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Prevenção da hipotensão intradialítica: seria a sertralina uma 
abordagem farmacológica eficaz?

Prevention of intradialytic hypotensive episodes: is setraline an 
effective pharmacological approach?
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A hipotensão intradialítica (HID) é uma 
importante complicação clínica da hemo-
diálise para pacientes, médicos, técnicos 
de diálise e enfermeiros. Além de causar 
sintomas desconfortáveis (câimbras, fa-
diga pós-diálise), a HID está associada a 
risco aumentado de trombose do acesso 
vascular,1 administração inadequada da 
diálise e morbimortalidade cardiovas-
cular futura.2 Ainda não se sabe se esses 
riscos apresentam relação de causalida-
de. As Diretrizes Europeias de Melhores 
Práticas (EBPG) definem HID como que-
da na pressão arterial sistólica (PAS) ≥ 
20 mmHg ou diminuição de 10 mmHg 
na pressão arterial média acompanhada 
por sintomas de isquemia de órgão-alvo e 
necessidade de intervenções da equipe de 
enfermagem.3 Embora clinicamente rele-
vante e rigorosa, tal definição é de difícil 
aplicação, uma vez que vários de seus ele-
mentos não constam nos bancos de dados 
administrativos. Talvez o mais preocu-
pante seja o fato da definição em pauta 
não ter sido adotada de forma consistente 
na pesquisa clínica. Por conta da signifi-
cativa heterogeneidade com que a HID é 
definida nos estudos, o peso exato dessa 
complicação permanece desconhecido.4 
Em uma recente metanálise que avaliou 
cinco estudos que conjuntamente incluí-
ram 1694 pacientes, a prevalência de ses-
sões de hemodiálise em que foi observada 
HID segundo o critério da EBPG foi de 
10,1% (5,0% a 30,8%). Nos 203.768 pa-
cientes avaliados em outros cinco estudos, 
nadir de PAS < 90 mmHg teve prevalência 
de 11,6% (6,7% a 17,2%).5 Contudo, a 
proporção de pacientes com HID frequen-
te variou entre os estudos em função da 

heterogeneidade das definições de HID.5 
As definições de HID frequente variaram 
entre presença de episódios em pelo me-
nos uma sessão em três meses e episódios 
em 33% das sessões em três meses.

Embora as complicações da HID se-
jam amplamente reconhecidas, a íntima 
relação entre HID e hipertensão interdia-
lítica permanece subestimada. Isso porque 
as estratégias comumente aplicadas para 
controlar episódios recorrentes de HID 
(interrupção prematura da diálise, infusão 
de solução salina hipertônica, aumento 
das concentrações de sódio no dialisato) 
agem como barreiras ao ganho de peso 
seco e predispõem os pacientes aos riscos 
decorrentes da hipervolemia que levam à 
hipertensão interdialítica.6 Assim, não é 
raro observar pacientes com episódios re-
correntes de HID que concomitantemente 
apresentam hipervolemia e pressão arte-
rial (PA) não controlada fora da diálise.

Na presente edição do Brazilian 
Journal of Nephrology , Molin C. et al.7 
relatam um estudo “duplo-cego, placebo-
-controlado e cruzado” em que foi testada 
a eficácia da sertralina, um inibidor sele-
tivo da recaptação da serotonina, na pre-
venção da HID. O estudo incluiu partici-
pantes que apresentaram complicação por 
HID (definida como queda ≥ 30 mmHg 
na PAS durante a diálise ou PAS pré-dia-
lítica ≤ 100 mmHg acompanhada de sin-
tomas que necessitassem de intervenções 
da equipe de enfermagem) em pelo menos 
50% das sessões de diálise durante um 
período de três meses antes do início do 
estudo. Foram também incluídos pacien-
tes com PAS < 90 mmHg durante a diálise 
ou PA diastólica < 40 mmHg. E por fim, 
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foram igualmente incluídos todos os pacientes que 
necessitaram de intervenção, independentemente dos 
critérios de pressão arterial. Após uma fase inicial de 
seis semanas de tratamento com placebo, os pacientes 
foram submetidos a tratamento ativo com sertralina 
por mais seis semanas.7 Entre os 55 pacientes selecio-
nados, 18 (32%) satisfizeram os critérios de inclusão/
exclusão pré-especificados e 16 concluíram o estudo. 
A ocorrência de episódios de HID não diferiu signifi-
cativamente entre as etapas em que foram administra-
dos sertralina e placebo. Contudo, o risco de relatar 
sintomas intradialíticos adversos foi 42% maior du-
rante o tratamento com placebo [hazard ratio (HR): 
1,42; intervalo de confiança de 95% (IC95%): 1,02-
2,02].7 Tal efeito foi acompanhado por uma probabi-
lidade 59% maior de intervenções intradialíticas por 
parte da equipe de enfermagem durante a fase place-
bo (HR: 1,59; IC95%: 1,03-2,48).7

Embora estudos intervencionistas sejam importan-
tes e os esforços de Molin et al. dignos de apreciação, 
várias lições podem ser tiradas deste relato. O estudo 
não foi duplo-cego, uma vez que os investigadores es-
tavam cientes de qual grupo recebeu o medicamento. 
Portanto, trata-se de um estudo com tratamento pré-
vio com placebo simples-cego. Em segundo lugar, o 
delineamento cruzado significa que os pacientes que 
tomam placebo mudam para o medicamento e aque-
les que tomam medicamento mudam para placebo. 
Não houve cruzamento nesse estudo, o que significa 
que seu delineamento apenas comparava as situações 
de antes e depois. Segundo os autores, a estimativa do 
tamanho da amostra, assumindo uma magnitude de 
efeito de 90% (redução da HID de 50% para 5%), 
exigia 30 pacientes, mas apenas 16 foram incluídos. 
Assim, o estudo carece de poder estatístico, apesar de 
avaliar uma grande magnitude de efeito. Falta credi-
bilidade aos ICs de 95% relatados para medições in-
tradialíticas da PA, dados os amplos desvios-padrão. 
Finalmente, as curvas de Kaplan-Meier exibidas não 
concordam com o valor de p dos testes de log-rank 
relatados. Assim, em muitos aspectos, o estudo é ine-
quivocamente negativo.

