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Resumo

Hipertensdo arterial (HA) no pos-
transplante renal (TXR) se correlaciona com
piores desfechos cardiovasculares e renais,
com perda de fung¢ido renal, diminui¢io da
sobrevida do enxerto e maior mortalidade.
Receptores de TXR apresentam valores
discrepantes de pressio arterial (PA)
quando ela é obtida em consultério ou
por metodologias sistematizadas, como a
Monitoriza¢io Ambulatorial daPA (MAPA),
com prevaléncias significantes de auséncia de
descenso noturno ou hipertensio noturna,
hipertensdo do avental branco e hipertensdo
mascarada. O objetivo do presente estudo
foi rever a temdtica da hipertensdo no TXR,
abordando sua fisiopatologia multifatorial
e demonstrando a importancia da MAPA
como ferramenta de acompanhamento da
PA nesses pacientes. O tratamento é baseado
em mudangas no estilo de vida e em farmacos
anti-hipertensivos, sendo os bloqueadores
de canais de célcio considerados de primeira
linha. A melhor meta pressorica e o
tratamento com desfechos mais favoraveis
no TXR ainda estdo por ser determinados,
por meio de estudos bem conduzidos
cientificamente, ou seja, em termos de HA
no TXR temos atualmente mais questdes a
responder do que respostas a dar.

Descritores: Transplante de Rim; Hiper-
tensao; Monitorizagio Ambulatorial da
Pressdo Arterial; Objetivos; Terapéutica.

ABSTRACT

Arterial hypertension (AH) after renal
transplantation (RTX) is correlated with
worse cardiovascular and renal outcomes,
with loss of renal function, decreased
graft survival and higher mortality. RTX
recipients have discrepant blood pressure
(BP) values when measured in the office
or by systematic methodologies, such as
Ambulatory Blood Pressure Monitoring
(ABPM), with significant prevalence
of no nocturnal dipping or nocturnal
hypertension, white coat hypertension
and masked hypertension. The aim of
the present study was to review the issue
of hypertension in RTX, addressing
its  multifactorial ~ pathophysiology
and demonstrating the importance of
ABPM as a tool for monitoring BP in
these patients. Treatment is based on
lifestyle changes and antihypertensive
drugs, with calcium channel blockers
considered first-line treatment. The best
blood pressure target and treatment
with more favorable outcomes in RTX
are yet to be determined, through well-
conducted scientific studies, that is, in
terms of AH in RTX, we currently have
more questions to answer than answers
to give.

Keywords: Kidney Transplantation; Hy-
pertension; Blood Pressure Monitoring,
Ambulatory; Goals; Therapeutics.

INTRODUCAO

Arterial (HA) ¢é
categorizada, no Brasil, como uma doenca

A Hipertensao

cronica ndo transmissivel, definida por
elevacdo persistente da pressdo arterial
(PA), com Pressdo Sistolica (PAS) > 140
mmHg e/ou Pressio Diastdlica (PAD)

> 90 mmHg, utilizando-se de técnica
correta, em pelo menos duas ocasides
distintas sem o wuso de medicacoes
anti-hipertensivas'. E  classicamente
caracterizada como o principal fator de
risco para o desenvolvimento de Doengas
Cardiovasculares (DCV), Doenca Renal

Cronica (DRC) e morte>?.
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Segundo o Kidney Disease Improving Global
Outcomes (KDIGO) 20214, considera-se hipertensdo
arterial (HA) no transplante renal (TXR) quando a
PA for >130/80 mmHg.

A classificacio  prognéstica do  paciente
transplantado renal, de acordo com o ritmo de
filtracio glomerular estimado por férmulas como a
do Modification Diet in Renal Disease (MDRD) e
Chronic Kidney Disease Epidemiology (CKD-EPI),
segue a mesma logica do portador de DRC que os
inclui em estdgios 1 a 5, cotejando-os também de
acordo com o grau de albumintria*.

Embora o TXR corrija muitas das alteracoes do
pré-transplante, a HA continua a ser um desafio a ser
enfrentado em no minimo 50% dos pacientes, tanto
como etiologia da DRC quanto por ser consequéncia
da doenga, denominada “hipertensio de novo”. Essa
prevaléncia é bastante varidvel entre os diferentes
estudos existentes na literatura, de tal sorte que pode
estar presente em até 70% a 90% dos pacientes que
receberam TXRSE.

