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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 utilizada
baseou-se em perguntas estruturadas na forma P.I.C.0. (das iniciais “Paciente”,
“Intervencdo”, “Controle”, “QOutcome”). 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 avaliacdo critica, baseada em consensos, estudos fisiolo-
gicos ou modelos animais.

OBJETIVO:

Oferecer aos estudantes e profissionais da area de saude orientacdes sobre como
diagnosticar e classificar a doenca renal cronica, baseadas nas melhores evidéncias
disponiveis na literatura sobre o0 assunto.

CONFLITO DE INTERESSE:
Os conflitos de interesse declarados pelos participantes da elaboragdo desta diretriz
estdo detalhados na pagina 17.
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INTRODUCAO

A nova de{'inigéo e o estadiamento da doenga renal cronica
(DRC) propostos, em 2002, pelo grupo de trabalho Kic]ney
Disease Outcomes Qua/ity Initiative (K/DOQI) da National Kid-
ney Foundation (NKF) dos Estados Uniclos, propiciaram uma
deﬁnigéo de trabalho para a DRC que independe da sua causa.
A partir dessa nova visdo, ficou evidente que a DRC ¢ muito
mais frequen’ce do que até entao se divulgava e sua evolug&o
clinica estd associada a taxas altas de mor})imortalidade](D).
Tal constatagao estimulou vérias Sociedades de Nefrologia em
todo o mundo a proporem diretrizes clinicas, ol)jetivando 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 estd préximo dos 130.000, a um custo de 1,4 bilhao
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 per(la funcional
renal, o 6hito (principalmente por causas cardiovasculares) ea
necessidade de terapia renal substitutiva (TRS).
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Estudos recentes indicam que esses 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
deﬁnigio e classificagéo dos estdgios da doenga,

em como a nao utﬂizagﬁo de testes simples para
diagnéstico e avaliagéo funcional da doenga.

A DRC ¢ definida pela lesdo do parénquima
renal e/ou pela diminuigio da taxa de ﬁltragéo
glomerular presentes por um periodo igual ou
superior a trés meses'>*(D).

A Sociedade Brasileira de N efrologia3(D)
referendou a definigé’.o de DRC proposta pela
National Kia’ney Foundation (NKF), dos Esta-
dos Unidos, em seu documento Kizjney 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 dessa &eﬁnigéo, foi proposta na
reunido de consenso KDOQI/KDIGOYD) a

classiﬁcagéo (estadiamento) paraa DRC exposta
na Tabela 1.

[E=am]

Estadiamento da DRC de acordo com KDOQI/KDIGO‘(D).|

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

TFG= Filtragdo glomerular em mL/min/1,73 m?

IRC= Insuficiéncia renal cronica (insuficiéncia ou falén-
cia funcional renal)

TRS= Terapia renal substitutiva (dialise ou transplante
renal)

Vale salientar que a maioria das diretrizes
define a IRC como: 1) TFG menor que 15
mlL/min/1,73 m?, acompanha&a, na maioria
dos casos, por sinais e sintomas de uremia, e/
ou2)a necessidade de inicio de terapia de TRS
(diélise ou transplante)1'3'4(D).

A importancia clinica da instituigao de tal
classiﬁcagéo em estdgios de DRC consiste na
uniformizagéo da linguagem entre os proﬁs-
sionais que lidlam com a doenga na pratica
clinica. Além clisso, ela tem seu uso no meio
cien’cf{:ico, facilitando a comparagdao entre

estudos diversos.

1. QUE METODOS DEVEM SER UTILIZADOS PARA
DETERMINAR A TFG?
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ATEG, idealmen’ce, deveria ser determinada
pela depuragéo da inu]ina5(D), que continua
sendo o paclréo-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 reabsorgao
ou secregao em tﬁbulos). Mais recentemente
tem-se 1angado mio da depuragio de materiais
raclioisotépicos (por exemplo, iotalamato-
1128)6(C) ou nio-radioativo (por exernplo,
ioexol)j(B). Infelizmente, tais métodos, em
geral, além de caros, ndo sao de facil u’ciliZag&o
no dia-a-dia, requerem mﬁ]tiplas amostras de
sangue e urina apds a injegao do radioisétopo,
tendo uso limitado na nefrologia do dia-a-dia.
Na prética clinica, a TFG po&e ser determinada
pela dosagem da creatinina sérica e/ou pela clepu-
ragao desta pelo rim. A depuragéo da creatinina
pocle ser realizada em urina coletada no perioclo
de 24 horas, porém a coleta urindria inadequada,
seja por falta de compreensao do procedimento

ou tipo de atividade do paciente, ¢ um limitador
do métodoS(B).

