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O Projeto Diretrizes, iniciativa conjunta da Associagao Médica Brasileira e Conselho Federal

de Medicina, tem por objetivo conciliar informagées da area médica a fim de padronizar

condutas que auxiliem o raciocinio e a tomada de decisdo do médico. As informagées contidas neste
projeto devem ser submetidas a avaliagdo e a critica do médico, responsavel pela conduta

a ser seguida, frente a realidade e ao estado clinico de cada paciente.
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DESCRICAO DE METODO DE COLETA DE EVIDENCIA:

Foram revisados artigos nas bases de dados do MEDLINE (PubMed) e outras fontes
de pesquisa, como busca manual, sem limite de tempo. A estratégia de busca utili-
zada baseou-se em perguntas estruturadas na forma P.I.C.0. (dasiniciais “Paciente”,
“Intervencdo”, “Controle”, “Outcome”). Foram utilizados como descritores (MESH
TERMS): renal insufficiency, chronic; kidney diseases, kidney failure, chronic; dia-
betes, hypertension, dyslipidemia, hyperlipidemia, lipids, bone diseases, metabolic;
bone diseases, kidney function tests, blood urea nitrogen, glomerular filtration rate,
radioisotope renography, creatinine, inulin, complications*, albuminuria; proteinuria,
anemia, acidosis, bicarbonates/blood, calcium/blood, phosphorus/blood, vitamina
D/blood, cardiovascular disease; heart failure, myocardial infarction, stroke, para-
thyroid hormone, epidemiology; erythrocyte indices, diagnosis,; prognosis; referral
and consultation; nephrology, aging, aged, risk factors, risk assessment, severity of
illness index, mortality.

GRAU DE RECOMENDAGAO E FORGA DE EVIDENCIA:

A: Estudos experimentais ou observacionais de maior consisténcia.

B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia.

C: Relatos de casos (estudos ndo controlados).

D: Opinido desprovida de avaliagdo critica, baseada em consensos, estudos fisiolo-
gicos ou modelos animais.

OBJETIVO:

Oferecer aos estudantes e profissionais da area de saude orientagdes sobre como
diagnosticar e classificar a doenca renal cronica, baseadas nas melhores evidéncias
disponiveis na literatura sobre o assunto.

CONFLITO DE INTERESSE:
Nenhum conflito de interesse declarado
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INTRODUCAO

A nova &eﬁnigéo e 0 estagiamento da (loenga renal crénica
(DRC) propostos, em 2002, pelo grupo de trabalho Kic]ney
Disease Outcomes Qua/ity Initiative (K/DOQI) da National
Ki(jney Foundation (NKF) dos EUA, propiciou uma definigéo
de trabalho para a DRC que indepencle da sua causa. A partir
desta nova visdo, ficou evidente que a DRC ¢ muito mais
frequen’ce do que até entado se (livulgava e sua evolugéo clinica
estd associada com taxas altas de mor})imortalidade](D). Tal
constatagao estimulou vérias Sociedades de Nefrologia em
todo o Mundo a proporem Diretrizes Clinicas, o]Jje’civando a

otimizagao do manejo da DRC.

Os rins sdo érgaos fundamentais para a manutengao da ho-
meostase do corpo humano. Assim, ndo é surpresa constatarmos
que, com a queda progressiva da taxa de {:iltragé.o glomerular
(TEQ) observada na DRC e consequente perda das fung(')es
regulatérias, excretdrias e endécrinas, ocorra o comprometi-
mento de essencialmente todos os outros orgaos do organismo.
Quando a queda da TEG atinge valores muito Laixos, geral-
mente inferiores a 15 ml/min/1,73 m? estabelece-se o que
tradicionalmente se chamava de “insuficiéncia renal cronica”
(IRC), ou seja, o estdgio mais avangado do continuum de percla
funcional progressiva observado na DRC, denominagéo que
tem sido adotada mais recentemente associada a especiﬁcagéo

de que se trata do estagio 5 da DRC.

A DRC ¢, atualmente, considerada um prol)lerna de satde
pﬁl)lica mundial. No Brasil, a sua incidéncia e a prevaléncia estdo
aumen’cando, o prognostico permanece ruim e os custos do trata-
mento da doenga sdo altissimos. O niimero projetaclo atualmente
para pacientes em tratamento dialitico ¢ com transplante renal
no Brasil esta préximo dos 130.000, a um custo de 1,4 bilhses
de reais?(D). Independentemente da etiologia da cloenga de loase,
os principais desfechos em pacientes com DRC sdo as suas com-
plicagées (anemia, acidose metaljélica, desnutrigéo e al’ceragéo do
metabolismo de célcio e fés)toro) decorrentes da percla funcional
renal, o 6hito (principalmente por causas cardiovasculares) ea
necessidade de terapia renal substitutiva (TRS).
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Estudos recentes indicam que estes desfechos
indesejados podem ser preveniclos ou retardados
se a DRC for diagnosticada precocemente e as
medidas nefro e car(lioprotetoras implementaclas
ime(liatamente]'3'4(D). Infelizmente, a DRC em
geral tem sido suhcliagnos’cicacla ¢ tratada inade-
quadamente, resultando na percla de oportunida—
de paraa implementagéo de medidas preventivas,
em parte devido a falta de concordancia na
deﬁnig&o e classificagéo dos estdgios da doenga,

em como a nao u’cilizagﬁo de testes simples para
o diagnéstico e avaliagé.o funcional da &oenga.

A DRC ¢ definida pela lesdo do parénquima
renal e/ou pela climinuigéo de fungéo renal
presentes por um perioclo igual ou superior a
trés meses'3*(D).

