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INTRODUCAO

No Brasil, as doengas cardiovasculares sao responsaveis
por mais de 250.000 mortes por ano; a Hipertensao Arterial
Sistémica (HAS) participa de quase metade delas.' AHAS éuma
situacdo clinica de natureza multifatorial caracterizada por niveis
de Pressdo Arterial (PA) elevados. A doenca vascular renal por
Estenose Arterial Renal (EAR) ¢ uma importante causade HAS e
nefropatia isquémica, acometendo cerca de metade dos pacientes
com hipertenséo arterial secundaria, sendo também uma causa
comum e crescente da fase final da doenga renal.”

A hipertensdo arterial ¢ considerada a doenga mais
prevalente do mundo, acometendo cerca de 10% a 20% da
populagdo adulta e, aproximadamente, 50% da populacao a partir
da sétima década de vida.’ Estudos recentes mostram que, entre os
idosos, sua prevaléncia varia de 52% a 63%." Aproximadamente
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5% a 10% apresentam hipertensdo arterial secundaria, podendo
alcancar 50% em uma populagdo de hipertensos com quadro
clinico bem definido.’

Apesar dos inimeros avangos no tratamento da HAS,
apenas a minoria dos pacientes hipertensos apresentam niveis de
PA controlado.’ A prevaléncia da HAS aumenta com a idade,
multiplicando o risco de danos cardiovasculares, contribuindo
para o aumento da morbimortalidade™ e os custos sociais com
invalidez e absenteismo ao trabalho. O controle adequado dessa
situagdo, paradoxalmente, reduz os riscos individuais e 0s custos
sociais.’

Cerca de 90% a 95% de todos os casos de hipertensao sao
ditos “hipertensdo primaria”, também conhecida como
hipertensdo arterial essencial, que se apresenta sem uma causa
definida.”” Secundariamente temos a obesidade, envelhecimento,
diabetes melito, insuficiéncia renal crénica como importantes
fatores associados a dificuldade de controlara PA, '’ podendo fazer
parte desse grupo um conjunto de fatores de risco associado ao
metabolismo dos lipides.’

Doengas primarias das artérias renais geralmente
envolvem os troncos principais, enquanto doengas secundarias
sdo caracterizadas por doenca vascular intra-renal e de pequenos
vasos. As etiologias mais frequentes da obstru¢@o primaria das
artérias renais sdo a aterosclerdtica e a displasia fibromuscular
(DFM)'B,II

A EAR ¢ definida como um estreitamento do limen
arterial renal (Figura 1). A aterosclerose, que geralmente envolve
0 0stio e o ter¢o proximal da artéria renal, & responsavel por 90%
doscasosde EAR.”

A EAR também ¢é a causa mais comum de HAS
secundaria, respondendo por 5% de todos os casos, dado
relevante, uma vez que a HAS permanece como grande
problema de saude publica, com sequelas em varios 6rgaos e
sistemas, além de ser causa de morte,” sendo que em 2025
projeta-se que 29,2% dos individuos maiores de 18 anos serdo
hipertensos."*

Considerando o exposto ¢ o crescente interesse em
identificar métodos de prevengdo ou mesmo reversiveis de
HAS, disfuncéo renal e a reversdo da obstruc¢ao anatomica das
artérias renais, o presente trabalho apresenta como objetivo
retratar os aspectos clinicos e os mecanismos envolvidos no
desenvolvimento da EAR e, paralelamente, a progressdao dos
quadros da Hipertensdo Renovascular (HR) e HAS.
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Figura 1. Angiotomografia mostrando o estreitamento severo das
artérias renais

Fonte: Cardozo"

Obs.: figura em cores disponivel na versao on line desta revista (http://revistas.pucsp.br/rfcms).