ATFG pode ser estimada a partir da dosa-
gem sérica da creatinina e varidveis demogré—
ﬁcas, tais como: idade, sexo, raga e tamanho
corporal. As duas equagdes mais {;requentemente

utilizadas sao:

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

e Equagio abreviada do estudo Modiﬁcation
0][ Diet in Renal Disease (MDRD)%(B):
TFG (mL/min/1,73m? = 186 x (CrS)
1154+ (idade) %23 X (0,742 se mulher)
x (1,210 se negro americano) (DCr=

Depuragdo da creatinina; CrS= Creatinina

sérica; TPFG=Taxa de ][i/tragdo g/omeru/ar).

As férmulas de Cockeroft-Gault e a utili-
zada no estudo MDRD apresentam excelente
correlagéio com a determinagé’.o da TFG avalia-
da com DTPA e ja foram amplamente empre-
gadas em vérios estudos em diferentes partes do
mun(lo, inclusive no Brasillo(B).Atualmente,
as férmulas que estimam a TFG estao clispo-
nibilizadas em programas para compu’cadores
manuais, nas paginas de internet da Sociedade
Brasileira de Nelfrologia e na National Kidney
Foundation ou na forma de ta]aelas“(D) (Figura
1 para homens, Figura 2 para muﬂleres)lz(D).
Essas ’caloelas, elaboradas a partir do célculo
estimado da TFG empregando—se a férmula
simplificacla do estudo MDRD, na qual a va-
ridvel raga negra (importante para a populagélo
negra americana) foi subtraida, permitem a

determinagio instantanea da TFG.

Mais recentemente, tem-se avaliado a
aplica]jilidade da dosagem sérica de cistatina
C na avaliagao da TFG. Trata-se de uma
proteina de baixo peso molecular, produzida
em ritmo bastante constante e eliminada do
plasma por ﬁl’cragio glomerular, sendo quase
que totalmente reabsorvida e catabolizada
nos tdbulos contornados proximais, como
ocorre com outras proteinas de baixo peso
molecular. Seu nivel sérico ndo difere tao
acentuadamente entre criangas, mulheres e
homens adultos. Alguns autores, contuclo,
pensam que a aparente vantagem da cistatina
C sobre a creatinina desaparece quando se usa
uma das equagdes 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
estimativa da taxa de ﬁltragéo glomerular
baseadas na concentragao sérica de cistatina

C tém também sido propostas3(D).
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Tabela para o célculo estimado da filtragao glomerular em pacientes do sexo masculino.

Creat.'mna Sénca (mg/dL )

05 06 07 08 09 1. i 1.7 18 1.9 20 21 22 23 30 35 40 45 50
18 230 187 156 134 i
19 228 184 154 132
20 225 183 153 131
21 223 181 151 130
22 221 179 150 126 11
23 219 177 149 127 111
24 217 176 147 126
25 215 174 146 125
26 214 173 145 124
27 212 172 144 123
28 210 171 143 122
29 209 169 142 121
30 208 168 141 121
31 208 167 140 120
32 205 166 138 119 1
43 204 165 136 118
34 202 164 137 118 10
35 201 163 136 117
35 200 162 136 116
37 198 161 135 116
38 198 160 134 115
38 197 158 133 114
40 196 159 133 114
41 195 158 132 113
42 194 157 131 113
43 193 156 131 112
44 192 156 130 112
45 191 155 130 111
46 190 154 129 111
47 18% 153 128 110
48 189 153 128 110
49 188 152 127 109
50 187 152 127 109
51 186 151 126 108
52 186 150 126 108
53 185 150 125 107
54 184 149 125 107
55 183 149 124 107
56 183 148 124 106
57 182 148 124 106
5B 182 147 123 106
58 181 147 123 106
60 180 146 122 105
61 180 145 122 104
62 178 145 121 104
63 178 145 121 104
64 178 144 121 103
65 177 144 120 103
66 177 143 120 103
67 176 143 120 102 ¢
68 176 142 119 102
69 175 142 119 102
70 175 142 118 102
71 174 141 118 101
72 174 141 118 101

Idade (anos)
(W €4 Uy Jepniawolb ogdel)i4

T4 173 140 117 100 ¢
75172 140 117 100
76 172 139 117 100 ¢
77 171 139 116 100

78 171 138 116 99
79 170 138 116 99
ap 170 138 115 29

Estagio da DRC: |:|1 2 Oz @4 M5
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Tabela para o calculo estimado da filtragao glomerular em pacientes do sexo feminino.

