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Introdução

A presença de estenose hemodinamicamente 
significativa nas artérias renais pode produzir duas 
condições clínicas distintas e independentes entre si: a 
hipertensão renovascular (HRV) e a nefropatia isquêmica 
(NI). A primeira resulta da estimulação progressiva 
do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), 
enquanto que a segunda resulta da redução progressiva 
do fluxo plasmático renal efetivo. Esta redução do fluxo 
repercute sobre a função excretora do rim, determinando o 
surgimento de insuficiência renal crônica (IRC).

Tradicionalmente, os estudos clínicos sobre a doença 
obstrutiva das artérias renais ou doença renovascular 
(DRV) se concentram em sua maioria na fisiopatologia e no 

manejo da resultante hipertensão arterial sistêmica (HAS), 
devido ao considerável interesse médico voltado para a cura 
da HAS de etiologia secundária¹,². Em anos mais recentes, 
contudo, a atenção também tem sido dirigida para o papel 
da isquemia resultante do comprometimento renovascular 
na perda progressiva da função renal, contribuindo para 
o desenvolvimento de doença renal terminal, entidade 
conhecida atualmente como nefropatia isquêmica3-5.

A NI, como uma nova entidade clínica, reflete a 
presença de doença oclusiva ou estenótica anatomicamente 
avançada da artéria renal extraparenquimatosa, em rim 
único ou em ambas as artérias renais, implicando em 
isquemia renal global¹,².

Estima-se que a presença de estenose em artérias 
renais em pacientes com déficit de função renal está sendo 
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DFM está presente comumente no segmento médio-distal 
da artéria renal22.

O desenvolvimento de NI está condicionado à evolução 
crônica da lesão vascular estenótica. A isquemia prolongada 
determina gradualmente o aparecimento de atrofia com 
perda da integridade estrutural renal. Ainda não foram 
estabelecidos parâmetros que indiquem qual a porcentagem 
mínima de estenose determinante de isquemia renal, 
porém se sabe que lesões maiores que 75% do diâmetro da 
artéria renal estariam relacionadas a um prognóstico mais 
reservado23-25. Curiosamente alguns pacientes, no entanto, 
mesmo tendo estenoses acentuadas são assintomáticos, sem 
HAS ou sinais de isquemia renal crônica1,12,16.

Poucos estudos examinaram diretamente os efeitos 
estruturais e funcionais da redução crônica da pressão de 
perfusão sobre o tecido renal, seguindo-se a uma estenose 
vascular. A isquemia renal causa a liberação de citocinas, 
ocasionando uma resposta imune e inflamatória2,26,27,28. A 
perpetuação deste mecanismo acarreta fibrose renal, com 
hialinização glomerular e diminuição em suas dimensões, 
determinando atrofia renal progressiva.

Aspectos clínicos

O diagnóstico de nefropatia isquêmica é frequentemente 
sugerido pela história clínica e achados ao exame físico. A 
presença de HAS refratária, que não apresenta remissão com 
uso de 3 ou mais anti-hipertensivos em doses terapêuticas 
adequadas (incluindo um diurético) sugere uma possível 
etiologia secundária, especialmente a DRV29-31. Também 
pacientes com controle prévio de pressão arterial que 
iniciam com pouca resposta às medicações devem ser 
rastreados para uma possível hipertensão renovascular, bem 
como indivíduos com mais de 55 anos que abruptamente 
apresentam grau II de HAS (>160  ×  100  mmHg). Outra 
possível manifestação inicial da NI é a HAS maligna, com 
lesão em órgãos-alvo, que pode levar a edema agudo de 
pulmão (EAP), encefalopatia hipertensiva, insuficiência 
cardíaca congestiva (ICC) e insuficiência renal rapidamente 
progressiva7,12,13,30,31.

A assimetria nas dimensões renais, com diferença 
maior que 1,5 cm entre ambos os rins ou a atrofia renal 
já estabelecida, em pacientes que possuam HAS entre 
moderada a severa, também sugere fortemente este 
diagnóstico. Sabe-se que um rim com tamanho menor 
que 9 cm possui uma correlação de 75% com doença 
aterosclerótica renovascular.29

Episódios de EAP recorrente ou ICC acompanhados de 
HAS severa a moderada levam a forte suspeição de DRV. 
Em estudo com 55 indivíduos com doença renovascular, 

cada vez mais diagnosticada, devido ao emprego crescente 
de exames de imagem vascular, como a angiografia, a 
angiotomografia computadorizada helicoidal (ATCh), a 
angiorressonância (ARM) e o eco Doppler colorido3,4,6,7. 
Em três estudos, cerca de 9% a 11% dos pacientes que 
realizaram angiografia renal durante cateterismo cardíaco 
para angiocoronariografia possuíam também estenose de 
artéria renal maior que 50%8-11.

