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APRESENTAÇÃO 

 

O presente estudo teve como objetivo realizar uma revisão bibliografica sobre o endotélio 

relacionando-o com a hipertensão arterial. Este trabalho foi realizado na forma de artigo 

científico, considerando as regras de publicação da Revista Eletrônica de Farmácia. 
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ENDOTHELIUM: AN OVERVIEW AND ITS RELATIONSHIP WITH ARTERIAL 

HYPERTENSION 
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Resumo:  

O desequilíbrio endotelial é um fator causal para a hipertensão. A parede endotelial íntegra é 

essencial para a saúde vascular. Alguns fatores são os responsáveis pela integridade do 

endotélio, como oxido nítrico (NO), a prostaciclina, que provoca vasodilatação do vaso 

sanguíneo, a Endotelina-1 e a angiotensina que provoca a vasoconstrição. O óxido nítrico é 

fundamental para a manutenção do sistema vascular, e quando acontece a sua inibição, uma 

queda do seu nível tem papel importante na disfunção endotelial.  Alterações endoteliais, 

ocasiosanadas pelo desequilíbrio entre efeitos vasoconstritores e vasorelaxantes, causam 

inflamação localizada e lesões vasculares, que em conjunto, pode levar a alteração da pressão 

arterial e ser um motivo causal da hipertensão. Assim, o maior entendimento da dinâmica do 

endotélio contribui para o maior entendimento de doenças prevalentes como a hipertensão 

arterial. 

 

Palavras-chave: Endotélio, hipertensão arterial, óxido nítrico 

 

Abstract:  

Endothelium dysfunction is a causal factor for hypertension. The intact endothelial wall is 

essential for vascular health. Some factors are responsible for the endothelium integrity, such 

as nitric oxide (NO), prostacyclin that causes vasodilation of the blood vessel to Endotheliin-1 

and angiotensin that causes vasoconstriction. Nitric oxide is fundamental for the maintenance 

of the vascular system, and lower levels of it plays important role in endothelium dysfunction. 

Endothelial changes caused by the desequilibrium between vasoconstrictor factors and 

vasodilator factors, promotes inflammation and vascular lesions that together can lead to 



altered blood pressure and lead to hypertension. Thus, improving the knowledge about 

endothelium dynamics improves the knowledge about arterial hypertension. 
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Resumen: 

 

El desequilibrio endotelial es un factor causal para la hipertensión. La pared endotelial intacta 

es esencial para la salud vascular. Algunos factores son responsables de la integridad del 

endotelio, como el óxido nítrico (NO), la prosquiciclina, que causa vasodilatación del vaso 

sanguíneo, la endoteliina-1 y la angiotensina que causa vasoconstricción. El óxido nítrico es 

fundamental para el mantenimiento del sistema vascular, y cuando se produce su inhibición, 

una caída en su nivel juega un papel importante en la disfunción endotelial.  Los cambios 

endoteliales, causados por el desequilibrio entre los efectos vasoconstrictores y vasorelaxing, 

causan la inflamación localizada y las lesiones vasculares, que juntas pueden llevar a la 

presión arterial alterada y ser una causa causal de la hipertensión. Así, una mayor 

comprensión de la dinámica del endotelio contribuye a una mayor comprensión de 

enfermedades prevalentes como la hipertensión 

 

Palabras clave: Endotelio, hipertensión, óxido nítrico 

 

 

INTRODUÇÃO 

 

 

O endotélio é o tecido que compõe a parede interna do sistema vascular. As células 

endoteliais possuem diversas funções, tais como: serem uma barreira entre tecido e circulação 

sanguínea, regular ativamente o tônus vascular, bem como fluxo sanguíneo e função 

plaquetária (Pi, Xie e Patterson, 2018). Por ser parte do sistema que auxilia na distribuição de 

nutrientes e gases, o funcionamento correto do endotélio, e consequente, sistema vascular, é 

de extrema importância para a garantia da homeostase do organismo. De fato, a disfunção 

endotelial pode promover vários distúrbios fisiológicos, agudos ou crônicos, se destacando 

neste cenário, a Hipertensão Arterial (HA). 

