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REVISAO NARRATIVA

RESUMO

A hipertensdo arterial resistente (HAR) é uma condicdo clinica relevante, associada a
maior risco de complicagbes cardiovasculares e mortalidade. Afeta 10-20% dos
pacientes hipertensos e caracteriza-se pela manutencdo de niveis pressoricos acima das
metas, mesmo com o uso de trés classes de anti-hipertensivos em doses apropriadas,
incluindo diurético. Sua fisiopatologia é multifatorial, com destaque para a
hiperatividade do sistema nervoso simpatico renal, que contribui para retencdo de
sddio, ativacdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona e aumento da resisténcia
vascular periférica. Nesse contexto, a denervacao simpatica renal (DSR) se apresenta
como uma estratégia terapéutica minimamente invasiva, capaz de modular o controle
neuro-hormonal da pressao arterial. Ensaios clinicos recentes, como SPYRAL, RADIANCE
e Global SYMPLICITY Registry, demonstram reducdes consistentes e duradouras da
pressado arterial, com perfil de seguranca favordvel. Entretanto, resultados divergentes,
como os do estudo Simplicity HTN-3, indicam a necessidade de estudos adicionais.
Embora ainda ndo seja terapia padrao, a DSR representa uma alternativa promissora
para pacientes refratarios ao tratamento farmacoldgico otimizado.

Palavras-chave: hipertensdao arterial resistente; sistema nervoso simpatico renal;
denervacao simpatica renal
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ABSTRACT

Resistant arterial hypertension (RAH) is a clinically significant condition associated with
a markedly increased risk of cardiovascular complications and mortality. It affects 10—
20% of hypertensive patients and is defined by persistently elevated blood pressure
despite the use of three antihypertensive drug classes at appropriate doses, including a
diuretic. Its pathophysiology is multifactorial, with a prominent role of renal sympathetic
nervous system hyperactivity, contributing to sodium retention, renin-angiotensin-
aldosterone system activation, and increased peripheral vascular resistance. In this
context, renal sympathetic denervation (RSD) has emerged as a minimally invasive
therapeutic strategy capable of modulating neurohumoral blood pressure control.
Evidence from recent clinical trials, such as SPYRAL, RADIANCE, and the Global
SYMPLICITY Registry, demonstrates consistent and sustained reductions in blood
pressure with a favorable safety profile. However, divergent results, like those from the
SYMPLICITY HTN-3 study, highlight the need for further investigation. Although not yet
established as a standard therapy, RSD is a promising alternative for the management
of RAH, particularly in patients refractory to optimized pharmacological treatment.

Keywords: resistant arterial hypertension; renal sympathetic denervantion; renal
sympathetic nervous system
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1 INTRODUCAO

A hipertensdo arterial sistémica (HAS) configura-se como uma verdadeira
epidemia contemporanea, representando o mais prevalente fator de risco modificavel
para morbidade e mortalidade cardiovascular em todo o mundo (1). Entre as principais
complicagdes dessa doenga estdo acidente vascular encefalico, insuficiéncia cardiaca,
infarto agudo do miocdrdio, insuficiéncia renal aguda ou crénica e comprometimento
dos préprios vasos sanguineos, podendo levar a dissecgao arterial e a formacao de
aneurismas (2).

Apesar dos avangos no diagndstico e no tratamento, manter os niveis pressoéricos
dentro das metas preconizadas ainda é um desafio (3). Entre as principais causas de
controle insatisfatério da pressdo arterial destacam-se a ndo adesdo a terapia
medicamentosa, habitos de vida inadequados, afericdo incorreta da pressao arterial,
sindrome do avental branco e uso de farmacos com potencial de elevacdo pressérica
(4). Entretanto, alguns pacientes hipertensos seguem o tratamento preconizado e ndo
conseguem atingir os niveis pressoéricos adequados mesmo quando tratados com trés
anti-hipertensivos de classes diferentes em doses apropriadas, incluindo diuréticos (5).
Essa condicdo é denominada hipertensdo arterial resistente (HAR) e representa um risco
47% maior de desenvolver eventos cardiovasculares quando comparados aos
hipertensos em geral (6).

