35

AVALIACAO DO RISCO DE DOENCA RENAL CRONICA EM UMA AMOSTRA
POPULACIONAL DE DIABETICOS

Lawrence Raizama Goncalves Costa™®
Midyan Rebeca Novaes'’

Samia Everuza Ferreira Fernandes®’
Lucimary Cavalcante Gurgel Luna*®
Cristianne da Silva Alexandre™®

RESUMO

A doenca renal crbnica consiste em leséo, perda progressiva e irreversivel da funcéo
dos rins. Os principais grupos de risco para o desenvolvimento desta patologia sao
diabete mellitus, hipertensao arterial e histéria familiar. O diagnostico da DRC baseia-se
na identificacdo de grupos de risco, presenca de alteracbes de sedimento urinario
(microalbumindria, proteindria, hematuria e leucocitiria) e na reducdo da filtracao
glomerular avaliado pelo clearance de creatina. A presente pesquisa tem como objetivo
avaliar o risco da doenca renal crénica em uma amostra populacional de diabéticos. E
um estudo de coorte transversal de carater quantitativo e qualitativo, seguido de
orientacBes aos pacientes, quanto ao risco de desenvolver a doenca e avaliagcdes de
condi¢bes sistémicas que podem potencializar o seu surgimento. Foram analisados 50
pacientes diabéticos no periodo de setembro de 2012 a maio de 2013, atendidos no
ambulatério de Endocrinologia do Centro Médico Nova Esperanca, na cidade de
Bayeux na Paraiba, os quais assinaram um Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido e preencheram uma ficha contendo um questionario investigativo fechado.
A pesquisa foi autorizada pelo Comité de Etica em Pesquisa, sob o protocolo n°
18/2011. Portanto, a deteccdo precoce da doenca renal e utilizacdo de condutas
terapéuticas apropriadas para o retardo de sua progressao sao medidas indispensaveis
e urgentes, que s6 serdo possiveis por um método de rastreamento e prevencao,
visando a possibilidade de criar novos conceitos e transformar as condutas no
atendimento para identificar de forma precoce, barata e eficaz a Doenca Renal Crbénica
(DRC) em sua fase inicial nos pacientes diabéticos, podendo oferecer uma melhor
gualidade de vida para estes pacientes e uma economia ao sistema de saude.

Palavras-chave: Nefropatia. Taxa de filtracdo glomerular. Proteindria. Diagnostico
precoce.
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INTRODUCAO

O namero de pacientes
portadores de doenga renal cronica
(DRC) vem aumentando
progressivamente e, com isso, 0S custos
relacionados ao diagnostico tardio
dessa patologia, pela necessidade da
utilizacdo de terapias de substituicao,
correspondem a até 15% do total de
gastos nacionais com a saldel. Os
métodos de rastreamento da populacéo
em risco de desenvolver a doenca sdo
simples®. At¢é o momento, nenhum
estudo nessa linha foi realizado em uma
amostra populacional no estado da
Paraiba, sendo de fundamental
importancia estimar o risco da doenga
em um municipio do Estado.

A DRC consiste em lesdo renal
com perda progressiva e irreversivel da
funcdo renal. E uma doenca
multifatorial, progressiva e de alta
morbimortalidade e  passivel de
tratamento®. Esta relacionada a muitos
custos pessoais, familiares, sociais e
financeiros. A doenca renal cronica
constitui hoje um importante problema
médico e de satde publica’. No Brasil, a
prevaléncia de pacientes em programas
crénicos de didlise dobrou nos ultimos
oito anos. O gasto com o programa de
dialise e transplante renal no Brasil gira
em torno de 1.4 bilhbes de reais ao
ano’. Na Paraiba, segundo o Censo
realizado nos centros de didlise do
Brasil, no ano de 2005, pela Sociedade
Brasileira de Nefrologia, um total de 657
pacientes esta fazendo uso de algum
tipo de terapia de substituicdo renal®™.

Devido a reducédo da mortalidade
dos pacientes em tratamento dialitico e
ao crescente aumento na incidéncia de

pacientes necessitando dessa
terapéutica, a prevaléncia desse tipo de
paciente esta crescendo

exponencialmente. Estima-se ainda que,
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para cada paciente em dialise, existam
seis portadores de algum grau de
disfuncéo renal. A deteccéo precoce da
doenca renal e utilizacdo de condutas
terapéuticas apropriadas para o retardo
de sua progressdo sdo medidas
indispensaveis e urgentes®>*.