DESENVOLVIMENTO

Para a composicao da presente revisao foi realizado um
levantamento bibliografico entre os meses de fevereiro a maio de
2013 nas bases de dados Medline, Scielo, Lilacs, Portal de
Periddicos da Coordenagdo de Aperfeigoamento de Pessoal de
Nivel Superior (CAPES) ¢ a busca de dados no Google
Académico de artigos cientificos publicados até 2013, utilizando
como descritores isolados ou em combinagao: estenose da artéria
renal, hipertensdo renovascular, hipertensdo arterial sistémica,
aterosclerose, sendo realizado adicionalmente a consulta de livros
académicos para complementagdo das informagdes sobre
fisiopatologia da EAR ¢ sua respectiva progressdo para um
quadrode HR e HAS.

Para selecao do material, efetuaram-se trés etapas. A
primeira foi caracterizada pela pesquisa do material utilizado
na revisao. A segunda compreendeu a leitura dos titulos e

resumos dos trabalhos, visando uma maior aproximacao e
conhecimento, sendo excluidos os que nao tivessem relagio e
relevancia com o tema. Apos essa selecdo, buscaram-se os
textos que se encontravam disponiveis na integra, sendo estes
inclusos narevisao (Figura 2).

Dos artigos selecionados e incluidos na pesquisa
constituiram ensaios clinicos, artigos originais, revisdes e
revisoes sistematicas. Como critérios de elegibilidade e inclusao
dos artigos, analisaram-se a procedéncia e indexagao das revistas,
estudos que apresentassem dados referentes a EAR ea HR e a
evolucdo do estabelecimento dos quadros da HAS preconizado
entre os anos de 1980 até o mais atual 2013. Na leitura e avaliagdo,
os artigos que apresentaram os critérios de elegibilidade foram
selecionados e incluidos na pesquisa por consenso.

Figura 2. Fluxograma relativo as etapas de sele¢do dos
artigos utilizados na pesquisa

Pesquisa nos bancos
de dados e bibliotecas

Leitura dos Titulos
e Resumos

Il

Relagdo com o tema e relevantes ao estudo? — Excluido

sim
Disponiveis na
integra

L &

I

Selecionado para a

pesquisa

ASPECTOS CLINICOS DA ESTENOSE DE
ARTERIA RENAL

Quando retratamos a obstrucdo primaria das artérias
renais, as etiologias mais frequentes observadas sdo a
aterosclerotica e a DFM." A aterosclerose ocorre em 70% desses
pacientes, sendo a DFM a segunda maior causa de doencas
oclusivas, encontrada entre 20%a 25%. "

Estima-se que, em 1999, nos Estados Unidos, 344 mil
pacientes tenham sido tratados por doenga renal terminal, e
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cerca de 67 mil outros tenham morrido por essa doenga, a qual
se associa uma taxa de mortalidade em trés anos de quase
50%, um prognoéstico comparavel ao do cancer de pulméao ou
dainsuficiéncia cardiaca congestiva classe Il ou IV."

Um estudo de Neves et al.,” 46,7% dos pacientes
portadores da EAR apresentavam a estenose em artéria
direita, 20% em artéria esquerda e 33,3% com lesdes bilateral.
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Com relagdo ao sitio das EARs, em 56,7% dos pacientes
se localizavam no ter¢o proximal e 43,3% em 6stio. Cercade 40%
dos pacientes apresentavam niveis aumentados de creatinina
sérica e 16,67% dos pacientes ja apresentavam insuficiéncia renal
cronica em tratamento conservador. Tumelero et al.” realizaram

um estudo com 1.656 pacientes, onde a presenca de EAR maior
ou igual a 50% do ltimen foi observada em 228, representando
13,8% dos pacientes, tendo ocorrido bilateralmente em 25 (1,5%)
(Figura 3). Observou- se estenose renal = 70% em 58 (3,5%)
pacientes e dez (0,6%) deles possuiam oclusdes arteriais totais.

