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RESUMO: A hipertensio arterial resistente (HAR) é uma condico desafiadora, caracterizada
pela persisténcia da pressio arterial elevada apesar do tratamento com multiplos medicamentos.
Este estudo realiza uma revisio integrativa para analisar as abordagens terapéuticas atuais para
o manejo da HAR, com énfase na eficicia e seguranca das estratégias disponiveis. A revisdo
abrange modificacdes no estilo de vida, terapias farmacolégicas combinadas e interven¢des nio
farmacolégicas, como a denervacio renal. Os resultados demonstram que, embora as
modificacdes no estilo de vida e a combinagio de medicamentos sejam fundamentais, as
interven¢des nio farmacoldgicas emergem como opg¢des promissoras. No entanto, a eficicia
dessas abordagens pode variar e os efeitos adversos representam desafios significativos. A
integracgio de estratégias e a personalizagio do tratamento sio cruciais para melhorar o controle
da pressdo arterial e a qualidade de vida dos pacientes com HAR.
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ABSTRACT: Resistant hypertension (RHTN) is a challenging condition characterized by
persistent high blood pressure despite treatment with multiple medications. This study
performs an integrative review to analyze current therapeutic approaches for the management
of RHTN, with emphasis on the efficacy and safety of available strategies. The review covers
lifestyle modifications, combination pharmacological therapies, and nonpharmacological
interventions such as renal denervation. The results demonstrate that, although lifestyle
modifications and combination medications are essential, nonpharmacological interventions
emerge as promising options. However, the efficacy of these approaches can vary and adverse
effects pose significant challenges. Integration of strategies and personalization of treatment
are crucial to improve blood pressure control and quality of life of patients with RHTN.

Keywords: Resistant Hypertension. Pharmacological Therapies. Renal Denervation.
INTRODUCAO

A hipertensio arterial resistente (HAR) é um desafio clinico significativo, caracterizada
pela persisténcia da hipertensdo apesar do tratamento com trés ou mais agentes
antihipertensivos, incluindo um diurético. Essa condi¢do é associada a um risco elevado de
complicagdes cardiovasculares, incluindo acidente vascular cerebral, infarto do miocardio e
insuficiéncia renal crénica. A HAR pode resultar de diversos fatores, como adesio inadequada
ao tratamento, caracteristicas clinicas especificas dos pacientes, ou resisténcia primdiria a
medicamentos, sendo, portanto, um problema complexo que exige abordagens terapéuticas
aprimoradas.

Os mecanismos subjacentes 3 HAR sio multifacetados, envolvendo fatores como
disfuncio endotelial, hipertrofia do miocéirdio e alteragio na regulacio do sistema renina-
angiotensina-aldosterona. Além disso, condi¢des comérbidas, como diabetes mellitus e doenga
renal crénica, podem contribuir para a dificuldade de controle da pressio arterial. Compreender
esses mecanismos é crucial para desenvolver estratégias eficazes de manejo.

Diversas estratégias terapéuticas tém sido propostas para abordar a HAR, incluindo
mudancas no estilo de vida, ajustes na terapia medicamentosa e intervencdes mais invasivas,
como a denervagio renal. Estas abordagens visam nio apenas controlar a pressio arterial, mas
também reduzir a morbidade e a mortalidade associadas a hipertensio resistente. No entanto, a
eficicia e seguranca dessas estratégias variam, refletindo a necessidade de uma revisio
abrangente da literatura atual.

A revisio das abordagens terapéuticas para HAR ¢ essencial para consolidar o
conhecimento sobre as melhores préticas e identificar lacunas na pritica clinica. Esta andlise

integrativa pode fornecer insights valiosos sobre a eficicia das diferentes op¢des terapéuticas e
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suas implicagdes para o tratamento a longo prazo. Ao abordar essas questdes, é possivel
melhorar a gestdo da HAR e, consequentemente, os desfechos clinicos dos pacientes.

O objetivo desta revisdo integrativa é avaliar criticamente as abordagens terapéuticas
atuais para o manejo da hipertensdo arterial resistente. A revisio busca analisar a eficicia e
seguranga das diferentes estratégias terapéuticas, incluindo modifica¢Ges no estilo de vida,
terapias farmacolégicas avangadas e intervengdes nio farmacolégicas, como a denervagio renal.
Além disso, a revisdo visa identificar lacunas no conhecimento e propor dire¢des para pesquisas

futuras que possam aprimorar o manejo da HAR e otimizar os resultados para os pacientes.

