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RESUMO

ABSTRACT

Introducdo: A denervagao simpética renal (DSR) é estratégia
promissora no tratamento da hipertensdo arterial resistente.
Nenhum estudo avaliou o efeito da DSR na qualidade de vida
em nosso meio, objetivo deste estudo. Métodos: O questionario
EuroQol-5 Dimensions (EQ-5D-5L) foi utilizado para avaliar a
qualidade de vida de 10 pacientes submetidos a DSR, sendo
aplicado antes e 3 meses apds o procedimento. Resultados: A
média de idade foi de 47,3 + 12 anos e 90% dos pacientes
eram do sexo feminino. A pressdo arterial basal foi de 187 =
37,5/104 + 18,5 mmHg e o nimero de anti-hipertensivos
utilizados foi de 7,6 = 1,3. Antes do procedimento, o valor
atribuido ao estado de sadde foi de 37,5 + 22,7, aumentando
aos 3 meses para 70,5 = 20,9 (P = 0,01). No seguimento,
além da diminuicdo do ndmero de anti-hipertensivos (7,6 +
1,3 vs. 6 = 2,2; P = 0,05), foi observada tendéncia a queda
dos niveis da pressao sistélica (187 = 36 mmHg vs. 170 =
44 mmHg; P = 0,10) e da pressdo diastélica (104 = 18 mmHg
vs. 98 = 20 mmHg; P = 0,20). A melhora do estado de satde
resultou da reducdo de problemas relacionados a mobilidade,
atividades usuais, dor/desconforto e ansiedade/depressao. A
magnitude da redugdo da pressdo arterial ndo se associou a
melhora da qualidade de vida em todos os pacientes. Por outro
lado, aqueles que experimentaram redugado do nimero de anti-
hipertensivos relataram melhor estado de satde. Conclusdes:
Hipertensos resistentes apresentam baixos escores de estado
de satde. A DSR apontou melhora da qualidade de vida na
maioria dos pacientes. Estudos maiores sdo necessarios para
confirmar beneficios consistentes.

DESCRITORES: Hipertensao. Rins. Simpatectomia. Qualidade
de vida.

Renal Sympathetic Denervation and Quality of Life

Background: Renal sympathetic denervation (RSD) is a pro-
mising strategy in the treatment of resistant hypertension. No
studies have assessed the effect of RSD on quality of life in
our country, which was the aim of this study. Methods: The
EuroQol-5 Dimensions questionnaire (EQ-5D-5L) was chosen
to evaluate quality of life in 10 patients undergoing RSD, and
it was applied before and 3 months after the procedure. Re-
sults: Mean age was 47.3 = 12 years and 90% of the patients
were female. Baseline blood pressure was 187 + 37.5/104 =
18.5 mmHg and the number of antihypertensive drugs was
7.6 = 1.3. Before the procedure, the value assigned to health
status was 37.5 + 22.7, increasing at 3 months to 70.5 *
20.9 (P = 0.01). In the follow-up, in addition to a decrease in
the number of antihypertensive drugs (7.6 = 1.3 vs. 6 = 2.2;
P = 0.05), a trend towards reduced levels of systolic blood
pressure (187 = 36 mmHg vs 170 = 44 mmHg; P = 0.10)
and diastolic blood pressure (104 = 18 mmHg vs 98 =+
20 mmHg; P = 0.20) was observed. Health status improvement
resulted from a reduction of problems related to mobility,
usual activities, pain/discomfort and anxiety/depression. The
magnitude of blood pressure reduction was not associated with
improved quality in all of the patients. On the other hand,
those who had a decrease in the number of antihypertensive
drugs reported a better health status. Conclusions: Patients
with resistant hypertension have poor health status scores.
RSD improved quality of life in most patients. Further studies
are required to confirm consistent benefits.

