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Resumo

Fundamento: O acido trico (AU), produto final do metabolismo dos nucleotideos das purinas, participa dos processos de
doencas metabdlicas e cardiovasculares. Evidéncias experimentais sugerem que o acido drico é um mediador importante na
resposta fisiolégica ao aumento da pressao arterial.

Objetivo: Avaliar a associacao entre os niveis séricos de AU e pré-hipertensao e hipertensao em uma populacao chinesa.

Métodos: Conduziu-se um estudo transversal entre marco e setembro de 2017, e 1.138 participantes com idades entre 35 e
75 anos foram incluidos neste estudo, onde 223 normotensos, 316 pré-hipertensos e 599 hipertensos foram selecionados para
avaliar a associagao entre niveis séricos de AU e hipertensao. Considerou-se um valor de p<0,05 estatisticamente significativo.

Resultados: Os niveis séricos de AU foram significativamente maiores no grupo pré-hipertensao e hipertensao em comparacao
com o grupo controle em toda a populacao (p<0,05 para todos). A analise quantitativa das caracteristicas indicou niveis
séricos de AU (2,92+0,81, 3,06=0,85, 3,22+0,98 mg/d) linearmente aumentados em mulheres normotensas, pré-hipertensas
e hipertensas, com um valor de p de 0,008. Os niveis séricos de AU nos quartis correlacionaram-se positivamente com a
PAD (p<0,05), principalmente em mulheres. Apés o ajuste para idade, sexo, indice de massa corporal (IMC), glicose (GLI),
colesterol total (CT), triglicerideos (TG), colesterol HDL (lipoproteina de alta densidade), as razées de chances (odds ratios —
ORs) e intervalos de confianca (IC) de 95% da pré-hipertensao, dos niveis séricos de AU mais baixos (referentes) aos mais altos
foram 1,718 (1,028-2,872), 1,018 (0,627-1,654) e 1,738 (1,003-3,010). Além disso, o segundo quartil dos niveis séricos de AU
esteve significativamente associado a hipertensao, com uma OR (IC 95%) de 2,036 (1,256-3,298).

Conclusées: O presente estudo sugere que niveis séricos mais elevados de AU estao positivamente associados a pré-hipertensao
e hipertensao entre adultos chineses.

Palavras-chave: Doencas Cardiovasculares/epidemiologia; Pressao Arterial; Hipertensao; Fatores de Risco; Acido
Urico. Hiperuricemia.

Abstract

Background: Uric acid (UA), the end product of purine nucleotide metabolism, participates in the processes of metabolic and cardiovascular diseases.
Experimental evidence suggests it is an important mediator in the physiological response to blood pressure increase.

Objective: To evaluate the association between serum UA levels and pre-hypertension and hypertension in a Chinese population.

Methods: A cross-sectional study was conducted from March to September 2017, and 1,138 participants aged 35 to 75 were enrolled in this study,
where 223 normotensive, 316 pre-hypertensive, and 599 hypertensive subjects were selected to evaluate the association between serum UA levels and
hypertension. A p-value <0.05 was considered statistically significant.

Results: Serum UA levels were significantly higher in the pre-hypertension and hypertension group compared to the control group in the entire
population (p<0.05 for all). Quantitative trait analysis indicated that serum UA levels were (2.92+0.81, 3.06=0.85, 3.220.98 mg/d) linearly increased
in normotensive, pre-hypertensive and hypertensive females, with a p value of 0.008. Serum UA levels in the quartiles were positively correlated with
DBP (p<0.05), particularly in females. After adjusting for age, gender, body mass index (BMI), glucose (GLU), total cholesterol (TC), triglycerides (TG),
high-density lipoprotein cholesterol (HDL-c), the odds ratios (ORs) and 95% confidence intervals (Cls) of pre-hypertension from the lowest (referent) to
the highest levels of serum UA were 1.718 (1.028-2.872), 1.018 (0.627-1.654) and 1.738 (1.003-3.010). Additionally, the second quartile of serum
UA levels were significantly associated with hypertension, with an OR (95% Cl) of 2.036 (1.256-3.298).
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Conclusions: This study suggests that higher serum UA levels are positively associated with pre-hypertension and hypertension among

Chinese adults.

Keywords: Cardiovascular Diseases/epidemiology; Blood Arterial; Hypertension; Risk Factors; Uric Acid; Hyperuricemia.