METODOLOGIA

A revisdo integrativa foi conduzida para examinar e sintetizar a literatura existente
sobre abordagens terapéuticas para o manejo da hipertensdo arterial resistente (HAR). A
questdo central abordada foi: "Quais s3o as estratégias terapéuticas mais eficazes e seguras para
o manejo da HAR, e como elas impactam os desfechos clinicos dos pacientes?" Para responder
a esta pergunta, foram formuladas questdes especificas relacionadas a modifica¢Ges no estilo de

vida, terapias farmacolégicas e interveng¢des nio farmacoldgicas.

Os critérios de inclusdo abrangeram:

° Estudos clinicos, ensaios clinicos randomizados (ECR), e revisGes sistematicas
publicados nos dltimos 10 anos.

U Estudos que focaram em estratégias terapéuticas para HAR, incluindo
modificacdes no estilo de vida, terapias farmacolégicas, e intervencgdes nio
farmacolégicas.

. Artigos publicados em inglés e portugués.

Os critérios de exclusio foram:

. Estudos que nio abordaram diretamente a HAR ou que focaram apenas em
hipertensdo nio resistente.

. Estudos com amostras pequenas ou que ndo forneceram dados sobre eficicia e
seguranca das abordagens terapéuticas.

A busca de literatura foi realizada em bases de dados cientificas
reconhecidas, incluindo PubMed, Scopus, Cochrane Library, e Embase.
A estratégia de busca envolveu o uso de termos controlados e palavras-
chave relacionadas a hipertenso arterial resistente e suas abordagens
terapéuticas, como “resistant hypertension”, “therapeutic strategies”,
“pharmacological treatment”, e “renal denervation”. As buscas foram
limitadas aos dltimos 10 anos para garantir a inclusio de dados
atualizados.
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A extragio de dados foi realizada de forma sistematica para obter
informacdes sobre o tipo de intervencio terapéutica, eficicia, seguranca,
e desfechos clinicos. Dados foram organizados e analisados para
identificar padrdes e tendéncias nas abordagens terapéuticas. A anélise
incluiu a comparacio de resultados entre diferentes intervencdes e a
avaliacdo de eficdcia a curto e longo prazo.

Os resultados foram sintetizados qualitativamente e, quando
possivel, quantitativamente. A sintese qualitativa envolveu a descricdo
das principais estratégias terapéuticas e suas implicacdes clinicas. A
sintese quantitativa foi realizada por meio de meta-anilises, se
apropriado, para avaliar a eficicia comparativa das diferentes
abordagens. A anilise incluiu a consideracdo de varidveis como taxa de
resposta, redugido da pressido arterial, e efeitos adversos.

RESULTADOS

A revisio integrativa sobre abordagens terapéuticas para o manejo da hipertensio
arterial resistente (HAR) revelou uma variedade de estratégias com diferentes niveis de eficicia
e seguranca.

Modificagdes no estilo de vida, como reducdo de peso, aumento da atividade fisica e uma
dieta com baixo teor de sédio, mostraram efeitos benéficos na reducio da pressio arterial em
pacientes com HAR. Estudos destacaram que a perda de peso foi associada a uma reducio
significativa na pressdo arterial sistélica e diastélica, além de melhorar a resposta aos
medicamentos antihipertensivos. A adesio a uma dieta com baixo teor de sédio também foi
eficaz na diminuicdo da pressdo arterial, embora a magnitude da reducio fosse menor em
comparagdo com as terapias farmacoldgicas e intervencdes nio farmacolégicas.

A revisio identificou que a combina¢io de multiplos antihipertensivos é frequentemente
necessiria para controlar a HAR. A adicdo de antagonistas da aldosterona, como a
espironolactona e a eplerenona, demonstrou eficicia em reduzir a pressio arterial em pacientes
com HAR que nio responderam adequadamente a outras classes de medicamentos. Além disso,
a combinacdo de inibidores da enzima conversora de angiotensina (ECA) com bloqueadores
dos canais de célcio mostrou um efeito sinérgico significativo na reducio da pressio arterial.
Entretanto, a adesdo a multiplas terapias farmacoldgicas é um desafio, com alguns pacientes
apresentando efeitos adversos que podem limitar a eficicia do tratamento.

Entre as intervencdes ndo farmacolégicas, a denervagio renal emergiu como uma
abordagem promissora para pacientes com HAR. Estudos recentes mostraram que a denervagio

renal pode resultar em reducgdes sustentadas na pressio arterial, com beneficios adicionais
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observados em termos de reducdo de eventos cardiovasculares. No entanto, a eficicia da
denervacgio renal pode ser varidvel e estd sujeita a debate, com alguns estudos indicando
resultados menos robustos em comparagio com outros métodos de controle da pressio arterial.

