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NEFROPATIA ISQUEMICA

ISCHEMIC NEPHROPATHY

César Amaury Ribeiro da Costa', Roberto Herz Berdichevski?

RESUMO

O presente artigo aborda a nefropatia isquémica — entidade cada vez mais reconhecida como
causa importante de insuficiéncia renal cronica, principalmente em populagcdes com alto risco
cardiovascular — e atualiza conhecimentos sobre epidemiologia, etiologia, fisiopatologia, manifestactes
clinicas e tratamento da referida entidade. Uma abordagem sistematica do assunto é proposta.

Unitermos: Nefropatia isquémica, estenose de artéria renal, insuficiéncia renal crénica,

aterosclerose, hipertensao renovascular.

ABSTRACT

The present article is a review about ischemic nephropathy, a clinical entity that has gained
recognition as a major cause of chronic renal failure, mainly in populations at higher cardiovascular
risk. The literature about the epidemiology, etiology, pathophysiology, clinical manifestations and
treatment aspects of this disease are revised and a systematic approach to it is proposed.

Keywords: Ischemic nephropathy, renal artery stenosis, chronic renal failure,

atherosclerosis, renovascular hypertension.
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DEFINICAO

Trata-se de uma entidade mérbida controversa, cuja
definigfo genérica é: perda de fungao e/ou de parénquima
em decorréncia de lesées obstrutivas do tronco e/ou dos
ramos principais das artérias renais, que resultem em
reducio de 70% ou mais da luz vascular (estenoses de-
nominadas criticas ou significativas).

H4 mais de 50 anos, as lesdes estenosantes das
artérias renais (LEAR) vém sendo diagnosticadas e tra-
tadas como causa de hipertensio renovascular (HRV),
uma forma de hipertensio secundria, potencialmente
“curdvel”. Somente nas tltimas duas ou trés décadas é
que seu papel, como causa da disfuncéo excretora cha-
mada nefropatia isquémica (NI), comegou a ser perce-

bido e valorizado (1-4).

ETIOLOGIA

A principal causa de NI é doenca aterosclerética
da artéria renal (DAAR); raramente € vista em associa-
¢do com displasias fibromusculares (DFM) ou outras
vasculopatias (5-7).

FISIOPATOLOGIA

Modelos experimentais (do tipo LEAR progressi-
vas provocadas por stents irritantes, necrose tubular
aguda e rim remanescente 5/6), especialmente em por-
cos e ratos, tém permitido uma melhor compreensao da
génese das nefropatias progressivas em geral e da NI em
particular (1,8).
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A figura 1 expde as etapas fundamentais da
fisiopatologia da NI, de acordo com os conhecimen-
tos atuais. De modo sumério, pode-se dizer que o
que ocorre ap6s a redugio do fluxo sangiiineo renal
e da taxa de filtragdo glomerular, ndo compensados
pelos mecanismos de auto-regulacio, é lesdo/
disfungéo de células endoteliais, mesangiais epiteliais
e tubulares. Se o processo for progressivo, apds as
etapas intermedidrias expostas na figura 1, ocorrera
fibrose glomerular e tubulointersticial, bem como in-
suficiéncia renal. Nesse contexto, a microvasculatura
desempenha papel primordial, de acordo com um
nimero crescente de evidéncias (8). Sabemos que a
pressao parcial de O,, em condigdes fisiolégicas, é
de 50 mmHg na zona cortical e de 10-20 mmHg na
medular, e que existem mecanismos reguladores do
fluxo sangiiineo medular, que incluem
vasodilatadores (6xido nitrico, prostaglandina E,
adenosina, dopamina, etc.) e vasoconstritores
(angiotensina II, endotelina, vasopressina, etc.); os
primeiros tendem a aumentar a pressido parcial de

O, medular, e os segundos, a diminui-la. Em condi-
¢bes patolégicas, podemos acrescentar aos
vasoconstritores anfotericina B, antiinflamatérios
ndo-esterdides, contrastes radioldgicos, mioglobina
e hipertrofia renal. Sabe-se, adicionalmente, que
existem substincias chamadas de pré-angiogénicas
(fatores de crescimento, citocinas e outras), que fa-
vorecem a microvasculatura, e outras, denominadas
antiangiogénicas (angiostatina, endostatina
etrobospondina), que a destroem; o confronto entre
elas, no decurso do processo isquémico, pode resul-
tar em equilibrio ou em predominio de uma ou de
outra. Se houver predominancia das
antiangiogénicas, havera perda progressiva da
microvasculatura renal. Um aspecto animador das
pesquisas, nessa drea, é que existem evidéncias que
sugerem que o uso de fatores que estimulem a
angiogénese ou que bloqueiem a antiangiogénese
pode lentificar ou estabilizar a progressdo das
nefropatias, independentemente de suas agdes so-
bre a pressdo arterial e/ou proteintria (9).