A HA apés o TXR tem relagdo com a doenga
renal que determinou a perda da funcdo dos rins
primitivos e sua continuidade depende da doenca
que os acometeu. Como habitualmente nio se indica
nefrectomia dos rins primitivos, eles podem continuar
a produzir substincias vasopressoras que mantém o
processo hipertensivo, como a renina, ativando o
sistema renina angiotensina aldosterona (SRAA)°.

Os transplantados renais geralmente sdo
acometidos de inimeras comorbidades, de diferentes
naturezas, como diabetes mellitus (DM), dislipidemia,
obesidade, Sindrome Metabdlica, entre outras, além
de maior prevaléncia de eventos adversos decorrentes
do uso de drogas imunossupressoras, particularmente
os inibidores de calcineurina (INC) e glicocorticoides,
que pioram o controle pressorico®.

O papel da terapia imunossupressora € vital na
prevencio darejeicdo eno prolongamento da sobrevida
do enxerto, mas pode causar HA, DM, dislipidemia,
desordens eletroliticas e, paradoxalmente,
nefrotoxicidade. Glicocorticoides e INC podem
aumentar a sensibilidade a vasoconstritores, ativando
o SRAA, endotelina e tromboxane A2 (TXA2), além
de determinar hiperatividade simpidtica e retengio de
sodio. Por outro lado, inibem a sintese de 6xido nitrico
e prostaciclinas, podendo aumentar a formacio de
radicais livres. Também tem sido descrito que os INC
podem causar hiperatividade do cotransportador
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cloreto de sodio sensivel a tiazida. Juntos, esses
processos causam disfun¢do endotelial e contribuem
para o comprometimento da fun¢do organica''3,

Assim como os INC, os glicocorticoides sdo
medicamentos importantes, evitando a rejeicio do
enxerto, porém sdo fatores de risco independentes para
o desenvolvimento de HA com efeito dose dependente,
devido a ativagdo de receptores mineralocorticoides,
levando a retengio de dgua'.

Uma linha de pesquisa promissora é o estudo do
desenvolvimento de HA no pés-transplante quando
os doadores sdo hipertensos e os receptores se tornam
hipertensos. Uma revisdo sistemdtica com metandlise
concluiu que essa condi¢io aumenta o risco de HA
pos-transplante e de perda do rim transplantado,
embora mais estudos sejam necessirios para que se
possa estabelecer essa relagio'.

A presenca de mutagdes genéticas nos genes
Apolipoproteina L1 (APOL1) e Caveolina-1 (CAV-1),
presentes no doador e no receptor, estd relacionada
com piores desfechos para o enxerto renal e o
desenvolvimento de HA no pds-TXR!Y,

Outro ponto fundamental é a qualidade do rim
transplantado, que pode ser avaliada por meio da
quantidade de glomérulos normais e esclerosados na
bidpsia renal e do célculo do Kidney Donor Profile
Index (KDPI), que utiliza dados clinicos e laboratoriais
para classificar o rim doado como normal ou rim
de critério expandido, tendo estes ultimos piores
desfechos e maior possibilidade de HA®®.

O fator idade acrescenta risco ao receptor.
Estima-se que, para cada acréscimo de 10 anos
na idade do doador, aumenta 28% o risco de HA
pos-transplante!>?,

Apds o TXR alguns fatores também podem estar
relacionados ao aparecimento ou agravamento de
HA no receptor, como, por exemplo, a presenga de
eventos de rejeicio mediada por anticorpos, fungio
tardia do enxerto e a possibilidade de obstrucio
parcial da artéria renal no local da anastomose, que
implica em hiperatividade do SRAA, com piora do
processo hipertensivo e necessidade de intervengio
cirargica?®!,

Além disso, é de destaque a inércia dos médicos que
acompanham esses pacientes, fendmeno reconhecido
no tratamento da hipertensio primdria, mesmo
quando a PA esta fora da meta pressdrica’”?223,

Finalmente, mais uma questio relevante é a
fistula arteriovenosa (FAV), principal via de acesso

Braz. J. Nephrol. (]. Bras. Nefrol.) 2023;45(1):84-94

85



86

Hipertensao arterial no transplante renal

a hemodialise, que determina um modesto, mas
significativo decréscimo da PA, conforme observado
em metandlise de 14 estudos. Por outro lado, a
ligadura da FAV no pés-transplante pode determinar
aumento na PA*.