A Sociedade Brasileira de Nefrologia3(D)
referendou a definigé’.o de DRC proposta pela
Naﬁona/Kialney Foundation (NKF) dos Bstados
Unidos, em seu documento Ki(jney Disease
Outcomes Qua/ity Initiative (K/DOQI), que se

baseia nos seguintes critérios'(D):

e Lesdo presente por um pen’oclo igual ou
superior a trés meses, definida por anor-
malidades estruturais ou funcionais do
rim, com ou sem &iminuigio da TEG,
evidenciada por anormalidades histopa’co—
légicas ou de marcadores de lesdo renal,
incluindo alteragées sanguineas ou uri-
ndrias, ou ainda dos exames de imagem;

e TFG <60 mL/min/1,73 m? por um
periodo igual ou superior a trés meses,

com ou sem leséo renal.

A partir desta cleﬁnig&o, foi proposta na
reunido de consenso KDOQI/KDIGOY(D)
a seguinte classiﬁcagéo (estagiamento) para a

DRC, como eXPOStO na Tal)ela 1

[E==am]

Estagiamento da DRC de acordo com KDOQI/KDIGO1(D).|

Estagio Descrigéo TFG*
1 Lesdo renal com TFG normal ou 290
aumentada
2 Lesdo renal com TFG levemente  60-89
diminuida
3A-3B  Lesdo renal com TFG moderada- ~ 45-59
mente diminuida 30-44
4 Lesdo renal com TFG severamen- ~ 15-29
te diminuida
5 IRC* estando ou ndo em TRS*** <15

Fonte: *“TFG= Filtracao glomerular em mL/min/1,73m2
*IRC= “insuficiéncia renal cronica” (insuficiéncia ou
faléncia funcional renal)

“*TRS= Terapia renal substitutiva (didlise ou trans-
plante renal)

Vale salientar que a maioria das diretrizes
define a “IRC” (estdgio denominado em inglés
de “chronic renal failure”) como: 1) TEG menor
que 15mL/min/1,73m?, a qual é acompanhada
na maioria dos casos por sinais e sintomas de

uremia, e/ou 2) a necessiclacle de infcio de terapia

de TRS (cliélise ou transplante)1'3'4(D).

A importancia clinica da instituigao de tal
classificagéo em estagios de DRC consiste na
uniformizagé.o da 1inguagem entre os proﬁssio-
nais que lidam com a doenga, na pratica clinica.
Além disso, ela tem seu uso no meio cientiﬁco,

facilitando a comparagao entre estudos diversos.

1. QUE METODOS DEVEM SER UTILIZADOS PARA
DETERMINAR A TFG?
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A TEG, idealmente, deveria ser determinada
pela clepuragéio da inulinas(D), que continua sen-
do o padréo-ouro quando se fala de método para
avaliagéo da TFG, uma vez que preenche critérios
de um marcador ideal (ser liviemente filtrado pelos
glomérulos, sem sofrer real)sorg&o ou secregao
em tﬁl)ulos). Mais recentemente tem-se langaclo
mio da depuragéo de materiais radioisotépicos
(ex.: iotalamato—llzs)ﬁ(C) ou nio radioativo (ex.:
ioexol)Y(B). Infelizmente, tais métodos, em geral,
além de caros, nio sdo de facil utilizagéio no dia a
dia, requer mliltiplas amostras de sangue e urina
apos a injegao do radioisétopo, tendo uso limitado
na pratica clinica. Na pratica clinica, aTFG pocle
ser determinada pela dosagem da creatinina sérica
e/ou pela &epuragéo desta pelo rim. A depurag'a’.o
da creatinina pode ser realizada em urina coletada
no perioclo de 24 horas, porém a coleta urinaria
inaclequada, seja por falta de compreensao do
procedimento ou tipo de atividade do paciente, é

um limitador do métodoS(B).

ATEG pode ser estimada a partir da closagem
sérica da creatinina e varidveis demogré{'icas, tais
como: idade, sexo, raga e tamanho corporal. As

duas equagbes mais {:requentemente utilizadas sdo:

° Equagéo de Cockeroft-Gault (CG)(B):
DCr (CG) (mL/min) = (140 — idade x
peso) / 72 x CrS (x 0,85 se mulher)

e Equagido abreviada do estudo Modification
o][Diet in Renal Disease (MDRD)¥B):

TFG (ml/min/1,73m?) = 186 x (CrS) 154

x (idade)293 X (0,742 se mulher) x (1,210

se negro americano)

(DCr= Depuragdo da creatinina; CrS= Creati-

nina sérica; TEG= Taxa de ][i/tragdo g/omem/ar)

As férmulas de Cockeroft-Gault e a utilizada

no estudo MDRD apresentam excelente correla-

¢do com a determinagéo da TFG avaliada com
DTPA e ja foram amplamente empregadas em
varios estudos em diferentes partes do munclo,
inclusive no Brasilm(B).Atualmente, as férmulas
que estimam a TFG estao disponi]oilizadas em
programas para computaclores manuais, nas
paginas de internet da Sociedade Brasileira de
Nefrologia e na National Kic]ney Foundation
ou na forma de tabelas''(D) (Figura 2 para
homens e 3, para mulheres)lz(D). Estas tabelas,
claboradas a partir do caleulo estimado da TFG
empregan&o-se aférmula simpli{:icacla do estudo
MDRD, na qual a varidvel raga negra (importante
paraa populagéio negra americana) foi su})traicla,

permitem a determinagéio instantanea da TFG.