De acordo com o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Hipertensdo
Arterial Sistémica atualizado pelo Ministério da Saude/ CONITEC em 2025,
aproximadamente 10% a 20% dos individuos hipertensos apresentam HAR no Brasil
(7). A complexidade do tratamento de pacientes com hipertensdo arterial resistente
motivou a elaboracdo de uma abordagem alternativa, a denervagdo simpatica renal
(DSR), baseada na compreensao da fisiopatologia renal da hipertensdo (6). Sabe-se que
a hiperatividade do sistema nervoso simpatico desempenha papel central na HAR (8),
contribuindo para o aumento da pressao arterial por meio de retencdo de sédio e
agua, elevacdo da resisténcia vascular periférica e ativagao neuro-hormonal
sustentada do SRAA (9).

Nesse contexto, a DSR, procedimento minimamente invasivo, consiste na

aplicacdo de radiofrequéncia no limem das artérias renais, levando a ruptura térmica
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dos nervos simpaticos pds-ganglionares que enervam os rins, resultando, assim, na
destruicao dessas fibras nervosas e interrup¢ao dos impulsos simpaticos (6). A DSR tem
sido amplamente investigada em ensaios clinicos ao longo da uUltima década,
demonstrando, em parte da literatura, impacto significativo na redugao dos niveis
presséricos em individuos com hipertensao arterial resistente (HAR). Essa técnica tem
se destacado como uma alternativa terapéutica relevante frente as estratégias
farmacoldgicas convencionais (4).

Contudo, mesmo apds mais de dez anos desde sua introdugdo, a DSR
permanece objeto de debate, especialmente quanto a consisténcia dos resultados,
seguranca a longo prazo e aplicabilidade clinica. Diante disso, o presente estudo tem
como objetivo abordar a eficdcia, as limitacdes e as perspectivas futuras do
procedimento, contribuindo para a compreensao de seu papel no manejo da

hipertensao resistente.

2 METODOLOGIA

Este trabalho consiste em uma revisao narrativa da literatura, com o objetivo
de analisar as evidéncias cientificas disponiveis sobre a denervagao simpatica renal
no manejo da hipertensao arterial resistente, abordando sua fisiopatologia, eficacia
clinica e seguranca. A busca bibliografica foi realizada entre marco e setembro de
2025 em bases académicas de dados cientificos, incluindo PubMed, LILACS e SciELO,
e em portais oficiais de instituicGes como Organizacdo Mundial da Saude (OMS),
Ministério da Saude do Brasil, Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC) e American
Heart Association (AHA). Foram utilizados os descritores: “hipertensdo resistente”,
“denervacdo renal simpatica”, “sistema nervoso simpdtico renal”, “resistant
hypertension” e “renal sympathetic denervation”.

A selecdo incluiu 22 artigos que abordavam a fisiopatologia da hipertensao
resistente, os mecanismos e técnicas da denervacgao renal, e os achados clinicos de
eficdcia e seguranca, abrangendo ensaios clinicos, revisGes sistematicas, meta-
analises e relatos de caso. O recorte temporal de 2008 a 2024 foi escolhido para
contemplar desde os primeiros estudos clinicos relevantes até as evidéncias mais

recentes disponiveis. Foram excluidos estudos duplicados, sem acesso ao texto
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completo ou sem relevancia direta para o tema.
Os achados foram analisados qualitativamente e organizados de forma
descritiva, priorizando informacdes sobre fisiopatologia e resultados clinicos

relacionados a denervagao simpatica renal.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 HIPERTENSAO ARTERIAL RESISTENTE

Define-se hipertensdo arterial resistente (HAR) quando a pressdo arterial
permanece acima das metas recomendadas com o uso de trés anti-hipertensivos de
classes diferentes, incluindo um bloqueador do sistema renina-angiotensina como um
inibidor da enzima conversora de angiotensina (IECA) ou um bloqueador do receptor de
angiotensina (BRA), um bloqueador dos canais de calcio (BCC) de acdo prolongada e um
diurético tiazidico (DT) de longa acdo em doses mdximas preconizadas e toleradas,
administradas com frequéncia, dosagem apropriada e comprovada adesao (10).

E importante diferenciar a hipertensdo resistente verdadeira da pseudorresistente, na
gual fatores como m4d adesdo terapéutica, erro na técnica de afericdo da pressao arterial
ou efeito do avental branco podem simular resisténcia ao tratamento (5). A identificacao
da pseudorresisténcia evita o tratamento desnecessario ou excessivo (11).