Creatinina sérica (mg/dL
B 05 10 11 1.2 13 14 15 16 17 18 19 20°241 22 23 24 25 30 35 40 45 50
18 87 : i :

19 /

2075
21
22
23
24
25
28
27
28 1
29

a1
32

34
35
36
a7
38
39
40
41

43
44
45
46
47
48
43
50

Idade (anos)

52
53
64
55
jili}
57,
S8
59
[311]
61
62
63
B4
G5
55}
&7
it}
[52]
70
T
72
73
74
75
78
T
Va8
78

EstagiodaDRC: (11 [O2 Oz H4+ Ms

{zW ££°L/uwy|w) Jeiniawo)b ogdeuyi4
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Recomendagéo

O padrio-ouro para determinag'a’.o da TFG
éa depuragéo de inulinas(B). Face a dificuldade
de utilizé—la, recomenda-se o uso da depuragéo
de iotalamato(’(C) oude ioexoP(B) como marca-
dores mais precisos da TFG. Na pratica clinica,
creatinina sérica®(B), depuragéo (c/earance) de
creatinina®(B) e as estimativas da TFG basea-
das na creatinina sérica®’(B) sdo os marcadores
adequados, quando respei’catlas as suas hmi’tagf)es.
Lembrar que nivel normal de creatinina pocle ser
observado, mesmo diante de dis{:ungé.o 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 (liagnéstico da DRC. Entretanto, a sua
(losagem néo identifica todos os pacientes por-
tadores da doenga. A creatinina sérica poderé.
estar normal em individuos portaclores de DRC
por diversas razdes. A primeira delas ¢ que por
&efinigéo pocle ocorrer DRC sem que(la da
TEG (Tal)ela 1), situagdo em que a presenga
de anormalidades urinarias ou de alterag()es
ultrassonogréﬁcas ou his’colégicas poclem ser os

indicadores de acometimento renal.

Existem também condigées em que a TEG
esta reduzicla, mas a creatinina sérica ainda se
encontra nos limites considerados normais pelos
laboratérios. Para evitar interpretagdo equi-
vocada de seus resultados, tem-se estimulado
que juntamente com o resultado da creatinina
sérica os servigos de pa’cologia clinica (me(licina.
lal)ora’corial) fornegam a estimativa da TEG, o
que permitird uma sensibilizagéo do resul’cado,

levando em considerag&o caracteristicas do in-

dividuo que poclem interferir na cleterminagé’.o

do nivel de creatinina no sangue, como exposto

no Quaclro 11314(D).

A liberagéo por parte dos laboratérios da TFG
es’cimada, quando solicitada a closagem sérica de
creatinina, pode aumentar o ntimero de casos de
DRC reconhecidos pelos médicos em geral. As
recomenclagc’)es atuais levam em consicleragéo
a falta de precisao das estimativas para valores
elevados da TFG, de modo que niveis superiores
ouiguais a 60 ml/ min/1 ,73 m?” nao sio rela’cados
apenas como superiores ou iguais a tal Valor, e

valores especiﬁcos sdo descritos apenas para TEG

in£erior a 60 ml/mln/ 1,73 m? 1'1(D)

Consideradas todas essas 1imitag6es, quando
se faz necesséria maior precisdo na cleterminagéio
da TFG, com um recurso disponivel de forma ro-
tineira nos laboratérios de patologia clinica, deve-

se langar mao da &epuragéo de creatinina'®(D).

Recomendag&o

Recomenda-se estimar a TFG a partir
da closagem da creatinina sérica ou determi-
nar a sua depuragéo (C/earance) em situagoes
especi{:icasM(D). Lembrar que a creatinina como
marcador isolado pode apresentar nivel normal,

mesmo diante de dis{ungéo renal ja existente.

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

Nao, existem con&igées em que O uso de
tais férmulas nao fornece resultados {:icledignos.
Também a dosagem sérica de creatinina po&e
sofrer a acao de interferentes ou nao ser ade-
quada para avaliagéo da TFG em determinadas

circunstancias, como descrito no Quadro 1.
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[ o]

Problemas relacionados a determinagéo da creatinina'(D).

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

. A producéo de creatinina ndo é constante, aumentando com a ingestao de carne, de creatina ou com esforco
muscular excessivo.

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

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

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

. No paciente com doenca renal cronica, existe usualmente menor produgao de creatinina do que no individuo
normal, por menor ingest&o proteica e por perda de massa muscular.

. 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 redugéo do nivel sérico.

O uso dessas equagoes, desenvolvidas especiﬁca-
mente para a estimativa da (lepuragéo de creatinina
(Coclecro{:t—Gault, C-G) ou da filtragéo glomerular
(MDRD), tem sido defendido por muitos autores,
sendo que alguns chegam a considerar que elas
oferecem resultado tao bom, senao me]l’lor, do que
a medida da clepuragéio renal da creatinina. Ha
inegaveis vantagens no seu uso, mas devemos estar
atentos para o fato de que tais equagdes ndo sao
aplica’weis a pacientes que se encontrem em situagao
de instabilidade da {:ungéo renal, seja por alterag()es
hemoclinémicas, seja por progressao ou regressao,

no prazo de alguns dias, da lesdo rena113(D).

Além (lisso, a u’cilizagao de equagdes baseadas
no nivel sérico da creatinina, ou de qualquer outra
sul)sténcia, pressupde que o método utilizado para
a determinagéo da mesma seja equivalente ao uti-

lizado no servigo que desenvolveu a equagdo. Caso

contrdrio, corregdes necessitam ser introduzidas.
Essas equagdes ndo tém a capaciclacle de resolver
os prol)lemas mencionados anteriormente rela-
cionados ao meta]oolismo, a secregao tubular ou

aos interferentes in vivo ou in vitro3(D).