Os dados disponiveis indicam que tanto as terapias farmacolégicas quanto as
intervengdes nio farmacoldgicas podem ser eficazes a longo prazo, mas a sustentabilidade dos
resultados depende de fatores individuais, como comorbidades e adesio ao tratamento. A
eficicia das modifica¢es no estilo de vida tende a ser menor quando comparada com a
combinacdo de multiplas terapias farmacolégicas ou intervencdes nio farmacolédgicas. A adesio
ao tratamento e a monitorizagdo continua sdo cruciais para alcancar e manter o controle da
pressio arterial a longo prazo.

A revisdo também revelou uma variedade de efeitos adversos associados as abordagens
terapéuticas. Os efeitos colaterais mais comuns das terapias farmacolégicas incluiram
hipocalemia, disfuncdo renal e efeitos cardiovasculares. A denervagio renal, por outro lado,
pode estar associada a complica¢des procedimentais e a um perfil de seguranca que ainda requer
mais investigacdo. A escolha da abordagem terapéutica deve, portanto, ser individualizada,
considerando o perfil de risco-beneficio para cada paciente.

A revisio integrativa demonstrou que uma combinagio de estratégias terapéuticas,
incluindo modificacdes no estilo de vida, terapias farmacolégicas e intervencdes nio
farmacolégicas, é frequentemente necessiria para o manejo eficaz da HAR. A eficécia e
seguranga a longo prazo dessas abordagens variam e devem ser adaptadas com base nas

caracteristicas individuais dos pacientes e na resposta ao tratamento.

DISCUSSAO

A revisio integrativa sobre abordagens terapéuticas para o manejo da hipertensio
arterial resistente (HAR) revela a complexidade e a variabilidade nas estratégias de tratamento.
Os resultados desta revisio destacam tanto os avangos quanto as limitacdes das diferentes
abordagens, proporcionando uma visio abrangente das praticas atuais e das 4reas que
necessitam de maior investigacio.

As modifica¢des no estilo de vida sdo amplamente recomendadas como uma abordagem
inicial no tratamento da HAR, devido ao seu potencial para melhorar a pressdo arterial e
promover beneficios gerais a satide. A perda de peso, a redu¢do do consumo de sédio e 0 aumento

da atividade fisica demonstraram reduzir a pressio arterial e melhorar a eficicia dos
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tratamentos farmacolégicos. No entanto, a magnitude desses efeitos pode ser limitada em
comparagdo com intervengdes farmacoldgicas e nio farmacoldgicas. A adesdo a essas
modifica¢des pode ser desafiadora, e o impacto a longo prazo pode ser menor do que o observado
com outras terapias, sugerindo que, embora essenciais, as modifica¢des no estilo de vida podem
nio ser suficientes como tratamento tnico para HAR.

A revisdo evidenciou que a combinagio de miultiplos medicamentos antihipertensivos é
frequentemente necesséria para controlar a HAR de forma eficaz. A adi¢io de antagonistas da
aldosterona, como a espironolactona e a eplerenona, tem mostrado beneficios substanciais,
especialmente em pacientes com caracteristicas especificas, como hipertensio resistente
associada a hiperaldosteronismo. No entanto, a polifarmécia pode aumentar o risco de efeitos
adversos e complicagdes, tornando a adesio ao tratamento um problema significativo. Além
disso, a eficicia da combinagio de medicamentos pode variar entre os pacientes, e ajustes
regulares sdo necessarios para otimizar o tratamento e minimizar os efeitos colaterais.

A denervagio renal surgiu como uma abordagem inovadora para o tratamento da HAR,
oferecendo a possibilidade de reducdes sustentadas na pressio arterial e beneficios
cardiovasculares adicionais. Embora alguns estudos tenham demonstrado resultados
promissores, a eficicia da denervagio renal é varidvel, e a técnica ainda estd sendo avaliada em
diferentes contextos clinicos. As complica¢des associadas ao procedimento e a necessidade de
maior clareza sobre os pacientes que mais se beneficiam indicam que a denervacio renal deve
ser considerada com cautela e em conjunto com outras estratégias terapéuticas.

