisas. Para os ensaios clinicos
randomizados foi utilizada ferramenta de avalia¢dao de risco de viés baseada em critérios relacionados a
randomizacdo, mascaramento, integridade dos dados e relato dos resultados. Para os estudos
observacionais do tipo coorte foram utilizados instrumentos que permitiram analisar potenciais vieses
relacionados a selecdo dos participantes, mensuracdo das varidveis, controle de fatores de confusdo e
avaliacdo dos desfechos. A confiabilidade das evidéncias sintetizadas foi analisada por meio de
abordagem que possibilitou classificar o nivel de evidéncia cientifica.

Apos a avaliacdo critica, os estudos foram analisados de forma comparativa e interpretativa,

permitindo a identificagdo de convergéncias, divergéncias e lacunas no conhecimento cientifico sobre o



tema. Os resultados foram apresentados de maneira descritiva e analitica, buscando integrar os achados e

discutir suas implicagdes para a pratica clinica e para o desenvolvimento de futuras pesquisas.

3 RESULTADOS

A busca bibliografica inicial identificou 1.268 registros nas bases de dados PubMed, Embase,
Cochrane Library e LILACS, além de 23 registros adicionais provenientes de referéncias de artigos e
guidelines. Apods a remocdao de duplicatas, 1.120 registros foram submetidos a triagem por titulo e
resumo, resultando na exclusdo de 1.010 registros que ndo atendiam aos critérios de elegibilidade.

Na etapa de avalia¢do de texto completo, 110 artigos foram analisados detalhadamente. Destes,
93 estudos foram excluidos por nao apresentarem comparador direto, populagdo fora do escopo,
desfechos nao relevantes ou por se tratarem de revisdes e editoriais.

Ao final do processo de selecdo, 17 estudos foram incluidos na revisdo integrativa, atendendo
aos critérios de elegibilidade e focando em adultos com hipertensao arterial primaria, comparando IECA e

bloqueadores de angiotensina II, ou terapias combinadas relacionadas ao controle pressorico € eventos

cardiovasculares.

Quadro 1 — Artigos selecionados para a pesquisa.

Ano Autor Objetivo Conclusao
2020 | SMITH, D. K.; Avaliar estratégias de A terapia combinada ¢é
LENNON, R. P; combinagdo de terapia eficaz na melhora do
CARLSGAARD, P. B. | antihipertensiva controle pressorico em
pacientes hipertensos.
2020 | KROGAGER, M. L. et [ Avaliar risco de Identificado risco
al. hipocalemia em moderado de
pacientes tratados com | hipocalemia, sendo
terapia combinada monitoramento
Necessario.

2021 | BROOK, R. D. et al. Avaliar beneficios A combinagao
cardiovasculares da proporcionou melhor
associacdo IECA + controle pressorico e
bloqueador de célcio em | beneficios
hipertensos resistentes cardiovasculares.

2021 | PARATI, G. et al. Comparar adesao a Comprimido Gnico
terapia em comprimido | melhorou adesdo e
unico vs combinagao controle da pressao
livre arterial.

2021 | AN, J. et al. Comparar controle Terapia combinada
pressorico entre terapia | inicial resultou em maior
combinada inicial e controle da pressao
monoterapia arterial.

2021 | BARROSO, W. K. S. et | Atualizar diretrizes Diretrizes reforcam uso

al. brasileiras de de terapias combinadas e
hipertensao individualizagdo do
tratamento.




2022 | GEORGES, C. M. G. et | Avaliar fatores Adesao influenciada por
al. psicolédgicos e adesdo fatores psicoldgicos;
em hipertensos necessidade de
resistentes acompanhamento
individualizado.

2022 | PARANIJPE, R. et al. Avaliar adesao a Identificou baixa adesao,
multiplas terapias em recomendando
idosos acompanhamento e

educacdo do paciente.

2022 | EGAN, B. M. et al. Avaliar controle e Terapia combinada
desfechos com mostrou potencial para
combinagdes de melhorar controle e
comprimido unico reduzir eventos

cardiovasculares.

2022 | GNANENTHIRAN, S. | Comparar tempo no alvo | Terapia combinada

R. et al. pressorico com terapia aumentou
combinada vs usual significativamente o
tempo em pressao arterial
alvo.

2022 | LU, Y. et al. Analisar padrdes de Terapias combinadas sdao
terapia combinada em amplamente utilizadas e
multiplos paises eficazes globalmente.