ESTENOSE CRITICA DAARTERIA RENAL

ISQUEMIA RENAL =—————p RENINA — HAS
(recorrente ou persistente)

J

REDUCAO DA TAXA DE FILTRAGCAO GLOMERULAR

J

—> NI

ATIVACAO DOS MECANISMOS DE AUTO-REGULAGAO

J

LESOES/DISFUNCOES NAS CELULAS DO NEFRONIO

J

ALTERACOES PRO-PROLIFERATIVAS E PRO-INFLAMATORIAS

J

APOPTOSE PROGRESSIVA, REDUGAO DA PROLIFERAGAO CELULAR, FIBROGENESE

4

FIBROSE GLOMERULAR E TUBULOINTERSTICIAL

Figura 1. Fisiopatologia da nefropatia isquémica.

HAS = hipertensao arterial sistémica; IR = insuficiéncia renal; NI = nefropatia isquémica.
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No homem, as vias pelas quais a NI induz lesdes/
disfungdes no tecido renal nio estdo totalmente
esclarecidas; supde-se que sejam semelhantes as encon-
tradas em modelos experimentais, no que se refere a fibrose
e insuficiéncia renal na etapa evolutiva final. A analise
da histéria natural dos casos de LEAR secundérios a
aterosclerose (AT) e DFM, no entanto, revela que os tl-
timos evoluem com menor freqiiéncia para insuficiéncia
renal que os primeiros. Tal fato talvez possa ser explicado
pela auséncia, nos jovens, de fatores de risco
cardiovascular e comorbidades comuns nos idosos; nes-
tes, a NI é multifatorial (1,7). Em animais de laboratério
(porcos), a associacio de LEAR e hipercolesterolemia tem
efeito deletério na estrutura e fungiio dos nefronios (9).

Em termos fisiopatolégicos, um fato adicional me-
rece consideracdo: em casos com HRV, a redugio das
cifras tensionais induz hipoperfusdo no segmento distal
a estenose e ativagio dos mecanismos de auto-regulagio
do fluxo sangiiineo renal e na taxa de filtragio glomerular,
o que pode resultar em hipertensio refrataria ou acele-
rada/maligna.

EPIDEMIOLOGIA

A epidemiologia da DAAR é bem menos conhe-
cida que a das doengas aterosclerdticas das corondrias,
carétidas ou artérias periféricas. Sua prevaléncia nfo esta
ainda bem estabelecida, em fung¢io de vérios fatores: o
conceito de NI € recente e, por isso, nio amplamente
conhecido; nefropatias altamente prevalentes, como as
decorrentes de diabetes melito e hipertensio arterial
sistémica, obscurecem seu diagndstico; o mesmo ocorre
em pacientes com insuficiéncia renal de qualquer
etiologia, nos quais as multiplas manifestagdes urémicas,
somadas as comorbidades, influem no subdiagnéstico de
NI E mais prevalente em homens com mais de 50 anos,
nos diabéticos, dislipidémicos, obesos e tabagistas.

A prevaléncia de doencas renovasculares, na po-
pulagio geral americana com mais de 65 anos de idade,
¢ de 6,8% (10) e, nos submetidos 4 angiografia
coronariana, de 18-24% (11). Em pacientes com insufi-
ciéncia renal cronica, lesdes de LEAR tém sido detecta-
das em 3,2% dos com menos de 60 anos e em 25% dos
com mais de 70 anos (12). Acredita-se que até 15% dos
casos de insuficiéncia renal cronica, com indicagio de
dialise, tenham NI como diagnéstico principal (6).

Nio existem estudos pediatricos sobre NI, embo-
ra se estime em 3-5% a prevaléncia de HRV nesse gru-
po etario; as etiologias predominantes sdo
neurofibromatose e DFM (13).