DESCRIPTORS: Hypertension. Kidney. Sympathectomy. Quality
of life.
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prevaléncia de hipertensao arterial resistente varia

de 10% a 15%, dependendo da populagdo estu-

dada e das defini¢des aplicadas. Cifras ainda mais
elevadas sdo observadas em condicdes associadas a
hiperatividade simpética, tais como obesidade, apneia
obstrutiva do sono, diabetes e disfuncao renal. A hiper-
tensdo arterial crénica associa-se a risco substancial de
acidente vascular cerebral, doenca arterial coronéaria e
vasculopatias. Em pacientes com idades entre 40 anos
e 70 anos, cada incremento de 20 mmHg na pressao
arterial sistélica ou 10 mmHg na pressao arterial diasto-
lica duplica o risco de doenca cardiovascular na faixa
de valores de pressao arterial entre 115/75 mmHg e
185/115 mmHg.' Estudos indicam que a hipertensao
arterial associa-se a pior qualidade de vida.*?

Recentemente, o estudo Symplicity HTN-2 demons-
trou redugdo significativa dos niveis pressoricos em
pacientes hipertensos resistentes a terapia farmacolégica
submetidos a denervacdo simpética renal.* Entretanto,
dados quanto a seguranca e eficacia a longo prazo,
redugdo do niimero de anti-hipertensivos, relagao cus-
to-efetividade e efeitos sobre a qualidade de vida nao
foram avaliados, sobretudo na populagdo brasileira. O
objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos da experién-
cia com a denervagao simpatica renal na qualidade de
vida em portadores de hipertensdo arterial resistente
em um centro tercidrio.

METODOS
Populacao

Foram incluidos no estudo pacientes submetidos
a denervagdo simpatica renal que apresentavam como
critérios de inclusdo: idade entre 18 anos e 80 anos; pres-
sao arterial sist6lica aferida em consultério > 160 mmHg
a despeito do tratamento com pelo menos 3 farmacos
anti-hipertensivos; pressao arterial controlada com pelo
menos 4 anti-hipertensivos; e anatomia favoravel a de-
nervacgdo simpética renal determinada pela angiografia
renal. Eram critérios de exclusdo: hipertensao arterial
secundaria; depuragao de creatinina < 45 ml/minuto;
hepatopatia grave; insuficiéncia cardiaca classe funcio-
nal IlI/lV da New York Heart Association (NYHA) ou
fracdo de ejecdo < 35%; anomalias de artéria renal,
como estenose > 50%, presenca de stent ou angioplastia
prévia; diametro < 4 mm e/ou comprimento da artéria
renal < 20 mm; gestacdo; expectativa de vida < 1 ano
ou incapacidade de completar os requisitos de segui-
mento. O termo de consentimento livre e esclarecido
foi obtido em todos os casos e o estudo foi aprovado
pelo comité de ética local.

Questionario EuroQol-5 Dimensions

O EuroQol-5 Dimensions (EQ-5D-5L), um ques-
tionario desenvolvido pelo grupo EuroQol, tem como
objetivo medir, de maneira simples e genérica, o estado
de sadde e, assim, auxiliar na avaliacdo clinica e na
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implementagdo de medidas econdmicas.® Aplicavel a
uma ampla variedade de condic¢des de satde, o EQ-

5D-5L ndo exige elevado grau cognitivo e é realizado
em poucos minutos.

O instrumento considera cada dominio de forma
independente e ndo admite um escore total de qualidade
de vida, considerando a premissa de que a qualidade
de vida é um construto multidimensional. E composto
por duas paginas e inclui dois componentes princi-
pais: um sistema descritivo, que define a qualidade
de vida relativa a sadde (HR-QolL) em 5 dimensdes
(mobilidade, cuidados pessoais, atividades usuais, dor/
desconforto e ansiedade/depressao), cada uma com 5
niveis de gravidade (1 - nenhum problema; 2 - algum
problema; 3 - problema moderado; 4 - problema grave;
e 5 - problema extremo); e uma escala visual (Visual
Analogue Scale — VAS), na qual o paciente assinala
como se sente, numa escala de 0 a 100, em que 0
representa o pior estado de satde imaginavel e 100,
o melhor, sendo o valor assinalado escrito numa caixa
disposta ao lado da escala (Figura 1). Os pacientes sao
entdo classificados em cédigos de satide distintos de 5
digitos.” Por exemplo, o estado 11111 indica auséncia
de problemas em todas as dimensoes, o estado 55555
representa problemas extremos nas 5 dimensoes, en-
quanto o estado 12345 representa nenhum problema
na mobilidade, algum problema nos cuidados pessoais,
problema moderado relacionado as atividades usuais,
problema grave de dor/desconforto e problema extremo
de ansiedade/depressao.