Mais recentemente, tem-se avaliado a
aplicabili(la&e da closagem sérica de cistatina C
para tal fim. Trata-se de uma proteina de baixo
peso molecular, produzida em ritmo bastante
constante e eliminada do plasma por ﬁl’cragéo
glomerular, sendo quase que totalmente reab-
sorvida e catabolizada nos ttibulos contornados
proximais, como ocorre com outras proteinas de
baixo peso molecular. Seu nivel sérico nao difere
tio acentuadamente entre criangas, mulheres e
homens adultos. Alguns autores, contudo, pen-
sam que a aparente vantagem da cistatina C sobre
a creatinina (lesaparece quan(lo se usa uma das
equagoes mencionadas; o motivo seria que para
a interpretagao do nivel sérico da creatinina ¢
fundamental levar-se em conta a massa muscular
do paciente. Equagées para estimar-se a {:iltragéo
glomerular baseadas na concentragdo sérica de

cistatina C tém também sido propostas'*(D).

Recomendagiao
O padr'a'.o-ouro para determinag'a'.o da TFG
éa depuragéo de inulinaS(B). Face a dificuldade

de utilizé—la, recomenda-se o uso da depuragéo
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de iotalamato(’(C) oude ioexop(B) como marca-
dores mais precisos da TFG. Na pratica clinica,
creatinina sérica®(B), depuragéio (c/earance) de
creatinina®(B) e as estimativas da TFG baseadas
na creatinina sérica®?(B) sdo os marcadores
adequados, quando respeitadas as suas limita-
goes. Lembrar que a creatinina como marcador
isolado po&e apresentar nivel normal, mesmo

diante de (lisfungéo renal ja existente.

2. A DOSAGEM SERICA DE CREATININA ISOLA-
DAMENTE E SUFICIENTE PARA DIAGNOSTICAR
DRC?

A creatinina sérica é um bom marcador
para o diagnéstico da DRC. Entretanto, a sua
(losagem nao identifica todos os pacientes por-
tadores da cloenga. A creatinina sérica poderé

estar normal em individuos portadores de DRC

]|

por diversas razdes. A primeira delas ¢ que por
(].efinigé.o pode ocorrer DRC sem quecla da
TEG (Ta]oela 1), situagdo em que a presenga
de anormalidades urinarias ou de al’ceragées
ultrassonogréﬁcas ou histolégicas podem ser os

indicadores de acometimento renal.

Existem também condig()es em que a TFG
estd reduzida, mas a creatinina sérica ainda
encontra-se nos limites considerados normais pelos
laboratérios. Para evitar interpretagdo equivoca&a
de seus resultados, tem-se estimulado que junta-
mente com o resultado da creatinina sérica os
servigos de patologia clinica (me(licina laljoratorial)
fornegam a estimativa da TFG, o que permitird
uma sensil)ﬂizagéo do resulta(lo, levando em con-
sideragéo caracteristicas do individuo que poc[em
interferir na cleterminagao do nivel de creatinina

no sangue, como exposto no quaclro 1314D).

Problemas relacionados a determinacéo da creatinina’®(D)

1. Nem todos os laboratérios utilizam o mesmo método e os valores de referéncia podem ser diferentes de méto-

do para método.

2. A producdo de creatinina ndo é constante, aumentando com a ingestéo de carne, de creatina ou com esforco

muscular excessivo.

3. O método de Jaffé sofre interferéncia, in vitro, positiva de cefalosporinas e corpos cetonicos e negativa da

bilirrubina.

4. Métodos enzimaticos sofrem interferéncia, in vitro, de n-acetilcisteina e dipirona.

5. Os valores de referéncia da creatinina variam com a massa muscular do individuo €, como consequéncia, sdo
diferentes para criangas, mulheres € homens adultos.

6. No paciente renal cronico, existe usualmente menor producéo de creatinina do que no individuo normal, por
menor ingestao proteica e por perda de massa muscular.

7. Individuos com perda de massa muscular, por imobilidade, perda de membros - amputagéo - doengas musculares ou
como parte do processo de envelhecimento produzem menos creatinina, e tendem a ter uma redugéo do nivel sérico.
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A ]iberagéo por parte dos laboratérios da
TFG estimada quanclo solicitada a dosagem
sérica de creatinina pode aumentar o ntimero de
casos de DRC reconhecidos pelos médicos em
geral. As recomendagdes atuais levam em con-
sideragéo afalta de precisao das estimativas para
valores elevados da TFG, de modo que niveis
superiores ou iguais a 60 ml/min/1,73m2 sao
relatados apenas como superiores ou iguais a tal

valor, e valores especificos sdo descritos apenas

para TFG inferior a 60 ml/min/1,73m2 14(D).

Consideradas todas essas 1imi’cagf>es, quan(lo
se faz necessdria maior precisdo na detenninagéo
da TEG , COm um recurso &isponivel de forma ro-
tineira nos laboratérios de pa’cologia clinica, deve-

se 1angar mio da depuragao de creatinina'®(D).

Recomendagio

Recomenda-se estimar a TFG a partir
da &osagem da creatinina sérica ou determi-
nar a sua clepuragéo (c/earance) em situagdes
especi{icas”'(D). Lembrar que a creatinina como
marcador isolado pode apresentar nivel normal,

mesmo diante de disfungéo renal ja existente.

3. As FORMULAS DE ESTIMATIVA DA TFG po-
DEM SER UTILIZADAS EM TODOS OS PACIENTES
com DRC?

Nio, existem concligc’)es em que o uso de
tais férmulas nao fornece resultados fidedignos.
Também a (losagem sérica de creatinina pode
sofrer a agao de interferentes ou nio ser ade-
quada para avaliagé'.o da TEG em determinadas

circunstancias, como descrito no quatlro 1.