Nos Estados Unidos (EUA), dados da literatura sugerem 
que a prevalência e a incidência anual de doença renal de 
origem aterosclerótica em pacientes com mais de 65 anos de 
idade esteja em torno de 0,5 e 3,7 por 1000 pacientes/ano, 
respectivamente7.

Kalra  et  al.7 demonstraram, em uma amostra 
populacional aleatória de um milhão de pessoas que estavam 
em acompanhamento com um plano de saúde dos EUA, a 
presença de DRV aterosclerótica em 0,5% dos casos. Desses 
pacientes, cerca de 67% apresentaram também doença 
aterosclerótica coronariana; 37%, doença cerebrovascular; 
e 56%, doença arterial periférica. Esse estudo corrobora o 
conceito de que pacientes com DRV têm duas a quatro vezes 
maior risco de possuir doença ateroesclerótica extrarrenal. 
Ao analisar o subgrupo de pacientes com doença renal 
crônica diagnosticada, a prevalência de NI chega a 5,5%.

Alguns estudos sugerem que a NI esteja relacionada à 
etiologia da insuficiência renal avançada entre 5% e 22% 
dos pacientes com mais de 50 anos de idade12-15.

Deste modo, deve-se considerar a possibilidade de 
DRV com nefropatia isquêmica como possível etiologia 
para a falência renal avançada, principalmente em pacientes 
idosos4.

Etiopatogenia

A doença aterosclerótica é a causa mais comum de 
NI, estando presente em 60% a 97% de todas as lesões 
das artérias renais2,17,18. Outras condições clínicas também 
podem estar associadas a sua etiologia, como a displasia 
fibromuscular (DFM), a embolia, a dissecção da aorta e das 
artérias renais e as vasculites, como a arterite de Takayasu2,19. 
A origem caucasiana também parece constituir um fator de 
risco para desenvolvimento de DRV20,21.

A aterosclerose das artérias renais predomina em 
pacientes do sexo masculino com mais de 50 anos de 
idade e envolve, principalmente, a porção proximal junto 
à origem desta artéria na aorta¹,². A DFM é a causa mais 
comum de estenose da artéria renal em jovens, com grande 
predomínio no sexo feminino com faixa etária geralmente 
entre 15 e 40 anos de idade. O comprometimento arterial na 
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muscular e grau de nutrição do paciente. Estudo realizado 
por Cianci et al. demostrou correlação entre o CC e o 
prognóstico dos pacientes após angioplastia29.

O Colégio Americano de Cardiologia orienta que 
exames de imagem sejam realizados apenas em pacientes 
que apresentem sinais e sintomas anteriormente descritos 
como sugestivos de DRV, nos quais a probabilidade de 
intervenção cirúrgica seja alta30.

Diante da suspeita de NI, a ultrassonografia renal deve 
ser inicialmente solicitada. O exame avalia adequadamente 
o tamanho e as características ecográficas dos rins. 
Contudo, deve ser ressaltado que sua acurácia é baixa, pois 
pacientes com estenose de ambas as artérias renais podem 
apresentar rins simétricos e de tamanho aparentemente 
normal, enquanto que a assimetria, quando observada, 
pode ocorrer também em casos de doença parenquimatosa 
unilateral de outra etiologia36.

A ultrassonografia renal com Doppler colorido é capaz 
de avaliar a circulação nas artérias renais, com sensibilidade 
entre 95% e 99% e especificidade de 97%37. A capacidade do 
referido exame em detectar estenoses em artéria renal foi 
descrita em meta-análise com 88 estudos que avaliaram 9974 
artérias em 8147 pacientes38. O pico de velocidade sistólica 
mostrou maior acurácia que a determinação do índice 
aortorrenal e o índice de aceleração, com uma sensibilidade 
de 85% e especificidade de 92%. É especialmente indicado 
em pacientes com déficit de função renal (creatinina maior 
que 2 mg/dL). Outra indicação é o acompanhamento após 
procedimento de revascularização renal através de ATP ou 
cirurgia. Entretanto este exame é operador-dependente e 
demanda tempo para sua correta realização38.