Como regra geral, pode-se dizer que, quanto mais
extensas e graves forem as lesdes AT e os fatores de ris-

co cardiovascular presentes em um paciente, tanto mai-
ores as chances de ocorréncia de DAAR; outra observa-
¢Ao epidemioldgica relevante, nesses casos, € a de que o
indice de mortalidade estd mais relacionado com infarto
miocardico, acidente vascular cerebral ou insuficiéncia
cardfaca e menos com insuficiéncia renal.

MANIFESTACOES CLINICAS

As LEAR podem apresentat-se, sob o ponto de
vista clinico, das seguintes maneiras: assintomaticas
(chamadas de incidentais), como NI, HRV e/ou episé-
dios recorrentes de edema agudo de pulmio (EAP) em
flash, de resolugio rapida e, por vezes, associados a angi-
na instavel (também conhecidos como “sindrome de
perturbagio cardiaca”) (14). E relevante que se acentue
que as formas sintométicas mencionadas ndo sio mutu-
amente exclusivas; ao contrério, elas freqiientemente
coexistem. A tabela 1 sumariza as manifestagdes clini-
cas mais usuais das LEAR sintomaticas.

DIAGNOSTICO

Embora tenham ocorrido, ultimamente, avangos
técnicos importantes, a arteriografia convencional por
cateter permanece como padrio-ouro para comprova-
Ao anatdmica da existéncia de LEAR. E importante
assinalar, no entanto, que ela nio é totalmente isenta
de riscos: pode causar alergias, nefrotoxicidade e doen-
¢a renal ateroembolica. Por isso, seu uso deve ser seleti-
vo. A ultra-sonografia tem a vantagem de ser nio-
invasiva, de baixo custo e amplamente disponivel, mas
a interpretacio dos seus resultados é muito subjetiva. A
angiotomografia computadorizada helicoidal (angioTC)
fornece boas imagens tridimensionais dos grandes vasos
renais, inclusive dos venosos, porém o contraste usado
pode acarretar manifestagdes alérgicas e nefrotoxicidade.
A angiorressonincia magnética (angioRM) fornece ima-
gens de boa qualidade, usa contraste nio-nefrotéxico
(gadolinio) e ¢ 1til em casos com insuficiéncia renal;
suas limitagdes sdo o alto custo e a md definigdo dos
vasos de menor calibre.

A DAAR ocorre mais freqiientemente no 1/3
proximal do tronco ou no Gstio; nesse caso, em geral, é
uma extensdo de lesdes adrticas. Vasbinder et al. (15)
relataram recentemente sua experiéncia com angioTC
e angioRM no diagnéstico de 356 casos de LEAR. Che-
garam 2 conclusio que os dois métodos tém suas limita-
¢Oes e que, em certas circunstancias, nfo sio capazes de
excluir LEAR. Tal fato ocorre mais em casos de DFM
do que de DAAR, pois as lesdes da primeira sio mais
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Tabela 1. Lesdes obstrutivas sintomaticas das artérias renais — manifestagdes
clinicas usuais (em negrito, as mais freqliientes na NI)

1. Sopro sistolico/diastolico epigdstrico, subcostal ou de flanco

2. HAS acelerada ou maligna

3. Rim pequeno unilateral, evidenciado por qualquer método de imagem
4. HAS iniciada antes dos 30 anos ou apos os 60 anos

5. Aparecimento ou piora subitos de HAS, em qualquer idade

6. HAS associada a perda inexplicavel de funcio renal

7. Piora subita da funcéo renal em paciente hipertenso
8. HAS refratéria a tratamento adequado, com pelo menos trés anti-hipertensivos convencionais

9. HAS com excelente resposta aos [IECA ou ARA-2

10. Piora da funcio renal apds uso de IECA ou ARA-2

11. HAS associada a doenca arterial oclusiva extensa (coronaria, cerebral ou perifé rica)

12. Hipertenso sem historia familiar de HAS
13. Insuficiéncia renal sem etiologia conhecida
14. Hipocalemia sem causa conhecida

15. Episodios recorrentes de edema agudo de pulmao em flash (“sindrome de perturbacio cardiaca”)

ARA-2 = antagonista do receptor da angiotensina; HAS = hipertensdo arterial sistémica; IECA =
inibidor da enzima conversora da angiotensina; NI = nefropatia isquémica.

comuns nos segmentos médio e distal do tronco da arté-
ria renal (AR), e as da segunda, no éstio e segmento
proximal, 4reas onde sdo obtidas as melhores imagens.
Mencionam, como fatores limitantes adicionais: expe-
riéncia do radiologista, problemas técnicos na obtencio
das imagens, baixa prevaléncia das lesdes e o efeito da
escolha do grau de estenose a ser considerado como cri-
tico ou significativo.