Recomendag&o

As férmulas de estimativa da TFG nao se
aplicam a todos os pacientes com DRC, e seu
uso s6 estd indicado em situagoes de estabilidade

funcional rena1]3(D).

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

A proteintria e, em particular, a albumi-
ntiria é o teste laboratorial mais sensivel para
cliagnéstico de lesdo do parénquima renal, em

particular a determinagéo de microalbumintria.
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E preciso deixar claro que proteintria é um
termo genérico, que engloba a excregao urindria
de albumina e qualquer outro tipo de proteina.
Jaa palavra albumintria refere-se tnica e exclu-
sivamente a eliminagéo urinria de albumina,
um marcador de lesdo glomerular. Além disso,
o termo microalbumintria ¢ utilizado quando a
quanti(la(le 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 3 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 proteintiria com

ita de imersdo numa amostra urindria isolada.
A ocorréncia de uma ou mais cruzes de protei-
ntria determina a necessidade de quantihcagéo,
que pode ser feita em amostra urindria isolada
(relagéo protefna/creatinina) ou na urina de 24
horas. Valores iguais ou superiores a 200 mg
indicam necessidade de avahagéo diagnéstica e
tratamento. Se o paciente faz parte de grupo
de risco para DRC e a fita de imersdo resultar

 Figuad |

Proposta de algoritmo para pesquisar proteindria como
marcador de lesdo do parénquima renal.

negativa, o proximo passo é pesquisar microalbu-
mintiria em amostra urinéria isolada (com fita de
imersao, método semiquantitativo) ou urina de
12 horas noturna ou em amostra urindria de 24
horas. Se o resultado for negativo, deve-se repetir
a avaliagéo anualmente. Em caso de resultado
positivo, ou seja, dois ou mais resultados positivos
em intervalo superior a trés meses entre os testes,
deve-se apm{undar a investigagao, o]ojetivanclo a

con{-irmagao diagnéstica1'4(D).

E importante salientar que a DRC pode
ser cliagnosticada sem o conhecimento da sua
causa!(D). Geralmente, o comprometimento do
parénquima renal é confirmado por marcadores de
lesdo ao invés da lniépsia renal. De acordo com as Di-
retrizes do K/DOQIYD) da SBN3(D), inglesas4(D)
e canadenseslé(D), a proteintria (all)uminﬁria)
persistente é o pn'ncipal marcador de lesdo renal.
A Tabela 2 sumariza os valores de albumindria
recomendada para o diagnéstico da DRC. Qutros
marcadores de lesdo renal incluem anormalidades
no sedimento urindrio (principalmen’ce hemattria
e pitiria), alteragées de parametros ]oioquimicos
no sangue e na urina e al’ceragées nos exames de
imagem!(D). Pacientes com TFG normal, mas
com marcador (es) de lesdo renal (particularmente

a]l)umimin'a) , apresentam risco aumentado para

evolug'a'.o desfavoravel da DRCY(D).

Individuos normais excretam pequena quanti-

FPopulagio geral ) L )
dade de proteina na urina (11anamen’ce, numa faixa
a4 N considerada como ﬁsiolégica. No entanto, a excre-
L L ¢do de quanticlade aumentada de proteina na urina
A é um marcador sensivel para DRC secunddria a

<60 .
Resvallar e .,l‘ﬂhr ke diabetes (doenga renal diabética), glomerulopatias
>3 LS LY . s . . - . Ve
e S reesS I RSIE U Indrle primarias e secundérias e hlpertensao arterial. Ja
=50 Positiva Negativa as proteinas de baixo peso molecular, quanclo em
Avaliar  Reavaiar Avallar Reavallar quanti&ade anormal na urina, sugerem a ocor-
DRC 1 E A . M . o e .

e e Prors BRE > ane réncia de doengas tu]oulo—mterstlclalsls(B)1(D).
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]

Niveis urinarios que definem proteindria e albumindria’*(D) . |

Método de coleta de urina Normal Microalbumindria Albumindria ou
Proteindria Clinica
Urina de 24 horas <300 mg/dia Né&o aplicavel >300 mg/dia
Urina isolada (fita de imersdo) <30 mg/dL Nao aplicavel >30 mg/dL
ProteinaTotal  Urina isolada (relagéo <200 mg/g Néo aplicavel >200 mg/g
proteina/creatinina)
Urina de 24 horas <30 mg/dL 30-300 mg/dia >300 mg/dia
Urina isolada (fita de imers&o <8 mg/dL >3 mg/dL Nao aplicavel
Albumina especifica para albumina) <17 mg/g (M%) 17-250 mg/g (M) >250 mg/g (M)
Urina isolada (relagéo <25 mg/g 25-355 mg/g (H) >355 mg/g (H)
albumina/creatinina) (H™)

*M= mulheres; **H= homens

Recomen&ag&o

Proteintiria, particularmen’ce aﬂ)uminﬁria, éo
melhor marcador de lesdo do parénquima renal, mas
outros indicadores sio capazes de detectar DRC,

como a hemattria de natureza glomerularls(B).