A ARM é considerada exame de primeira linha 
no rastreamento de DRV, com sensibilidade de 96% e 
especificidade de 94%, quando comparado à ATCh39. A 
ARM é considerada o método não invasivo de escolha para 
o diagnóstico de estenose da artéria renal em pacientes com 
função renal normal40,41. Entretanto, deve ser ressaltado que 
a administração de gadolínio durante a ARM em pacientes 
com insuficiência renal moderada a severa (particularmente 
em pacientes em diálise) tem sido associada a uma grave 
doença denominada Esclerose Sistêmica Nefrogênica39. A 
Esclerose ou Fibrose Sistêmica Nefrogênica é relativamente 
rara, e afeta principalmente a pele de pacientes com 
insuficiência renal, com fibrose da pele e do tecido 
conjuntivo em todo o corpo. As lesões cutâneas usualmente 
são simétricas. Portanto deve ser recomendado que a 
administração de gadolínio deva ser evitada em pacientes 
com taxa de filtração glomerular menor que 30 mL/min39.

23 apresentaram episódios de edema pulmonar recorrente, 
necessitando de hospitalização32. Este quadro  é mais 
comumente encontrado em pacientes com estenose 
bilateral de artérias renais. Fatores que contribuem para 
a descompensação cardíaca nestes pacientes incluem 
aumento da pós-carga acarretada pela HAS, inabilidade 
do ventrículo esquerdo hipertrofiado relaxar na diástole, e 
ativação do SRAA33.

A observação de elevação na creatinina plasmática em 
mais de 30% após administração de inibidores da enzima 
conversora de angiotensina (IECA) ou bloqueadores do 
receptor de angiotensina II (ARA-II) também é um forte 
indicador de doença isquêmica renal2,22.

A presença de sopro na região abdominal ou 
dorsal ou sinais de aterosclerose sistêmica (doença 
coronariana, doença arterial obstrutiva periférica, doença 
cerebrovascular, aneurisma de aorta, etc.) são observados 
em muitos pacientes34.

Curiosamente, a progressão da estenose da artéria 
renal pode ocorrer apesar do controle adequado dos 
níveis tensionais35. Pesquisas seriadas com arteriografia ou 
ecografia renal com Doppler colorido demostraram que a 
progressão da estenose da artéria renal ocorreu em até 11% 
das artérias com lesões ateroscleróticas em um período 
médio de 2,6 anos16, atingindo 30% a 60% em sete anos, 
mesmo com tratamento anti-hipertensivo otimizado23,35.

Crowley  et  al. descreveram que pacientes com mais 
de 75% de estenose em uma ou ambas as artérias renais 
tinham em média um incremento significativo nos níveis 
de creatinina sérica (em 1,6 mg/dL), comparativamente 
com pacientes normais. Estes autores também observaram 
que, mesmo após o tratamento das lesões com angioplastia 
transluminal percutânea (ATP) ou cirurgia, não foi 
observada uma melhorara significativa no desfecho da 
doença16.

Estudos prévios mostram que a evolução para 
oclusão total ocorreu em cerca de 10% a 15% das artérias 
estenóticas, especialmente nos casos com mais de 75% do 
lúmen estenosado23.

Diagnóstico

Segundo Textor², não existe nenhum teste não invasivo 
isolado suficientemente sensível para diagnosticar ou 
excluir a presença de DRV bilateral.

O clearence de creatinina (CC) está adquirindo cada 
vez mais importância como marcador de doença renal 
e como preditor da função renal após procedimento de 
revascularização29. O CC é superior à creatinina em estimar 
a função renal, devido à menor influência da idade, massa 
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corretos forem instituídos precocemente durante seu curso 
evolutivo, enquanto ainda existir tecido renal viável2,3,4,6. A 
reversão da anúria e a recuperação da função renal têm sido 
descritas em determinados casos após a revascularização 
de artérias totalmente ocluídas, nos quais a resposta ao 
tratamento ocorreu dias ou até mesmo semanas após a 
oclusão. Nestes casos, a viabilidade renal, em detrimento 
da função renal, é mantida através da pressão de perfusão 
subfiltrante49,50-53.

Atualmente existem duas alternativas terapêuticas 
para o manejo da HRV: (1) terapia conservadora ou 
medicamentosa isolada; (2) terapia intervencionista com 
revascularização renal (ATP com ou sem a colocação de 
stent e a cirurgia). Uma revisão sistemática realizada em 
2006 sobre o manejo da DRV concluiu que não existem 
fortes evidências acerca de qual seria a melhor terapêutica 
para esta condição54. Pacientes com aterosclerose devem 
ser agressivamente tratados, visando impedir a progressão 
da doença e para prevenir eventos cardiovasculares 
secundários. Deste modo, o tratamento inclui a utilização 
de aspirina, estatinas, controle da pressão arterial, abolição 
do tabagismo e controle glicêmico rigoroso em pacientes 
com diabetes mellitus55.

