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Resumo A coexisténcia entre a doenca renal crbnica e as patologias do sistema
circulatério representa um dos desafios mais complexos da medicina, dada a
reciprocidade de danos que acelera o declinio funcional de ambos os sistemas. A
insuficiéncia renal atua como um potente fator de risco independente para eventos
cardiacos, mediada por um ambiente sistémico de inflamacgéao crbénica, estresse
oxidativo e toxicidade urémica. A base dessa interacao reside em alteragbes
metabolicas e hormonais profundas, incluindo o acumulo de inibidores da sintese
de 6xido nitrico, como a dimetilarginina assimétrica, e a desregulacdo do
metabolismo mineral envolvendo o fosforo e o fator de crescimento de fibroblastos
23. Evidéncias clinicas consolidadas demonstram que a taxa de filtragao
glomerular reduzida e a presenca de albuminuria sao preditores robustos de
mortalidade, muitas vezes superando o risco de progressdo para a dialise
propriamente dita. No campo diagnéstico, a reducdo da acuracia de testes
funcionais em estagios avangados exige uma abordagem mais criteriosa e o uso de
métodos de imagem mais precisos. O tratamento, por sua vez, demanda uma
integracdo multidisciplinar que prioriza o controle rigoroso da presséao arterial, com
foco no bloqueio do sistema renina-angiotensina-aldosterona, além de restricoes
dietéticas de sédio e manejo da anemia e dislipidemia. Apesar da evolucgao
farmacoldgica, a baixa adesado terapéutica e a irreversibilidade das lesoOes
vasculares em estagios tardios reforcam a necessidade de um diagnéstico
precoce. O futuro do manejo clinico aponta para o uso de biomarcadores
especificos e novas classes terapéuticas, como os inibidores da enzima prolil
hidroxilase, visando nao apenas retardar a faléncia orgénica, mas reduzir de forma
efetiva o impacto na mortalidade cardiovascular global.

Palavras-chave: Doenca renal cronica. Dialise renal. Nefropatias. Doencas
cardiovasculares. Hipertenséo.
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1. EPIDEMIOLOGIA E O IMPACTO DA TRANSICAO DEMOGRAFICA

A doenca renal cronica (DRC) é caracterizada como uma patologia de natureza
sistémica que, atualmente, acomete aproximadamente 10% da populacao global.
A analise da prevaléncia mundial revela disparidades geograficas, mas aponta para
um crescimento continuo e acentuado nas ultimas décadas. Esse fenbmeno €
impulsionado, em sua maioria, pelo envelhecimento populacional e pela crescente
incidéncia de diabetes mellitus, que se consolidou como o fator causal primario
para o desenvolvimento da disfuncdo renal em diversas regides do mundo. No
contexto atual da salde coletiva, a DRC é tratada como um problema prioritario,
dada a sua correlagcao direta com altas taxas de ébitos, decorrentes principalmente
de sua associacgao intrinseca com as doencas cardiovasculares (DCV).

A relacao entre essas duas condicdes é caracterizada por uma via de mao dupla:
enquanto as DCV apresentam alta prevaléncia em individuos com prejuizo renal, a
prépria DRC é um fator que eleva substancialmente o risco de complicagbes
cardiacas. Um dado alarmante para a pratica clinica é que pacientes em estagios
intermediarios de disfungao renal apresentam uma probabilidade estatisticamente
maior de sofrer um evento cardiovascular fatal do que de progredir para a
necessidade de terapia renal substitutiva. Esse cenario sugere que a faléncia renal
atua como um catalisador de um processo de senescéncia acelerada, antecipando
o surgimento de patologias vasculares que, em individuos saudaveis, seriam tipicas
de idades muito mais avancadas.

O esforco para interromper esse ciclo tem se concentrado no desenvolvimento de
estratégias farmacoldégicas capazes de retardar a perda da funcao renal e,
simultaneamente, reduzir a morbidade cardiaca. Contudo, a eficdcia dessas
intervencdes é frequentemente limitada pelo fato de que, no momento do
diagndstico clinico da DRC, as les6es no sistema vascular ja se encontram em um
estagio avangado e, muitas vezes, sem possibilidade de reversao.