Analise estatistica

As variaveis continuas foram descritas como média
e desvio padrao e as varidveis categéricas, como fre-
quéncias absolutas e relativas. A comparagdo entre
as variaveis continuas foi realizada pelo teste t de
Student pareado, considerando os valores pré e pos-
-procedimento. Valores de P < 0,05 foram considerados
estatisticamente significantes. O programa STATA 11
SE foi utilizado para as andlises estatisticas e para a
representagdo grafica.

RESULTADOS

No total, 10 pacientes (idade de 47,3 + 12 anos,
90% mulheres) foram submetidos a denervagao simpa-
tica renal no Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia
(Sao Paulo, SP, Brasil) entre julho e novembro de
2012. A pressdo arterial basal foi de 187 + 37,5/104 =
18,5 mmHg e o nimero médio de anti-hipertensivos foi
de 7,6 £ 1,3 (variando de 5 a 9). A média de tempo do
diagnostico de hipertensao arterial foi de 18,3 + 10,6
anos. Todos os pacientes preencheram o questionario
antes do procedimento e aos 3 meses de seguimento.
O questionario foi aplicado de forma presencial por
especialista na area de hipertensdo arterial. Aos 3
meses, observou-se tendéncia de reducdo dos niveis
tensionais: pressdo arterial sistélica pré vs. pés (187 +
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Para cada um dos topicos abaixo, marque apenas UMA alternativa
que melhor descreve sua saide HOJE

MOBILIDADE

Nao tenho problemas para caminhar
Tenho algum problema para caminhar
Tenho probi. derados para
Tenho problemas graves para caminhar
Tenho probl. para inh

()] my .

CUIDADOS PESSOAIS

Nio tenho prablemas para me vestir ou tomar banho

Tenho algum problema para me vestir ou tomar banho
Tenho problemas moderados pare me vestir ou tomar banho
Tenho problemas graves para me vestir ou tomar banho
Tenho problemas extremos para me vestir ou tomar banho

oo oo

ATIVIDADES USUAIS (trabalho, estudo, atividad famili lazer)
Nao tenho problemas para realizar minhas atividades usuais

Tenho algum problema para realizar minhas atividades usuais

Tenho problemas moderados para realizar minhas atividades usuais

Tenho problemas graves para realizar minhas atividades usuais

Tenho problemas extremos para realizar minhas atividades usuais

[ ) )

DOR/DESCONFORTO

Nao tenho dor ou desconforto

Tenho algumas dores ou desconforto
Tenho dores ou desconforto moderados
Tenho dores ou desconforto graves
Tenho dores ou desconforto extremos

ANSIEDADE/DEPRESSAO

Néo sou ansiosofdeprimido

Sou um pouco ansioso/deprimido

Sou moderad: ioso/deprimid

ULl uUoopoo

Sou muito ansioso/deprimido
Sou i

A melhor saGde
que vocé pode imaginar

1. Nés gostariamos de saber como esté sua saide HOJE. 100

2. Esta escala estd marcada de 0 a 100.

3. 100 significa a melhor saide que vocé pode imaginar.
0 significa a pior saide que vocé pode imaginar. 80

4. Margue um X na escala para indicar como esta sua satde HOJE. 75

5. Agora, por favor, ancte o nimero que vocé marcou na escala 70
na caixa abaixo. 65

, 50
SUA SAUDE HOJE = D 45

A pior saide
que vocé pode imaginar

Figura 1 - Escore EuroQOL. A esquerda, sistema descritivo que define a qualidade de vida relativa a satide em 5 dimensdes (HR-Qol); a direita,
escala visual na qual o paciente assinala a percepgdo de seu estado de satde (Visual Analogue Scale — VAS).

36 mmHg vs. 170 + 44 mmHg; P = 0,10) e pressao
arterial diastélica pré vs. p6s (104 = 18 mmHg vs. 98
+ 20 mmHg; P = 0,20) e diminuicao significativa do
nimero de anti-hipertensivos pré vs. pés (7,6 + 1,3
farmacos vs. 6 + 2,2 farmacos; P = 0,05).