De acordo com dados divulgados pela OMS em 2023, 1 a cada 3 adultos
apresentam HAS no mundo (2). Ja a hipertensdo arterial resistente (HAR) apresenta uma
prevaléncia estimada entre 10% e 20% da populacdo hipertensa, com tendéncia de
crescimento mundial (12). A alta prevaléncia de hipertensdo na populacdo em geral
torna essa pequena porcentagem significativa, em termos do nimero real de pacientes
(13).

Sua prevaléncia é maior entre idosos, obesos, afrodescendentes, individuos com
hipertrofia ventricular esquerda, diabetes mellitus, doenga renal crbénica, sindrome
metabdlica, além daqueles com consumo elevado de alcool e sal e estilo de vida
sedentario (5).

A fisiopatologia da HAR é multifatorial e esta associada a diversos fatores
predisponentes (13). Comorbidades como obesidade, apneia obstrutiva do sono e

doenca renal crbnica, além do hiperaldosteronismo primdrio, contribuem para
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expansdo de volume e retencdo de sédio, mantidas por ativacao do Sistema Reina-
Angiotensina-Aldosterona (SRAA) e do sistema nervoso simpatico (SNS) (11).

O SRAA desempenha papel importante na HAR, promovendo vasoconstrigao,
retencdo de sddio e 4gua e aumento da atividade simpatica (14). Estudos demonstram
gue muitos pacientes apresentam hiperaldosteronismo clinico ou subclinico, associado
a maior sensibilidade ao sal e a resposta favoravel ao uso de antagonistas de
mineralocorticdides (15).

A hiperativacao do sistema nervoso simpatico (SNS) é outro mecanismo-chave
para a elevacdo da pressdo arterial por meio da atuacdo de barorreceptores e
quimiorreceptores. Essa estimulacdo ocorre por mecanismos centrais e periféricos que
influenciam diretamente o coracdo, os rins e a vasculatura periférica, resultando no
aumento do débito cardiaco, na retencdo de liquidos e na elevacdo da resisténcia
vascular periférica. Ademais, niveis elevados de noradrenalina estdo associados a
aumento do tonus vascular, rigidez arterial, reducdo da sensibilidade barorreflexa e
hipertrofia vascular, favorecendo variabilidade pressdrica e comprometendo o controle
autondmico na HAR (9).

Sendo assim, os rins também desempenham um papel fundamental nesse
processo, por sua capacidade de regular o volume de sangue e a resisténcia vascular a
longo prazo. Em termos gerais, diversos mecanismos renais, como retenc¢ao inadequada
de sddio e ativacdo exagerada de sistemas vasopressores, promovem aumento do
volume sanguineo e vasoconstricdo, mantendo a pressdo elevada e reduzindo a
resposta ao tratamento (16). Além disso, impulsos aferentes do rim lesionado podem
aumentar a atividade do SNS em dreas do cérebro envolvidas na regulacdo
noradrenérgica da PA (13).

Nas fases mais avancadas da doenga, os mecanismos responsaveis pela
hiperatividade simpatica contribuem para remodelamento vascular, incluindo
hipertrofia da camada média, fibrose e disfuncdo endotelial. Esses processos mantém a
hipertensao, reduzem a resposta aos tratamentos convencionais e aceleram o dano a
drgdos-alvo, como coracdo, rins, cérebro e vasos (4, 9).

A HAS representa um fator de risco importante para morbidade e mortalidade
cardiovascular (8). Entretanto, individuos com HAR apresentam progndstico mais

desfavoravel, com cerca de 47% maior probabilidade de desenvolver lesdo de drgdos-
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alvo, eventos cardiovasculares maiores e mortalidade, quando comparados com
hipertensos em geral (5).

As lesbes de o6rgdo-alvo mais frequentes incluem cardiopatia, nefropatia,
doenga cerebrovascular e vasculopatia, que se manifestam clinicamente por
insuficiéncia cardiaca, acidente vascular cerebral, progressao da doenca renal crbénica e
doenga arterial periférica (10).