O uso dessas equagoes, desenvolvidas espe-

cificamente para a estimativa da depuragé.o de

creatinina (Coclzcro{;t-Gault, C-G) ou da filtra-

¢do glomerular (MDRD), tem sido defendido
por muitos autores, sendo que alguns chegam a
considerar que elas oferecem resultado tao l)om,
senao melhor, do quea medida da depuragé.o re-
nal da creatinina. Ha inegaveis vantagens no seu
uso, mas devemos estar atentos para o fato de
que tais equagdes nao sao aplica’.veis a pacientes
que se encontrem em situagao de instabilidade
da fungéo renal, seja por alteragées hemodina-
micas, seja por progressao ou regressao, no prazo

de alguns dias, da lesao rena113(D).

Além clisso, a utilizagéo de equagdes basca-
das no nivel sérico da creatinina, ou de qualquer
outra su]:)st&ncia, pressupde que o método utili-
zado paraa determinagéo da mesma seja equiva-
lente ao utilizado no servigo que desenvolveu a
equagdo. Caso contrério, corregdes necessitam
ser introduzidas. E essas equagdes ndo tém a ca-
paciclade de resolver os problemas mencionados
anteriormente relacionados ao metabolismo, a

secregao tubular ou aos interferentes in vivo ou
in vitro'3(D).

Recomen(lag&o
As férmulas de estimativa da TFG nao se
aplicam a todos os pacientes com DRC, e seu

uso s esté indicado em situagoes de estabilidade

hemoclinémicaB(D) .

4. PARA O DIAGNOSTICO DE LESAO DO PAREN-
QUIMA RENAL, A PROTEINURIA E SUFICIENTE?

A proteintiria e em particular a albumindria
é o teste laboratorial mais sensivel para cliagnés-
tico de lesdo do parénquima renal, em par’cicular

a &eterminagao de microalbumintria.

» . . « s e
E preciso delxar claro que protelnurla éum

termo genérico que englo]oa a excregao urinaria
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de albumina e qualquer outro tipo de proteina.
Ja a palavra albumintria” refere-se tinica e ex-
clusivamente a eliminagéo urindria de al]oumina,
um marcador de lesio glomerular. Além disso, o
termo “microalbumintria” ¢ utilizado quan(lo a
quanti(lade de albumina urinaria estd acima do
normal, porém aquém dos niveis detectados nos
testes de proteintria total. Os valores que definem

tais con&igées encontram-se na tabela 214(D).

A ﬁgura 1 é uma proposta de algoritmo para
pesquisar proteintiria como marcador de lesio do
parénquima renal em individuos que compdem
grupos de risco e sem evidéncias de doenga renal.
O primeiro passo é pesquisar a proteintria com
fita de imersdo numa amostra urinaria isolada. A
ocorréncia de uma ou mais cruzes de proteintria
determina a necessidade de quan’cificagéo , que pode
ser feita em amostra urindria isolada (relagéo pro-
tefna/creatinina) ou na urina de 24 horas. Valores
superiores a 200 mg indicam a necessidade de ava-

1ia§éo c].iagnéstica e tratamento. Se o paciente faz

(]

parte de grupo de risco para DRCea fita de imer-
sdo resultar negativa, o préximo passo é pesquisar
microalbumintiria em amostra urinria isolada
(com fita de imersao, método semiquantitativo)
ou urina de 12 horas noturna ou em amostra
uringria de 24 horas. Se o resultado for negativo,
deve-se repetir a avaliagéo anualmente. Em caso
de resultado positivo, ou seja, dois ou mais resul-
tados positivos em intervalo superior a trés meses
entre os testes, deve-se apro{:untlar a investigagao,
ol)je’civando a con{:irmagéo diagnéstica1’4(D).

E importante salientar que a DRC pode
ser diagnosticada sem o conhecimento da sua
causa'(D). Gera]mente, o comprometimento do
parénquima renal é confirmado por marcadores
de lesio ao invés da l)iépsia renal. De acordo
com as Diretrizes do K/DOQIYD), SBN3(D),
inglesas4(D) e canaclensesw(D) a proteintria
(a.ﬂ)uminﬁria) persistente é o principal marcador
de lesdo renal. A tabela 2 sumariza os valores

de albumindria recomendada para o cliagnéstico

Niveis urinarios que definem proteintria e albumindria™(D) . |

Método de coleta de urina Normal MicroalbuminUria Albumintria ou
Proteindria Clinica
Urina de 24 horas Urina <300 mg/dia N&o aplicavel >300 mg/dia
) isolada (fita de imersao) Urina <30 mg/dL Néo aplicavel >30 mg/dL
ProteinaTotal  jsolada (relagéo <200 mg/g N30 aplicavel >200 mg/g
proteina/creatinina)
Urina de 24 horas <30 mg/dL 30-300 mg/dia >300 mg/dia
. Urina isolada (fita de imerséo <3 mg/dL >3 mg/dL N&o aplicavel
Albumina especifica para aloumina) <17 mg/g (M*) 17-250 mg/g (M) >250 mg/g (M)
Urina isolada (relagdo <25 mg/g (H™) 25-355 mg/g (H) >355 mg/g (H)
albumina/creatinina)
*M= mulheres; **H= homens
8 Doenga Renal Crénica (Pré-terapia Renal Substitutiva): Diagnostico
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da DRC. OQutros marcadores de lesio renal
incluem anormalidades no sedimento urinario
(principalmente hemattiria e pitiria), alteragc’)es
de parametros ]oioquimicos no sangue e na
urina e alteragées nos exames de imagem*(D).
Pacientes com TFG normal, mas com marcador
(es) de lesao renal (particularmente albumind-

ria) apresentam risco aumentado para evolugéio

desfavoravel da DRCY(D).