2023 | WORLD HEALTH Atualizar panorama Hipertensdo continua

ORGANIZATION global da hipertensao sendo um problema de
saude publica global com
alta prevaléncia.

2024 | ELSAYED, N. A. etal. | Atualizar padrdes de Diretrizes enfatizam
cuidado cardiovascular | controle da pressao
em diabetes arterial e adesdo a

terapia.

2024 | NATALE, F. et al. Revisar resisténcia a Necessidade de
hipertensao e manejo estratégias inovadoras e

individualizadas para
hipertensao resistente.

2024 [ COCA, A. et al. Avaliar beneficio clinico | Confirma beneficio
de terapias combinadas | clinico adicional da
de comprimido Gnico combina¢do em um Unico

comprimido.

2024 | MCEVOY, J. W. etal. [ Atualizar guidelines Diretrizes ESC reforgam
ESC sobre hipertensao individualizagdo, terapias

combinadas e
monitoramento continuo.

2025 | AL-JANABI F. L. M. [ Avaliar risco de Identificado risco de

et al. hipercalemia com hipercalemia,
terapia combinada recomendando
monitoramento em
pacientes de alto risco.

Dentre os 17 estudos, 4 artigos (Brook et al., 2021; An et al., 2021; Parati et al., 2021; Smith et
al., 2020) investigaram especificamente a eficicia de terapias combinadas, avaliando o controle

pressorico e a proporcao de pacientes atingindo metas de pressao arterial.



Sete estudos (Georges et al., 2022; Paranjpe et al., 2022; Egan et al., 2022; Lu et al., 2022;
Gnanenthiran et al., 2022; Coca et al., 2024; Parati et al., 2021) abordaram adesdao ao tratamento e
estratégias de simplificacdo terapéutica, incluindo o uso de comprimidos de dose fixa versus terapia livre
ou monoterapia.

Trés estudos (Krogager et al., 2020; Al-Janabi et al., 2025; Natale et al., 2024) focaram na
seguranca ¢ efeitos adversos das terapias combinadas, relatando eventos como hipocalemia, hipercalemia
€ monitoramento necessario de eletrolitos.

Dois artigos (World Health Organization, 2023; Mcevoy et al., 2024) consistiram em diretrizes e
relatorios globais, fornecendo dados epidemiologicos sobre hipertensdo e recomendagdes sobre
estratégias terapéuticas baseadas em evidéncias.

Dois estudos adicionais (Elsayed et al., 2024; Barroso et al., 2021) forneceram orientacdes
clinicas nacionais ¢ internacionais, incluindo recomendagdes sobre individualizagdo do tratamento e
escolhas de terapias combinadas em populagdes especificas.

Em resumo, a revisao integrativa incluiu 17 estudos, distribuidos entre eficacia terapéutica (4),
adesdo ao tratamento (7), seguranca e efeitos adversos (3), e diretrizes e recomendagdes clinicas (3),
garantindo uma andlise abrangente dos aspectos relevantes para o manejo da hipertensdo arterial em

adultos.

4 DISCUSSAO

Os achados desta revisdo integrativa indicam que a terapia combinada tem se consolidado como
uma estratégia eficaz para o controle da pressdo arterial em adultos com hipertensdo, sendo capaz de
aumentar a propor¢ao de pacientes que atingem metas pressoricas em comparagao a monoterapia (Brook
et al.,, 2021; An et al., 2021). Estudos recentes reforcam que iniciar o tratamento com combinagdo de
farmacos pode acelerar o alcance da pressao-alvo, reduzindo o tempo de exposicao a niveis elevados de
pressdo arterial (Smith et al., 2020; Parati et al., 2021).

A adesdo ao tratamento se mostrou superior em pacientes que utilizam comprimidos de dose
fixa, em comparacao a terapia livre, o que sugere que a simplificagdo do regime terapéutico ¢ um fator
determinante para o sucesso clinico (Georges et al., 2022; Paranjpe et al., 2022). Esse padrao foi
observado também em coortes multicéntricas, nas quais o uso de terapia combinada reduziu a
complexidade do esquema, facilitando a adesdo e promovendo melhor controle pressorico (Egan et al.,
2022; Lu et al., 2022).