Importante destacar que a relacdo entre a HAR e lesdo de érgaos-alvo é
bidirecional: a hipertensdo sustentada leva a alteragdes estruturais como hipertrofia
ventricular esquerda, rigidez arterial e disfuncdo renal, que por sua vez dificultam o
controle pressérico e perpetuam a resisténcia ao tratamento, formando um ciclo vicioso

de agravamento progressivo (10).

Além da otimizacdo medicamentosa e da investigacdo de causas secundarias,
diversas terapias intervencionistas vém sendo desenvolvidas para o tratamento da HAR.
As principais incluem: denervacao simpatica renal (DSR), estimulacdo do seio carotideo,
uso de CPAP no tratamento da apneia obstrutiva do sono e criacdo de fistula
arteriovenosa (FAV) (5). Destes, a denervacdo renal apresenta o maior nimero de
evidéncias de seguranca e eficacia, sendo a intervencdo abordada no presente estudo

(17).

3.2 INERVACAO SIMPATICA RENAL

Apesar da patogénese multifatorial da hipertensao arterial, a sua correlagdo com
a ativagao simpatica estd bem documentada na literatura cientifica (1). Dentre as vias
do sistema simpatico, a que tem maior evidéncia de participacao na hipertensao arterial
€ a inervacdo simpatica renal, por meio de suas fibras aferentes e eferentes (8).

As fibras eferentes transportam impulsos nervosos do sistema nervoso central
para os rins, por meio do neurotransmissor noradrenalina, influenciando diretamente
estruturas vasculares e néfrons, levando a vasoconstricdo renal e diminuicdo da
perfusdo renal, aumento na reabsorcdo de sddio e estimulagdo para liberacdo de renina.
A estimulacdo do nervo simpatico do rim aumenta a producgdo e liberacdo de

noradrenalina, enquanto a ndo estimulacdo resulta na diminuicdo da sua producdo e
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liberagdo (9). J4 as fibras aferentes, também conhecida como sensoriais, transportam
impulsos dos rins até o sistema nervoso central (6).

As fibras nervosas simpdticas aferentes dos rins se originam na pelve renal e
seguem em direcdo ao sistema nervoso central, alcancando centros autonémicos no
cérebro e o rim do lado oposto, por meio das raizes dos ganglios dorsais do mesmo lado
(ipsilaterais). Esse trajeto permite uma comunicagado cruzada entre os rins e o sistema
nervoso simpatico (3).

Ja fibras eferentes, surgem na regiao do Hipotdlamo e chegam até o rim por meio
dos ganglios pré e para vertebrais (4). Tanto as fibras aferentes quanto as eferentes
acompanham o trajeto das artérias renais, localizando-se na camada adventicia desses
vasos (3).

Entre os estimulos que aumentam a atividade dos nervos simpaticos renais,
podemos citar a hipdxia e isquemia renal, estresse oxidativo, inflamacdo local e

aumento da pressdo intrapélvica/ fluxo urinério (reflexo reno-renal) (14).

Figura 1 - Fibras Nervosas Simpaticas

Quimiorreceptores
sdo ativados por:
= Adenosina

= Isquemia

* Inflamacao

= Acidose

* Angiotensina Il

= Estresse oxidativo
Mecanorreceptores
sdo ativados por:
= Estiramento

Reabsorcao de Na+ «
Perfusio renal <
Liberagdo de renina «

Fibras eferentes

Fibras aferentes

Fonte: Kharazmi et al. (2023)

A participacdo do fluxo sanguineo renal no débito cardiaco é de cerca de 20% em

repouso, portanto sua regulacdo desempenha um papel vital no controle da PA (14). O
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sistema nervoso simpatico renal influencia a liberacao de renina por meio de receptores
beta-adrenérgicos, além de regular a hemodinamica renal através de receptores alfa-
adrenérgicos (9).

A ativacdo do ramo simpatico renal eferente desencadeia a liberagdo de
noradrenalina pelos terminais nervosos pds-ganglionares. Essa noradrenalina liga-se aos
receptores Bl-adrenérgicos localizados nas células justaglomerulares do rim,
estimulando a secrecdo de renina, que resulta em ativacdo do sistema renina-
angiotensina-aldosterona (SRAA). Com isso ocorrerda aumento da resisténcia vascular
periférica, diminuicdo da excrecdo renal de sddio e dgua, gerando expansdo do volume
extracelular e elevagdo da pressao arterial (14).