Os antagonistas do cálcio, como a anlodipina, são as 
drogas de primeira escolha no tratamento medicamentoso 
da NI, pois aumentam o fluxo glomerular através de 
efeito dilatador da arteríola aferente. Estas drogas são 
excelentes opções, e podem ser utilizadas em associação 
com IECA, ARA-II, diuréticos e beta-bloqueadores. A 
terapia medicamentosa com drogas anti-hipertensivas, 
particularmente o IECA ou ARA-II, podem controlar 
de forma efetiva a pressão arterial em muitos pacientes 
portadores de estenose da artéria renal uni ou bilateral. 
Entretanto estes fármacos devem ser utilizados com 
cautela diante de estenose acima de 70% bilateral ou em 
rim único36,48. Não raramente a HAS é refratária à terapia 
e, deste modo, tais pacientes se tornam candidatos à 
revascularização56.

As experiências favoráveis com a cirurgia e a ATP, 
embora com respostas individuais heterogêneas, justificam 
uma abordagem agressiva nesta doença. A revascularização 
de um rim isquêmico pode, teoricamente, resultar em 
recuperação funcional e determinar a dramática suspensão 
da necessidade de diálise. Neste contexto, a NI é passível 
de tratamento e constitui-se em uma causa potencialmente 
curável de insuficiência renal48,49,51,57 .

Devido aos bons resultados, a ATP convencional é a 
estratégia de escolha para o tratamento da HRV por DFM 
em pacientes jovens, apresentando reestenose em cerca de 
10% dos pacientes19,22,49,54. Nos casos de aterosclerose renal 

Dois estudos mostraram que a ATCh possui 
sensibilidade de 98% e especificidade de 94%38,42. É uma 
ótima opção como exame inicial de rastreamento com 
o inconveniente da necessidade de utilização de grande 
volume de contraste iodado, em torno de 150 mL.

Arteriografia renal é o exame padrão-ouro para o 
diagnóstico de estenose em artérias renais, apesar de não 
estabelecer a repercussão funcional das lesões estenóticas. 
Por ser invasivo, este exame apresenta diversas complicações, 
entre as quais o ateroembolismo por colesterol, o hematoma 
do sítio de punção, a formação de pseudoaneurisma, a 
trombose arterial e a nefropatia pelo contraste iodado36.

Atualmente, devido a estas complicações, a arteriografia 
está indicada em casos com suspeita diagnóstica 
estabelecida através de exame não invasivo (Eco Doppler 
colorido e cintilografia renal com teste com captopril), na 
impossibilidade de realização de ATCh e ARM e em todos 
os casos em que se pretende realizar procedimento de 
revascularização renal, seja por ATP ou por cirurgia36.

A cintilografia renal antes e depois da administração 
de captopril em pacientes com alta probabilidade de 
DRV possui sensibilidade e especificidade que excedem 
90%29,43‑45. Este exame é considerado positivo quando 
ocorre um decréscimo na taxa de filtração glomerular em 
mais de 40% em um rim, ou há um pico de declínio na 
TFG por mais de 10 a 11 minutos, quando o considerado 
normal seria de 3 a 6 minutos. Estes critérios devem ser 
avaliados separadamente em cada rim, para possibilitar a 
detecção de DRV bilateral. É muito útil em pacientes sem 
disfunção renal, além de depender pouco do examinador 
e não possui os riscos de nefrotoxicidade pelo contraste36. 
Entretanto, não é considerado exame de primeira escolha 
no rastreamento de doença renal arterial isquêmica pelo 
Colégio Americano de Cardiologia30.

Tratamento

A oclusão total e bilateral das artérias renais não 
necessariamente determina lesão parenquimatosa 
isquêmica irreversível, pois a viabilidade renal pode ser 
mantida por longos períodos através da circulação colateral 
proveniente dos vasos ureterais, lombares, adrenais e 
capsulares. Comumente, uma estenose de artéria renal é 
considerada hemodinamicamente significativa quando 
determina redução de fluxo e pressão (gradiente pressórico), 
o que se observa com lesões maiores que 70% a 80% de 
estenose luminal2,46-48.

A importância clínica da nefropatia isquêmica reside 
no fato de que a falência renal por ela determinada pode 
ser prevenida ou revertida se o diagnóstico e o tratamento 
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suspeitada em pacientes que não apresentam melhora dos 
níveis pressóricos com o uso de três ou mais medicações 
anti-hipertensivas, incluindo entre elas um diurético, ou 
que apresentem piora da função renal com uso de IECA.