Para facilitar a compreensao da progressao clinica, a Tabela 1 detalha o
estadiamento da DRC baseado na filtracdo glomerular, servindo de base para as
decisbes terapéuticas discutidas ao longo deste texto.

Tabela 1 - Classificacao e estadiamento da doenca renal crénica (DRC)

Taxa de Filtragao Caracteristicas Clinicas

Estagi Descrica
stagio eseriead | Glomerular (TFGe) Relacionadas

i Presenca de albuminuria,
Danorenalcom| =290 mL/min/1,73 . ~
G1 . 5 hematuria ou alteracoes
funcédo normal m )
estruturais.
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Estagio Descricio Taxa de Filtragao Caracteristicas Clinicas
g ¢ Glomerular (TFGe) Relacionadas
G2 Reducéao leve da||60 - 89 mL/min/1,73 Inicio da elevagao dorisco
funcéao renal m? cardiovascular latente.
Estagi di ysti
Reducéao leve a ||45-59 mL/min/1,73 S a?"? comgm em diagnosticos
G3a 5 clinicos; risco de morte CV
moderada m
aumenta.
Reducéao 30— 44 mL/min/1,73 Complicaf;c")es .metabélicas.
G3b moderada a m? como anemia e hiperfosfatemia
grave iniciam-se.
Ga Reducéo grave |[15-29 mL/min/1,73|| Preparacao para terapia renal
da funcéao m? substitutiva; alta carga de DCV.
G5 Faléncia renal <15 mL/min/1,73 ||Estagio terminal; necessidade de
(Uremia) m? dialise ou transplante.

2. CONEXOES FISIOPATOLOGICAS E FATORES DE RISCO MUTUOS

A complexidade da associacao entre rins e coragcao advém de um conjunto de
fatores de risco que sdo compartilhados e potencializados mutuamente. Os
elementos tradicionais incluem a idade avangada, a hipertensao arterial sistémica,
o diabetes mellitus e a dislipidemia, além de habitos como o tabagismo e
predisposicoes genéticas ligadas ao sexo masculino. No entanto, a faléncia renal
introduz variaveis especificas que aceleram o dano vascular, conhecidas como
fatores de risco n&o tradicionais.

Entre esses fatores exclusivos da DRC, destaca-se o estado urémico, que promove
o acumulo de metabdlitos tdéxicos no organismo. Esses compostos induzem um
ambiente de inflamacao crénica e desequilibram o metabolismo de elementos
como o calcio e o fésforo, o que resulta em um processo acelerado de calcificagcao
das artérias e rigidez vascular. Adicionalmente, a estimulagcdo excessiva das
terminacoes nervosas simpaticas pela nicotina, no caso de fumantes, eleva os
niveis de epinefrina e norepinefrina, aumentando a pressao intraglomerular e
agravando tanto a lesao renal quanto o esforgo cardiaco.
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2.1 O valor prognoéstico da microalbumindria

A presenca de albumina na urina em niveis reduzidos — a microalbuminuria — é
um dos indicadores mais precoces de disfungao endotelial sistémica e um preditor
isolado de mortalidade. Definida tecnicamente pela excregéo urinaria de albumina
entre 30 mg e 300 mg em um periodo de 24 horas, sua deteccgao sinaliza que o
glomérulo perdeu sua capacidade de seletividade de carga e tamanho. Esse
extravasamento n&o ocorre apenas no rim, mas reflete um vazamento
transvascular generalizado que permite a infiltragdo de particulas de lipoproteinas
na parede arterial, favorecendo o desenvolvimento precoce da aterosclerose.

Estudos longitudinais demonstram que individuos com microalbuminuria
apresentam uma incidéncia significativamente maior de hipertrofia ventricular
esquerda, infarto do miocardio e acidentes vasculares cerebrais,
independentemente da presenca de diabetes. O bloqueio precoce do sistema
renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) tem se mostrado eficaz em reduzir a
progressao dessa proteinuria, mas essa vantagem é drasticamente reduzida caso a
intervengao ocorra quando a nefropatia ja estd plenamente estabelecida.