A noradrenalina liberada pelos terminais nervosos também atua sobre os
receptores adrenérgicos alfa-1 localizados nos vasos e tubulos renais. Essa acao
promove vasoconstricdo renal, aumenta a reabsorcdo de sédio e dgua nos tubulos e
reduz o fluxo sanguineo renal, colaborando para a manutencdo da pressao arterial e do
volume extracelular (9). Além disso, a ativagdo do sistema nervoso simpatico renal esta
associada a vasoconstricdo periférica, o que favorece o aumento da pressao arterial (14).
A hiperatividade simpatica contribui para o aumento da pressao arterial por meio de
mecanismos integrados: retencdo de sédio e agua, elevacdo da resisténcia vascular
periférica e ativagdao neuro-hormonal sustentada do SRAA.

Ja as fibras renais aferentes, de modo geral, acreditam-se que exercam um
feedback negativo sobre os sinais simpaticos eferentes, compondo assim um reflexo
renorrenal inibitério de natureza autonémica (6). Por outro lado, as fibras aferentes
também podem colaborar para a hipertensdo arterial, em casos de lesdo renal (6). A
reducdo do fluxo sanguineo renal estimula a via aferente dos rins para o sistema nervoso
central, gerando um aumento da ativacdo eferente simpdatica para os vasos, coragao e
rins, perpetuando o processo de manutencao do status hipertensivo (3). Portanto, fibras
aferentes simpaticas parecem contribuir de forma significativa na regulacdo da
resisténcia vascular sistémica e no controle da PA (9). Em sintese, ha uma interacdo
reciproca entre sinais aferentes e eferentes, dependente do estimulo e da patologia

renal.
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Figura 2 - Efeito das Fibras Simpaticas
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3.3 DENERVACAO RENAL

No passado, ja haviam sido testados procedimentos invasivos para o tratamento
da hipertensao arterial (HA). Um exemplo é a simpatectomia lombar, realizada ha cerca
de seis décadas em 1.266 pacientes com HA maligna. Embora tenha promovido uma
reducdo significativa e eficaz da pressdo arterial, essa técnica apresentou alta taxa de
complicagdes, como hipotensdo postural, sincope e impoténcia, o que restringiu sua
aplicacdo na pratica clinica. Além disso, o surgimento de medicamentos anti-
hipertensivos eficazes contribuiu para o abandono desse método (9).

Conforme foi se desenvolvendo a compreensao da proximidade anatémica entre
as artérias e os nervos renais, a nova ideia de utilizar sistemas de ablacdao baseados em
catéter intra-arterial para interromper a sinalizacdo nervosa foi explorada (1). O
dispositivo mais amplamente utilizado na denervagao simpdtica renal (DSR) e com maior
respaldo em estudos clinicos é o SYMPLICITY renal Denervation System (4). Entretanto,
varios dispositivos tém sido desenvolvidos para realizacdo da DSR.

De forma concisa, o procedimento envolve a introdugdo de um catéter por via
percutanea, através da artéria femoral. Sdo aplicados disparos com saida de energia por
radiofrequéncia ou ultrassom em forma de hélice na regido mais distal de ambas as
artérias renais, devendo o cateter estar em contato direto com a parede arterial para
gue os disparos causem danos térmicos as fibras simpaticas aderidas a camada de
revestimento externo da artéria (4).

O procedimento pode ser executado em artérias renais com didmetro maior ou
igual a 4 mm e com no minimo 20 mm de comprimento, antes de qualquer bifurcacao
dos ramos principais (9). Além disso, a execucdo correta da técnica é fundamental para
a eficacia do método. Estudos anatdomicos e clinicos evidenciam que a denervacao
simpatica renal apresenta maior eficacia quando realizada em regides mais distais das
artérias renais. Isso ocorre porque, nesses segmentos, as fibras nervosas simpaticas
estdo situadas mais préximas a luz arterial e apresentam maior densidade, o que
favorece a efetividade da ablagdo. Em contraste, na por¢do proximal, os nervos
encontram-se em maior profundidade, reduzindo a chance de lesdo completa (18). Cabe
ressaltar que ensaios clinicos recentes demostraram que sdo necessarias mais de 10

ablagdes de nervos renais para obter uma inibigdo simpatica significativa (19).
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O objetivo final da ablagdo é perturbar os nervos simpaticos aferentes e
eferentes dentro da adventicia das artérias renais com o minimo de ruptura da lamina
eldstica externa da artéria ou da superficie endoluminal proximal (1). Os dados pré-
clinicos indicaram que o procedimento é seguro, eficaz e minimamente invasivo,
apresentando baixa incidéncia de efeitos adversos e curto tempo de recuperagao (9).