Segundo a VII Diretriz Brasileira de Hipertensão Arterial, essa doença tem como conceito 

à uma condição clínica multifatorial caracterizada por elevação sustentada dos níveis 

pressóricos ≥ 140 e/ou 90 mmHg. Frequentemente se associa a distúrbios metabólicos, 

alterações funcionais e/ou estruturais de órgãos-alvo, sendo agravada pela presença de outros 



fatores de risco, como dislipidemia, obesidade abdominal, intolerância à glicose e diabetes 

melito (DM). Mantém associação independente com eventos como morte súbita, acidente 

vascular encefálico (AVE), infarto agudo do miocárdio (IAM), insuficiência cardíaca (IC), 

doença arterial periférica (DAP) e doença renal crônica (DRC), fatal e não fatal. 

Estima-se que cerca de 600 milhões de pessoas tenham HA no mundo, com cálculos de 

estimativa de crescimento global de 60% dos casos até 2025 (MALTA et al., 2018). Quando 

analisamos apenas o cenário brasileiro, a Hipertensão Arterial (HA) atinge 32,5% (36 

milhões) de indivíduos adultos, mais de 60% dos idosos, contribuindo direta ou indiretamente 

para 50% das mortes por doença cardiovascular (DCV) (MALACHIAS et al., 2016). Junto 

com DM, suas complicações (cardíacas, renais e AVE) têm impacto elevado na perda da 

produtividade do trabalho e da renda familiar. Devido a todos esses impactos no âmbito 

individual e social, a hipertensão tem se destacado como alvo de pesquisas científicas a fim de 

melhorar as abordagens terapêuticas para o tratamento e prevenção da doença. 

Diante deste cenário e sendo a HA um problema de saúde tanto individual quanto pública, 

o presente trabalho objetiva fornecer um panorama geral sobre o endotélio, esclarecer os 

fatores que provocam a vasoconstrição e vasorelaxamento do sistema vascular e apresentar os 

mecanismos fisiológicos do sistema endotelial de modo a ampliar o entendimento da 

hipertensão arterial. 

 

METODOLOGIA 

 

 

 O presente trabalho trata-se de uma revisão integrativa por meio de levantamento 

bibliográfico relacionado à fisiologia/ Sistema Vascular/ Fatores vasorelaxantes/ 

Vasoconstritores/ Hipertensão arterial sistêmica/ com intuito de responder à pergunta 

norteadora: quais são os fatores e os mecanismos que provocam vasoconstrição e 

vasorelaxamento no sistema vascular e como estes fatores contribuem na hipertensão arterial 

sistêmica. Será realizado levantamento dos artigos da literatura a partir das bases de dados das 

ciências da saúde, PUBMED, BVS, biblioteca virtual SCIELO, Google acadêmico e sites 

governamentais. 

 E a busca eletrônica será realizada por meio da combinação dos Descritores em 

ciência da saúde (DeCS): Sistema vascular e vasoconstrição, vasorelaxamento e hipertensão 

arterial sistêmica e se baseará na adoção do critério de inclusão referente à indexação de 

artigos nas bases de dados publicados entre 2010 e 2021, no idioma português e inglês com 

tema central relacionado à sistema vascular e hipertensão. Os critérios de exclusão serão: 



produção sem disponibilidade do texto na íntegra, cartas ao editor e artigos de opinião. 

 

RESULTADO  

 

O sistema vascular, formado por células endoteliais, pode ser dividido em veias, 

grandes artérias condutoras, artérias de resistência, arteríolas pré-capilares e capilares de 

acordo com estruturas associadas ao endotélio (DANTAS et. al.2018).  