Introducao

A prevaléncia de doengas cardiovasculares (DCV) vem
aumentando rapidamente nas comunidades mundiais. A
taxa geral de prevaléncia padronizada por idade de doengas
cardiovasculares aumentou significativamente de 1990 a 2016
— 14,7% — e o nimero anual de ébitos por DCV aumentou
de 2,51 milhoes para 3,97 milhdes na China." A hipertensao
arterial representa uma grande carga para a salde publica
mundial devido a sua alta prevaléncia, sendo um importante
fator de risco para uma série de DCVs, incluindo acidente
vascular cerebral, infarto do miocardio, insuficiéncia cardiaca
e insuficiéncia renal.? De acordo com o documento “Summary
of report on cardiovascular diseases in China (2018)”, o
nimero de pacientes hipertensos na China é de cerca de
245 milhoes, e a taxa de prevaléncia de homens é maior do
que de mulheres.® A hipertensao, um distirbio altamente
heterogéneo, é influenciada pela interacao entre diversos
fatores, como ingestao de sédio, alcool, tabagismo, excesso
de peso e fatores genéticos.* Nos tltimos anos, muitos estudos
mostraram que niveis elevados de &cido Grico (AU) sérico
estao associados ao aumento da incidéncia de hipertensao.>

O AU é o produto final do metabolismo do nucleotideo da
purina, e o distirbio do metabolismo da purina ou a excregao
anormal do AU pode levar ao aumento dos niveis séricos de
AU. Além disso, o aumento da concentracao sérica de AU
no corpo resulta em hiperuricemia, levando a ocorréncia de
gota.” Um estudo de coorte mostrou que a hiperuricemia é
preditor de hipertensio em homens e mulheres.® Pesquisas
com animais revelaram que a hiperuricemia leve causa
hipertensao e lesdo renal em ratos por meio da estimulagao do
sistema renina-angiotensina e inibicao da éxido nitrico-sintase
neuronal (nNOS).? Como fator de relaxamento derivado do
endotélio, o dxido nitrico é crucial para a manutencao da
pressao arterial (PA)."® Uma revisao sistematica e uma meta-
analise verificaram que para um aumento de 60 umol/L nos
niveis séricos de AU, o risco relativo de hipertensao aumentou
em 13%, e esse risco parece mais pronunciado em individuos
mais jovens e em mulheres."

A hiperuricemia estd comumente associada a pré-
hipertensao em adultos.” O AU sérico também se mostrou
um fator de risco independente para um padrao circadiano
de hipertensao non-dipper."* Quanto mais alto o nivel de AU
sérico, mais dificil é controlar a pressao arterial ambulatorial
noturna, a pressao arterial diastdlica noturna e o pico de
pressdo arterial matinal."* Em um estudo inicial, ndo se
observou hiperuricemia em 25-40% dos hipertensos nao
tratados e 75% dos individuos com hipertensao maligna.'
No entanto, nao se encontrou nenhuma associagao
independente entre os niveis séricos de AU ou risco de
hipertensao incidente entre homens mais velhos.™

Quando a hipertensao se complica com hiperuricemia,

ambas causam e afetam uma a outra, o que agrava o
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desenvolvimento da doenca. Portanto, apesar da associagao
entre AU sérico e hipertensdo, seu mecanismo permanece
obscuro. Assim, em nosso estudo, exploramos a associagao
entre altos niveis séricos de AU e hipertensao entre adultos
chineses na provincia de Anhui, no norte da China.

Métodos

Desenho do estudo

Este estudo foi realizado de margo a setembro de 2017
no Centro de Exame Fisico de um Hospital Popular na
Provincia de Anhui, no norte da China. Um total de 1.191
participantes com idades entre 35 e 75 foram incluidos neste
estudo, incluindo 643 casos de hipertensao e 548 individuos
normotensos. Individuos sem valor sérico de AU (n=>53) foram
excluidos. Por fim, 1.138 adultos, incluindo 223 normotensos,
316 pré-hipertensos e 599 hipertensos, foram selecionados
para avaliar a associacdo entre os niveis séricos de AU e
hipertensao. O protocolo de estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica da Wannan Medical College.