Individuos normais excretam pequena quanti-
dade de proteina na urina (liariamente, numa faixa
considerada como fisiolégica. No entanto, a excre-
gao de quanti(].ade aumentada de proteina na urina
é um marcador sensivel para DRC secundaria a
diabetes ((loenga renal dial)ética), glomerulopatias
primarias e secundarias e hipertenséo arterial. Ja
as proteinas de baixo peso molecular, quan(lo em
quanticlade anormal na urina, sugerem a ocor-
réncia de (loengas tﬁ})ulo-intersticiaisl(D)IS(B).

Recomendag&o

Proteintiria, particularmente albumintria,
é o melhor marcador de lesio do parénquima
renal, mas na sua auséncia, outros indicadores
sdo capazes de detectar DRC , como a hemattria

de natureza glomerularlB(B).

5. EXISTE RELEVANCIA CLINICA EM RELACAO A
QUANTIDADE DE PROTEINURIA?

Sim, niveis mais elevados de proteintria de
natureza persistente sao indicadores de gravic].acle

da cloenga e preditores de progressio para DRC
“terminal”l()(D).

Recomendagio
Niveis persistentemente elevados de protei-

ntria relacionam-se com a progressao para a

fase terminal da DRC™(D).

6. Topo o PACIENTE coM DRC DEVERIA SER
ACOMPANHADO OBRIGATORIAMENTE PELO
NEFROLOGISTA?

Nao, de fato o paciente com DRC po&e ser
acompanhaclo pelo médico néo-nefrologista até
que se caracterizam as seguintes condigc‘)es, que
indicam a necessidade de encaminhamento para

o especialista.

Como descrito anteriormente, a TFG &
insuficiente para diagnosticar os estagios 1 e
2 da DRC, situagdes em que o diagnéstico da
doenga depende da presenga de outras evidéncias
de lesao renal, como microalbumintria, protei-
ntria ou hematdria persistentes, anormalidades
estruturais renais ou glomerulonefrite confir-

mada por loiépsia.

Quando se leva em consicleragéo a TFG,
nao ha consenso se o encaminhamento para o
nefrologista deve ser feito no estdgio 3 ou 4 da
DRC. Mais recentemente, tem-se sugericlo que
isso se faga no estagio 3B. Além clisso, conside-
ramos que, diante de TFG normal, deve-se en-
caminhar o paciente para o especialista quanclo
for diagnostica&a proteintria, particularmen’ce
quando superior a 1g/24}1 ou se coexistir hema-
tiria de origem glomerular diante de niveis de

proteintiria mais l)aixoszo(B).

Recomen(lag&o

Apesar de existirem controvérsias quanto
ao melhor momento, o paciente deve ser
encaminhado para o nefrologis’ca no estagio
3B, ou quando for diagnosticacla proteintria,
particularmente quando superior a lg/Zéﬂl
ou se coexistir hemattiria de origem glome-

rular diante de niveis de proteiniria mais

]oaixoszO(B) .
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7. EXISTE PERDA FUNCIONAL RENAL COM
IDADE?

Sim, a TFG diminui com a idade e, como
a clefinigéo de DRC ¢ a mesma, inclepenclente
da idade, a prevaléncia de DRC aumenta nos
pacientes idosos. Cerca de 17% das pessoas com

mais de 60 anos apresentam TFG menor que

6OmL/min/1,73m21'22(B).

Vale salientar que, embora a diminui-
gao da TFG relacionada a idade tenha sido
considerada parte do processo de envelhe-
cimento normal, ela se constitui em um
preditor indepenclente de evolugéo adversa
da (loenga no idoso, tal como 6bito e &oenga
cardiovasoularzl'23'2()(]3).Além do mais, a TFG
diminuida no idoso implica em ajustes nas
dosagens das mec].icagc”)es, de maneira similar
ao que se faz em todos os pacientes com DRC.
Deve-se lembrar em para conhecer a fungéo
renal em idosos nao serve a dosagem isolada
da creatinina, ¢ necessario fazer investigagao
com estimativa de TFG.

[ ]

Fatores de risco para DRC

Recomendagéo

Deve-se atentar para a re&ugéo da TFG
que ocorre ao Iongo do processo de envelheci-
mento normal, implicando na necessidade de
individualizar a TFG em cada caso e corrigir as

doses das medicagées em fungé.o da TFG nessa
popula95021’23'26(B) .

8. EXISTEM FATORES DE RIsco PARA DRC?

Sim, sdo varios os fatores de risco para
DRC. Essas condigées associadas com o risco
aumentado de desenvolver desfechos adversos
foram subdivididas em fatores de susceptil)ili—
(lac].e, de iniciagao e de progressao, que corres-
pon(lem, respectivamente, a susceptibilida&e
aumentada, determinantes da lesdo inicial do
parénquima renal, e do agravamento da lesao

renal e aumento da velocidade de declinio da

TEG'(D) (Tabela 3).