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

Sim, niveis mais elevados de proteintria de
natureza persistente sao indicadores de gravidade

da doenga e pre(litores de progressdo para DRC
“terminalnw(D).

Recomendagéo
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?

Nio, de fato o paciente com DRC pode ser
acompanhaclo pelo médico néo-nefrologista até
que se caracterizem as condigées abaixo, 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 diagnéstioo da
doenga clepende da presenga de outras evidéncias
de lesdo renal, como microalbuminﬁria, protei-
ntria ou hemattiria persistentes, anormalidades
estruturais renais ou glomerulonefrite confir-

mada por l)iépsia.

Quando se leva em consideragéo a TFG,
nio hd consenso se 0 encaminhamento para o
nefrologista deve ser feito no estdgio 3 ou 4 da
DRC. Mais recentemente, tem-se sugerido que
isso se 1[a.ga. no estdgio 3B. Além disso, conside-
ramos que, diante de TFG normal, deve-se en-

caminhar o paciente para o especialista quanclo
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for diagnosticada roteinftiria, articularmente
g p p

quan(lo superior a 1 g/24h ou se coexistir he-

mattria de origem glomerular diante de niveis

de proteintria mais LaixosZO(B).

Recomendagio

Apesar de existirem controvérsias quanto ao
melhor momento, o paciente deve ser encaminha-
do para o nefrologista no estdgio 3B, ou quan(lo
for diagnostica&a proteintria, particularmente
quanclo superior a lg/ 24511 ou se coexistir hema-
tiria de origem glomerular diante de niveis de

proteindria mais baixos ou ainda quan(lo a queda

da TEG for superior a 5 ml/min/anoZO(B).

7. EXISTE PERDA FUNCIONAL RENAL COM
IDADE?

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

mais (le 60 anos apresentam TFG menor que

60mL/min/1,73 m? 2L22(B).

Vale salientar que, embora a diminuigéo
da TFG relacionada a idade tenha sido
considerada parte do processo de envelhe-
cimento normal, ela constitui um pre(li-
tor independente de evolug'a'.o adversa da
doenga no idoso, tal como &bito e cloenga
ca.rcliovascularzl'23’26(B). Além do mais, a
TFG diminufda no idoso implica em ajustes
nas &osagens das me&icag()es, de maneira si-
milar ao que se faz em todos os pacientes com
DRC. Deve-se lembrar que, para conhecer
a fungéo renal em idosos nio ¢ suficiente a
closagem isolada da creatinina, é necessario

fazer investigagdo com estimativa de TFG.

Recomendag&o

Deve-se atentar para a redugéo da TFG
que ocorre ao longo do processo de envelheci-
mento normal, implican&o na necessidade de
individualizar a TFG em cada caso e corrigir as

doses das me&icagées em fungéo da TFG nessa
populagéoZl'B'%(B).

8. EXISTEM FATORES DE RIScO PARA DRC?

Sim, sdo vérios os fatores de risco para DRC.
Essas condigées associadas com o risco aumen-
tado de desenvolver desfechos adversos foram
subdivididas em fatores de susceptiljilidade, de
iniciagdo e de progressdo, que correspon(lem,
respectivamente, a susceptibili(lade aumentada,
determinantes da lesdo inicial do parénquima

renal, e do agravamento da lesdo renal e au-

mento da velocidade de declinio da TEGYD)
(Tabela 3).

Alguns pacientes apresentam suscepti})ilida-
de aumentada para DRC e constituem grupos

de risco para a &oengal(D). Sio eles:

e Pacientes hipertensos: A hipertensio
arterial é comum na DRC, podendo
ocorrer em mais de 75% dos pacientes
de qualquer idade. Ela pode ser causa ou
consequéncia da DRC.

o Pacientes diabéticos: Os pacientes dia-
béticos apresentam risco aumentado para
DRCe doenga cardiovascular e deveriam
ser monitorizados frequentemente paraa

ocorréncia da lesio renal.

e Pacientes idosos: A climinuigéo da
TEG com a idade e as lesdes renais que
ocorrem em (loengas crdnicas comuns

em pacientes de idade avangada (diabetes,
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(]

Fatores de risco para DRC.