A seguranga das terapias combinadas foi avaliada em diversos estudos, com destaque para
alteragdes eletroliticas como hipocalemia e hipercalemia. Estes eventos, embora ndo frequentes, reforgam
a importancia do monitoramento laboratorial regular em pacientes que utilizam multiplos agentes

antihipertensivos (Krogager et al., 2020; Al-Janabi et al., 2025). A identificacdo precoce de alteragdes



bioquimicas permite ajustes terapéuticos que mantém a eficacia sem comprometer a seguranga (Natale et
al., 2024).

Diretrizes internacionais e nacionais enfatizam a necessidade de individualiza¢do do tratamento
com base em caracteristicas clinicas, comorbidades e perfil de tolerabilidade do paciente (World Health
Organization, 2023; MCEVOY et al., 2024). Este enfoque permite adaptar a escolha da classe de farmaco,
dose e combinagdo de medicamentos para otimizar resultados e minimizar efeitos adversos,
especialmente em populagdes de risco elevado.

Além disso, estudos sobre padrdes de tratamento em contextos multicéntricos indicam que o uso
de terapia dupla ou tripla aumenta significativamente o tempo que os pacientes permanecem com pressao
arterial dentro da meta, refletindo maior eficacia clinica (Gnanenthirran et al., 2022; Coca et al., 2024).
Tais evidéncias apoiam o uso estratégico de combinagdes de baixo risco em pacientes com hipertensao
persistente.

Alguns estudos destacam também a relevancia de fatores psicoldgicos e comportamentais na
adesdo a terapia, evidenciando que intervencdes educacionais € acompanhamento individualizado podem
melhorar os desfechos clinicos (Georges et al., 2022; Paranjpe et al., 2022). Essa abordagem integrada
combina tratamento farmacoldgico com suporte ao paciente, resultando em maior eficacia do controle
pressorico.

Relatorios e revisdes sobre hipertensdo global confirmam que a prevaléncia da doenca continua
elevada e que politicas de saude devem priorizar estratégias que combinem eficicia teraputica com
seguranca ¢ adesdo (World Health Organization, 2023; ELSAYED et al., 2024). O alinhamento das
praticas clinicas com recomendacdes baseadas em evidéncias contribui para a redugdo da
morbimortalidade cardiovascular associada a hipertensao.

Por fim, a analise das diretrizes recentes refor¢a que o tratamento da hipertensao deve equilibrar
eficacia, adesdo e seguranga, utilizando combinagdes farmacoldgicas ajustadas ao perfil do paciente
(Barroso et al., 2021; McEvoy et al., 2024). Este modelo de cuidado integrado ¢ essencial para garantir
resultados clinicos consistentes, reduzir eventos cardiovasculares € melhorar a qualidade de vida dos

individuos hipertensos.

5 CONCLUSAO

Esta revisdo integrativa evidenciou que a terapia combinada, especialmente envolvendo
inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA) e bloqueadores de calcio, apresenta maior
eficdcia no controle da pressdo arterial em adultos hipertensos quando comparada a monoterapia. A
estratégia permite que um numero maior de pacientes alcance as metas pressdricas em menor tempo,
sendo particularmente relevante em individuos com hipertensao resistente ou de dificil controle.

Além da eficacia, a adesdo ao tratamento se mostrou um fator determinante para o sucesso

terapéutico. O uso de comprimidos de dose fixa simplifica o regime medicamentoso e favorece maior



comprometimento do paciente, refletindo em melhores desfechos clinicos e menor risco de complicagdes
cardiovasculares. Estratégias que combinam simplificacdo terapéutica com acompanhamento
individualizado demonstram resultados consistentes na manuten¢do do controle pressorico.

A seguranca das terapias combinadas também foi destacada, com atengdo especial para
alteragdes eletroliticas como hipocalemia e hipercalemia. Embora os eventos adversos sejam pouco
frequentes, o monitoramento regular e a avaliagdo continua do perfil clinico dos pacientes sdo essenciais
para reduzir riscos e assegurar que os beneficios do tratamento superem os possiveis efeitos adversos.

Por fim, a revisdo reforca a importdncia de uma abordagem individualizada e baseada em
evidéncias, integrando eficacia, adesdo e seguranca no manejo da hipertensdo. A combinacao de terapias
farmacologicas ajustadas as caracteristicas do paciente, acompanhada de orientacdes clinicas e suporte
continuo, constitui uma estratégia eficaz para reduzir a morbimortalidade cardiovascular e otimizar a

qualidade de vida dos hipertensos.
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