Antes e ap6s o procedimento foram obtidas 20
combinagdes diferentes de valores atribuidos as di-
mensdes. Nenhum paciente apontou auséncia de
problemas em todas as dimensdes nem problemas ex-
tremos com cuidados pessoais, realizacdo de ativida-
des usuais ou dor/desconforto. Das 5 dimensdes em
analise, mobilidade e ansiedade/depressdo constituiram
as Gnicas geradoras de problemas extremos, enquanto
os cuidados pessoais foram citados pela maioria dos
pacientes como nao causadores de problemas. Dois
pacientes referiram ansiedade ou depressdo extrema
antes do procedimento, e em um deles ndao houve
melhora durante o seguimento clinico. Houve melhora
do grau de ansiedade/depressao em 4 pacientes, em 4
essa dimensdo permaneceu inalterada e em 2 ocorreu
piora (Tabela).

Antes do procedimento, o estado de satide subjetivo
médio foi de 37,5 + 22,7, com melhora significativa
aos 3 meses (70,5 + 20,9; P = 0,01) (Figuras 2 e 3). A
melhora do estado de satde foi resultado da reducao
dos problemas relacionados as dimensdes de mobili-
dade, atividades usuais, dor/desconforto e ansiedade/

depressdo. A magnitude da reducdo da pressao arterial
nao se associou a melhora da qualidade de vida em
todos os pacientes. Por outro lado, aqueles que expe-
rimentaram reducdo do nGmero de anti-hipertensivos
relataram melhora do estado de satde apés a dener-
vagdo simpatica renal.

DISCUSSAO

A denervacdo simpatica renal foi inicialmente em-
pregada no tratamento da hipertensao arterial resistente
no final da década de 1930. O procedimento consistia
na esplancnicectomia com simpatectomia tanto tora-
cica como lombar associada a gangliectomia celiaca.
Apesar dos resultados promissores, eventos adversos
frequentes e incapacitantes, como hipotensdo arterial
ortostatica, incontinéncia esfincteriana, disfuncao sexual e
sudorese paroxistica excessiva, constituiam as principais
limitagdes dessa estratégia. Hoobler et al.® e Smithwick
e Thompson’ demonstraram reducdes significativas dos
niveis presséricos em até 45% dos pacientes entre o
primeiro e o quinto anos pés-simpatectomia. Hoobler
et al.’ relataram melhora de sintomas como cefaleia,
tonturas, irritabilidade e nervosismo de forma despro-
porcional a reducdo da pressdo arterial e satisfagdo
de 95% dos pacientes submetidos a cirurgia. Crile®
demonstrou que, adicionalmente aos efeitos na pressao
arterial, a gangliectomia celiaca se associa a redugao de
nervosismo, fadiga e irritabilidade em 78% dos casos.
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TABELA
Proporcao de pacientes, antes e apés denervacao simpatica renal, para cada dimensao do questionario EQ-5D-5L
Mobilidade Cuidados pessoais Atividades habituais Dor/desconforto Ansiedade/depressao
(%) (%) (%) (%) (%)
Pré Pés Pré Pés Pré Pés Pré Pés Pré Pés
Nenhum problema 0 20 70 70 20 40 20 20 10 10
Alguns problemas 20 30 30 30 30 30 40 40 20 40
Problemas moderados 50 20 0 0 40 10 10 30 30 10
Problemas graves 20 20 0 0 10 20 30 10 20 30
Problemas extremos 10 10 0 0 0 0 0 0 20 10
Estado de saude -
- . P =0,01
% -1 3= *
80 -2 a°
70 -3 g
60 p— .%‘8 | S
50
40 :: § g
k=l
30 7 —_3 ‘é’
20 -9 o8-
10 —10
—Média ———
0 =
Antesdo procedimento 3 meses apés o procedimento | = Eapte

Figura 2 - Comparacdo do estado de satde antes e ap6s denervagao
simpatica renal. As linhas pretas correspondem ao estado de satde
de cada paciente e a linha vermelha representa a média dos valores.

Os resultados do presente estudo indicam que
pacientes portadores de hipertensdo arterial resistente
apresentam reducdo substancial da qualidade de vida.
Nesta pequena série de casos, diversos aspectos me-
[horaram ap6s a denervagdo simpatica renal, tais como
reducdo dos problemas relacionados as dimensoes
de mobilidade, atividades usuais, dor/desconforto e
ansiedade/depressao.