Coleta dos dados e medicoes

Cada participante passou por entrevista presencial e
preencheu um questionario padrao incluindo caracteristicas
demogréficas, histérico clinico e caracteristicas de estilo de
vida. Todas as informagoes foram coletadas por uma equipe
de pesquisa treinada. No exame fisico, todos os individuos
tiveram sua altura, peso e pressao arterial (PA) medidos. O
indice de massa corporal (IMC) foi calculado como o peso
corporal (kg) dividido pela altura ao quadrado (m?. Uma
equipe de pesquisa bem treinada mediu a PA uma vez usando
esfigmomandmetro eletronico com o participante na posigao
sentada apds pelo menos 5 minutos de repouso. Todos os
individuos jejuaram durante a noite por pelo menos 10 horas
antes da coleta de sangue. Amostras de sangue venoso de 5 ml
foram coletadas para medir os niveis de colesterol total (CT),
triglicerideos (TG), colesterol HDL, colesterol LDL, glicose
(GLI) e niveis séricos de AU. Os fumantes foram definidos
como consumidores de cigarros que fumavam ao menos 20
cigarros por semana ou ao menos 3 meses por ano. Beber
alcool no minimo 2 vezes por semana ou no minimo 6 meses
por ano foi considerado consumo de alcool.

Definicao

A hipertensao foi definida como PAS=140 mmHg e/
ou PAD=90 mmHg, ou uso de anti-hipertensivos, e a pré-
hipertensao foi considerada PAS de 120-139 mmHg e/ou
PAD 80-89 mmHg."” A hiperuricemia foi definida como niveis
séricos de AU >4,75 mg/dL em homens e >4,04 mg/dL em
mulheres." Os niveis séricos de AU foram categorizados por
quartis como <2,65, 2,66-3,24, 3,25-3,98 e =3,99 mg/dL.
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Analise de dados

A normalidade dos dados foi determinada pelo teste de
Kolmogorov-Smirnov. Os dados quantitativos sao resumidos
como média e desvio padrao (média+DP) com distribuicao
normal; os dados qualitativos, como proporgoes. As diferencas
de sexo nas caracteristicas gerais foram analisadas usando o
teste t pareado de Student para variaveis continuas e o teste
qui-quadrado (x2) para variaveis categéricas. As diferengas para
as variaveis entre os grupos foram determinadas por andlise de
variancia (ANOVA) de um fator ou teste X2, e as corregoes de
Bonferroni foram usadas para comparagoes miiltiplas. Além
disso, aplicou-se a andlise de regressao logistica mdltipla nao
condicional para estimar a relagao entre AU e hipertensao.
Realizou-se o teste do coeficiente de correlacao de Pearson
para avaliar as inter-relagoes entre as variaveis basais e os niveis
séricos de AU. Utilizou-se o equipamento Epidata 3.1 (The
Epidata Association, Odense, Dinamarca) para estabelecer
bases de dados. Todas as andlises estatisticas foram realizadas
com o software SPSS 18.0 (SPSS Inc., Chicago, IL). Um p<0,05
bicaudal foi definido como estatisticamente significativo.

Resultados

Caracteristicas dos participantes

Este estudo incluiu 1.138 individuos (223 controles, 316
pré-hipertensos e 599 hipertensos) com idades entre 35 e
75 anos. A Tabela 1 apresenta os dados demogréficos e as
caracteristicas clinicas dos participantes. As caracteristicas de
colesterol LDL, creatinina, tabagismo e consumo de dlcool ndo
foram significativamente diferentes entre os grupos, enquanto
idade, indice de massa corporal (IMC), glicose (GLI), colesterol

total (CT), triglicerideos (TG), colesterol HDL e AU apresentaram
diferengas significativas. Os niveis séricos de AU (mg/dL) foram
significativamente maiores no grupo pré-hipertensao (3,5+1,1)
e hipertensdo (3,4+1,1) em comparagao com o grupo controle
(3,2=1,0) emtoda a populagdo (p<0,05 para todos). Além disso,
a prevaléncia de hiperuricemia foi de 10,3%, 17,1% e 17,0% em
normotensos, pré-hipertensos e hipertensos, respectivamente.

Por subgrupo dividido por sexo, dos 1,138 individuos, 568
eram do sexo masculino e 570 eram do sexo feminino. O nivel
médio de AU sérico foi de 3,67 mg/dL em homens e 3,11 mg/dL
em mulheres (p<0,05). Os niveis séricos de AU ndo mostraram
diferenga entre os grupos no sexo masculino. Outras andlises
quantitativas de caracteristicas do AU sérico (mg/dL) indicaram
que os niveis séricos de AU (2,92+0,81, 3,06=0,85, 3,22+0,98)
aumentaram linearmente em normotensao, pré-hipertensao e
hipertensao em mulheres, com valor de p de 0,008 (Figura 1).