Fator de risco Defini¢éo

Exemplos

Fator de
susceptibilidade

Susceptibilidade aumentada
para DRC

Idosos, histdria familiar de DRC, redugdo da massa
renal, baixo peso ao nascer, baixa renda e educacao

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

iniciagéo les&o renal infecgdes sistémicas, infecgdes do trato urinario,
célculos urinarios, obstrugéo do trato urinario inferior,
toxicidade por drogas

Fatores de Causam piora da les&o renal Proteintria macica, hipertensao arterial grave,

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

apos o inicio da lesdo renal

hipertensao arterial) tornam os idosos

particularmente susceptiveis a DRC.

e Pacientes com doenga cardiovascular:
A DRC ¢ considerada fator de risco para
cloenga cardiovascular e, estudo recente
demonstrou que a DCV se associa inde-
penclentemen’ce com c[iminuig'a'.o da TEFG

e com a ocorréncia de DRC.

e Familiares de pacientes com DRC:
Os familiares de pacientes com DRC
apresentam prevaléncia aumentada de
hipertenséo arterial, diabetes mel]itus,

proteintria e cloenga renal.

e Pacientes em uso de me(licagf)es ne-
frotéxicas: O uso de medicag(‘)es nefro-
téxicas deveria ser evitado ou minimizado

nos pacientes com DRC, particularmente

quanclo a TEG for menor que 60 mlL/
min/1,73 m?2(D).

Recomendagé’.o
Os individuos que reconhecidamente apresen-

tam fatores de risco para o desenvolvimento de

tabagismo, obesidade

DRC sao: hipertensos, clial)éticos, portaclores de
doenga cardiovascular, i&osos, familiares de pacien-
tes portadores de DRCYD) e aqueles que fazem

uso de meclicagées nefrotéxicas, entre outros*(D).

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

Hipertensao 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 3 introdu-

¢do precoce de medidas terapéuticas? (D).

Considerando-se a posigao atual do diabetes
como determinante de DRC, recomenda-se hoje
em dia a realizagéo de cleterminagées anuais de
microalbumintiria e creatinina sérica para triagem
de nefropatia diabética, na hora do cliagnéstico de
diabetes tipo 2 e, a partir de 5 anos, de diabetes
tipo 1%%(B). Deve-se salientar, entretanto, que

proce&er a triagem em massa da populagéo para
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DRC com testes (como, por exemplo, a andlise
de urina) ndo é considerado como uma estratégia
prética, custo-efetiva, nem destinada a ter sucesso,
embora tenha o seu valor. De fato, a maioria das
diretrizes voltadas para a prética clinica recomenda
que sejam identificados os individuos de risco, ou
seja, aqueles portadores de ]nipertensao arterial, dia-
betes, obesidade e outras condigées pre&isponentes,
assim como pessoas de mais idade e parentes de

portadores de DRC#2(D).

Recomendagao

Tendo em vista que hipertenséo arterial e dia-
betes representam as principais causas de DRC
em todo o munclo, indicios de acometimento
renal devem ser investigados nessas doengas
precocemente e obriga’coriamente no &iagnés’cico

de todos os DM2 ou em todos DM1 j& com 5
anos de doenga®(B).

10. APReseNTAR DRC E FATOR DE RISCO PARA
DOENCA CARDIOVASCULAR?

@) perﬁ] das doengas no mundo estd mudando
e as cloengas crbnicas sdo, em nNossos dias, res-
ponsaveis pela maior parte da morbimortalidade
global, ul’crapassando as doengas infecciosas.
As causas da DRC acompanham essa mudanga
(como relatado acima), de modo que atualmente
diabetes e hipertenséo arterial passaram a ser as
principais causas de insuficiéncia renal crénica
terminal no mundo, e ndo apenas no mundo
desenvolvido, posto que essas (loengas vém au-
mentando também no resto do plane’ca.

Um dos fatores que tem priorizado a questao
da DRC como preocupagao mundial de satde
é que a lesdo renal nao representa apenas uma
ameaga a £un§éio renal propriamente dita, mas,
cla é um determinante importante do desenvol-
vimento de aterosclerose grave progressiva, do-

enga vascular isquémica e morte cardiovascular.
Os pacientes com DRC encontram-se entre os
integrantes do grupo de maior risco para eventos
cardiovasculares subsequentes (D).

Assim, ser portaflor de DRC ¢ um fator de
risco importante para o desenvolvimento de do-
enca cardiovascular, de modo que, recentemente,
tem-se enfatizado a necessidade de rastrear DRC
em individuos com doenga cardiovascula (A).

Recomendagao

Os pacientes porta(lores de DRC tém risco
elevado de desenvolver doenga cardiovascular,
portanto é importante rastrear (loenga cardio-
vascular nesses individuos sempre®(A).

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

A anemia, definida como niveis de hemo-
globina <13,0 g/(lL no homem e <12,0 g/
dL na muHﬁer, é uma das complicagées mais
frequentes e precoces No curso da DRC3Y(D),
e sua ocorréncia aumenta com a diminuigéo

progressiva da TEG?*323(B).

A anemia se associa com evolugéo adversa
da DRC, incluindo hospitalizagéo, cloenga
cardiovascular, mortalidade e &iminuigio da
qualidade de vida dos pacientes™(B). A prin-
cipal causa de anemia na DRC ¢ a deficiéncia
de produgao da eritropoetina pelos fibroblastos
peritubulares renais®! (D). Contuclo, é impor-
tante mencionar que outros fatores podem de-
terminar a ocorréncia de anemia nos pacientes

renais, particularmente a deficiéncia de ferro.