A relacao entre a excregao de albumina e o risco cardiovascular é linear; a medida
que os niveis de albumina aumentam, o risco de morte cardiovascular sobe
proporcionalmente, sem que haja um limiar seguro definido. Por essa razéo, a
estratificacao de risco moderna utiliza a relagdo albumina/creatinina urinaria como
uma ferramenta essencial, superando a avaliacdo isolada da taxa de filtracdo
glomerular em termos de precisado progndstica.

3. MECANISMOS PATOGENETICOS E DISFUNGAO ENDOTELIAL

A compreensao da interagcdo entre a doenca renal crbnica e as complicacoes
sistémicas exige um exame detalhado da homeostase vascular. O endotélio, longe
de ser apenas uma barreira fisica, atua como um 6rgao enddcrino e metabdlico
dinAmico. Na presenca de comprometimento renal, ocorre uma desregulacao
severa dos mecanismos intrinsecos que mantém essa estabilidade,
desempenhando um papel decisivo tanto no inicio quanto na progressao da
aterosclerose.

3.1 A biologia do 6xido nitrico e a vasorreatividade

O o6xido nitrico (NO) é um mediador fundamental derivado do endotélio, cujas
propriedades bioativas sdo essenciais para a protecdo vascular. Ele atua como um
potente vasodilatador, além de possuir caracteristicas antiplaquetarias,
antiproliferativas, antiadesivas e anti-inflamatdrias, além de atuar na reducao da
permeabilidade vascular. Em estados de disfungcido renal, a sintese desse
composto é frequentemente prejudicada, o que compromete a capacidade de
resposta das artérias.
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Estudos de base populacional, envolvendo centenas de participantes,
evidenciaram que a sintese endotelial de NO é severamente afetada em individuos
com alteracdes no metabolismo da glicose e em pacientes com diabetes mellitus
tipo 2 (DM2). A avaliagao clinica dessa fungao é realizada por meio da medicao
ultrassonografica da dilatagcao da artéria braquial, técnica dependente do fluxo e da
integridade endotelial. Observou-se que individuos com microalbuminuria, mesmo
na auséncia de diabetes, apresentam um prejuizo significativo nessa dilatacao
mediada pelo fluxo. Essa sintese defeituosa de NO é um elo central que explica por
que a excregao urindria de albumina esta tao intimamente ligada ao aumento do
risco cardiovascular. Contudo, a medicina ainda busca esclarecer a relagao de
causalidade definitiva: se a microalbuminuria é o agente causador da disfuncao
endotelial ou se ela é apenas uma manifestacao sistémica de um dano vascular ja
existente.

3.2 Integridade do Glicocalice e Permeabilidade Vascular

Um componente frequentemente negligenciado, mas vital para a salde vascular, é
o glicocalice endotelial. Esta estrutura molecular preenche as fenestras das células
endoteliais e desempenha um papel determinante na permeabilidade do
glomérulo, atuando especificamente na seletividade de carga e tamanho. Defeitos
na constituicao do glicocalice tém sido associados nao apenas ao surgimento da
microalbumindria, mas também a patogénese direta da aterosclerose.

A hipdtese bioldgica sugere que a perda da integridade do glicocalice no glomérulo
reflete um estado de vazamento transvascular generalizado. Esse fendbmeno
permitiria a infiltragcdo de albumina e de outras particulas de lipoproteinas na
parede arterial em todo o organismo, contribuindo de forma decisiva para a
formacao de placas ateroscleréticas e para a progressdo de doencas vasculares
periféricas.

4. INFLAMAGAO CRONICA, ESTRESSE OXIDATIVO E MARCADORES
METABOLICOS

O ambiente urémico é caracterizado por um estado inflamatério de baixo grau que
perpetua o dano celular. Processos como a inflamacéo € a resisténcia a insulina,
mediados por mecanismos de estresse oxidativo, estdo profundamente envolvidos
na génese da aterosclerose em pacientes renais. A Tabela 2 resume os principais
marcadores inflamatdérios e antioxidantes no contexto da intersecgéo entre rim e
coragao, detalhando suas implicacgdes clinicas.