Niveis de variaveis demograficas e clinicas nos quartis de
AU sérico

A Tabela 2 apresenta as informagoes basais dos individuos
em cada quartil de AU sérico. Os niveis médios de IMC, PAD,
TG, colesterol LDL e creatinina mostraram-se aumentados com
niveis elevados de AU sérico nos quartis (p<0,01 para tendéncia).

Correlagao dos niveis séricos de AU e caracteristicas
clinicas por sexo

Os niveis séricos de AU estiveram positivamente
correlacionados com IMC, pressao arterial diastélica (PAD), CT,
TG, colesterol LDL e creatinina em ambos os sexos. Os niveis
séricos de AU estiveram negativamente correlacionados com
a idade e positivamente correlacionados com IMC, CT, TG,

Tabela 1 - Caracteristicas demograficas de normotensao, pré-hipertensao e hipertensao

Normotensao

Pré-hipertensao

Hipertensao

Caracteristica (n=223) (n=316) (n=599) p

Idade (anos) 56,1+11,3 58,2£11,2 61,249,8% 0,000
IMC (kg/m?) 22,3+2,8 23,3+2,9% 24,1£2,9* 0,000
PAS (mmHg) 108,3£7,8 126,27 4 148,2+19,2* 0,000
PAD (mmHg) 69,75,9 79,5%6,5 89,1£13,0 0,000
GLI (mmol / L) 5,6+1,6 5,6+1,6 6,0£2,2* 0,002
CT (mmol/L) 4,4+0,9 4,5+0,9 4,7¢1,1* 0,003
TG (mmol/L) 1,240,8 1,340,8 1,7£1,2% 0,000
Colesterol HDL (mmol/L) 1,4+0,4 1,3+0,4 1,240,4* 0,000
Colesterol LDL (mmol/L) 2,6£0,8 2,7+0,8 2,6+0,8 0,235
Creatinina (umol/L) 82,5+61,8 80,4+13,5 86,1£39,2 0,110
AU (mg/dL) 3,2+1,0 3,5%1,1* 3,4+1,1* 0,013
Tabagismo atual (n=362) 65 (29,1%) 95 (30,1) 202 (33,7%) 0,336
Etilismo atual (n=415) 68 (30,5%) 118 (37,3%) 229 (38,2%) 0,114
Prevaléncia de hiperuricemia 23(10,3%) 54(17,1%) 102(17,0%) 0,046

(n=179)

PAS: Pressao arterial sistolica; PAD: Presséo,arterial diastolica; GLI: Glicose; CT: Colesterol total; TG: Triglicerideos; HDL: Lipoproteina de alta densidade;
LDL: Lipoproteina de baixa densidade; AU: Acido urico. p: Todos os participantes dos grupos de normotensao, pré-hipertenséo e hipertenséo tiveram
as variaveis analisadas por ANOVA de um fator ou teste do qui-quadrado. #: p<0,05 vs. Normotensao. *: p<0,05 vs. Pré-hipertens&o.
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Figura 1 - Comparagao dos niveis séricos de AU em normotensao, pré-hipertensao e hipertensdo no sexo feminino.

Tabela 2 - Caracteristicas basais dos participantes do estudo de acordo com os quartis de AU sérico

. AU sérico (mg/dL) valor de p para
Caracteristica Al
Q1(< 2,65) 02(2.66-3.24) Q3(3,25-3,98) Q4(>3,99) tendéncia
Idade (anos) 60,2+10,5 59,2+10,5 58,7+10,7 59,4+11,1 0,305
IMC (kg/m?) 23,1428 23,1£2,8 23,5+2,9 24,332 0,000
PAS (mmHg) 133,2423,0 136,9+21,4 132,7422,4 134,4+20,0 0,914
PAD(mmHg) 80,5+13,2 83,4£12,3 83,0+12,7 83,7£12,8 0,005
GLI (mmol / L) 6,0+2,4 5,8+2,2 5,6+1,5 5,8+1,5 0,120
CT (mmol/L) 4,5+1,0 4,5%1,0 4,5+0,9 4,7£1,00 0,098
TG (mmol/L) 1,2£0,7 1,3£0,9 1,5¢1,1 1,8+1,3 0,000
Colesterol HDL (mmol/L) 1,3£0,4 1,3£0,5 1,2£0,4 1,2+0,4 0,266
Colesterol LDL (mmol/L) 2,5¢0,8 2,6%0,8 2,7x0,9 2,9+0,8 0,000
Creatinina (umol/L) 73,7+14,3 81,9£53,5 83,1£14,1 96,6+54,4 0,000