A denervagdo simpatica renal pode oferecer uma opgao terapéutica adicional
para pacientes com hipertensdo resistente, potencialmente melhorando o controle da
pressao arterial e reduzindo o risco de complicagées cardiovasculares (12).

Ensaios clinicos controlados por placebo demonstraram que a DSR promove
redugdes significativas da pressao arterial, tanto em medidas ambulatoriais quanto de
consultério (1). Uma revisdo sistematica que incluiu 19 estudos, com mais de 600
pacientes, evidenciou reducdes significativas da pressdo arterial sistélica (18 a 36
mmHg) e diastdlica (9 a 15 mmHg) em individuos com hipertensdo arterial resistente
submetidos a DSR. Além disso, ndo foram observados efeitos colaterais relevantes, e a
funcdo renal permaneceu preservada (4).

Estudos como o SPYRAL HTN-ON MED e o Global SYMPLICITY Registry indicam
reducdo sustentada da PA por até 36 meses, sugerindo durabilidade do efeito, apesar
de possiveis reinervacoes parciais. A manutencdo do efeito pode ser influenciada por
variacdes no estilo de vida, envelhecimento e adesdao medicamentosa (17).

RISCOS

A denervagao simpatica renal é considerada uma intervengao endovascular
segura e bem tolerada, sendo que as complicacdes agudas graves sao extremamente
raras (>1%) (1). Embora incomuns, alguns dos possiveis riscos e efeitos colaterais da
denervacgdo simpatica renal incluem, hemorragia interna, estenose arterial, formacao
de aneurismas, hipotensdo postural e comprometimento da protecdo contra lesdes
isquémicas. Além disso, a técnica utilizada permite a reinervagao simpatica ao longo do

tempo (6).

3.4 EVIDENCIAS RECENTES DA DENERVACAO RENAL
A eficacia da denervagdo simpadtica renal (DSR) no controle da hipertensdo
arterial resistente tem sido demonstrada em diversos ensaios clinicos randomizados e

controlados, além de meta-analises. Em distintos modelos experimentais, a reducdo da
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pressao arterial foi acompanhada por concomitante diminuigdao dos niveis plasmaticos
de noradrenalina, adrenalina, atividade da renina, angiotensina Il e aldosterona (6).

O procedimento de DSR foi inicialmente testado em um estudo clinico piloto
aberto, o Simplicity HTN-1 (9). Os resultados favoraveis do estudo piloto inicial
estimularam a realizacdo de um novo ensaio: o Simplicity HTN-2, um estudo
randomizado e controlado que incluiu 190 pacientes e demonstrou redugdes
significativas da pressdo arterial em pacientes com hipertensao resistente, com queda
média de -32/-12mmHg em 6 meses, sem ocorréncia de eventos adversos graves (12).

No entanto, o estudo randomizado Simplicity HTN-3, apesar de
metodologicamente mais robusto por incluir controle por procedimento simulado
(sham), ndo demonstrou beneficio da denervacdo simpatica renal na reducdo da PA
ambulatorial de 24 horas ou nos periodos diurno ou noturno em comparacdo ao
placebo, o que gerou questionamentos sobre a real eficdcia da técnica. Contudo, falhas
metodoldgicas foram identificadas (3).

Posteriormente, estudos com melhor controle da adesdo medicamentosa e
novas tecnologias reforcaram os beneficios da denervacao simpatica renal. O SPYRAL
HTN-OFF MED, um estudo prospectivo, cego e controlado, mostrou a superioridade da
DSR em comparacdo com procedimento sham para diminuir com seguranga a pressao
arterial na auséncia de medicamentos anti-hipertensivos (20). Complementarmente, o
estudo SPYRAL HTN-ON MED mostrou que a DSR tem efeitos aditivos ao tratamento
farmacoldgico convencional, com impacto clinico relevante (18).