Artérias possuem paredes grossas, que se constituem de três camadas de tecido, 

chamadas túnicas. A túnica interna das artérias é formada pelo endotélio, enquanto a túnica 

média é formada por tecido muscular liso e conjuntivo elástico e a parte externa da artéria é 

constituída de tecido conjuntivo fibroso (MORAES et.al.2013). Por outro lado, nas paredes 

das veias há três túnicas, que são iguais as das artérias. Porém, duas túnicas média e 

adventícia são mais finas que as das artérias. Da mesma forma há veias de maior diâmetro que 

apresentam válvulas no interior para bloquear o refluxo de sangue e propiciar que a circulação 

aconteça em uma única direção (DUARTE et.al.2019). Sobre os capilares, eles estão 

distribuídos por todo o corpo e nenhuma célula fica mais que 130 micrometros (0,13 mm) de 

distância de um deles. Suas paredes são constituídas por apenas uma camada de células, que 

são uma extensão do endotélio, arteríolas e das vênulas (MORAES et.al.2013). Essa rede de 

vasos distribui vários nutrientes e gases por todo o corpo. 

O plasma sanguíneo, que sai de pequenos espaços que as paredes dos capilares 

formam entre si é responsável por abastecer as células de nutrientes e oxigênio. É no sangue 

que acontece o depósito de gás carbônico e excretas nitrogenadas que as células liberam. Na 

conectividade de uma arteríola e um capilar se encontra uma célula muscular lisa que se 

enrola no vaso sanguíneo, denominado esfíncter pré-capilar. Na contração do esfíncter 

acontece a diminuição ou bloqueio do sangue que vai para a capilar, que assim, tem-se um 

controle de suprimento sanguíneo para abastecer os tecidos (DUARTE et.al.2019). 

O endotélio não apenas controla o trafego de pequenas e grandes moléculas, e mesmo 

células inteiras, também mantém a estrutura da parede vascular, ele controla a dilatação e a 

contração local seja em resposta a alteração do fluxo sanguíneo ou a agentes vasoativos. Além 

disso, esse tecido contribui para a formação do coágulo na tentativa de reparar uma lesão 

vascular e também para remoção do mesmo se isto for necessário, promove o crescimento de 

novos vasos sanguíneos (PERSON, 2015). Além disso, esse tecido tem importantes papéis em 

eventos fisiológicos e fisiopatológicos, ao controlar o tônus da musculatura lisa vascular pela 

produção de mediadores que podem produzir vasodilatação ou vasoconstrição. Os principais 



fatores relaxantes derivados do endotélio são o oxido nítrico (NO), a prostaciclina (PGI2) e o 

fator hiperpolarizante derivado do endotélio (EDHF). Entre os fatores contrateis, os principais 

são a prostaglandina, a tromboxana 1,  endotelina 1, e a angiotensina II (PERSON, 2015). 

Por ser parte do sistema que auxilia na distribuição de nutrientes e gases, o 

funcionamento correto do endotélio, e consequente, sistema vascular, é de extrema 

importância para a garantia da homeostase do organismo. De fato, a disfunção endotelial pode 

promover vários distúrbios fisiológicos, agudos ou crônicos, se destacando neste cenário, a 

hipertensão arterial. 

Por definição, a hipertensão arterial é a condição clínica de multifatorial caracterizada 

por elevação sustentada da pressão arterial sistólica e/ou pressão arterial diastólica. Dentre os 

fatores de risco para a hipertensão podemos citar a idade; o sexo; a ingestão de sal que é um 

dos principais fatores e se associa também a eventos cardiovasculares e renais; a ingestão de 

álcool que aumenta a Pressão Arterial de forma consistente; fatores socioeconômicos, 

genética e o sedentarismo. Com relação a este último elemento, dados da Pesquisa Nacional 

da Saúde (PNS) apontam que indivíduos insuficientemente ativos (adultos que não atingiram 

pelo menos 150 minutos semanais de atividade física considerando o lazer, o trabalho e o 

deslocamento) representaram 46,0% dos adultos que tem hipertensão arterial, sendo o 

percentual significantemente maior entre as mulheres (51,5%). Houve diferença entre os 

insuficientemente ativos entre faixas etárias, com destaque para idosos (62,7%) e para adultos 

sem instrução e com nível de escolaridade fundamental incompleto (50,6%) (MIELKE et al., 

2015).  