PAS: Pressao arterial sistolica; PAD: Presséo’ arterial diastdlica; GLI: Glicose; CT: Colesterol total; GT: Triglicerideos; HDL: Lipoproteina de alta densidade;
LDL: Lipoproteina de baixa densidade; AU: Acido drico. p: Todos os participantes dos grupos de normotensao, pré-hipertenséo e hipertensao tiveram

as variaveis analisadas por ANOVA de um fator para tendéncia linear.

colesterol LDL e creatinina em homens. No sexo feminino,
os niveis séricos de AU estiveram positivamente associados
com IMC, PAD, TG, colesterol LDL e creatinina (Tabela 3).

Associacao entre quartis de AU sérico e pré-hipertensao e
hipertensao

Na analise de regressao logistica, a Tabela 4 apresenta
as razoes de chances de pré-hipertensao e hipertensao
pelo aumento dos quartis de AU sérico. Apés o ajuste para

idade e sexo na pré-hipertensdo, as razoes de chances
(ORs) (IC 95%) foram 1,686 (1,024-2,775) e 2,064
(1,220-3,492), respectivamente, no 22 e 42 quartil em
comparagao com o 12 quartil. Apés ajustar novamente
o IMC, GLI, CT, TG, colesterol HDL, a associacdo ainda
se apresentava estatisticamente significativa. O segundo
quartil dos niveis séricos de AU esteve significativamente
associado a hipertensao, com um OR (IC 95%) de 2,061
(1,313-3,235) e 2,036 (1,256-3,298), para os modelos 1 e
2, respectivamente.
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Tabela 3 - Correlagao dos niveis séricos de AU e caracteristicas clinicas dos participantes do estudo por sexo

Homens Mulheres Total
Caracteristicas
r p r p r p

Idade (anos) -0,091 0,030 -0,042 0,314 -0,012 0,679
IMC (kg/m2) 0,167 <0,001 0,138 0,001 0,177 <0,001
PAS (mmHg) -0,063 0,133 0.0.63 0,133 0,007 0,821
PAD (mmHg) 0,055 0,187 0,116 0,006 0,099 0,001
GLI (mmol / L) -0,069 0,101 0,022 0,593 -0,017 0,570
CT (mmol/L) 0,152 <0,001 0,065 0,123 0,080 0,007
TG (mmoliL) 0,230 <0,001 0,205 <0,001 0,22 <0,001
Colesterol HDL (mmol/L) 0,011 0,786 0,001 0,998 -0,041 0,163
Colesterol LDL (mmol/L) 0,250 <0,001 0,148 <0,001 0,187 <0,001
Creatinina 0,143 0,001 0,443 <0,001 0,230 <0,001

PAS: Pressao arterial sistolica; PAD: Pressao arterial diastolica; GLI: Glicose; CT: Colesterol total; TG: Triglicerideos; HDL: Lipoproteina de alta densidade;

LDL: Lipoproteina de baixa densidade; AU: Acido drico.

Tabela 4 - Associagao entre quartis de AU sérico e pré-hipertensao e hipertensao

Pré-hipertensao

Hipertensao

AU sérico (mg/dL)
Idade ajustada para sexo

Multivariada

Idade ajustada para sexo Multivariada

Q1(< 2,65) 1

1 1

02(2,66-3,24) 1,686 (1,024-2,775)*

1,718 (1,028-2,872)*

2,061 (1,313-3,235)* 2,036 (1,256-3,298)*

Q3(3,25-3,98) 1,091 (0,683-1,742)

1,018 (0,627-1,654)

1,105 (0,723-1,689) 0,912 (0,576-1,444)

04(23,99) 2,064 (1,220-3,492)*

1,738 (1,003-3,010)*

2,236 (1,387-3,606) 1,613 (0,967-2,690)

Multivariada ajustada para idade, sexo, IMC, GLI, CT, TG, Colesterol HDL, * Comparado com Q1, p<0,05.