Como as duas principais causas
de DRC séo a hipertenséao arterial e o
diabetes mellitus, e essas séo tratadas,
principalmente, por médicos clinicos
gerais que trabalham na éarea de
atencdo basica a salde, a capacitacéo
e a conscientizagcdo desses sao
essenciais para o0 diagnéstico e
encaminhamento precoce ao
nefrologista. Por outro lado, buscamos
comprovar a importancia de adicionar a
instituicdo de diretrizes apropriadas
condutas para retardar ou prevenir a
progressao da DRC.

Alguns estudos estimam a
prevaléncia da DRC na populacéo geral
através da dosagem de marcadores de
lesdo renal, como a concentracdo da
creatinina sérica elevada, presenca de
microalbuminuria, taxa de filtrado
glomerular (TFG), proteindria, entre
outros. Os marcadores citados acima
sdo 0s principais e apresentam
facilidade para sua realizagdo e sao de
baixo custo, facilitando a comprovacgéo
do uso de métodos baratos, para o
rastreamento da DRC em pacientes de
risco. Segundo a diretriz de DRC da
AMB e CFM, temos um algoritmo
(Figural) proposto para pesquisar
proteindria como marcador de lesdo de
parénquima renal®. Segundo o
algoritmo, devemos usar a TFG e a fita
de imersao para definir a pesquisa para
avaliacdo de DRC, porém, o método da
fita ou avaliacdo urinaria  de
microalbumindria de 24h deve ser
utilizado para uma pesquisa de lesao
inicial, possibilitando uma intervencao
para retardar a evolugdo do
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comprometimento renal e
consequentemente prolongar a

Figura 1 - Algoritmo
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TGF= taxa de filtrado glomerular, DRC= Doenca renal crénica.
Fonte: Diagnostico. Projeto Diretrizes. Associacdo Médica Brasileira e Conselho

Federal de Medicina. Rio de Janeiro; 2011

O diagnoéstico da maioria das
DRC de carater progressivo se baseia,
principalmente, na identificacdo de
hipertensdo arterial e/ou DM, na
presenca de hematiria e/ou proteindria
e/ou leucocitlria, na determinacdo da
TFG e elevada taxa de creatinina sérica.
A pesquisa da hematiria e da
proteindria pode ser facilmente realizada
empregando-se as fitas de imerséao
urinaria. Quando a proteinaria for
detectada, o proximo passo é quantifica-
la, o que pode ser feito em urina de 24
horas ou em amostra isolada (neste
caso, divide-se o valor da proteinaria em
mg/dL pelo da creatinina, também em
mg/dL, e o valor encontrado
corresponde, em gramas, a proteindria
de 24 horas).

A TFG, idealmente, deveria ser

determinada pela depuracédo da inulina
ou de materiais radioisotOpicos, porém,
€ um método caro e pouco utilizado na
pratica®>. O método mais adequado é a
depuracgéo da creatinina na avaliacao da
TFG. A depuracdo da creatinina pode
ser realizada em urina coletada no
periodo de 24 horas, porém, a coleta
urinaria inadequada, seja por
incompreensdo da técnica ou tipo de
atividade do paciente, pode
comprometer o resultado. De uma forma
alternativa, a TFG pode ser estimada a
partir da creatinina sérica. Os métodos
mais empregados utilizam as formulas
de Cockroft-Gault® e a do estudo MDRD
para calcular a taxa de filtracdo (Figura
2). No presente trabalho, optamos pelo
uso da formula de Cockroft-Gault por
ser um estudo de coorte transversal.
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Figura 2 - Formula de Cockroft-Gault.

Equacado de Cockcroft-Gault

Equacao resumida do estudo MDRD
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Fonte: Cockcroft DW, Gault MH. Prediction of creatinine clearance from serum creatinine.

Nephron 1976;16:31-41
Albuminuria

A taxa normal de excrecdo de
albumina por dia € um valor menor que
20 mg. Valores persistentes entre 30 e
300 mg por dia sdo chamados de
microalbumindria. Usando a relagdo
urinaria de albumina/creatinina para
estimar a concentracdo de albumina na
urina, um valor acima de 30 mg/g,
sugere que a excrecdo de albumina é
maior que 30mg/dia e, portanto, que a
microalbumindria esta presente.
Albumindria é definida como excrecao
persistente de albumina na urina em
valores maiores que 300 mg/dia.
Albumindria aumentada,
particularmente, microalbumindria, € um
achado precoce de nefropatia diabética’
e a proteinria é um marcador ja
estabelecido da DRC em pacientes
diabéticos e esta presente na quarta
fase do KDOQI-1, com < TFG&,

Creatinina

A creatinina é um produto da
degradacdo da fosfocreatina (creatina
fosforilada) no musculo e €, geralmente,
produzida em uma taxa praticamente

constante pelo corpo, taxa diretamente
proporcional a massa muscular da
pessoa: quanto maior a massa
muscular, maior a taxa.
Valores normais:
1,2mg/dl

Mulheres: 0,6-

Homens: 0,7-
1,4mg/dl

Através da medida da creatinina
do sangue, do volume urinario das 24
horas e da creatinina urinaria, é possivel
calcular a taxa de filtracdo glomerular,
usando o clirence de creatinina, que
também serve para avaliar a funcéo
renal®.