Alguns pacientes apresentam suscep’cibilic].a—
de aumentada para DRC e constituem grupos

de risco para a doengal(D). Sao eles:

Fator de risco Definicéo

Exemplos

Fator de
susceptibilidade

Susceptibilidade aumentada
para DRC

Idosos, histéria familiar de DRC, redugao da massa
renal, baixo peso ao nascer, baixa renda e educagéo

Fatores de Iniciam diretamente a Diabetes, hipertenséo arterial, doengas autoimunes,

iniciacao leséo renal infecgdes sistémicas, infecgdes do trato urinario,
calculos urinarios, obstrugéo do trato urinario inferior,
toxicidade por drogas

Fatores de Causam piora da les@o renal Proteindria macica, hipertenséo arterial severa,

progressao e aceleram a queda da TFG controle glicémico inadequado nos diabéticos,

apos o inicio da leséo renal tabagismo, obesidade
10 Doenga Renal Crénica (Pré-terapia Renal Substitutiva): Diagnostico
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Pacientes hipertensos: A hipertenséo ar-
terial é comum na DRC, podendo ocorrer em
mais de 75% dos pacientes de qualquer idade.
Ela po&e ser causa ou consequéncia da DRC.

Pacientes diabéticos: Os pacientes diabé-
ticos apresentam risco aumentado para DRC
e doenga cardiovascular e deveriam ser moni-
torizados ﬁequentemente para a ocorréncia da

leséo renal.

Pacientes idosos: A diminuigéo da TFG
com a idade e as leses renais que ocorrem em
doengas cronicas comuns em pacientes deidade
avangacla (clia]oe’ces, hiper’censéo arterial) , torna

os idosos particularmente susceptiveis a DRC.

Pacientes com doenga cardiovascular
(DCV): ADRC ¢ considerada fator de risco para
DCV e, estudo recente, demonstrou que a DCV

se associa independentemente com diminuig&o

da TFG e com a ocorréncia de DRC.

Familiares de pacientes portadores de
DRC: Os familiares de pacientes portadores
de DRC apresentam prevaléncia aumentada de
hipertensé.o arterial, diabetes meuitus, protei-

ntria e doenga renal.

Pacientes em uso de medicag(ﬁes nefro-
téxicas: O uso de meclicagées nefrotéxicas
deveria ser evitado ou minimizado nos pacientes
com DRC , particularmente quanclo a TFG for
menor que 60 mL/min/1,73m2(D).

Recomendagé’.o

Qs individuos que reconhecidamente apresen-
tam fatores de risco para o desenvolvimento de
DRC sio: hipertensos, diakéticos, portadores de

&oenga car(liovascular, i(losos, familiares de pacien-

tes portaclores de DRCY(D) e aqueles que fazem

uso de medicag(")es nefrotéxicas, entre outros?(D).

9. TopO O PACIENTE COM HIPERTENSAO AR-
TERIAL E/OU DIABETES DEVERIA SER INVES-
TIcADO PARA DRC?

Hipertensdo arterial sistémica e diabetes
mellitus representam as principais causas de
DRC em todo o mundo, de modo que devem
ser pesquisaclos indicios de lesdo renal no curso
dessas doengas, sobretudo com vistas a introdu-

gao precoce de medidas terapéuticaszY(D).

Considerando-se a posigao atual do diabetes
como determinante de DRC, recomenda-se hoje
em dia a realizagéo de determinagées anuais
de microalbumintria e creatinina sérica para
triagem de nefropa’cia (liabética, na hora do
diagnéstico de diabetes tipo 2 e a partir de 5
anos de diabetes tipo 1%(B). Deve-se salientar,
entretanto, que proceder a triagem em massa
da populagﬁo para DRC com testes (como, por
exemplo, a analise de urina) nao é considerado
pelos entendidos como uma estratégia pratica,
custo-efetiva, nem destinada a ter sucesso, em-
bora tenha o seu valor. De fato, a maioria das
diretrizes voltadas para a pratica clinica reco-
menda que sejam identificados os individuos de
risco, ou seja, aqueles portaclores de hipertenséo
ar’cerial, cliabetes, obesidade e outras condigées

predisponentes, assim como pessoas de mais

idade e parentes de por’cadores de DRC27'29(D).

Recomenclagéio

Tendo em vista que hipertenséo arterial e dia-
betes representam as principais causas de DRC
em todo o mun(lo, indicios de acometimento
renal devem ser investiga&os nessas cloengas

precocementezs(B).
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10. Ser porTADOR DE DRC E FATOR DE RISCO
PARA DCV?

@) perﬁl das doengas no mundo estd mudando
e as doengas crOnicas sdo, em nNossos dias, res-
ponsaveis pela. maior parte da morbimortalidade
glo})al, ultrapassando as doengas infecciosas.
As causas da DRC acompanllam esta mu(langa
(como relatado acima), de modo que atualmente
diabetes e hipertenséo arterial passaram a ser as
principais causas de insuficiéncia renal crénica
terminal no rnun(lo, e ndo apenas no mundo
desenvolvido, posto que essas cloengas vém au-

mentando também no resto do pla.neta.

Uma dos fatores que tem priorizado a
questao da DRC como preocupagao mundial de
satide ¢ que a lesao renal nao representa apenas
uma ameaga a fungéo renal propriamente dita,
mas, ela ¢ um determinante importante do
desenvolvimento de aterosclerose severa progres-
siva, &oenga vascular isquémica e morte cardio-
vascular. Os pacientes com DRC encontram-se
entre os integrantes do grupo de maior risco para

eventos cardiovasculares subsequentes27'2g(D).

Em sendo assim, ser por’ta&or de DRC ¢ um
fator de risco importante para o desenvolvimen-
to de DCV, de modo que, recentemente, tem-se
enfatizado a necessidade de rastrear DRC em

individuos com DCV3(A).

Recomendagéo
Os pacientes portadores de DRC tém
risco elevado de desenvolver DCV, portanto

P

é importante rastrear DCV nesses individuos
sempre30(A) .