A HA no poés-transplante se correlaciona com
desfechos cardiovasculares e renais negativos, com
perda de fung¢do renal, diminuicdo da sobrevida do
enxerto e maior mortalidade por essas causas em
diferentes paises e continentes!'®>>2¢,

A Figura 1 resume os principais aspectos
fisiopatolégicos envolvidos na HA do TXR que
dependem de intimeros fatores.

MEebpipa bA PA NO PACIENTE TRANSPLANTADO RENAL

Receptores de TXR apresentam frequentemente
valores discrepantes de PA quando ela é obtida em
consultdrio ou por metodologias sistematizadas como
a Monitorizagio Residencial da Pressio Arterial
(MRPA) ou Monitorizacio Ambulatorial da PA
(MAPA). Recomenda-se, portanto, que o controle
pressorico dos transplantados renais seja realizado
por meio dessas ferramentas para maior seguranca
diagnostica e terapéutica considerando o fendtipo de
HA encontrado®.

A MAPA de 24h permite analisar o comportamento
pressorico rigorosamente, possibilitando a detec¢do
de atenuacio ou auséncia de descenso noturno,

Figura 1. Fatores envolvidos na hipertensao arterial pés-transplante.
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ou mesmo aparecimento de hipertensio durante o
sono, condi¢des comuns em doentes renais cronicos
e transplantados, que determinam maior risco
cardiovascular e que pode ser minimizada com o
uso de cronoterapia, como demonstrado em diversos
estudos?’%.

Considera-se  descenso noturno satisfatério
a queda da PAS e da PAD durante o sono entre
10-20%. Quando o decréscimo da PA no sono
permanece entre 1-10%, denomina-se descenso
noturno atenuado; quando negativo ou igual a zero,
¢ designado descenso noturno ausente ou riser; e
quando estd presente € >20%, é classificado como
descenso noturno extremo?.

Sao frequentes na MAPA prevaléncias significantes
de fenotipos de hipertensio do avental branco
(HAAB) e hipertensio mascarada (HAM), que
podem ocorrer também na populagio em geral e sdo
descritos como variagbes pressoricas s6 observadas
quando realizadas medidas fora do consultério. A
HAAB é caracterizada quando a PA estd elevada
no consultério, mas é normal fora dele. A HAM,
em oposi¢do, ocorre quando a PA estd normal no
consultério, porém elevada nas medidas realizadas
longe desse ambiente®.

A HA Sustentada, também chamada Hipertensao
Verdadeira (HV), ocorre quando a PA estd alterada
no consultorio e igualmente alta durante a realizagio



de MRPA ou MAPA. Quando a PA estd dentro
dos limites estabelecidos dentro do consultério e
na monitorizacio domiciliar (MAPA ou MRPA),
denomina-se Normotensio Verdadeira (NV)3®,

A Figura 2 demonstra as diferentes possibilidades
de comportamento pressérico em transplantados
renais e a Figura 3 resume a classificacdo dos fen6tipos
da HA, segundo os achados da MAPA.

Figura 2. Comportamento pressorico em transplantados renais pré e
pos-transplante renal.
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Figura 3. Classificacdo dos Fenoétipos da Hipertensao Arterial, segun-
do a Monitorizacao Ambulatorial da Pressao Arterial (MAPA).

Realizou-se uma revisdo integrativa da literatura
utilizando a escala de Newcastle-Ottawa para busca
dos estudos clinicos disponiveis, nos tltimos 10 anos,
em inglés e portugués que retratam a tematica da
hipertensdo arterial em transplantados renais. Foram
feitas pesquisas nos bancos de dados eletronicos
PubMed, Medline e SciELO e utilizados filtros de
pesquisa para incluir artigos publicados apds 2012,
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sendo os descritores utilizados: Transplante Renal,
Hipertensdo Arterial e Monitorizagio Ambulatorial
da Pressdo Arterial. A pesquisa foi realizada por dois
pesquisadores independentes, a fim de responder a
pergunta: Quais sao os principais estudos de MAPA
em transplantados renais?

Esse resumo pode ser visualizado no Quadro 1.