Discussao

Alteragdes nos niveis de AU estdo envolvidas na
remodelacdo vascular e na disfuncao endotelial, que pode
ser a causa de distrbios cardiovasculares.’”* O AU pode
ser considerado um importante antioxidante, que ndo s6
estabiliza a atividade da 6xido nitrico sintase endotelial
(eNOS), mas também aumenta o armazenamento de gordura
e triglicerideos.?' Estudos epidemiolégicos tém demonstrado
forte associagao entre o AU e a doenca arterial coronariana,
aterosclerose e hipertensdo.?? Em nosso estudo, relatamos que
niveis séricos de AU mais elevados estiveram positivamente
associados com pré-hipertensao e hipertensao na populagao
de meia-idade e idosos, e niveis elevados de AU sérico podem
indicar um aumento correspondente na PAD. O risco geral de
pré-hipertensao aumentou 73,8% para o quartil mais elevado
vs. mais baixo dos niveis séricos de AU, mesmo apds o ajuste
para possiveis varidveis de confusdo. Além disso, verificamos
que uma associagao mais robusta nas mulheres participantes.

Estudos anteriores examinaram a associagao entre os niveis
séricos de AU e hipertensao, e os resultados estavam de acordo
com nossos achados. Sundstrom et al.,* revelaram que o
aumento dos niveis séricos de AU foi preditor independente
de desenvolvimento de hipertensao apds um seguimento de
curto prazo. Niveis elevados de colesterol LDL e AU sérico sao
fatores de risco para disfungao endotelial e envelhecimento
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vascular. A presenca concomitante de valores sub6timos de
colesterol LDL e AU sérico estd associada a risco aumentado
de hipertensdao em uma amostra populacional saudavel.* Um
estudo de coorte retrospectivo de 5 anos descobriu que o
aumento de AU é um forte marcador de risco para hipertensao
desenvolvida a partir da pré-hipertensdo em adultos
japoneses.?> Além disso, estudos clinicos piloto sugerem que
a redugao dos niveis séricos de AU pode reduzir a pressao
arterial em adolescentes pré-hipertensos.?® Atualmente, a pré-
hipertensao é comum na China. Aproximadamente 20-50%
dos adultos sao acometidos por pré-hipertensdo em todo o
mundo, e isso aumenta o risco de hipertensao incidente.”” A
prevaléncia de pré-hipertensao estd aumentando rapidamente
na China, mas suas causas e fatores associados nao foram
bem estudados.

Observamos que os niveis séricos de AU aumentaram
linearmente na normotensao, pré-hipertensao e hipertensao
em mulheres, e essa associacao entre AU sérico e pressao
arterial se mostrou mais forte entre as mulheres do que entre
os homens. Além disso, os niveis séricos de AU estiveram
associados positivamente a PAD, principalmente em mulheres.
Alguns estudos anteriores demonstraram uma associagao
entre niveis séricos de AU e a hipertensao mais pronunciada
em mulheres. Peng et al.,?® também verificaram que a
hiperuricemia estava associada a pré-hipertensao entre 1.773
mulheres chinesas com idade =30. Resultados semelhantes
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foram apresentados em um estudo de seguimento, no
qual Strasak et al.,?* demonstraram que o AU sérico é um
preditor independente de todas as principais formas de
morte cardiovascular em mulheres idosas. A variacdo dos
niveis de AU sérico em mulheres na menopausa sugere uma
interagdo com os hormonios sexuais.*® Pesquisas mostram que
a diferenca de sexo na pressao arterial comeca a aparecer
na adolescéncia e o surto de crescimento puberal ocorre
mais cedo nas meninas do que nos meninos.>' Ha aumento
mais significativo da PAS em meninos do que em meninas,
enquanto hd maior aumento da PAD em meninas do que
em meninos.*? Outras alteragdes fisiologicas e hormonais
complexas podem contribuir para a hipertensao.

Diversas limitagdes devem ser consideradas. Em primeiro
lugar, o desenho transversal usado para avaliar a relacao
entre AU sérico e pré-hipertensao e hipertensao limita nossa
capacidade de estabelecer uma relagao causal. Este problema
pode ser resolvido por estudos longitudinais no futuro. Em
segundo lugar, o mecanismo de interagao entre hipertensao
e aumento de &cido drico nao foi explorado. Mais estudos
ainda sao necessdrios para examinar a possivel diferenga de
sexo na associagao entre os niveis séricos de AU e hipertensao
em diferentes populacoes.

Conclusoes

Nossos achados sugerem que o AU sérico esta
significativamente associado a pré-hipertensao e hipertensao,
e a associagao se mostrou mais robusta nas participantes do
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