Diante da suspeita clínica de nefropatia isquêmica, 
se preconiza a utilização de um exame de média a alta 
acurácia não invasivo, como a ATCh, a ARM ou eco 
Doppler colorido. O exame padrão-ouro para a detecção 
de aterosclerose renal é a arteriografia renal, indicado nos 
casos com dúvida diagnóstica ou quando há indicação de 
revascularização renal.

Portadores de aterosclerose como etiologia de base 
devem ser tratados agressivamente para prevenção 
secundária de doença cardiovascular, incluindo o uso de 
AAS, estatinas, controle glicêmico e pressórico, e abolição 
do tabagismo. Em portadores de DFM, é comum a cura 
total da HAS após ATP.

Para o manejo da HAS, a associação de antagonistas 
do cálcio e IECA ou ARA-II é em geral benéfica, podendo 
ser adicionado diurético para atingir os níveis pressóricos 
desejados. Pacientes com HAS refratária à terapêutica 
farmacológica adequada ou com estenoses severas 
e clinicamente significativas da artéria renal devem 
ser submetidos a procedimento de revascularização, 
sendo a ATP a primeira escolha. No entanto, vários 
estudos2,36,46-48,54-57 demonstraram resultados divergentes 
quanto ao tratamento da DRV, igualmente quanto ao índice 
de estenose que deve ser considerado significativo e quando 
recorrer ao tratamento intervencionista com intuito de 
prevenir a evolução posterior para falência renal.

Nesse contexto, em que certamente enquadram-
se as alterações histopatológicas produzidas pela NI, 
várias questões fundamentais permanecem sem resposta, 
necessitando pesquisas adicionais: (1) A partir de qual 
redução no fluxo sanguíneo resultam alterações na função 
renal? (2) A NI é simplesmente a morte das células renais 
devido à falta de oxigênio e de nutrientes, ou existem 
mecanismos renais mais complexos de lesão celular, de 
adaptação e de possível reparo, quando confrontados com 
a isquemia crônica? (3) Existem marcadores histológicos 
que condicionam (ou não) a reversibilidade do quadro com 
a revascularização renal (ATP ou cirurgia)? Para elucidar 
tais questões, são necessários mais estudos avaliando essa 
importante causa de HAS secundária, bem como maior 
suspeição da doença e conhecimento de suas possíveis 
manifestações e sequelas.
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com HRV e estenose maior que 75%, a revascularização 
renal está indicada nas seguintes situações: HAS não 
controlada pela terapia medicamentosa isolada (em doses 
otimizadas); HAS rapidamente progressiva; ICC de início 
recente; EAP hipertensivo recorrente; e piora recente da 
função renal37,51.

Entretanto a revascularização somente está indicada 
diante de sinais sugestivos de viabilidade renal, mais 
notadamente diâmetro renal superior a 8 cm e captação na 
cintilografia acima de 15% em comparação ao total. Um 
índice de resistividade renal no exame de ecografia com 
Doppler colorido acima de 0,8 é preditor de uma resposta 
terapêutica precária. As lesões menores do que 50% de 
obstrução não têm indicação de revascularização, pois não 
determinam repercussão hemodinâmica37. 

A taxa de sucesso da angioplastia com colocação do 
stent (a cura ou a melhora da HAS) varia de 65% a 80% 
com reestenose relatada nos últimos estudos em torno 
de 11% a 17%54. As técnicas cirúrgicas utilizadas para a 
revascularização renal são o by pass e a endarterectomia. 
Devido à maior taxa de mortalidade (em torno de 10%)60, 
atualmente a cirurgia está reservada para lesões complexas 
sem possibilidade de tratamento através de ATP com 
colocação do stent ou em situações em que existem lesões 
associadas na aorta30.

Prognóstico

A doença renal isquêmica de origem aterosclerótica 
tem um curso rapidamente progressivo, quando comparada 
com outras nefropatias de natureza evolutiva, tanto em 
relação à lesão estenótica em si quanto às consequentes 
alterações estruturais e funcionais renais16,24,25,35,53.
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como em longevidade, com índices de mortalidade anuais 
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Conclusão

A atrofia de tecidos e órgãos submetidos à isquemia 
crônica é o resultado de alterações adaptativas, visando 
ao realinhamento entre a oferta e a demanda de oxigênio, 
porém os seus limites, ou seja, até onde a atrofia é benéfica 
e protetora ou até onde a atrofia é reversível, não estão 
estabelecidos.
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