Editora Epitaya | Rio de Janeiro-RJ | ISBN 978-65-5132-041-5 | 2026 737



Cardiologia 360°

Tabela 2 - Marcadores inflamatérios e resposta antioxidante na DRC

Marcador/
P L Fisi tologi Evidéncia Clinica de | t
Agente apel Fisiopatologico vidéncia Clinica de Impacto
Proteina C ' Mec!ia'ldor‘prcj)- ' Associada a formacao, progresséo e
. inflamatodrio e indicativo ruptura de placas de ateroma;
Reativa (PCR) i )
de fase aguda. preditor de mortalidade.
Citocinas (IL-6 || _ Medi?doreAs (?Ie . Relacionrf\d?s‘ a presenc%a de~
e TNF-a) inflamacgao cronica de microalbuminuria e complicacoes
baixo grau. cardiovasculares.
Resultados conflitantes: sem
. . Agente antioxidante beneficio no estudo HOPE, mas
Vitamina E A ~ .
sistémico. com redugéao de eventos no ensaio
SPACE.

L Demonstrou reducao na progresséao
oL Agente antioxidante e i
Acetilcisteina . de doencas cardiovasculares em
precursor de glutationa. ) . o
pacientes com insuficiéncia renal.

Niveis reduzidos estao associados
ao aumento da mortalidade
cardiovascular em pacientes em
dialise.

Biomarcador da
Adiponectina || sindrome metabdlicae
regulador de glicose.

4.1 O Papel da Proteina C Reativa e Citocinas

A proteina C reativa (PCR) transcende a fungao de simples biomarcador. Ela é
considerada uma mediadora ativa no processo aterosclerético. A PCR esta
envolvida em todas as etapas da patologia vascular, desde a iniciagcdo e formacéo
até a ruptura final da placa. Dados do estudo Modification of Diet in Renal Disease
(MDRD) indicam que niveis elevados de PCR no inicio do acompanhamento clinico
sao preditores independentes de 6bito por todas as causas e especificamente por
causas cardiovasculares. Outras citocinas, como a interleucina-10 (IL-10) e o fator
de necrose tumoral alfa (TNF-a), também contribuem para esse cendrio de
deterioracao funcional.

Editora Epitaya | Rio de Janeiro-RJ | ISBN 978-65-5132-041-5 | 2026 738



Cardiologia 360°

4.2 Impacto da adiponectina e da anemia na sobrevida cardiovascular

A adiponectina, uma proteina sintetizada pelo tecido adiposo, apresenta niveis
inversamente relacionados ao indice de massa corporal e aos niveis glicEmicos. Em
pacientes submetidos a hemodidlise crbnica, a reducao das concentragbes
plasmaticas de adiponectina € um marcador robusto para o risco elevado de
mortalidade por doencgas do sistema circulatério.

Paralelamente, a anemia é uma complicacao quase onipresente na progressao da
DRC, resultante da diminuigao da sintese de eritropoetina (EPO) pelo parénquima
renal lesado. O manejo dessa condicao é delicado. Embora a reposicao de EPO seja
necessaria para normalizar os niveis de hematdcrito, o uso de ferro intravenoso em
pacientes com insuficiéncia cardiaca preexistente ou doenca isquémica tem sido
associado a desfechos adversos. O ferro livre pode gerar radicais livres derivados
do oxigénio, causando danos diretos as artérias corondrias e induzindo a hipertrofia
ventricular esquerda (HVE). Adicionalmente, a ocorréncia de anemia macrocitica
em pacientes renais pode atuar como um fator de risco independente para eventos
cardiovasculares, possivelmente devido a sua ligagcdo com a disfuncao endotelial e
o comprometimento da dilatacdo mediada pelo fluxo.