Dentre os vérios testes propostos para o estabele-
cimento da importancia funcional de uma LEAR (ati-
vidade plasmética da renina em veias renais com ou sem
estfimulo com captopril, urografia excretéria de seqiién-
cia rapida, renograma isotépico com ou sem captopril,
ultra-sonografia com Doppler, angioTC e angioRM), os
nio-invasivos ultra-sonografia com Doppler e renograma
isotdpico (com Tc-DTPA ou Mag3) com teste de
captopril sdo os que tém apresentado maior
especificidade e sensibilidade. Atualmente, o primeiro é
o preferido, tendo em vista as limitagdes do renograma
isotépico em casos de insuficiéncia renal com
creatininemia acima de 2-3 mg%, em LEAR bilaterais e
em rim Gnico funcionante; adicionalmente, fornece
medidas acuradas dos fluxos arteriais e da resisténcia
intra-renal aos mesmos (indice de resisténcia), o que o
torna importante para avaliacoes seriadas (16).

TRATAMENTO

No planejamento do esquema terapéutico para
casos de NI, deve-se ter em mente alguns fatos rele-
vantes:

- A aterosclerose é uma doenga cuja histéria na-
tural depende de muiiltiplos e complexos fatores; é pro-
gressiva, tanto em nivel renal quanto sistémico: 49%
das LEAR superiores a 60% apresentam progressio (17).
Para Zierler et al. (18), a taxa média anual de progres-
sao é de 7%. Nos casos com HRYV, o controle das cifras
tensionais nio impede a progressdo das lesdes, o que
ocorre em 45-60% dos casos, num periodo de 4 a 7 anos
(19).

- E fundamental que se tenha uma visio integral
do paciente, ou seja, dos danos vasculares nos orgios-
alvo e dos fatores de risco e comorbidades associados.
Em outras palavras, o tratamento deve ser individuali-
zado, embora se apdie em principios gerais absolutamente
idénticos aos sugeridos, por exemplo, para cardiopatia
isquémica, amplamente divulgados e conhecidos.

- Praticamente inexistem ensaios terapéuticos
multicéntricos, prospectivos e randomizados bem
estruturados; tal fato impede que se tenha uma lingua-
gem comum e que, com base em evidéncias confidveis,
possa-se formular critérios de inclusdo ou exclusio de
pacientes, nas varias formas disponiveis de tratamento.
Esforcos importantes de padronizagio de métodos de
estudo estio presentemente em curso, estimulados por
véarias entidades e pesquisadores (20). Adicionalmente,
ensaios clinicos bem estruturados e amplos estdo sendo
executados, como o UK Medical Research Council’s As-
tral Trial, o Coral Trial e o Star Trial, entre outros. A
estes, pode-se acrescentar os seguintes: Rave, MRI, Resist
e AspireZ.

- Sucesso técnico, avaliado, via de regra, em curto
prazo, por cardiologistas e radiologistas intervencionistas
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ou por cirurgides vasculares, nio ¢ sindnimo de sucesso
clinico, avaliado a médio e longo prazo por nefrologistas
e internistas.

- Nio estd ainda estabelecido o nivel ideal de re-
ducdo das cifras tensionais, por meio de formacos, em
portadores de NI; considera-se, na pratica, 130 x 80
mmHg como nivel satisfatério.

- Pelas razdes acima expostas, antes do estabele-
cimento de um esquema definitivo de tratamento para
o portador de LEAR, é importante que se monitore,
por algum tempo, ndo somente o seu estado geral e sua
pressdo arterial, mas também sua fungio renal e o grau
de sua lesdo renovascular; se as duas permanecerem
estdveis, e se o controle das cifras tensionais for
satisfatério, um tratamento conservador pode ser pro-
gramado. Em termos praticos, considera-se piora fun-
cional um aumento de 0,2 mg% ou mais na taxa de
creatininemia, num periodo de 2-3 meses (18), ou au-
mento de 20% em igual perfiodo na taxa de
creatininemia (19). Outro dado que pode ser ttil no
planejamento terapéutico é o fornecido pelo eco-
Doppler: casos nos quais o indice de resisténcia é su-
perior a 80, os métodos de revascularizagdo, como re-
gra, nio melhoram a fungio renal (16); 0o mesmo ocor-
re naqueles com creatininemia superior a 3,0 mg% (1).