De forma semelhante, os estudos RADIANCE-HTN SOLO e RADIANCE-HTN TRIO,
utilizando cateteres de ultrassom Paradise®, comprovaram a eficidcia da denervacdo
renal tanto em contextos de hipertensdao ndo tratada quanto em pacientes com
hipertensao resistente em uso de terapia tripla, com metodologia rigorosa e controle
adequado de varidveis de confusdo, como adesdao medicamentosa e padroniza¢do do
esquema terapéutico (17).

Esse conjunto de evidéncias foi ainda fortalecido pelo RADIANCE I, ensaio clinico
multicéntrico e randomizado, que demonstrou reducdo significativa da pressado arterial
sistdlica ambulatorial em pacientes com hipertensdo estagio Il ndo controlada e sem

tratamento medicamentoso no momento da randomizac¢do, sem aumento de eventos
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adversos (21). Em contrapartida, o estudo REQUIRE ndo mostrou beneficio estatistico;
no entanto, falhas metodoldgicas comprometem a validade de seus resultados (17).

Além dos ensaios randomizados que demonstraram a eficdcia da denervacao
renal, estudos como o Global SYMPLICITY Registry fornecem dados do mundo real,
demonstrando a seguranca e durabilidade do efeito hipotensor em até 3 anos de
seguimento (22).

De modo geral, os dados atuais apontam que a DSR é uma intervencao eficaz na
redu¢do da pressao arterial, especialmente em pacientes com hipertensao nao
controlada ou resistente, sendo considerada uma estratégia promissora no manejo
dessa condicao.

Contudo, embora ensaios clinicos recentes apontem beneficios, as meta-analises
disponiveis até o momento apresentam resultados inconsistentes devido a
heterogeneidade metodoldgica entre os estudos, como uso de diferentes dispositivos,
falta de controle adequado e seguimento curto. Por essa razdo, os dados atuais ainda

nao sao suficientes para estabelecer a técnica como tratamento padrao (12).

4 CONCLUSAO

A hipertensao arterial resistente permanece como um desafio clinico relevante,
associada a maior risco de complicacbes cardiovasculares e mortalidade quando
comparada a hipertensdo arterial controlada. Neste contexto, a DSR apresenta-se como
uma alternativa promissora, especialmente com o avan¢o de tecnologias como
cateteres de segunda geracdo, ultrassom focalizado e mapeamento nervoso mais
preciso, que prometem maior eficacia, segurancga e padroniza¢dao do procedimento.

Ensaios clinicos recentes demonstraram beneficios consistentes da DSR,
reforcando seu potencial como intervencao complementar no manejo da hipertensao
resistente, com perfil de seguranca favoravel e efeito duradouro em médio prazo. Por
outro lado, a heterogeneidade metodoldgica dos estudos, a variacdo nos dispositivos
utilizados e a possibilidade de reinervacao simpatica ao longo do tempo ainda limitam a
adocdo da técnica como padriao terapéutico universal. Assim, mais pesquisas,

especialmente ensaios clinicos multicéntricos de longo prazo e com metodologia

Perisdicos Brasil. Pesquisa Cientifica
Volume 5, Issue 1 (2026), Page 1812-1830.



g gmm—cy
e

( ‘;?.Bl’jéj]
h’z\‘_&:%? |

Denervagéio Simpdtica Renal no Manejo da Hipertensdo Arterial Resistente: Evidéncias
atuais e Perspectivas
Silva et. al.

rigorosa, sao fundamentais para confirmar sua efetividade e seguranca em diferentes
populagdes.

A identificacdo de biomarcadores clinicos e laboratoriais capazes de prever a
resposta individual serd crucial para selecionar pacientes com maior beneficio,
enguanto protocolos de monitoramento prolongado da pressdo arterial e da funcao
renal poderdo garantir a durabilidade dos resultados e indicar reintervencdes quando
necessario. Em sintese, a DSR representa uma estratégia inovadora e de grande
relevancia no manejo da hipertensao resistente, com perspectivas promissoras para o
futuro. Contudo, sua utilizacdo deve ser individualizada, considerando riscos, beneficios
e as caracteristicas de cada paciente, até que evidéncias mais robustas permitam sua

incorporagdo definitiva as diretrizes clinicas.
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