5. DERIVADOS DE AMINOACIDOS E TOXINAS UREMICAS

No detalhamento das substancias bioquimicas que medeiam o dano vascular, as
dimetilargininas e os bufadienolideos emergem como alvos de intenso interesse
cientifico.

5.1 Dimetilargininas: inibidores endogenos da funcao vascular

As dimetilargininas, produtos da degradacdo proteica, elevam-se
significativamente na insuficiéncia renal. Existem dois isbmeros principais: a
dimetilarginina assimétrica (ADMA) e a simétrica (SDMA). A ADMA atua como um
inibidor direto da enzima sintese do 6xido nitrico, anulando as propriedades
protetoras do NO. Niveis elevados de ADMA sdo encontrados precocemente na
DRC, mesmo antes de uma queda drastica na filtragdo glomerular, sugerindo que
falhas na sua degradacéo enzimatica precedem a faléncia excretora. Por outro lado,
a SDMA, embora nao iniba o NO diretamente, € um marcador fidedigno da funcao
renal e contribui para o dano vascular ao aumentar a geracao de espécies reativas
de oxigénio em mondcitos.

5.2 Bufadienolideos e a fibrose miocardica

Os bufadienolideos, um grupo de hormédnios esteroides, funcionam como uma
ponte fisiopatoldgica entre o rim e o coracdo. Eles pertencem a classe dos
glicosideos cardiacos e tém a capacidade de inibir a bomba de Na-K-ATPase,
promovendo vasoconstricdo, aumento da pressao arterial e atividade inotrdpica. A
marinobufagenina, o composto mais estudado desta classe, apresenta niveis
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elevados em situacdes de sobrecarga crénica de volume, tipicas da insuficiéncia
renal.

Este composto tem sido implicado diretamente no desenvolvimento de fibrose na
cardiomiopatia urémica e na deposicao de colageno nos tecidos renais, acelerando
a faléncia de ambos os 6rgéos. O uso de antagonistas mineralocorticoides, como a
espironolactona, tem demonstrado potencial para atenuar essa fibrose ao
antagonizar a sinalizagdao da marinobufagenina, oferecendo uma via terapéutica
relevante para a protecao cardiaca no paciente renal.

6. O EIXO METABOLICO MINERAL E A FIBROSE MIOCARDICA

A desregulacdo do metabolismo mineral € uma caracteristica marcante da
progressdo dadoencarenalcronica (DRC) e atua como um dos principais estimulos
da deterioracado cardiovascular. Condicdes como a hiper-homocisteinemia, que
elevam o risco de eventos vasculares na populacao geral, tornam-se ainda mais
agressivas em pacientes sob regime de hemodialise. Embora os dados sobre o
impacto da homocisteina nos estagios iniciais da DRC ainda sejam limitados, a
influéncia do fésforo e de seus reguladores hormonais ja estd amplamente
documentada como um fator prognéstico determinante.

6.1 Fésforo, calcificacao vascular e o papel do FGF-23

Niveis séricos de fésforo superiores a 3,5 mg/dL em pacientes no estagio 3 da DRC
sdo preditores independentes de mortalidade por todas as causas. O acumulo
desse mineral promove um estado de calcificacdo e rigidez vascular que
compromete a complacéncia das grandes artérias. Esse processo resulta no
aumento da pressao de pulso, na redugcao da pressao de perfusdo das artérias
coronarias e, consequentemente, no desenvolvimento de hipertrofia ventricular
esquerda (HVE).

Nesse cenario, o fator de crescimento de fibroblastos 23 (FGF-23), um horménio
secretado por osteoblastos e ostedcitos, desempenha uma funcido central.
Inicialmente, o FGF-23 atua para manter a homeostase do fosfato em pacientes
com prejuizo renal. Entretanto, seus niveis elevados estido diretamente associados
ao aumento da fibrose miocardica. Esta fibrose, que pode ser detectada por meio
de bidpsia endocardica ou analise post-mortem, compromete a reserva de fluxo
coronariano e a funcéao diastdlica do coracéao.