Recomendag&o
Recomenda-se determinar o nivel de he-

moglo]oina em pacientes com menos de 60
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ml/min/1,73 m?, pelo menos uma vez ao ano,
para &iagnos’cicar anemia, pois a mesma parece
estar associada a diminuigéo progressiva da
TEG*33(B). A {requéncia de determinagées
futuras dependeré do resultado encontrado e

da concligio clinica do paciente.

12. A PARTIR DE QUAL NiveEL DE TFG
DEVERIAMOS AVALIAR ACIDOSE META-
BOLICA NA DRC E QUAIS SEUS EFEITOS
DELETERIOS?

O rim é a principal via de eliminagéo de
4cidos nao-volateis. Com a diminuig&o da
TFG, ocorre ]imitag'a’.o na excregao da carga
de 4cidos gerados, resultando em acidose

metabslica compensacla (assintomética) ou
descompensada35'36(D).

A acidose metabslica pode apresentar im-
pacto negativo em varios processos metabélicos
e, a(lversamente, afetar o funcionamento ade-
quado de mlﬂtiplos orgaos e tecidos, tais como
misculo e 0sso, levando a hiperca’cabolismo
proteico, clesnutrigéo e mortalidade aumentada
desses pacientes®(D). Adicionalmente, a acido-
se metabslica po&e associar-se com limitag()es
fisicas decorrentes do catabolismo aumentado
das fibras musculares lisas e se correlacionar
com anemia (por provével down—regu/ation dos
receptores da EPO pelo deslocamento para a
direita da curva de dissociagao da hemoglobina-

oxigénio)®(B).

A acidose metabélica, diagnosticada quando
o nivel de bicarbonato dosado no sangue venoso
diminui para Valores inferiores a 22 mEq/L, é
uma complicagéo frequen’ce da DRC, particu-

larmente nos pacientes que apresentam TFG

menor do que 30 mL/min/1,73 m?37(D).

Recomendag&o

Recomenda-se determinar o nivel de bicar-
bonato no sangue venoso para o diagnc’)stico
da acidose metabélica em todo o paciente com
DRC com TFG abaixo de 30 ml/min/1,73m2
(estdgios 4 e 5), pelo menos uma vez ao
ano’(D). A perio&icida&e de determinagc")es
futuras dependeré do resultado encontrado e da

condigéo clinica do paciente.

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

As alteragées da homeostase de calcio
¢ do fssforo ocorrem precocemente no
curso da DRC e progridem com a que(la
da TFG. Compreendem anormalidades do
metabolismo do célcio, fésforo, hormoénio
da paratireoide (PTH) e vitamina D, as
quais, c]inicamente, se expressam em al-
teragdes Osseas (remoclelagéo inadequada,
mineralizagéo, volume, crescimento linear
inadequados) e calcificagéo vascular e dos
tecidos moles39(D). O reconhecimento
precoce das alteragées metabélicas ésseas
é fundamental na prevengao do desenvolvi-
mento do hiperparatireoidismo estabelecido

e hiperplasia da gléndula paratireoide.

Na prevengao dessas alteragées ¢ funda-
mental reconhecer que elas sao precoces, fre-
quentemente assintomaticas e que os sintomas
delas decorrentes s6 ocorrerdo tardiamente no
curso da doenga, quanclo a oportuni&ade de
intervengdo muitas vezes ja passou. A biépsia
Ossea, embora considerada o padréo-ouro para
o diagnés’cico da doenga Ossea metahélica, nao
é amplamente &isponivel e é pouco utilizada.

As closagens Lioquimicas sdo os principais
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métodos propedéuticos do diagnéstico e do
tratamento. Além da dosagem do célcio e

do fésforo, é essencial determinar os nfveis

séricos do PTH.

Em estudo recente, de corte transversal,
realizado em uma grande populagéo de pa-
cientes ndo selecionados e com DRC, foram
observados niveis elevados de PTH, 25 hidro-
xivitamina D e 1,25 dihidroxivitamina D, a
forma ativa da vitamina D, no estdgio 3A da
&oenga, mesmo na auséncia de hipocalcemia e
hiperfos£a’cemia, alteragées somente observadas

nos estdgios mais avangados da doenga4U(B).

Recomendagéio

Recomenda-se monitorar, anualmente, os
niveis de calcio , fssforo , PTH e vitamina D em
pacientes com DRC e TFG inferior a 45 ml/
min/1,73 m? (estdgio 3B)*°(B). A perio&icidade
de &eterminagées futuras (lepen(leré do resultado
encontrado e da TEG residual do paciente.

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

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

riscos cardiovasculares de pacientes por’cadores

de DRC*(A)*(D).