Taxa de filtracdo glomerular

Taxa de filtragdo glomerular
(TFG) é o volume de agua filtrada fora
do plasma pelas paredes dos capilares
glomerulares nas capsulas de Bowman,
por unidade de tempo. As faixas
normais para a TFG, ajustadas para a
area de superficie corporal, séao:
Homens: 90 a 120 mL/min e Mulheres:
80 a 110 mL/min

Atualmente, a definicdo da
doenca renal crénica se baseia em trés
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componentes: (1) um componente
anatdbmico ou estrutural (marcadores de
dano renal); (2) um componente
funcional (baseado na TFG) e (3) um
componente temporal. Com base nessa
definicdo, seria portador de DRC
qualquer individuo que, independente
da causa, apresentasse TFG < 60

Tabela 1 - Estadiamento da Doenca Renal Cronica.
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mL/min/1,73m* ou a TFG > 60
mL/min/1,73m? associada a, pelo
menos, um marcador de dano renal
parenquimatoso (por exemplo,
proteinuria), presente ha pelo menos 3
meses'®. Esta definicdo vem seguida da
avaliacdo da tabela a seguir:

Estagios da DRC

Taxa de filtracdo glomerular*

Proteinuria

1 290 Presente
Lesao renal com TFG normal ou mL/min/1,73m2.
aumentada
2 60-89 Presente
Lesao renal com TFG levemente mL/min/1,73m2.
diminuida
3A 45-59 Presente ou ausente

Lesao renal com TFG
moderadamente diminuida

mL/min/1,73m2.

3B
Lesao renal com TFG
moderadamente diminuida

30-44
mL/min/1,73m2.

4
Lesao renal com TFG
severamente diminuida

15-29 Presente ou ausente
mL/min/1,73m2.

5
IRC estando ou ndo em TRS*

<15 Presente ou ausente
mL/min/1,73m2.

* TRS=Terapia renal substitutiva (didlise ou transplante renal). TFG= taxa de filtracdo glomerular

Fonte: Estadiamento da doenca renal crénica proposto pelo KDOQI1 e atualizado pelo National

Collaborating Centre for Chronic Condition103 ™

Objetivo Geral
- Avaliar o risco da doenca renal crénica
em uma amostra populacional.

Objetivos Especificos

- Detectar precocemente pacientes com
disfungéo renal antes do
encaminhamento ao nefrologista;

- Avaliar outros acometimentos
sistémicos dos pacientes;

- Orientar os pacientes quando ao risco
de doenca renal.

METODOLOGIA

E um estudo de coorte

transversal de carater quantitativo e
gualitativo, seguido de orientacdes aos
pacientes, quanto ao risco de
desenvolver a doenca e avaliacbes de
condicbes sistémicas que podem
potencializar o seu surgimento. Foram
avaliados 50 pacientes diabéticos,
atendidos no ambulatorio de
Endocrinologia do Centro Médico Nova
Esperanca, no municipio de Bayeux-PB.
Os pacientes autorizaram sua
participagdo na pesquisa mediante a
assinatura do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido-TCLE. A pesquisa foi
iniciada somente ap0s a autorizagédo do
Comité de FEtica em Pesquisa da
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Faculdade de Medicina Nova
Esperanca, sob protocolo n° 18/2011.

As andlises dos dados foram
realizadas, estatisticamente, com o
auxilio do programa computacional
Graphpad Prism 6.0. Foram usados o0s
parametros da estatistica descritiva,
com adocdo das medidas usuais de
tendéncia central e disperséo, além dos
calculos de frequéncia relativa. Para
testar a normalidade dos dados, foi
usado o teste de Kolmogorov-Smirnov.
Para verificar correlacdo entre as
variaveis, foi usada a andlise de
correlacdo de Spearman para variaveis
ndo-paramétricas. Nos casos de
comparagcdo entre as  variaveis
independentes a paramétricas (como
idade), foi usado o teste t de Student™.
O nivel de significancia adotado foi de
5%. Os resultados estdo apresentados
na forma de graficos e tabelas para
melhor compreensao.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Consideramos os dois principais
fatores de risco para DRC, Diabetes e
Hipertensdo, que houve uma forte
relacdo entre eles e a doenca renal. O
estudo foi direcionado a uma populacao
diabética, devido ao risco da nefropatia
diabética, doenca progressiva e cronica
gue, se ndo identificada em sua fase
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inicial, leva o paciente a ser dependente
de didlises, o que representa uma
gueda na qualidade de vida e maior
custo ao sistema de saude.