Sobre os riscos alimentares, as Diretrizes Brasileiras de Hipertensão Arterial nos 

mostram também que a ingestão elevada de sódio tem-se mostrado um fator de risco para a 

elevação da PA, e consequentemente, da maior prevalência de HA. Corroborando com este 

fato, a literatura científica mostra que a ingestão de sódio está associada a doenças 

cardiovasculares e acidente vascular encefálico, quando a ingestão média é superior a 2 g de 

sódio, o equivalente a 5 g de sal de cozinha. Cabe destacar, ainda, que o consumo excessivo 

de sódio é um dos principais fatores de risco modificáveis para a prevenção e o controle da 

hipertensão arterial e das doenças cardiovasculares (DCV) e que, em 2013, US$ 102 milhões 

dos gastos do SUS com hospitalizações foram atribuíveis ao consumo excessivo de sódio 

(ROCHITTE, 2010).  

Além desses fatores que foram mencionados, é importante destacar que algumas 

medicações, muitas vezes adquiridas sem prescrição médica, e drogas ilícitas têm potencial de 

promover elevação da pressão arterial ou dificultar seu controle. Entre eles, estão: os 



inibidores da monoaminaoxidase e os simpatomiméticos, como descongestionantes nasais 

(fenilefrina), antidepressivos tricíclicos (imipramina e outros), hormônios tireoidianos, 

contraceptivos orais, anti-inflamatórios não esteroides, carbexonolona e liquorice, 

glicocorticoides, ciclosporina, eritropoietina, drogas ilícitas (cocaína, cannabis sativa, e 

anfetamina) (PLAVNIK et al., 2002). 

O uso de medicamentos, hormônios ou outras substâncias exógenas, é causa 

relativamente comum e subestimada de agravamento ou mesmo indução da Hipertensão 

Arterial,  que pode ser frequentemente contornável ou reversível.  Sabemos que uma 

anamnese completa em qualquer diagnóstico é extremamente importante, e isso não se 

diferencia em relação a HA, em que a avaliação de todos os fármacos, drogas e suplementos 

em uso deve ser realizada. Os mecanismos hipertensores são bastante diversos, por vezes 

multifatoriais, como retenção de volume (glicocorticoides, cetoconazol, anticoncepcionais 

orais, terapia andrógena, anti-inflamatório não esteroide [AINE]), hiperatividade simpática 

(descongestionantes, anfetaminas, Inibidor da monoamina oxidase [IMAO], antidepressivos, 

outros medicamentos utilizados em psiquiatria e cocaína, inibidores de calcineurina) e 

hiperatividade do SRAA (imunossupressores) (FELIPE et al.,2008).  

           É boa prática clínica informar aos pacientes hipertensos quando os medicamentos 

associados podem resultar em piora do controle pressórico. A inibição da angiogênese por 

inibição do fator de crescimento vascular endotelial é uma estratégia antineoplásica em uso 

em variados contextos oncológicos. Apresenta como comum efeito colateral elevações de 

pressão arterial, inclusive agudamente. Os mecanismos envolvidos são: ativação do sistema 

da endotelina, disfunção endotelial e rarefação capilar (DAMICO, 2007).  