Figura 3. Aortografia com estenose bilateral de artéria renal (setas)

o

Mais de um terco dos pacientes com EAR acima de 60%
tem concomitante diminui¢do do tamanho renal de 1 cm ou
mais,” entidade essa conhecida como nefropatia isquémica,
determinada pela obstrucao ao fluxo sanguineo renal, levando a
isquemia e disfungdo renal.” A taxa de sobrevida cumulativa em
dois anos para pacientes apos o diagndstico de EAR ¢é de 96%
para aqueles com estenose unilateral, 74% para os com estenose
bilateral e 47% naqueles com doenga bilateral com uma ou
ambas artérias renais ocluidas.”

Como consequéncia da EAR os pacientes podem
desenvolver a HR que, segundo a VI Diretrizes Brasileiras de
Hipertensdo,” ¢ definida como HAS.

Bonamigo™ e Papelbaum et al.” relatam a HR como
uma condigdo clinica secundaria a um estado de hipoperfusdo
renal, decorrente de um processo estenotico, considerado
critico na presenca de obstrugdo maior que 60% na luz da
artériarenal.

Na aterosclerose que causa a estenose, a placa
normalmente tem inicio na parede aortica e avanga para a artéria
renal.” Aterosclerose de artéria renal representa cerca de dois
tercos oumais dos pacientes com HR. Em contraste coma DFM, a
HR de origem aterosclerotica ocorre predominantemente em
homens acima de 45 anos, geralmente com fatores de risco para
doenca cardiovascular;' o Diabetes mellitus é uma associacio
comum em pacientes com aterosclerose da artéria renal.”

A placa de ateroma pode se estender ao longo de 2 cm
iniciais da artéria renal e tem a mesma evolucdo das placas
localizadas em outras por¢des. Pode assim: 1) Evoluir
lentamente com grau de estenose progressiva causando piora
da HAS; 2) Ulcerar-se e causar emboliza¢do com a
consequente piora da isquemia renal ou pode a placa ser sede
de um hematoma retro-plaquetario que determina rapido
aumento do grau de estenose, chegando a evoluir para a
oclusio arterial.”
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Fonte: Cirurgia endovascular'

Quanto mais intensa a estenose, maior a probabilidade
de comprometimento da fungao renal. A EAR entre 50% ¢ 70%
deve ser acompanhada pelo risco de progressdo da lesdo, de
atrofia renal e de oclusdo da artéria renal.” Cerca de 40% das
obstrugdes arteriais acima de 75% evoluem para obstrugao total
entre um e cinco anos.”’ A repercussio do grau de isquemia renal
ira depender do maior ou menor grau da circulagio colateral que
se estabelece, permitindo a manutengdo do parénquima renal
isquémico, mas viavel.”

Carnevale et al.”® descrevem dados anatomicos que
sugerem a presenca de estenose hemodinamicamente
significativa ao nivel da artéria renal:

a) Estenose = a 60% (medida visual) ao Doppler e entre
50% e 75% nas angiografias;

b) Estenose maior ou igual a 70% medida por ultrassom
intravascular;

c) Presencga de dilatagao pds-estenotica;

d) Presenca de circulagdo colateral;

e) Diminui¢@o do tamanho renal (6rgdo emrisco):

e.1) Maior comprimento renal abaixo de 8 a 11 cm ou
diferencas entre comprimentos dos dois rins, maior ou
iguala5cm;

¢.2) Diminui¢do documentada na extensdo renal = 1

cm entre atltima e a mais recente avaliagdo.

Na DFM, que ocorre em 20% a 30% dos casos de HR, ¢
diagnosticada com maior frequéncia nas mulheres na faixa de
30 - 40 anos, embora a doenga seja congénita. Sua evolucdo
parece ser mais benigna e sua caracteristica € envolver a por¢ao
média e distal da artéria renal.”