- A terapéutica da NI inclui, lato sensu, o trata-
mento dos fatores de risco vascular (em especial, hiper-
tensio arterial, diabetes, dislipidemias, tabagismo, obe-
sidade, etc.), dos danos em orgdos-alvo e das
comorbidades e o uso de fArmacos anti-hipertensivos;
estes tém a vantagem de reduzir as cifras tensionais e a
desvantagem de agravar a isquemia renal pds-estenose,
especialmente se administrados no periodo em que os
mecanismos de auto-regulagio tenham atingido seu li-
mite de acdo compensatdria. Sensu stricto, 0s processos
de revascularizagio constituem sua terapéutica bésica:
angioplastia transluminal percutdnea (ATP), com ou
sem stent, e cirurgia, incluindo endarterectomia,
ressecgio da estenose e reanastomose, by-pass aorto-re-
nal, espleno-renal, hepato-renal, epigastroduodenal-re-

nal, mesentérico superior renal e ilfaco-renal, além de
nefrectomia parcial ou total.

Um nidmero incalculével de estudos publicados, a
maioria usando metodologia criticdvel, tem apresenta-
do resultados heterogéneos e contraditérios: alguns
mostram estabilizagio ou melhora da fungio renal em
até 70% dos casos, inclusive em alguns que ja estavam
em didlise; outros constatam melhora da fungio renal
em 26% dos pacientes, estabilizagdo em 48% e piora nos
26% restantes (6). Os resultados sdo inferiores aos obti-
dos no tratamento da HRV com inibidores da enzima
de conversdo da angiotensina (IECA) ou antagonistas
dos receptores da angiotensina 2 (ARA-2), nos quais se
obtém controle das cifras tensionais em 82-96% dos ca-
sos (1).

Uder & Humke (21) fizeram uma analise de re-
sultados terapéuticos de alguns estudos e chegaram as
seguintes conclusdes: num grupo de publicacées, usan-
do material retrospectivo e heterogéneo, o uso de ATP
com/sem stent foi comparado com tratamento conser-
vador ou cirurgia; foi constatado que a revascularizagio
nao teve efeito sobre a creatininemia. No entanto, nou-
tro grupo, com material semelhante, houve redugio da
creatininemia em aproximadamente 39% dos casos; em
48%, ficou estavel e piorou nos restantes. Em suma, con-
cluem que n#o estio ainda bem estabelecidos critérios
que permitam, com seguranga, selecionar os melhores
candidatos para os tratamentos conservador e
revascularizagio.

Em termos préiticos e para um planejamento
terapéutico coerente com os conhecimentos atuais sobre NI,
defendemos o ponto de vista de que é necessario dividir o
grupo heterogéneo dos portadores de LEAR em subgrupos
homogéneos (listados na tabela 2) e, numa etapa seguinte,
identificar os de alto risco (listados na tabela 3).

Subgrupo 0 - Incidental/assintomatico

Inclui casos com reducdes leves ou moderadas da
luz vascular, descobertos por acaso e assintoméaticos sob

Tabela 2. Lesoes estenosantes da artéria renal devido a aterosclerose

Subgrupo 0 Incidentais/assintomaticas

Subgrupo 1 Unilaterais, nio-ostiais e ostiais

Subgrupo 2 Em rim unico funcionante
Subgrupo 3 Bilaterais
Subgrupo 4 Uni ou bilaterais, associadas a insuficiéncia renal

Subgrupo 5

Uni ou bilaterais, com/sem insuficiéncia renal, associadas a vasculopatia coronariana, cerebral ou

periférica grave e/ou outras comorbidades relevantes

Subgrupo 6

Associadas a episodios recorrentes de edema agudo de pulmao em flash
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o ponto de vista nefrolégico. Estenoses incidentais tém
sido relatadas em 18-24% dos pacientes com mais de 65
anos de idade, submetidos & angiografia coronariana
(11). ATP esta formalmente contra-indicada em tais
casos, embora este nio seja o entendimento de alguns
cardiologistas e radiologistas. Devem ser reavaliados
periodicamente.