Os efeitos das estatinas na progressao da
DRC em animais demonstraram redugéo na
proteintria e atenuagao das a.lteragc’)es histolc’)gi—
cas de inﬂamagéo e {:i]JroseA‘Q(D). No entanto,
em humanos, a protegao renal com estatinas
é motivo de discussao*! (A). Alguns trabalhos
demonstraram que estatinas podem reduzir a ve-
locidade de progressao da DRC, especialrnente em
pacientes com proteindria**(A), enquanto outros,
analisando pacientes em estdgio 3-5 de DRC,
concluem que estatinas reduziram modestamente
a proteintiria dos pacientes, porém sem melhorar
ataxade ﬁl’cragéo glomerular desses doentes*! (A).

Existem poucas evidéncias do beneficio
cardiovascular do uso de estatinas em pacientes
com DRC em estdgios iniciais (estdgios 2 e 3).
Estudos demonstraram redugéo moderada, mas
significantes (25% a 32%) em desfechos cardio-
vasculares primadrios em pacientes por’taclores de
DRC em estdgios 2 e 3*47(A), porém nenhum
incluiu pacientes em estagios mais avangados de
DRC*(A). Ao mesmo tempo, nao se estabeleceu
unanimidade dos beneficios do uso de estatinas

sobre a mortalidade glo})a] desses pacientes.

Recomenclag&o

Embora ndo existam evidéncias definitivas de
que o tratamento das dislipi(lemias interfira tanto
na velocidade de progressao da doenga renal como
na evolugéo do paciente com DRC*+47(A), sugere-
se que os niveis dos lipidios devam ser monitorados

mesmo nos estdgios mais iniciais da doenga.

15. O DIAGNOSTICO POR MEIO DE TESTES
SIMPLES, COMO A PESQUISA DE PROTEI-
NURIA E/OU DETERMINACAO DA TAXA
DE FILTRACAO GLOMERULAR ESTIMADA
PELA CREATININA, TEM IMPORTANCIA NO
PROGNOSTICO DE PACIENTES com DRC?

16 Doeng¢a Renal Crénica (Pré-terapia Renal Substitutiva): Diagnostico

AMBC=/1



Projeto Diretrizes

Associagao Médica Brasileira e Conselho Federal de Medicina

A pu])licagéio das diretrizes para avaliagéo,
classificag'é,o e es’cratificagélo da DRC pelo
KDOQI da Fundagéo Americana do Rim, em
2002, permitiu melhora do conhecimento sobre
a doenga e estimulou a pesquisa epidemiolégica

das consequéncias da DRC.

O valor principal do sistema de classiﬁcagéo
da DRC ¢ oferecer informagéo sobre a progres-
sio da cloenga para IRC. O modelo conceitual
sobre a progressao e desfechos na DRC propde
que o paciente inicia a doenga (i&entiﬁcada pela
presenga de albumintria e/ou hematiria e/ou
al’ceragéo de imagem), mas mantém a fungéio
renal normal. Com a evolugio da DRC, con-
tudo, ocorre a quetla progressiva da TFG, que
atinge os seus valores mais baixos no estdgio 5,

demandando o infcio da TRS.

A incidéncia de IRC aumenta a medida
que ocorre diminuigéo da TFG. Contudo,
a incidéncia de pacientes com necessidade
de TRS ¢ aproximadamente 100 vezes mais
elevada quando o paciente com determinada
TFG também apresenta albumintria com-
parativamente ao que ndo apresenta proteina
urindria. O paciente com DRC estdgio 1 ou 2
e com fita de imersio positiva para proteintiria
apresenta maior risco de progressdo para IRC
do que aquele que se encontra no estdgio 3 ou
mesmo 4 da doenga e sem proteintria*®(B). O
risco de necessidade de TRS em paciente com
DRC estdgio 3 sem proteintria é de 2,4 vezes

e aumenta para 33 vezes se O mesmo pacien-

te apresentar proteintria na fita de imersao
urindria*’(A).

O grau de albuminﬁriaso(B) e o nivel da
TEG®Y(B) se associam com a ocorréncia de
eventos carcliovasculares, indepen&entemente
da concomitancia dos fatores de risco cardio-
vasculares cléssicos. Dados obtidos de pacien-
tes apds infartosZ(A)s‘%(D) e de dois estudos
populacionaissj"s”;(B) demonstraram que a razao
de risco para eventos cardiovasculares, corrigiclo
para idade e género, foram estatisticamente
diferente em pacientes com DRC estdgio 3 e
a”)uminﬁria, mas nao nos pacientes que estives-
sem no mesmo estdgio da doenga, porém sem a

itancia d .
concomitancia de proteintria.

Recomendag&o

Na avaliagéo e no acompan}lamento do
paciente com DRC, recomenda-se determi-
nar a TFG a partir da creatinina sérica e a
perda de proteina urindria na identificagio
dos pacientes com maior chance de evolugé.o

para TRS e de desenvolvimento de eventos
cardiovasculares52(A)54'55(B).
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