Do ponto de vista fisiológico, diversos mecanismos permeiam a hipertensão e suas 

complicações. O traço comum é a disfunção endotelial, caracterizada pelo desequilíbrio entre 

as propriedades de vasodilatação e propriedades vasoconstritoras do endotélio. Diferentes 

mecanismos endógenos atuam nesses dois processos dicotômicos, como os descritos na tabela 

de Yugar-Toledo e colaboradores, 2015,disposto abaixo: 

 



 

 

Focando na funcionalidade óxido nítrico (NO), um dos principais marcadores de 

funcionalidade endotelial, o desequilíbrio entre a produção de NO pela sintase endotelial 

(eNOS) ou a transformação do NO no radical livre peroxinitrito (NOO-) pode gerar uma 

baixa disponibilidade do óxido nítrico local. Como consequência, diminui-se sua ação 

vasodilatadora, desequilibrando a função endotelial. Além disso, a baixa disponibilidade local 

de NO aumenta o tono do músculo liso vascular, induz a proliferação de células musculares 

lisas da camada média e aumenta a permeabilidade do endotélio. Isso facilita a passagem das 

lipoproteínas de baixa densidade (LDL-c) para o espaço subendotelial, que parece ser o 

evento inicial no desenvolvimento da aterosclerose, condição de acúmulo de gordura e outros 

elementos na parede do endotélio. Dessa forma, a disfunção endotelial estaria na raiz de duas 

doenças crônicas que geralmente caminham juntas: a HA e a aterosclerose. Portanto, a 

identificação do grau de disfunção endotelial seria importante para a avaliação do curso 

clínico da HA e contribui para o entendimento da doença e de seus possíveis alvos 

terapêuticos.  

A nível bioquímico, a proteína C-reativa (PCR) ultrassensível parece ser o marcador 

mais adequado, e disponível clinicamente, para avaliar a disfunção endotelial é medido 

através do exame de sangue com o objetivo de avaliar a possibilidade de uma infecção ou 

inflamação. Porém, atualmente, a técnica mais utilizada em pesquisa clínica para a análise da 

função endotelial in vivo é a dilatação mediada pelo fluxo (DMF) medida na artéria braquial 

(STORCH et al., 2017). Esta técnica é um método não invasivo, que é feito com 

ultrassonografia e se correlaciona com a função endotelial das coronárias e prediz, de modo 



independente, a doença cardiovascular, além de refletir a biodisponibilidade do NO. A 

dilatação dependente do endotélio ocorre pelo relaxamento da artéria braquial em resposta ao 

aumento do estresse de cisalhamento e da liberação local de Óxido Nítrico. A opção por anti-

hipertensivos que aumentam a biodisponibilidade do NO e estatinas pode representar uma 

opção interessante para o manejo clínico, visando a melhoria ou preservação da função 

endotelial, tanto de pacientes assintomáticos quanto naqueles com doença arterial coronariana 

(DAC) estabelecida (PRÉCOMA et al., 2019). 

Além do NO produtos do metabolismo do ácido araquidônico gerados a partir do 

sistema de cicloxigenase também participam da função endotelial. Enquanto a prostaciclina 

parece ter papel marginal na manutenção do fluxo sanguíneo local em humanos, ela contribui 

para alguns papéis regulatórios do endotélio tanto em condições fisiológicas como no 

diabetes. Há evidências que mostram que um aumento no risco cardiovascular após a 

administração de inibidores seletivos COX-2, a estimulação dos receptores da prostaciclina 

leva a uma estimulação da proteína quinase (PKA) dependente de adenosina 3’5’ cíclico no 

músculo liso vascular, a PKA tem um efeito semelhante a proteína quinase dependente 

(PKG), podendo ativar canais de K+ sensíveis a ATP induzindo hiperpolarização e estimula a 

saída de Ca2+ do citosol inibindo a contração (CORTEZ et.al. 2011). 

 A atividade mediada pelo endotélio se estende à produção de fatores vasoconstritores, 

cujo efeito oposto participa não somente na regulação do fluxo sanguíneo local, mas também 

na estrutura e remodelamento arterial. A prostaglandina vasodilatadora é o principal 

metabólito endotelial derivado do ácido araquidônico gerado pela via da ciclooxigenase, em 

circunstâncias normais, o efeito vasoconstritor da prostaglandina é mascarado pelo efeito 

vasorelaxante da prostaciclina (DANTAS, et.al.2018). 