6.2 Hipertrofia ventricular esquerda (HVE) e estrutura cardiaca

A HVE é a anormalidade estrutural mais frequente em pacientes renais, com uma
prevaléncia que varia de 34% a 78%, aumentando conforme a funcio renal se
deteriora. Entre os individuos em dialise, essa taxa chega a 75%, correlacionando-
se com os piores resultados clinicos. Fatores como hipertensao, anemia, estresse
oxidativo e ativagcdo de fatores de crescimento de colageno sdo os principais
responsaveis por essa remodelacao patolégica.

Editora Epitaya | Rio de Janeiro-RJ | ISBN 978-65-5132-041-5 | 2026 740



Cardiologia 360°

Estudos realizados com pacientes hipertensos ndo diabéticos demonstraram que
mesmo uma reducao leve a moderada na funcao renal estad associada a um
aumento progressivo da massa ventricular esquerda, independentemente da carga
pressérica monitorada em 24 horas. A deteccdo precoce dessas alteracoes é
fundamental, pois a HVE é um preditor robusto de eventos cardiovasculares
maiores e de reducao da sobrevida global.

7. BIOMARCADORES AVANGADOS E EQUAGOES DE FILTRAGAO

A precisao na identificacado de pacientes de alto risco exige o uso de marcadores
que superem as limitagOes da creatinina sérica isolada. A Tabela 3 apresenta uma
comparacao técnica entre os biomarcadores mais relevantes para a avaliagao da
funcao renal e do risco cardiaco associado.

Tabela 3 - Comparacéao de biomarcadores para avaliagao renal-cardiovascular

Sensibilidade Limitagoes
Bi d Apli 3o Principal
iomarcador Clinica plicacao Principa Técnicas
Previsdo derisco de
Cistatina C Alta DCV e deteccéo Custo Sl'Jp‘erlor a
precoce de queda na creatinina.
TFG.
.. CalculodaTFGe e Influenciada por
Creatinina .
L. Moderada monitoramento massa muscular e
Sérica . .
rotineiro. dieta.
Preditor de insuficiéncia Pode elevar-se
NT-proBNP Alta cardiaca e resultados |lapenas pela reducao
de DCV na DRC. da depuracéo renal.
M d
arcador Menos utilizada na
b2- complementar de i .
. . Elevada . . rotina ambulatorial
microglobulina funcao renal erisco i )
i do que a Cistatina C.
cardiovascular.

Evidéncias sugerem que a utilizagdo da cistatina C e da b2-microglobulina
apresenta um desempenho superior a proteina C reativa ultrassensivel na previsao
de doencas cardiovasculares. Aintegracao da taxa defiltracao glomerular estimada
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(TFGe) baseada em cistatina com a relacdo albumina/creatinina (ACR) permite uma
identificacdo muito mais precisa da populacdo de alto risco que necessita de
intervengdes intensivas.

8. DESAFIOS NO DIAGNOSTICO DE DOENGA ARTERIAL CORONARIA (DAC)

A avaliacao da doenca arterial coronaria em pacientes com DRC é dificultada pela
menor acuracia dos testes convencionais. No paciente sintomatico ou em
candidatos ao transplante, o teste de estresse funcional e a imagem coronariana
nao invasiva sdo ferramentas essenciais para estratificar o risco, mas suas
limitagbes devem ser conhecidas.

8.1 Limitagoes dos testes de esforco e imagem funcional

O teste ergométrico em pacientes renais é frequentemente limitado pela
incapacidade do individuo de atingir a carga de trabalho necessaria para o
diagndstico. Além disso, a presenca de anormalidades eletrocardiograficas de
base, como a prépria HVE, reduz a sensibilidade para detectar alteragcbes no
segmento ST durante o exercicio. A cintilografia de perfusdo miocardica e a
ecocardiografia sob estresse com dobutamina apresentam apenas acuracia
moderada na detec¢ao de aterosclerose obstrutiva em candidatos ao transplante.