A sustentabilidade das abordagens terapéuticas a longo prazo é uma questdo critica. As
terapias farmacoldgicas, enquanto eficazes, frequentemente apresentam desafios relacionados a
adesdo e aos efeitos adversos. As intervengdes nio farmacoldgicas, como a denervacio renal,
oferecem uma alternativa promissora, mas sua implementagio pritica e os custos associados
devem ser avaliados cuidadosamente. A combinacio de estratégias, juntamente com um suporte
adequado para promover a ades3o ao tratamento, pode melhorar os resultados e a qualidade de
vida dos pacientes com HAR.

Os resultados desta revisio destacam a necessidade de abordagens individualizadas e
multidisciplinares no manejo da HAR. A integracio de modificaces no estilo de vida com
terapias farmacoldgicas e intervencdes nio farmacoldgicas pode proporcionar uma gestdo mais
eficaz da hipertensdo resistente. Além disso, mais pesquisas sio necessirias para avaliar a

eficicia a longo prazo das intervencdes ndo farmacoldgicas e para identificar subgrupos de
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pacientes que podem se beneficiar mais dessas abordagens. A investigacio continua e o
desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas sio essenciais para melhorar o manejo da
HAR e otimizar os desfechos clinicos.

A gestio da HAR requer uma abordagem abrangente e adaptada s necessidades
individuais dos pacientes. As terapias atuais oferecem diversas opg¢des, mas a combinagio de
estratégias e a adaptagio continua do tratamento sio fundamentais para alcancar e manter o

controle eficaz da pressio arterial.

CONSIDERACOES FINAIS

A hipertensio arterial resistente (HAR) representa um desafio significativo no manejo
da hipertensio, exigindo abordagens terapéuticas multifacetadas e individualizadas. Esta
revisdo integrativa abordou as principais estratégias para o tratamento da HAR, destacando
tanto a eficicia quanto as limitacdes das diferentes intervencdes disponiveis.

Modificagdes no estilo de vida, incluindo perda de peso, redugio do consumo de sédio e
aumento da atividade fisica, permanecem pilares essenciais no manejo da HAR. Essas
intervencgdes ndo apenas promovem beneficios gerais a sadde, mas também podem potencializar
a eficicia dos tratamentos farmacoldgicos. No entanto, a capacidade dessas modificagdes em
controlar a HAR de forma isolada é limitada, indicando que elas devem ser parte de uma
abordagem terapéutica mais abrangente.

A combinagio de multiplos agentes antihipertensivos tem se mostrado eficaz na gestio
da HAR, especialmente com a inclusdo de antagonistas da aldosterona e inibidores da enzima
conversora de angiotensina (ECA). Contudo, a necessidade de polifarmécia pode aumentar a
complexidade do tratamento e o risco de efeitos adversos, impactando a adesdo do paciente. A
otimizacio das combinacdes de medicamentos e a monitorizacio cuidadosa dos efeitos
colaterais sio cruciais para alcancar um controle eficaz da pressio arterial.

A denervagio renal e outras intervenc¢des nio farmacolégicas emergem como opgdes
promissoras para pacientes com HAR, oferecendo a possibilidade de reducGes sustentadas na
pressdo arterial e beneficios adicionais para a satdde cardiovascular. No entanto, a variabilidade
na eficicia e os riscos associados a esses procedimentos destacam a necessidade de mais
pesquisas para definir melhor os candidatos ideais e os resultados a longo prazo.

A eficicia das estratégias terapéuticas para a HAR depende de uma abordagem

individualizada, levando em consideracdo as caracteristicas especificas do paciente, como
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comorbidades e resposta ao tratamento. A integracio de diferentes modalidades terapéuticas,
adaptadas as necessidades individuais, é fundamental para a gestdo bem-sucedida da HAR.

H4 uma necessidade continua de pesquisa para avaliar e aperfeicoar as abordagens para
HAR. Estudos futuros devem focar na eficicia a longo prazo das interven¢des nio
farmacolégicas, na identificag¢io de perfis de pacientes que se beneficiam mais dessas
abordagens e na redugio dos efeitos adversos associados a polifarmicia. A investigacdo sobre
novas terapias e estratégias combinadas pode contribuir para melhorias no manejo da HAR e
na qualidade de vida dos pacientes.

Em resumo, o manejo da hipertensio arterial resistente é complexo e requer uma
abordagem integrada e personalizada. A combina¢io de modificacdes no estilo de vida, terapias
farmacoldgicas e intervengdes ndo farmacoldgicas oferece uma estratégia abrangente, mas a
eficicia e a seguranca dessas abordagens devem ser continuamente avaliadas e adaptadas as

necessidades individuais dos pacientes.
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