1.2, em Atenas, incluiram 205

Korogiannou et a
pacientes, 136 homens e 69 mulheres, estdveis, que
tiveram a pressio avaliada em consultério e pela
MAPA. A prevaléncia de HA pela PA de consultério
foi de 88,3% ou 92,7%, dependendo da diretriz
utilizada (europeia ou americana)**2, e 94,1% ou
98,5% pela MAPA. As taxas de controle entre os
pacientes hipertensos foram 69,6% e 43,7% com
PA de consultério em comparacio com 38,3%
e 21,3% com MAPA, respectivamente. HAAB e
HAM foram diagnosticadas em 6,7% e 39,5% dos
pacientes no limiar de 140/90 mmHg e em 5,9% e
31,7% dos pacientes no limiar de 130/80 mmHg.
A PA de consultério >140/90 mmHg teve 35,3%
de sensibilidade e 84,9% de especificidade para o
diagnéstico de PA de 24h >130/80 mmHg. Uma
PA de consultério >130/80 mmHg teve 59,7%
de sensibilidade e 73,9% de especificidade para o
diagndstico de PA de 24 h >125/75 mmHg*. O
mesmo grupo publicou em 2022 os dados desses
pacientes separados por sexo e concluiu que homens
tém maior prevaléncia e valores mais elevados de PA
na MAPA do que mulheres, o que pode significar
maior risco de desfechos cardiovasculares e renais.
Nio foram encontradas diferencas significantes na
PA de consultério e noturna na MAPA?',

Nguyen et al.’* acompanharam 56 transplantados
estdveis clinicamente utilizando a medida da PA por
dois métodos consagrados. A MAPA no periodo
diurno, se comparada a medida automatizada,
padronizada e desacompanhada da PA de consultério,
mostrou taxas de concordancia diagnostica de 80%,
podendo ser utilizada alternativamente a MAPA,
quando esta estiver indisponivel.

Gluskin et al’* compararam medidas de
consultério e fora de consultério pela MAPA em
adultos transplantados. A PA de consultério foi
em média 128/79 mmHg. No periodo diurno, a PA
sistolica e diastélica foi 147/85 mmHg e no periodo
noturno, 139/78 mmHg, com padrio non dipping
em 73% dos pacientes, o que se associou de forma
independente e significante ao uso de tacrolimus.
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Quabro 1

PrincipAls EsSTUDOS DE MAPA REALIZADOS EM TRANSPLANTADOS RENAIS NOS ULTIMOS 10 ANOS

Primeiro autor e ano da publicagago = Tamanho da amostra (n)

Principais achados

Korogiannou et al., 2022%

Korogiannou et al., 202122 205
Nguyen et al., 20213 57
Gluskin et al., 2019% 76
Mallamaci et al., 2018% 260
Kendirlinan et al., 2016°° 87
Ahmed et al., 20153% 98
Kayrak et al., 2014%7 13
Fresnedo et al., 2012% 868
Ibernon et al., 201238 126
Wen, 20123 244
Agena et al., 20114° 183

136 homens e 69 mulheres

PAS e PAD de consultério similares entre sexos,
mas na MAPA diurna significantemente pior em
homens (prevaléncia e controle). Sem diferencas
na PA noturna.

A MAPA revelou alta prevaléncia de HA de
consultério (cerca de 90%), HAM e baixas taxas
de controle pressoérico, além de 6,7% de HAAB e
39,5% de HAM (corte de 140/90 mmHg) e 5,9%
de HAAB e 31,7% de HAM (corte de 130/80
mmHg). Baixa performance diagnéstica da PA de
consultorio.

MAPA diurna comparavel a medida padronizada,
automatizada e desacompanhada com BP da PA
com taxa de classificagdo incorreta de 20%.

Padrdo non dipping em 73% dos pacientes.

Em 37% das visitas, houve discordancias que
levariam a tomada de decisdes erradas em 1/3
dos pacientes.

HAM em 16,1% e HAAB em 24,1%, alta
proporcdo de pacientes com atenuagdo do
descenso noturno (67.8%). HVE em 21,8% dos
pacientes.

Discordancia da MAPA em 61% dos pacientes,
sendo 58% devido a HAM, das quais 33%
eram devido a HA noturna isolada, com 42% de
mudanca de conduta.

HAM em 39% dos transplantados, com
prevaléncia > naqueles que tiveram doador
falecido (40% vs. 19%).

36,5% dos receptores estavam com a PA
controlada (média 24 horas < 130/85 mmHg),
65% foram considerados fenétipo HAAB.

n=65 pacientes exibiam padrdo non dipping e 39
perderam enxerto.

As medidas de consultério superestimam os
valores obtidos nas 24h e na PA diurna (p <
0,001), o que demonstra a alta prevaléncia de
HAAB.