11. A PARTIR DE QUAL NiVEL DE TFG DEVE-
RIAMOS AVALIAR ANEMIA NA DRC?

A anemia, definida como niveis de hemo-
glol)ina <13,0 g/dL no homem e <12,0 g/
dL na mulher, é uma das complicagc‘)es mais
frequentes e precoces No curso da DRC3'(D),

e sua ocorréncia aumenta com a climinuigéo

progressiva da TEG*323(B).

A anemia se associa com evolugéo adversa
da DRC, incluindo hospitalizagao, cloenga
cardiovascular, mortalidade e &iminuig&o
da quali&ade de vida dos pacientes®(B).
A principal causa de anemia na DRC ¢ a
deficiencia de proclugéo da eritropoetina
pelos fibroblastos peritubulares renais® (D).
Contudo, é importante mencionar que outros
fatores poclern determinar a ocorréncia de
anemia nos pacientes renais, particularmente

a deficiencia de ferro.

Recomendag&o

Recomenda-se determinar o nivel de he-
moglobina em pacientes com menos de 60
ml/min/1,73 m? pelo menos uma vez ao ano
para cliagnosticar anemia, pois a mesma leva
a diminuigéo progressiva da TEG323(B). A
frequéncia de determinagées futuras depen—
ders do resultado encontrado e da condigéo

clinica do paciente.

12. A PARTIR DE QUAL NiVEL DE FG DEVE-
RiIAMOS AVALIAR ACIDOSE METABOLICA
NA DRC E QUAIS SEUS EFEITOS DELE-
TERIOS?

O rim ¢é a principal via de eliminagéo de
4cidos nao volateis. Com a diminuigio da
TFG, ocorre hmitagéo na excregao da carga
de 4cidos gerados, resultando em acidose
metabslica Compensacla (assintomdtica) ou
clescompensa&a%'%(D).
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A acidose metabslica pode apresentar im-
pacto negativo em varios processos metabélicos
e, a&versamente, afetar o funcionamento ade-
quat].o de mﬁltiplos orgaos e tecidos, tais como
misculo e 0880, levando a um hiperca’ta]aolismo
proteico, &esnutrigio, mortalidade aumentada
desses pacientes® (D). Adicionalmente, a acido-
se metabolica pocle associar-se com limi’cagées
fisicas decorrentes do catabolismo aumentado
das fibras musculares lisas e se correlacionar
com anemia (por provével a’own—regu/ation dos
receptores da EPO pe]o deslocamento para a
direita da curva de clissociagéo da hemogloljina—

oxigénio)*¥(B).

A acidose metabélica, diagnosticatla quan(].o
o nivel de bicarbonato dosado no sangue venoso
diminui para valores inferiores a 22 mEq/L, ¢
uma complicagao frequente da DRC, particu-

larmente nos pacientes que apresentam TFG

menor do que 30 mL/min/1,73 m? (D).

Recomen(lagéio

Recomenda-se determinar o nivel de bicar-
bonato no sangue venoso para o cliagnéstico
da acidose metabslica em todo o paciente com
DRC com TFG abixo de 30 ml/min/1,73m2
(estdgios 4 e 5), pelo menos uma vez ao
ano¥(D). A periodiciclade de Aeterminagées
futuras clependeré. do resultado encontrado e

da condig&o clinica do paciente.

13. A PARTIR DE QUAL NiVEL DE TFG DEVERi-
AMOS AVALIAR DISTURBIO OSSEO-MINERAL
DRC?

As alteragées da homeostase de calcio
e do fésforo ocorrem precocemente no

curso da DRC e progridem com a queda
da TFG. Compreendem anormalidades do

metabolismo do célcio, fés)foro, hormanio
da paratireoi(le (PTH) e vitamina D as quais,
clinicamente, se expressam em alteragées Os-
seas (remodelag&o ina(lequacla, mineralizagéo,
Volume, crescimento linear inadequa&os) e
calciﬁcagéo vascular e dos tecidos moleng(D).
O reconhecimento precoce das a]teragées me-
tabolicas ésseas ¢ fundamental na prevengao
do desenvolvimento do hiperparatireoidismo
estabelecido e hiperplasia da gléndula para-
tireoide.

Na prevengdo destas al’ceragées ¢ funda-
mental reconhecer que elas sdo precoces, fre-
quentemente assintomaticas e que os sintomas
delas decorrentes s6 ocorrerdo tardiamente no
curso da doenga, quanclo a oportunidade de
intervengao muitas vezes ja passou. A Liopsia
Ossea, embora considerada o padréo ouro para
o diagnés’cico da doenga Ossea metaljélica, nao
é amplamente J.isponivel e é pouco utilizada.
As dosagens Lioquimicas sdo os principais
métodos prope&éuticos do diagnéstico e do
tratamento. Além da dosagem do célcio e

do fésforo, é essencial determinar os niveis

séricos do PTH.

Estudo recente, de corte transversal, rea-
lizado em uma grande populagéo de pacientes
nio selecionados e com DRC foi observado
niveis elevados de PTH, 25 hidroxivitamina D
e 1,25 dihidroxivitamina D, a forma ativa da
vitamina D, no estdgio 3A da doenga, mesmo
na auséncia de hipocalcemia e hiperfosfa’cemia,
alterag()es somente observadas nos estdgios mais

avangados da cloenga‘m(B) .

Recomendagéio
Recomenda-se monitorar, anualmente, os

niveis de célcio, fésforo, PTH e vitamina D
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em pacientes com DRC e TFG inferior a 45
ml/min/1,73 m? (estégio 3B)**(B). A perio-
dicidade de determinagées futuras dependera’.

do resultado encontrado ¢ da TEG residual

do paciente.