A sertralina foi testada como abordagem farma-
cológica para hipotensão ortostática, síncope neuro-
cardiogênica e HID. O agente exerce ação hemodinâ-
mica favorável principalmente por meio da melhoria 
da queda na atividade simpática paradoxal induzida 
pelo aumento repentino da serotonina no sistema ner-
voso central. De acordo com os resultados do estudo 

supra citado de Molin,7 estudos intervencionistas an-
teriores que incluíram pacientes em hemodiálise com 
HID não conseguiram mostrar melhora na incidência 
de HID ou débito cardíaco, volume sanguíneo central 
e resistência vascular periférica em resposta ao tra-
tamento com sertralina.8 Outros estudos associaram 
a administração da sertralina à melhora do nadir de 
PAS intradialítica ou a menos intervenções de enfer-
magem por HID.9 No entanto, esses estudos sofrem 
de certas limitações metodológicas e, principalmente, 
carecem de uma determinação adequada de episódios 
de hipotensão intradialítica.9 Em nossa interpretação, 
as evidências atualmente disponíveis não demons-
tram benefício hemodinâmico claro da sertralina 
na prevenção da HID. O agente, no entanto, parece 
exercer ação antidepressiva favorável e proporcionar 
relatos menos frequentes de sintomas intradialíticos 
desconfortáveis. Estudos maiores com períodos de 
seguimento mais prolongados são necessários para 
determinar se tal efeito antidepressivo se traduz em 
benefícios a longo prazo nos domínios da qualidade 
de vida relacionada à saúde.

A questão crucial é como evitar a ocorrência da 
HID e melhorar os desfechos dos pacientes. Um re-
sumo das medidas potencialmente benéficas é exibi-
do na Tabela 1. Em nossa prática, o tratamento de 
primeira linha da HID inclui uma avaliação cuidado-
sa do peso seco.4,6 Embora o aumento do peso seco 
seja comumente usado como abordagem inicial para 
reduzir a necessidade de taxas de ultrafiltração mais 
agressivas, a decisão deve ser tomada levando-se em 
conta os riscos potenciais. Uma vez que os registros 

Intervenção

1) Avaliação do peso seco

2) Restrição nutricional de sódio

3) Prescrição individualizada de sódio no dialisato

4) Garantir duração adequada da diálise (no mínimo 
quatro horas, três vezes por semana)

5) Evitar se alimentar durante a diálise

6) Dialisato resfriado

7) Otimizar regime anti-hipertensivo (interromper uso 
de medicamentos hipotensivos de curta ação antes da 
diálise)

8) Modelagem da ultrafiltração

9) Considerar elevação da frequência de diálise (diálise 
curta diária)

Tabela 1	I ntervenções potencialmente benéficas		
	  na prevenção da hipotensão intradialítica
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rotineiros de pressão arterial realizados na unidade 
de diálise não conseguem detectar com precisão a pre-
sença de hipertensão interdialítica,10 recomendamos 
o monitoramento doméstico da pressão arterial para 
avaliar o controle da pressão arterial no período in-
terdialítico. O aumento do peso seco não é uma so-
lução rápida para o complexo contexto que envolve 
pacientes com episódios frequentes de HID com PA 
inadequadamente controlada entre as sessões de diá-
lise ou que manifestem outros sinais de hipervolemia. 
Nesse cenário bastante comum, a restrição alimentar 
de sódio, a prevenção do ganho intradialítico de só-
dio através da prescrição individualizada das concen-
trações de sódio no dialisato e o prolongamento da 
duração da diálise para pelo menos quatro horas por 
sessão são estratégias mais eficazes para limitar o ga-
nho de peso interdialítico, preservar a estabilidade he-
modinâmica com ultrafiltração e melhorar o controle 
pressórico global.4,6 Uma análise recente dos dados de 
10.250 participantes da fase 4 do Dialysis Outcomes 
and Practice Patterns Study (DOPPS) corrobora a as-
sociação entre essa abordagem terapêutica e melhora 
de desfechos clínicos.11 A prática de avaliação atem-
pada do peso seco foi associada a redução de 28% 
no risco de mortalidade cardiovascular (HR: 0,72; 
IC95%: 0,55-0,95).11 Por outro lado, o uso rotineiro 
do perfil de sódio como medida contra HID (aborda-
gem que resulta em balanço intradialítico líquido po-
sitivo de sódio) foi associado a risco de mortalidade 
cardiovascular 34% maior (HR: 1,34; IC95%: 1,04-
1,73).11 Não obstante, acreditamos que a prescrição 
de diálise deve ser individualizada.

Em conclusão, a HID é uma complicação comum 
que limita a adequação da diálise e piora os desfechos 
dos pacientes. Em nossa prática, fundamentamos o ma-
nejo da HID na avaliação adequada do peso seco e da 
restrição de sódio. Com base nas evidências disponíveis, 
o uso de sertralina e outros agentes (carnitina, midodri-
na) parece não agregar valor à prevenção da HID.
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