Subgrupo 1 - Lesoes unilaterais, ostiais e
nao-ostiais

Neste subgrupo, aconselha-se, inicialmente, o tra-
tamento conservador e monitorizagio da fungio renal;
se houver perda funcional (e/ou hipertensio arterial de
dificil controle), a opgio para as estenoses néo ostiais é
ATD, cujo sucesso técnico chega a 74-94%; nos
insucessos, stents podem ser tentados (21). Uma con-
duta alternativa proposta é a de colocagio precoce do
stent. Se tudo fracassar, a viabilidade de revascularizagio
cirdrgica pode ser considerada.

Nas estenoses ostiais, ATP isolada resulta em su-
cesso técnico em apenas 20% dos casos; nos demais, h
necessidade de colocagio de stent (21); nestes, num
periodo de 6 a 12 meses, ocorrem reestenoses em 20%,
tanto mais freqiientes quanto menor for o didmetro dos
stents (21).

Subgrupo 2 - Lesdes em rim tinico
funcionante

Condutas semelhantes as sugeridas para o
subgrupo 1 podem ser aqui aplicadas.

Shannon et al. (22) relataram 21 casos de porta-
dores de DAAR e rim solitdrio funcionante com
creatininemia média de 1,8 mg% (quatro em tratamen-
to dialitico), observados por um periodo médio de 15
meses. Conclufram que a colocacio de stent trouxe be-

neficios a 70% deles, com melhora de funcéo renal em
43% (nove casos) e estabilizagio funcional em 29% (seis
casos). Acham o procedimento relativamente seguro
para esse subgrupo de pacientes. Qualquer que seja a
conduta escolhida, nunca se deve desconsiderar o fato
de que os pacientes desse subgrupo sio de alto risco,
tanto pela progressao das lesoes de aterosclerose quan-
to pelas eventuais complicagdes dos procedimentos de
revascularizacio.

Subgrupo 3 - Lesées bilaterais

Inclui pacientes de alto risco, com mau progndsti-
co e que, via de regra, pioram com o uso de IECA e
ARA-2. Freqiientemente, apresentam quadro clinico de
episodios recorrentes de EAP. Revascularizagio, quan-
do possivel, é a Gnica solugio terapéutica, preferencial-
mente com ATP + stent.

Subgrupo 4 - Lesées uni ou bilaterais
associadas a insuficiéncia renal progressiva

Os resultados terapéuticos neste subgrupo, tam-

ém chamado de “renovascular azotémico”, sao con-
b hamado de “ 1 t ”

troversos (23). Nele, existem duas populagdes distintas:

A) Pacientes com creatininemia abaixo de 3,0
mg%.

Losito et al. (24) avaliaram 195 pacientes com
LEAR, uni ou bilaterais, com reducéo da luz vascular
de 73,5 = 17,5%, idade de 65,6 = 11,2 anos e
creatininemia de 1,7 + 1,22 mg%, 54 tratados conset-
vadoramente e 136 revascularizados; apds periodo de
observagio de 54,4 + 40 meses, concluiram que sdo
casos com mau progndstico, e que revascularizagio ndo
apresenta vantagens quando comparada com tratamen-
to conservador, em termos de mortalidade e funcéo

Tabela 3. LesGes estenosantes da artéria renal — situagdes clinicas de alto risco

. Estenoses em rim tnico funcionante
. Estenoses bilaterais
. Estenoses ostiais

O~ O Ut B W —

. Estenoses com reducio da luz vascular superior a 70-80%

. Estenoses associadas a perda progressiva da funcio renal, com ou sem IECA ou ARA-2

. Estenoses associadas a hipertensio refrataria/acelerada/maligna

. Estenoses associadas a surtos recorrentes de edema agudo de pulmio ou insuficiéncia cardiaca refrataria
. Estenoses devido a aneurismas de aorta abdominal

ARA-2 = antagonistas dos receptores da angiotensina 2; IECA = inibidores da enzima de conversdo da

angiotensind.
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renal esgotada. Coen et al. (25) relataram 27 casos de
LEAR unilaterais, com idade de 67,33 = 6,8 anos,
creatininemia de 2,15 * 0,9 mg%, submetidos a stenting,
e que foram comparados com grupo-controle de 70 =
6,1 anos, creatininemia de 1,99 + 0,7 mg%, ambos os
grupos observados durante 1 ano. Conclufram que
revascularizagdo com stent produz estabilizagio ou
melhora na fungio do rim com artéria estenosada e
piora no contralateral.