14. A DISLIPIDEMIA E FATOR PROGNOSTICO NA
EVOLUCAO DE PACIENTES com DRC?

A DRC evolui com alta prevaléncia de
alterag()es do metabolismo lipidico e os pa-
cientes com DRC tém alta morbidade e mor-
talidade cardiovascular. COnsequentemente
seria importante rastrear, avaliar e tratar as
alteragées do colesterol total, HDL-colesterol,
LDL-colesterol e triglicericleos mesmo nos
estdgios mais iniciais da DRC. Entretanto,
nio existem evidéncias definitivas de que o
controle adequaflo dos niveis de colesterol
e triglicerideos plasméticos interfira na pro-
gressao da &oenga renal nem na redugéo dos

riscos cardiovasculares de pacientes portadores

de DRC*(A)*2(D).

Os efeitos das estatinas na progressao da
DRC em animais mostraram redugé'.o na protei-
ntria e atenuagao das alteragf)es histolégicas de
inﬂamagéo e ﬁkrosed‘z(D). No entanto, em hu-
manos, a protegao renal com estatinas é motivo
de cliscusséo‘“(A). Alguns trabalhos mostraram
que estatinas poclem reduzir a velocidade de pro-
gressdo da DRC, especialmente em pacientes com
proteintria*}(A), enquanto outros, analisando
pacientes em estdgio 3-5 de DRC , concluem que
estatinas reduziram modestamente a proteintiria
dos pacientes, porém sem melhorar a ﬁltragﬁo
glomerular destes doentes‘“(A).

Existem poucas evidéncias do beneficio

cardiovascular do uso de estatinas em pacien-

tes com DRC em estdgios iniciais (estagios 2
e 3). Estudos mostraram redug'a'.o modera&a,
mas signiﬁcantes (25% a 32%) em desfechos
cardiovasculares primarios em pacientes porta-
dores de DRC em estdgios 2 e 3*4(A), porém
nenhum incluiu pacientes em estdgios mais
avanga(los de DRC*(A). Ao mesmo tempo,
néo se estabeleceu unanimidade dos beneficios
do uso de estatinas sobre a mortalidade global

destes pacientes.

Recomendagao

Embora nao existam evidéncias definitivas
de que o tratamento das &islipi&emias interfira
tanto na velocidade de progressao da doenga renal
nem na evolugéo do paciente com DRC*+7(A),
sugere-se que os niveis dos hpidios devam ser
monitorados mesmo nos estdgios mais iniciais

da doenga.

14. O DIAGNOSTICO POR MEIO DE TESTES
SIMPLES COMO A PESQUISA DE PROTEINU-
RIA E/OU DETERMINACAO DA FILTRACAO
GLOMERULAR ESTIMADA PELA CREATININA
TEM IMPORTANCIA NO PROGNOSTICO DE
PACIENTES com DRC?

A publicagéo das diretrizes para avaliagéo,
classificagéo e estratificagéo da DRC pelo
KDOOQI da Fundagéo Americana do Rim em
2002 permitiu melhora do conhecimento sobre
a doenga e estimulou a pesquisa epidemiolégiea

das consequéncias da DRC.

O valor principal do sistema de classi{:icagéo
da DRC ¢ oferecer informagéo sobre a progres-
sdo da doenga para IRC. O modelo conceitual
sobre a progressao e defechos na DRC propde
que o paciente inicia a &oenga (identiﬁca&a pela

presenga de albumindria e/ou hematdria e/ou
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alteragﬁ.o de imagem), mas mantém a £ung&o
renal normal. Com a evolugio da DRC, con-
tudo, ocorre a que(la progressiva da TFG que
atinge os seus valores mais baixos no estdgio 5,

demandando o inicio da TRS.

A incidéncia de IRC aumenta a medida que
ocorre climinuigé.o da TFG. Contudo, a inci-
déncia de pacientes com necessidade de TRS ¢
aproxima(lamente 100 vezes mais elevada quan-
do o paciente com determinada TFG também
apresenta albumintria comparativamente ao
que ndo apresenta proteina urindria. O paciente
com DRC estégio 1 ou 2 e com fita de imersdo
positiva para proteintria apresenta maior risco
de progressao para IRC do que o paciente que
se encontra no estdgio 3 ou mesmo 4 da cloenga
e sem proteintria®®(B). O risco de necessidade
de TRS em paciente com DRC estdgio 3 sem
proteintria é de 2,4 vezes ¢ aumenta para 33
vezes se 0 mesmo paciente apresentar proteinii-
ria na fita de imersio urinaria*’(A).

O grau de all)uminﬁriaso(B) e o nivel da
TEG®Y(B) se associam com a ocorréncia de
eventos cardiovasculares independentemente
da concomitancia dos fatores de risco cardio-
vasculares cléssicos. Dados obtidos de pacien-
tes apds infartosZ(A)53(D) e de dois estudos
populacionais54'55(B) mostraram que a razdo

e risco para eventos cardiovasculares, corrigiclo
para idade e género, foram estatisticamente
diferente em pacientes com DRC estdgio 3 e
a”)uminﬁria, mas nao nos paciente que estives-
sem no mesmo estdgio da doenga, porém sem a

concomitancia de proteindtria.

Recomen(lagéio

Na avaliag&o e acompanhamento do pa-
ciente com DRC, recomenda-se determinar
a TFG a partir da creatinina sérica e a perda
e proteina urindria na iclentificagao dos
pacientes com maior chance de evolug'a'.o

para TRS e de desenvolvimento (le eventos
cardiovascularessz(A)54'55(B).
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