Devido a essas limitagdes, os testes ndo invasivos podem apresentar um baixo
valor preditivo negativo, falhando em excluir doencas anatomicamente graves ou
funcionalmente significativas. Por isso, o0 médico deve manter um alto indice de
suspeita clinica, mesmo diante de resultados aparentemente normais nestas
modalidades.

8.2 Angiotomografia e orisco de lesao renal aguda (LRA)

A angiotomografia computadorizada oferece vantagens sobre as imagens
funcionais, apresentando alta sensibilidade (93%) para a detecg¢do de estenoses
coronarias. No entanto, sua especificidade é menor (63%), € o risco de lesao renal
aguda (LRA) induzida pelo contraste € uma preocupacao real, especialmente em
estagios avancados da DRC. A Tabela 4 resume os principais métodos diagndsticos
e as orientagdes para sua aplicacdo na populacdo com disfuncéo renal.

Tabela 4 - Métodos diagndésticos de DAC na doenca renal crénica

Método Vantagens Limitacoes em Pacientes com DRC

Frequentemente inconclusivo por baixa
capacidade funcional e alteragcdes de
base no ECG.

Teste Baixo custo e
Ergométrico acessibilidade.
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Método Vantagens Limitacoes em Pacientes com DRC
SPECT Avaliagé? da Sensibilidade e especificidade
L. . perfusao modestas (77% e 53%,
(Cintilografia) s .
miocardica. respectivamente).
Elevad
. . ‘ev‘a‘ @ Risco de LRA; sensibilidade reduzida
Angiotomografia sensibilidade . -
i .. por calcificacbes extensas.
diagnéstica.
Avalia carga de Prediz risco, mas nao localiza

Escore de Calcio . .
aterosclerose. estenoses obstrutivas especificas.

Em candidatos ao transplante com TFGe média muito baixa (em torno de 12,7
ml/min), a incidéncia de LRA pds-contraste foi de 12%. Embora a maioria desses
casos apresente recuperacao da funcao basal em 30 dias sem necessidade de
dialise, o uso de doses de contraste superiores a 0,8 ml/kg e a presenca de diabetes
mellitus aumentam consideravelmente o perigo dessa complicagéao.

9. MANEJO DA SOBRECARGA VOLEMICA E RESTRIGAO DE SODIO

O controle rigoroso do balanco hidrossalino € um fundamento indispensavel para a
preservacao da integridade cardiovascular em individuos acometidos pela doenca
renal cronica (DRC). A incapacidade do parénquima renal em excretar
adequadamente o sdodio ingerido resulta em uma expanséo insidiosa do volume
extracelular, o que eleva a resisténcia vascular sistémica e sobrecarrega o
miocardio. As diretrizes internacionais estabelecidas pelo Kidney Disease Global
Outcomes (KDIGO) postulam que a ingestado diaria de sddio deve ser limitada a
menos de 2 gramas — 0 equivalente a aproximadamente 5 gramas de cloreto de
sddio — especialmente em pacientes que ja apresentam quadros hipertensivos
associados.

Entretanto, a aplicacao pratica dessas restricdes enfrenta obstaculos significativos
relacionados a adesdo dos pacientes. Dados extraidos do estudo Chronic Renal
Insufficiency Cohort (CRIC) demonstram que apenas uma minoria dos individuos
consegue manter a excregcao urinaria de sddio dentro das metas preconizadas,
evidenciando que as recomendacgdes tedricas muitas vezes nao se traduzem em
mudancas comportamentais efetivas. Ensaios clinicos randomizados que
utilizaram dispositivos de automedicdo de cloreto na urina e programas
educacionais intensivos registraram reducdes muito discretas na presséo arterial
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sistélica, reforcando a necessidade de abordagens multidisciplinares mais
robustas para o manejo dietético.

A identificagcdo precisa da sobrecarga hidrica exige ferramentas que superem a
sensibilidade do exame fisico tradicional. A espectroscopia de impedancia
corporal e a ultrassonografia pulmonar surgem como tecnologias que permitem a
deteccao de congestao extravascular em estagios pré-clinicos, orientando o ajuste
fino da terapia diurética e das sessOes de didlise. A Tabela 5 sistematiza essas
modalidades diagndsticas e seus impactos na condugao clinica do paciente renal.