A endotelina 1, o mais potente peptídeo vasoativo produzido pelo endotélio, age como 

um homólogo natural na regulação da homeostase vascular, tanto nos vasos de maior calibre 

quanto na microcirculação, a vasodilatação é dependente da presença do endotélio vascular e 

mediada pela ativação dos receptores na célula endotelial. A sua ativação promove liberação 

de óxido nítrico  e prostaciclina além da despolarização da membrana plasmática, gerando 

assim, um aumento da concentração intracelular de Ca, contração vascular, liberação de 

fatores endoteliais, síntese de DNA e crescimento celular (FERREIRA,2016). 

 A angiotensina II é um peptídeo derivado da proteína precursora angiotensinogênio 

através da ação sequencial de várias enzimas. Entre as ações da angiotensina II podemos citar 

contração e proliferação de células do músculo liso vascular, aumento da contratilidade e 

indução de hipertrofia cardíaca, estimulação da secreção de aldosterona e liberação de 



vasopressina, aumento da descarga do sistema nervoso simpático, inibição da liberação de 

renina (FERREIRA,2016). 

Diante do exposto, é perceptível que muitos são os mecanismos envolvidos nos 

eventos dinâmicos de vasoconstrição e vasodilatação. Elementos ambientais e genéticos 

influenciam e têm impacto no desequilíbrio dessa dinâmica, sendo responsável pelo 

desenvolvimento da hipertensão arterial. Isso coloca a HA em uma posição de doença 

complexa e com diferentes focos de abordagens terapêuticas.  

 

 

DISCUSSÃO 

 

O oxido nítrico, cuja meia vida curta é uma das moléculas mais importantes 

sintetizadas pela célula endotelial. No endotélio vascular ocorre a liberação continuada de 

oxido nítrico e essa liberação tem função vasodilatadora. No cenário da HA, o óxido nítrico se 

destaca dos demais porque além de ter papel importante no equilíbrio da vasoconstrição e 

vasodilatação, favorece vários efeitos benéficos como ação antioxidante, anti-inflamatória, 

anticoagulante, inibe a adesão e migração de leucócitos, inibe a proliferação e migração das 

células musculares lisas e inibe a agregação plaquetária. Devido a esses vários benefícios 

fisiológicos, o oxido nítrico se apresenta como um grande potencial terapêutico na prevenção 

de doenças de maior prevalência, como a hipertensão arterial. De fato, a disfunção endotelial 

associado a hipertensão arterial pode ocorrer devido a vários fatores, mas a principal é a 

diminuição de oxido nítrico ou prostaciclina, devido a redução do fator de vasodilatação 

dependente do endotélio. Com a redução destes fatores ocorre o aumento de fatores contrateis 

como a endotelina 1 e a angiotensina II.  

 

CONCLUSÃO 

 

 

A hipertensão arterial tem um impacto muito significativo na saúde pública mundial e, no 

Brasil, contribui direta ou indiretamente para 50% das mortes por doenças cardiovasculares 

(DCV) (MALACHIAS et al., 2016). Ainda que vários elementos de funcionalidade endotelial, 

como endotelina 1, angiotensina II e a prostaciclina atuem no equilíbrio da função endotelial, 

o óxido nítrico continua sendo alvo determinante no estudo e terapia de HA. Diferentes 

aspectos colocam o óxido nítrico deste patamar, além de ter papel chave na vasodilatação 

apresenta outros pontos positivos na fisiologia celular como ação antioxidante, anti-

inflamatória anticoagulante e inibição de agregação plaquetária. Ainda que muito sobre a 



relação da função endotelial e a HA ainda está por ser discutido diante de novos 

experimentos, o presente trabalho contribui para maior entendimento da função endotelial e 

da doença e através desse conhecimento, promove melhor análise crítica de possíveis alvos 

terapêuticos.  
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