Van Jaarsveld et al. (26) relataram estudo no qual
106 pacientes com HRV por DAAR, estenose superior
a 50% e creatininemia de 2,3 mg% ou menor foram tra-
tados com farmacos e ATP e controlados aos 3 e 12
meses de tratamento; conclufram que ATP tem peque-
na vantagem sobre o tratamento farmacolégico.

B) Pacientes com creatininemia acima de 3,0 mg%.

Korsakas et al. (27), estudando casos de insufi-
ciéncia renal cronica, nos quais foram feitas ATP por
LEAR, concluiram que, se o procedimento ¢ feito nos
pacientes com perda progressiva e recente de funcio
renal, os resultados sdo melhores que os obtidos nos
pacientes j4 com indicagio de dialise. Uder & Humke
(21) referem estudos prospectivos em pacientes com
insuficiéncia renal, durante periodos longos, antes e
apos a colocagio de stent: em 80-100% deles, a pro-
gressdo do déficit funcional continuou, porém numa
velocidade menor, o que possibilitou retardar o inicio
de dislise; em 20% dos casos, no entanto, houve pio-
ra da funcéo renal. Blum et al. (28) relataram os re-
sultados de colocagio de protese endovascular em 20
pacientes com estenoses ostiais e com insuficiéncia
renal leve ou moderada, nos quais a ATP resultou em
insucesso; apés um periodo de observacio de 27 me-
ses, verificaram que ndo houve melhora da fungio
renal.

Subgrupo 5 - Lesées uni ou bilaterais
associadas a vasculopatias extra-renais e/ou
outras comorbidades relevantes

Os pacientes deste subgrupo néo sio, por princi-
pio, candidatos a revascularizagio e devem apenas re-
ceber tratamento conservador. Existe uma parcela que
merece consideracio especial: pacientes portadores de
aneurisma da aorta abdominal (AAA). Os AAA podem
incluir as AR ou situar-se acima ou abaixo delas; em
ambos 0s casos, o tratamento cirirgico pode ser neces-
sério (perda de fungio renal, aneurismas com mais de 6
cm de didmetro, compressdes, etc.), porém sio casos de
alto risco, com indices de complicagdes e mortalidade
muito elevados (29).

Subgrupo 6 - Lesoes associadas a episddios
recorrentes de edema agudo de pulmao em
flash e/ou insuficiéncia cardiaca congestiva

Para a identificagfio de pacientes do subgrupo 6, a
histéria clinica é fundamental. Nao existe, para eles, um
tratamento preferencial estabelecido, pois faltam evidén-
cias derivadas de ensaios clinicos bem estruturados. Para
alguns, a indicagio de ATP ¢ absoluta (23). de Silva et
al. (14) ponderam que revascularizagio pode ser usada,
nio como terapia preferencial, mas como tltimo recur-
so; referem que um tergo dos pacientes com insuficién-
cia cardfaca tem doenca renovascular significativa, e que
este fato piora o prognéstico dos mesmos; por fim, acham
que o UK Medical Research Council’s Astral Trial, cor-
rentemente sendo executado e que inclui uma coorte
de pacientes com LEAR e insuficiéncia cardiaca, trari
alguma luz nessa 4rea de incertezas (30).

A revascularizagio cirtrgica é reservada para casos
nos quais a ATP fracassa ou naqueles com necessidade de
reconstrugio infra-renal aorto-ilfaca. Nefrectomia pode ser
uma opgio em casos selecionados (como, por exemplo,
portadores de hipertensio arterial de dificil controle, asso-
ciada a rim atréfico hiperprodutor de renina). Kane et al.
(31) relataram sua experiéncia com 74 casos de doenga
renovascular avancada (28-49% associados a DAARY), nos
quais foi realizada nefrectomia, e conclufram que, naque-
les cuja lesdo arterial resulta em rim atréfico com fungio
reduzida, associada a hipertensio refratéria, a nefrectomia
pode resultar em melhora do controle das cifras tensionais,
sem perda ulterior da fungfo renal.