Resultados obtidos pela MRPA estavam mais
proximos da MAPA do que as medidas de
consultério.

MAPA: monitorizacdo ambulatorial da pressao arterial, HAM: hipertensao mascarada, HAAB: hipertensdo arterial do avental branco, MRPA:
monitorizacao residencial da presséo arterial, HVE: hipertrofia ventricular esquerda.

O estudo de Mallamaci et al.® foi de desenho
longitudinal e de coorte com seguimento de
aproximadamente 4 anos. Foram obtidas medidas de
consultorio e de MAPA de 24h. Os principais achados
foram que 74 % dos pacientes apresentavam hipertensao
noturna (>120/70 mmHg) e a concordancia entre as
medidas de consultério e de MAPA de 24h, PA diurna e
noturna foi insatisfatéria. Em 25% das visitas (n=193),
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a medida de consultério indicava a necessidade de
inicio ou mudanga da terapéutica medicamentosa
(PA>140/90 mmHg), no entanto a MAPA 24h estava
normal (<130/80 mmHg), enquanto que em 94 visitas
(12%) a MAPA de 24h indicava niveis compativeis
com tratamento e a PA de consultério era discrepante.
Somadas, em 37% das visitas houve discordancias que
levariam a decisoes erradas em 1/3 dos pacientes.



Na Turquia, Kendirlinan Demirkol et al.’
compararam achados ecocardiograficos com medidas
de consultério e de MAPA diurna e demonstraram
que somente 36,8% tiveram concordancia entre as
medidas, com prevaléncia de HAM de 16,1% e HAAB
de 24,1%, além de alta propor¢io de pacientes com
atenuacdo do descenso noturno (67,8%). Hipertrofia
ventricular esquerda foi encontrada em 21,8% dos
pacientes.

Ahmed et al.’, por meio de estudo retrospectivo,
realizaram comparacio entre medidas de consultério
e residenciais (MAPA e MRPA) com discordancia da
MAPA em 61% dos pacientes, sendo 58% devido a
HAM, das quais 33% eram devido a HA noturna
isolada. A média de PA sistdlica foi 3,6 mmHg € a
diastdlica, 7,5 mmHg maior nas medidas fora do
consultdrio, de modo independente. Os resultados da
MAPA foram responsaveis por mudanga de conduta
em 42% dos casos.

Outro estudo turco de Kayrak et al.*” mostrou
que a média da PAS diurna >135 mmHg e de PAD
>85 mmHg foram os valores definidores de HAM,
que estava presente em 39 % dos pacientes. Utilizando
andlise multivariada, os autores comprovaram
que ter recebido TXR de doador falecido foi fator
independente para predizer HAM.

O estudo multicéntrico RETENAL conduzido
na Espanha por Fernandez Fresnedo et al.?®, em 30
centros transplantadores, incluiu participantes com
rins de doadores falecidos funcionantes por pelo
menos um ano, com idade média de 53,2 anos, RFG
estimado > 30 mL/min/1,73 m?, creatinina sérica <
2,5 mg/dL e seguimento de 5,5 anos. A PAS e PAD
médias de consultorio foram respectivamente 140,2 e
80,4 mmHg e 66% das medidas de consultério foram
>130/80 mmHg. A média da MAPA de 24h foi 131,5
e 77,4 mmHg para PAS e PAD, respectivamente. Pela
MAPA, apenas 36,5% dos receptores estavam com
a PA controlada (média 24 horas < 130/85 mmHg),
65% foram considerados como fenétipo HAAB.
Considerando os resultados, os autores recomendam
a MAPA para ajuste de medicamentos e adequado
controle da PA.

Ibernon et al.’® encontraram que reversio do
descenso noturno esteve associada com inflamacio e
perda do enxerto em 39 receptores com esse fenotipo
e mais da metade dos pacientes (n=65) exibia padrio
non dipping.
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Wen e Gourishankar® encontraram média de PAS
no consultério de 137,1 mmHg e PAD de 79,9 mmHg.
Na MAPA, esses valores foram respectivamente
131,3 mmHg e 75,37 mmHg; sendo 133,5 mmHg e
77,4 mmHg a média diurna. Assim, as medidas de
consultdrio superestimam os valores obtidos nas 24h
e na PA diurna (p < 0,001), o que demonstra a alta
prevaléncia de HAAB.