Digno de nota é o fato de a melhora da qualidade
de vida n3o ter sido associada ao grau de melhora dos
niveis pressoricos em todos os pacientes. Por outro
lado, aqueles que experimentaram redu¢do do ndimero
de anti-hipertensivos relataram melhor estado de satde.
Apesar da pequena amostra populacional, demonstramos
auséncia de resposta a denervacdo simpatica renal em
20% dos casos, compativel com dados da literatura.?
Os 2 pacientes que nao tiveram redugao dos niveis
tensionais ou do niimero de medicacdes foram os Ginicos
que mantiveram seu estado de salde inalterado apos a
denervacao simpética renal. Um paciente relatou piora
do estado de satde decorrente de piora do grau de
ansiedade consequente a problemas pessoais. Nossos
resultados sdo semelhantes aqueles apresentados no estudo
de Lambert et al.?, no qual 40 pacientes submetidos a

Figura 3. Box plot demonstrando diferenca estatisticamente significante no
estado de satde antes e ap6s denervagao simpatica renal. EQ = EuroQol.

denervacao simpatica renal foram avaliados quanto a
qualidade de vida por meio dos questionarios SF-36 e
Beck Depression Inventory-1l ap6s 3 meses de segui-
mento. Esses autores demonstraram reducoes de 16 +
4 mmHg e 6 = 2 mmHg nas pressdes arteriais sistolica
e diastdlica, respectivamente, e melhora da qualidade de
vida a custa de aumento da vitalidade, fungdo social,
emocdo e satde mental, além de reducdo de sintomas
de tristeza e cansaco e melhora da libido. A magnitude
da redugdo dos niveis pressoéricos também nao esteve
associada as mudangas de qualidade de vida.?

Em ratos com insuficiéncia renal cronica, a denervacao
simpatica renal aferente previne o desenvolvimento de
hipertensao e a elevagdo de norepinefrina nos nicleos
hipotalamicos posterior e lateral e no locus ceruleus.”
A maior concentracdo de norepinefrina localiza-se no
locus ceruleus, que, juntamente com o hipotalamo,
influencia as respostas de comportamento.'"'2 Os efeitos
biologicos da denervacdo simpatica renal na qualida-
de de vida, entretanto, ainda sdo incertos e merecem
maiores estudos clinicos.

Apesar de ndo atingir significancia estatistica, pro-
vavelmente em decorrénica do pequeno nimero de
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pacientes e/ou reducdo menos pronunciada dos niveis
tensionais em decorréncia da diminuicdo concomitante
do nimero de anti-hipertensivos, observamos melhora
significativa do estado de satde, apontando que os
beneficios da denervacdo simpética renal podem se
estender além do controle pressoérico.

Limitacdes do estudo

Algumas limitagdes devem ser apontadas. Primeiro,
a avaliagao da qualidade de vida é subjetiva e pode
indicar opinides individuais e ndo o verdadeiro estado
de satde do individuo. Ademais, pode variar com o
tempo em um mesmo paciente, dependendo das prio-
ridades e circunstancias em questdo, o que se constitui
em limitagao dos questionarios aplicados para avaliagao
de qualidade de vida. Segundo, varidveis como nivel
socioecondmico, escolaridade e idade ndao foram cor-
relacionadas aos achados e poderiam exercer algum
efeito nos resultados observados. Terceiro, o possivel
efeito placebo do procedimento pode confundir a
interpretacdo dos resultados. Finalmente, o pequeno
tamanho da amostra constitui importante limitacao
desta série de casos.

CONCLUSOES

Nesta pequena série de casos, observamos que
adultos portadores de hipertensdo arterial resistente
apresentam baixos escores de estado de satde e qua-
lidade de vida pouco satisfatéria para a maioria dos
dominios do questiondrio EQ-5D-5L. A comparagao
dos resultados apds a denervacdo simpatica renal
apontou melhora da qualidade de vida na maioria dos
pacientes avaliados. Estudos maiores sdo necessarios
para confirmar beneficios consistentes.
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