Dworkin”afirma que a fisiopatologia da HR ¢ variavel
dependendo do acometimento estenotico uni ou bilateral.
Nestes ocorre uma queda na perfusio renal, ocasionada pela
estenose que inibe a transmissdo da pressao sistémica para a
circulagio renal.”



A diminuigdo da pressao de perfusdo renal ativa o sistema
renina-angiotensina, levando a libera¢o de renina e producao da
angiotensina II"' (Figura 4), que por sua vez tem efeito direto na
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reduciio da excrecio de sodio,” aumento da atividade nervosa
simpatica, redug¢@o da concentragdo de prostaglandina intra-
renal e da produgdo do 6xido nitrico, causando HR.”

Figura 4. O Sistema Renina Angiotensina Aldosterona (SRAA)
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Arenina liberada pelas células justaglomerulares atua
no substrato angiotensinogénio formando decapeptideo
angiotensina I, sofrendo acdo da enzima conversora de
angiotensina (ECA) e outras proteases, sendo convertida nos
endotélios vasculares e/ou enzimas soltiveis do plasma no
octapeptideo angiotensina II, substincia ativa responsavel
pelos principais efeitos fisiologicos associados ao
SRAA.31,33,34

E preciso ressaltar que a presenga da estenose nio a
relaciona diretamente com a hipertensdo, uma vez que tanto se
observam casos de hipertensos de cunho renovascular sem
estenose como casos de pacientes com estenose maior que 60%
da luz, sem hipertensdo. A isquemia do rim ¢é considerada causa
de hipertensdo somente quando confirmada pela melhora ou
correcio depois da revascularizagdo.”

Harrison™ relatou que uma das complicagdes da EAR éa
nefropatia isquémica, que ocorre devido a presenca de doenga
oclusiva severa de artéria renal extra parenquimatosa, com
comprometimento de toda a massa renal, levando a um
inadequado fluxo plasmatico renal e insuficiéncia renal excretora.
A redugdo do fluxo plasmatico renal pode levar a um colapso
glomerular, necrose tubular, fibrose intersticial ¢ formago de
cicatriz.

Estudos recentes em pacientes com doenga coronariana
aterosclerotica apontam também a presenca de EAR como um
fator independente fortemente preditor de mortalidade. ™

A mortalidade dos pacientes hipertensos com EAR de
origem arterosclerética € alta, tanto pelo fato dos pacientes em
geral serem idosos, quanto pela concomitancia de
comorbidades macrovasculares extra-renais, principalmente as
doencas cardiacas. Tais fatos evidenciam que os individuos
com doenga aterosclerdtica estabelecida sao considerados de
alto risco cardiovascular e devem ser abordados de forma
intensiva, tratando todos os fatores de risco para que se possa
evitar danos posteriores ao paciente.'’

O tratamento da HR de origem aterosclerética visa a
mudar a histéria natural da doenga estenosante da artéria
renal, com objetivo de prevenir a extensao da lesdo renal até a
oclusdo com a perda da fun¢do renal, permitir um controle
mais facil da HAS ou mesmo a sua cura e, por fim, evitar a
evolucio da HR para a nefropatia isquémica.”
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A suspeita de HR deve ser feita quando existe um caso de
hipertensdo grave refratdria ao tratamento, hipertensao de
aparecimento antes dos 20 anos e depois dos 50 anos ou
hipertensdo associada a insuficiéncia renal.’ Podem ser realizados
inimeros exames para triagem ¢ depois para confirmar o
diagnostico, tais como: arteriografia renal, cintilografia renal
radioisotopica, coleta de renina periférica, Doppler das artérias
renais, ressonancia nuclear magnética vascular e outros.

Em 1964, a técnica cirurgica de dilatagdo transluminal
percutanea foi desenvolvida por Dotter e Judkins e, em seguida,
foi adicionada a essa técnica a utilizagdo de um cateter baldo
parao tratamento de EAR.”