Dados nacionais publicados em 2011 por Agena
et al.** analisaram TXR com rins de doadores vivos
(46%) ou falecidos (54%), com média de idade de 50
anos, 54% de homens e tempo de transplante de 57
meses. Utilizando a PA de consultério, 56,3% tinham
PA nio controlada, com média de 138,9/82,3 mmHg,
enquanto que pela MRPA essa porcentagem diminuiu
para 44,8%, com média de 131,1/78,5 mmHg. Na
MAPA, apenas 36,1% tinham controle com média
de 128,8/80,5 mmHg. Os autores concluiram que os
resultados obtidos pela MRPA estavam mais proximos
da MAPA do que os obtidos no consultério, sendo
recomendados para detectar PA ndo controlada.

O uso da MAPA possibilitando maior acuricia
diagnéstica pode diminuir a prescri¢io exagerada
de medicamentos que determinam hipotensdo e
hipofluxo renal, maior possibilidade de interacdes
medicamentosas e md adesdo ao tratamento.
Por outro lado, o encontro de non dippers, nio
identificaveis pelas medidas de consultério, facilita
o manejo adequado desses casos e a prevengdo da
perda do enxerto, aparecimento de comorbidades
cardiovasculares e diminuicio da mortalidade®*'.

Um ponto a ser ressaltado é a alta complexidade
do laudo analitico da MAPA e a dependéncia de
médico habilitado para laudar o exame, estando este
suscetivel a erros interpretativos®.

Concluindo, embora com prevaléncias diversas,
é correto afirmar que o paciente transplantado renal
deveria ser sempre acompanhado com a realizagio
regular da MAPA, o que é uma recomendac¢do
internacional. Fendtipos diversos do considerado
normal sdo prevalentes, e esses padrdes podem
estar  correlacionados com  piores  desfechos
cardiovasculares e do proprio enxerto, possivelmente
também com mortalidade, como ocorre em adultos
hipertensos ndo transplantados, por motivos ainda
desconhecidos*!.

Essa afirmagio estd igualmente ancorada em
revisdo sistemdtica com metandlise de Pisano et al.,
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que incluiram 22 estudos (2.078 participantes). Entre
12 estudos que avaliaram dados sobre desfechos
renais, dez apontaram que a PA avaliada pela MAPA
foi melhor preditor de declinio da fun¢do renal do
que medidas de consultério. Doze estudos analisaram
a relacdo entre diferentes registros de PA e danos a
6rgios-alvo e encontraram correla¢des robustas entre
anormalidades ecocardiogrificas e marcadores de
dano vascular com MAPA de 24h, mas nio com PA
de consultorio. Além disso, o padrdo de PA circadiana
anormal (non-dippers e reverse dippers) identificou
receptores de TXR sob risco de perda da fungio renal
e anormalidades cardiovasculares*.

Os fenotipos diagnosticados pela MAPA se
associam com tomadas de decisdes mais adequadas
e com desfechos, tais como lesdes de orgdos-alvo e
eventos renais adversos, traduzidos por agravamento da
proteinuria, diminui¢io progressiva do ritmo de filtragio
glomerular e comprometimento cardiovascular.

Estudos que avaliem HA no TRX contribuem
para melhor entendimento dessa situagio frequente
nos pacientes transplantados, e abordagens que visem
ao controle dos diferentes fendtipos tém potencial de
minimizar danos.

META DE TRATAMENTO

Na falta de estudos especificos randomizados e
controlados nessa populacdo, comparando diferentes
tratamentos a longo prazo em relagdo aos desfechos
renais e cardiovasculares, devemos utilizar as
metas pressOricas existentes para hipertensos nao
controlados' .

E curioso notar que a ESC/ESH - European
Society of Cardiology e European Society of
Hypertension (2018)*, a ISH - International Society
of Hypertension (2018)%, e as DBHA: Diretrizes
Brasileiras de Hipertensio (2020)! ndo definiram
metas em suas diretrizes e guidelines, mostrando
essa lacuna de conhecimento. Apenas o KDIGO -
Kidney Disease Improving Global Outcomes e o
posicionamento de consenso da ESH — Hypertension
in Kidney Transplantation, desenvolvido pelo grupo
de trabalho sobre hipertensio e o rim, ambos de
2021, recomendam que os niveis pressoricos nesses
pacientes sejam mantidos < 130/80 mmHg*.