Dos 50 pacientes analisados no
estudo, apenas 20% demonstraram ter
TFG > 90 mL/min/1,73 m? o que ndo
descarta a lesdo renal; e 28%
apresentaram TFG < 60 mL/min/1,73
m?. Entre os 28% com TFG < 60
mL/min/1,73 m? 14% estdo com
microalbumindria, o que ja estabelece a
DRC; e 36% ndo realizaram o exame de
microalbuminuria de 24h, que segundo
kDOQI, sua permanéncia >3 meses €
DRC.

O estudo de rastreamento foi
realizado com 50 pacientes diabéticos,
entre 0s quais identificamos que 36%
deles possuem alguma alteracao na fita
de imersdo urinaria: hematuria (8%),
leucocituria (8%), proteintria (20%).
Entre eles, temos a associacao
proteindria e hematdria (4%) e
proteinuria e leucocituria (2%). Apenas
8% dos pacientes foram identificados
com glicosuria, um sinal de néo controle
da glicemia.

A idade média dos pacientes é de
63 anos, com a menor idade de 38 anos
e maior idade de 88 anos (Tabela 1).
N&o houve diferenca estatistica entre as
idades dos pacientes masculinos e
femininos (t= -0,28; gl= 48; p=0,78).

Tabela 2 - Medidas descritivas das idades dos pacientes, estratificados por sexo, para 0s
pacientes investigados entre setembro de 2012 a maio de 2013, no Centro Médico Nova

Esperanca em Bayeux - Jodo Pessoa-PB.

Medidas Idade dos pacientes

gre;s;gg;/)as (Idade Total Masculino Feminino
Tamanho da

amostra 50 21 29
Minimo 38 40 38
Maximo 88 81 88
Amplitude Total 50 41 50
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Média Aritmética 63

Desvio Padrao 12
Erro Padréo 1.7
Coeficiente de

Variacéo 19.0%
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62.5 63.4
11.8 12.3
2.6 2.3
18.9% 19.4%

Fonte: Pesquisa de campo, 2013

A idade dos pacientes tem
influéncia relativa, o que devemos
considerar € o tempo da doenca. Desta
forma, nos pacientes com DM1, realiza-
se o rastreamento a partir de cinco anos
do diagnéstico do DM, ou antes, em
pacientes persistentemente
descompensados, ou na adolescéncia.
Em pacientes com DM2, a excrecao
urindria.  de albumina deve @ ser
pesquisada logo apds o diagndéstico do
diabetes, assim que obtido o melhor
controle possivel da hiperglicemia e da
hipertensao®4°.

Correlacionando a idade com as
outras variaveis encontradas nos
pacientes do estudo, verificamos que
ela ndo parece estar relacionada,
diretamente, com nenhum fator de risco
importante, com excecao da filtracao
glomerular, apresentando uma
correlacao negativa altamente
significativa (rs= -0,53; p< 0,0001),
sugerindo que a acdo dos glomérulos
possa ser muito influenciadas pela
idade, principalmente em pacientes DM.

Com relacdo a glicemia dos
pacientes, medida pelo teste de glicemia
capilar, esta se mostrou fortemente
correlacionada de modo inverso com a
circunferéncia abdominal (r Pearson= -
0,30; p= 0,03), ou seja, 0s pacientes
com glicemias mais altas apresentaram
uma circunferéncia abdominal menor.
De forma semelhante, o IMC esta
relacionado com a circunferéncia
abdominal, porém, positivamente (rs=
0,74; p< 0,0001), e ainda esta
relacionado negativamente com 0 pulso

dos pacientes investigados (rs= -0,31;
p= 0,03). O pulso dos pacientes
presentes na amostra mostrou-se
também estar relacionado,
negativamente, com o resultado do
exame para microalbuminuria (rs= -0,35;
p= 0,01). Embora, dentre os pacientes
diagnosticados com microalbumindria,
esta correlacdo ndo se verifica e nao
encontramos correlagdo significativa
com nenhum outro fator dentre as
variaveis estudadas.