A elaboragio de um algoritmo capaz de abranger
a heterogeneidade das LEAR e permitir uma conduta
clinico-terapéutica adequada, vem sendo um desafio
ainda néo totalmente superado: todos os algoritmos dis-
poniveis apresentam pontos que podem ser criticados
(32). O que usamos atualmente encontra-se exposto na
figura 2.

Em suma, mesmo com miiltiplas questdes ainda
nio resolvidas, existem alguns pontos de consenso no
que se refere ao tratamento da NI: é fundamental que
se busque a deteccio precoce de lesdes progressivas, a
identificagio de casos em situagio clinica de alto risco e
os fatores de risco cardiovascular presentes nos pacien-
tes (estes devem merecer atengio idéntica aquela que é
hoje rotina nos casos de cardiopatia isquémica).

Textor (33) aconselha, textualmente, o seguinte:
“O tratamento dessa patologia requer um equilibrio en-
tre intervengio médica cautelosa e revascularizagio
renal no tempo certo”.

Estdo em andamento, no momento, varios ensai-
os clinicos sobre NI, entre os quais os seguintes (2,32,34):
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ALGORITMO DE AVALIAGAO CLIiNICO-LABORATORIAL E TRATAMENTO

Anamnese/exame fisico com dados sugestivos ———> LEAR ausente

|

Eco-Doppler das artérias renais

|

LEAR presente*

\4
Creatininemia ——>

\Y%

2,9 mg% ou menor

|

3 mg% ou maior ——> l—[litgrrﬂggtz

Classificar nos subgrupos

Caso de alto risco? ——> Ndo C——> Instituir tratamento
_ conservador
4
\V4 Reavaliar em 2-3 meses
Sim ﬂ ﬂ
[ Nao
\V4 Houve perda funcional?t

Considerar revascularizagao
como tratamento preferencial
ou ultimo recurso

Figura 2. Lesées estenosantes das artérias rendis.

LEAR = lesées estenosantes da artéria renal.

4

1 Sim

* Exames subsididrios adicionais, conforme necessidade: arteriografia renal, angiotomografia
computadorizada helicoidal, angiorressondncia magnética e cintilografia renal com/sem captopril.

T Aumento de 0,2 mg% ou de 20% na taxa de creatininemia, em 4-8 semanas.

- Angioplasty and Stent for Renal Artery Lesions (As-
tral Trial). Objetivo: verificar se a revascularizagio renal
com ATP e/ou colocacio de stent pode prevenir a ins-
talagio de insuficiéncia renal numa ampla gama de pa-
cientes com LEAR.

- Benefit of Stent Placement and Blood Pressure and
Lipid-Lowering for the Progression of Renal Dysfunction
Caused by Atherosclerotic Ostial Stenosis of the Renal Artery
(Star Trial). Objetivo: comparar o efeito sobre a fungéo
renal da ATP com colocagio de stent + tratamento
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conservador com tratamento conservador isolado em
pacientes com LEAR (o tratamento conservador inclui
estatinas).

- Cardiovascular Outcomes in Renal Atherosclerotic
Lesions (Coral Trial). Objetivo: comparar tratamento
conservador + stent com tratamento conservador iso-
lado em pacientes com LEAR e hipertensio sistdlica.

- Renal Atherosclerotic Revascularization Evaluation:
Rave Study. Objetivo: comparar tratamento conserva-
dor com revascularizagdo em pacientes com DAAR e
estabelecer as indicagdes para revascularizacéo.

- MRI to Detect Embolism Following Angioplasty and
Angioplasty-Stenting of the Renal Artery

- Randomized Comparison of Safety and Efficacy of
Renal Stenting: Resist Trial

- Action of Secondary Prevention through Intervention
to Reduce Events: Aspire2 Trial

SUGESTOES PARA FUTURAS
PESQUISAS

As seguintes areas necessitam de pesquisas adici-
onais para que se possa melhor entender a NI (1):

1) Melhor conhecimento da microvasculatura e
dos mecanismos de lesdo do parénquima renal;

2) Melhor elucidagio dos fatores angiogénicos e
antiangiogénicos;

3) Melhor identificagio clinica dos casos progres-
Sivos;

4) Ensaios que melhor definam critérios de uso das
terapias disponiveis, com énfase especial no controle da
hipertensio arterial, na progressdo da perda de fungio
renal e na morbidade e mortalidade cardiovasculares.
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