TRATAMENTO NAO MEDICAMENTOSO DA HIPERTENSAO
ARTERIAL NO TRANSPLANTADO RENAL

Mudancas no estilo de vida (MEV) sio sempre
as primeiras medidas sabidamente eficazes no
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tratamento da HA no TXR, que ndo diferem daquelas
preconizadas para a HA na populacdo em geral®.

O ideal é que todo transplantado renal fosse
atendido por equipe multidisciplinar, o que nem
sempre é a realidade dos servicos que fazem esse
acompanhamento. Assim, é extremamente importante
que o paciente seja parte do processo, pois seus
héabitos de vida podem afetar diretamente desfechos
duros, como a fun¢io do TRX e mortalidade*.

Resumidamente, as MEV incluem dieta saudavel,
rica em frutas, legumes e verduras, com baixo teor
de gorduras saturadas e colesterol, com grios,
hipoproteica e hipossddica; atividade fisica regular,
de acordo com a capacidade cardiovascular e
respiratéria, preferencialmente 150 minutos/semana;
manutengdo do indice de massa corporal < 25 kg/m?;
restri¢do ao consumo de 4lcool e suspensido de fumo;
além de orientagdes sobre medicamentos que devem
ser evitados®10:47:48,

Nos ultimos anos, varias tendéncias dietéticas
surgiram visando a reduc¢do no risco cardiovascular,
efeitos anti-inflamatérios e perda de peso. Entre elas,
dietas baseadas em vegetais, jejum intermitente, dieta
baixa em carboidratos/cetodieta e sucos de diferentes
composi¢des tém recebido atengio da midia, mas
¢ preciso cuidado e conhecimento sobre os riscos e
beneficios potenciais em transplantados renais®.

Uma medida ndo farmacoldgica Dbastante
estimulada e recomendada universalmente para
hipertensos é a utilizagdio de dieta hipossddica,
uma mudanca de facil implementacdo, eficaz e sem
custos. O documento do KDIGO de 2021 sugere
que a ingestdo de sédio seja < 2 g de sodio por dia
(ou < 5 g de sal por dia) em pacientes com HA e
DRC, sem nenhuma recomendagio especifica para
transplantados*.

Ressalte-se que estudos na populagio em geral,
mas também em receptores de transplante renal,
associaram a Dieta Mediterrinea com desfechos
clinicos favoraveis®®s?,

Quanto a dieta DASH, em estudo de coorte
prospectivo, com 632 transplantados renais estaveis
clinicamente, maior adesio a dieta DASH foi
associada a menor risco de declinio da fung¢io renal
(razao de risco 0,95; P = 0,008), bem como menor
mortalidade por todas as causas (razdo de risco 0,95;
P = 0,01)°2. Recente revisio detalha os principais
aspectos positivos e negativos de cada tipo de dieta®.

Treinamento fisico parece ser seguro em
receptores de TXR e estd associado a uma melhor



qualidade de vida e capacidade de exercicio®. No
entanto, os dados disponiveis sdo caracterizados
por grande variabilidade nas caracteristicas dos
pacientes; intervencOes realizadas e medidas de
resultados investigadas nos estudos, a maioria por
meio de questionarios®*; bem como o uso de coortes
pequenos, mas que é muito semelhante aos demais
estudos encontrados. Essas limitagdes sugerem a
necessidade de mais pesquisas nessa seara, com
tamanho amostral adequado, utilizando medidas
objetivas e padronizadas de atividade e aptidao fisicas
em receptores de TXR e qual o tempo necessario para
que elas produzam efeitos pressoricos benéficos e
melhora nos desfechos®.

TRATAMENTO MEDICAMENTOSO DA HIPERTENSAO ARTE-
RIAL NO TRANSPLANTADO RENAL

O tratamento farmacolégico deve ser individualizado
e incluir medicamentos anti-hipertensivos de
diferentes classes farmacoldgicas até que as metas
recomendadas sejam atingidas. Deve-se sempre
cotejar varidveis modificadoras de risco, como
perfil sociodemografico, presenca de comorbidades,
estigio de DRC e presenca de albumindria. Além
disso, considera-se a comodidade posologica,
disponibilidade, maior eficicia e tolerabilidade e
menos efeitos adversos. Frequentemente, a HA serd
caracterizada como resistente ou refratdria, sendo
necessdria associacdo de fdarmacos com efeitos
sinérgicos, o que pode ser uma opgio, desde o inicio,
inclusive em associacao***"’.