Ao investigar exclusivamente o0s
pacientes com microalbumindria,
verificamos que a glicemia parece estar
influenciando, negativamente, a taxa de
filtracdo glomerular (rs= -0,69; p= 0,04),
bem como, aumentando a creatinina
sérica (rs= -0,70; p= 0,03). Isto indica
gque a glicemia possa ser o principal
fator de risco a ser controlado para
evitar 0 aparecimento de lesdo
glomerular, com  surgimento de
proteindria e, consequentemente, de
DRC (Figura 1). Muito embora ela nao
esteja relacionada diretamente a
microalbuminuria (rs= -0,04; p= 0,78).

Como esperado, a filtracao
glomerular mostrou forte correlagéo
negativa com a creatinina sérica (rs= -
0,78; p= 0,01). Os 20% dos pacientes
gue apresentaram proteindria estao
numa faixa considerada néo fisiologica.
A excrecdo aumentada de proteina na
urina € um marcador sensivel para DRC
secundaria a diabetes, glomerulopatias
primarias e secundarias e hipertensao
arterial.
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Figura 3 - Correlacdo entre a filtracdo glomerular e a glicemia capilar. O valor de r? indica que
existe forte correlacdo negativa entre as duas variaveis. Coleta realizada em setembro de 2012
a maio de 2013, no Centro Médico Nova Esperanca em Bayeux - Jodo Pessoa-PB.
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Fonte: Pesquisa de campo, 2013.

Quando correlacionadas as
variaveis dentre 0s pacientes com
diagnéstico de proteindria, nem a
glicemia e nem a taxa de
microalbuminuria se relacionam,
significativamente, com nenhuma outra
variavel, ndo parecendo ser fator de
risco importante, pelo menos no grupo
de estudado. Como a glicemia
demonstrou ser um fator de risco
importante para 0s pacientes com
microalbumindria, parece que 0 seu
controle nessa fase inicial pré-DRC se
faz essencial para prolongar a qualidade
de vida dos pacientes com DM e evitar
aparecimento de lesbes renais
permanentes. Novamente como
esperado, a filtracdo glomerular se
relaciona, negativamente, com a
creatinina sérica (rs= -0,69; p= 0,03). E
parece existir uma relagéo positiva entre
glicemia e pulso (rs= 0,73; p= 0,02).

CONSIDERACOES FINAIS

Através do presente estudo, foi
comprovada a  necessidade do
rastreamento facil e barato da leséo
renal em sua fase inicial, feito através
de exames como creatinina sérica e
microalbumindria, o que nos possibilita
iniciar o tratamento precoce, prevenindo
ou retardando a progressdo da DRC.
Consideramos a possibilidade de surgir
novos conceitos, transformando as
condutas para paciente em risco de
DRC, proporcionando uma melhor
capacitacao dos profissionais que lidam
com estes pacientes, aléem de
confirmamos a efichcia de testes
baratos na deteccéo precoce.
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RISK ASSESSMENT OF CHRONIC KIDNEY DISEASE IN A POPULATION
SAMPLE OF DIABETIC

ABSTRACT

Chronic kidney disease is to injury, progressive and irreversible loss of kidney
function. The main groups at risk for developing this disease are diabetes mellitus,
hypertension and family history. The diagnosis of CKD is based on the identification
of risk groups, the presence of alterations in urinary sediment (microalbuminuria,
proteinuria, hematuria and pyuria) and reduced glomerular filtration rate assessed by
creatine clearance. This project aims to assess the risk of chronic kidney disease in a
population sample of diabetic. It is a cross-sectional cohort study of quantitative and
qualitative, followed by guidance to patients regarding the risk of developing the
disease and evaluation of systemic conditions that can enhance your appearance. 50
diabetic patients were analyzed from September 2012 to May 2013, in the outpatient
clinic of Endocrinology, New Hope Medical Center in the town of Bayeux in Paraiba,
which signed a consent form and filled out a form containing an closed investigative
guestionnaire._The study was approved by the Ethics in Research Protocol n°
18/2011. Therefore, early detection of kidney disease and use of appropriate
therapeutic approaches to delay its progression are indispensable and urgent
measures, which will be possible only by a method of screening and prevention,
aiming at the possibility of creating new concepts and transform behaviors in care to
identify early , inexpensive and effective way to Chronic Kidney Disease ( CKD ) in its
initial phase of diabetic patients , and may offer a better quality of life for these
patients and savings to the health system .

Key- words: Nephropathy. Glomerular filtration rate. Proteinuria. Early diagnosis.
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