Na terapia intervencionista trés sdo as possibilidades
terapéuticas na HR: medicamentosa, dilatagdo da EAR com
ou sem implante de stents no vaso acometido e abordagem
cirtirgica por revascularizagdo ou autotransplante.”’

A angioplastia/stent renal percutdnea em correcio de
lesdes ndo ostiais ou ostiais assume importancia na terapéutica,
sendo esta descrita em trabalhos recentes, principalmente em
rins Gnicos,™” porém Praxedes’ ¢ Safian e Textor” relatam
que ndo esta estabelecida a utilizagdo do stent em todos os
casos de EAR de etiologia aterosclerotica, sendo indicada em
lesdes de ostio de artériarenal.

Bonelli et al” descrevem que os resultados da
angioplastia de artéria renal com baldo na HR de origem
aterosclerdtica ndo foram tao satisfatorios quanto os observados
na DFM. Entretanto, a intervengdo com o uso do stent
mostrou-se muito superior em relagdo ao uso do baldo como
terapéutica tinica.’

Peixoto et al" relatam que nos tltimos 13 anos, os
procedimentos percutdneos de artéria renal tiveram melhora da
taxa de sucesso técnico devido principalmente ao advento do
stent. A angioplastia com uso de baldo na EAR por DFM mostrou-
se um tratamento seguro ¢ eficaz para reduzir a pressdo arterial,
ocorrendo 0 mesmo na angioplastia com a possibilidade do
implante de stent na HR de etiologia aterosclerética, sendo que os
pacientes submetidos a angioplastia de artéria renal apresentaram
boa evolucao hospitalar com resposta satisfatoria da pressao
arterial.

Os melhores resultados cirurgicos sdao obtidos em
pacientes com doenga renal isolada e considerados piores em
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pacientes com aterosclerose difusa. E mais recomendavel a
realizag@o de cirurgia em pacientes jovens nos quais a HA
ainda ndo provocou mudangas irreversiveis no leito vascular,
comparando-se com pacientes mais idosos. Apesar disso, €
indicado tratamento cirtrgico nesses pacientes para preservar
afuncio renal e obter possivel melhorada HA.”

CONSIDERACOES FINAIS

A hipertensdo arterial continua sendo uma das mais
importantes morbidades nos pacientes adultos, estando direta
ou indiretamente relacionada a principal causa de morte em
nosso Pais. Quando as artérias renais sofrem estenoses, os rins
deixam de executar suas fun¢des de forma eficiente. Muitas
vezes, uma compensagdo clinica ocorre e os pacientes ndo
apresentam nenhum sintoma. No entanto, em pacientes que
nao apresentam essa compensacao, a EAR pode estar associada
a hipertensao arterial severa de dificil controle clinico, como a
hipertensdo renovascular e/ou a perda da fun¢do renal por
diminuicdo do fluxo sanguineo - nefropatia isquémica.

Nos ultimos 25 anos, houve grande aumento no
reconhecimento e tratamento da EAR, embora esta condi¢do
ainda seja frequentemente subdiagnosticada e subindicada para
o tratamento definitivo com a revascularizagdo. Embora a
aterosclerose seja o agente mais frequente da obstrugdo
primaria das artérias renais, agentes etiologicos agindo em
associacao tém sido tema de inumeras investigagdes cientificas.

A linha de pesquisa referente & EAR ¢ relativamente
recente no Brasil e precisa se desenvolver com rapidez para
permitir estratégias de saude publica adequadas as caracteristicas
da populagdo. O sistema de satide tera de enfrentar uma crescente
demanda por procedimentos diagnosticos e terapéuticos das
doencas cronicas ndo transmissiveis, principalmente das
cardiovasculares.

O diagnéstico precoce e correto diminui a progressao
da doencga e melhora a qualidade de vida dos pacientes pela
possibilidade de reverter a hipertensdo arterial sistémica
através de tratamentos medicamentosos ou procedimentos
cirargicos corretamente aplicados.
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