O KDIGO 2021, assim como outros autores,
incluindo revisdo sistematica com metanalise e o
consenso da Sociedade Europeia de Hipertensdo de
2021, indica que os medicamentos de primeira linha
sejam os bloqueadores de canais de célcio (BCC),
pois melhoram a fun¢iao do enxerto e reduzem
sua perda. Seu uso noturno tem demonstrado boa
performance para reversio do padrio alterado
no sono. Estio indicados especialmente nos
primeiros meses de TXR quando o risco de lesdo
renal aguda é maior, e os bloqueadores do SRAA,
particularmente os bloqueadores dos receptores AT,
da angiotensina II (BRA), quando a func¢io renal
estiver estavel, porque essas classes farmacoldgicas
reduzem a perda do enxerto quando comparadas
as demais. No entanto, deixam claro que faltam
estudos que sustentem uma recomendac¢do baseada
em evidéncias, ja que transplantados renais sao com
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grande frequéncia excluidos de ensaios clinicos
randomizados comparando desfechos*!3:56:58-61,

Os pacientes transplantados com doenga
coronariana efou arritmias podem se beneficiar
de betabloqueadores ou alfa e betabloqueadores,
como o carvedilol. Em hiperplasia prostatica
benigna, os alfabloqueadores estio bem indicados.
Em todos os casos em que ocorra hipervolemia ou
estados edematosos, diuréticos tiazidicos ou de al¢a
podem ser associados, inclusive com antagonistas
de receptores mineralocorticoides, sempre com
monitoramento dos niveis séricos de potdssio e da
funcio renal'348%6,

Os inibidores de SGLT2 e o os antagonistas
dos  receptores  mineralocorticoides  seletivos
sdo promessas de uso em TXR, pois causam
nefroprote¢do, independentemente de acdo anti-
hipertensiva, e potencialmente podem ser benéficos,
mas essa ainda é uma hipétese a ser desvendada,
abrindo caminho para pesquisas com essa populagio.

Os principais aspectos do tratamento estdo
resumidos na Figura 4 e é importante destacar que
o tratamento individualizado é sempre a melhor

opgao.

Figura 4. Principais aspectos do tratamento da hipertenséo no
transplantado renal.

ConsIDERACOES FiNAls

O transplante representa uma alternativa de
tratamento para a DRC, melhorando a qualidade
e quantidade de vida e diminuindo os riscos de
complicacdes cardiovasculares, de desfechos ligados
a doengas cronicas, além de evitar eventos adversos
relacionados ao préoprio procedimento dialitico.
Além disso, permite a reintegragcdo do individuo no
convivio social, aumenta a possibilidade de retorno as
préticas laborais, além de melhorar a condicdo fisica
e mental®.,
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Assim, como outros doentes cronicos, o0s
transplantados requerem estreito acompanhamento
médico e de equipe multiprofissional, adesio a
um plano de cuidados individualizado e as MEV,
com constantes checagens de fatores associados
e controldveis, tais como HA e DM, ambos de
alta prevaléncia nesses individuos como causa ou
consequéncia®.

Nesse sentido, vale ressaltar a complexidade da
adesdo ao tratamento de um individuo com doenga
crénica no seu autocuidado®. Considerada um
processo multifatorial, a falta de adesio ao TXR foi
documentada como a segunda causa mais prevalente
de perda cronica do enxerto, e esse aspecto nao difere
quanto ao tratamento da HA®,

O diagnoéstico correto da HA pela MAPA
consegue desmascarar fendtipos impossiveis de
serem determinados sem esse recurso, propiciando
melhor controle pressérico. Embora ainda tenhamos
muitas duvidas sobre a melhor forma de diagndstico
de HA em transplantados renais, os dados da
literatura permitem advogar, enfaticamente, em
favor de seu uso, ou alternativamente a MRPA
quando a MAPA for indisponivel, para diagnéstico e
acompanhamento3336:45,66,67,

Tecnologias como denervacio simpdtica renal e
estimulacdo de barorreceptores, aqui nio discutidas,
nio devem ser utilizadas como rotina, mas podem ser
consideradas nos casos de HA resistente ou refrataria.

Finalmente, concluimos que a melhor meta
pressérica e o tratamento com desfechos mais
favordveis no TXR ainda estio por ser determinados,
ou seja, temos atualmente mais questdes a responder
do que respostas a dar nesse complexo emaranhado.
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