Tabela 5 - Modalidades de avaliacdo e monitoramento da sobrecarga hidrica na

DRC

Espectroscopia
de Impedancia

oposicao dos
tecidos a passagem
de corrente elétrica

em 40% dos
pacientes e
deplecao volémica

; Fundamentacao | Vantagens Clinicas Limitacoes e
Método de .. ~
Avaliacéo Técnicae e Impacto na Observacoes

¢ Mecanismo Sobrevida Técnicas
Medicdo da Detecta sobrecarga Exige

equipamentos
calibrados e
padronizacdo de

fibras e estresse
parietal.

de hospitalizagao.

Corporal para estimar em 20%, permitindo|| protocolos para
compartimentos ajuste preciso de evitar erros de
hidricos. diuréticos. interpretacao.
.. - Reduz de forma
Identificacao de . L. .
) sistematica o risco Requer
linhas B, que L .
o de episodios de treinamento
. sinalizam o . A L. e
Ultrassonografia ) ) insuficiéncia técnico especifico
acumulo de agua no ) .
Pulmonar 6sbaco cardiaca da equipe para a
pag descompensada em||execucao e leitura
extravascular i i
pacientes em das imagens.
pulmonar. o
hemodialise.
Biomarcadores i Os niveis podem
i Funcionam como ) i
. liberados pelo L ser influenciados
Peptideos L indicadores L
L. miocardio em pela prépria
Natriuréticos resDOSta 80 precoces de reducio da taxa
(BNP / NT- °SP disfuncéo Heao
estiramento das ) i de filtragao renal,
proBNP) ventricular e risco

exigindo cautela
na analise.
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Diuréticos de
Alca e Tiazidicos

Inibicdo de
transportadores de
soédio nos tubulos
renais para
promover natriurese
e reducao volémica.

; Fundamentacao | Vantagens Clinicas Limitacoes e
Método de L. ~
Avaliacéo Técnicae e Impacto na Observacoes

¢ Mecanismo Sobrevida Técnicas
Demanda

A clortalidona
melhora a presséo
ambulatorial
mesmo em estagios
avancados da DRC
(estagio G4).

vigiladncia rigorosa
de eletrélitos e
funcéao renal
residual, o que
limita seu uso em
locais com

poucos recursos.

10. ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS NA HIPERTENSAO ARTERIAL

O tratamento farmacolégico da hipertensao na DRC é uma intervencgao central para
mitigar o desenvolvimento de lesbes em 6rgaos-alvo e retardar a faléncia renal
definitiva. A definicdo de metas pressdricas tornou-se mais rigorosa apds o estudo
Systolic Blood Pressure Intervention Trial (SPRINT), que apontou beneficios na
reducao da pressao sistdlica para niveis inferiores a 120 mmHg. Contudo, a
aplicacao dessa meta em populacdes frageis e multimérbidas exige ponderacao,
sendo frequentemente adotado um alvo mais conservador de <130/80 mmHg para
garantir a seguranca clinica e evitar episddios de hipotensdo sintomatica.

O bloqueio do sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) permanece como
a terapia de escolha, especialmente quando ha presenca de albuminuria. O uso de
inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA) ou bloqueadores dos
receptores de angiotensina (BRA) reduz a pressao intraglomerular, exercendo um
efeito renoprotetor que vai além da simples queda da presséo arterial sistémica. E
terminantemente proibida a combinagao simultdnea de IECA e BRA, dado o risco
elevado de complicagbes como hipercalemia e declinio agudo da funcéao renal.

No cenario da hemodialise, o diagndstico e o monitoramento da hipertensao
apresentam  particularidades fundamentais. As medi¢cbes realizadas
imediatamente antes ou apoés as sessoes de didlise sao consideradas inadequadas
por nao refletirem a carga pressodrica interdialitica. A monitorizagdo ambulatorial da
pressao arterial (MAPA) por um periodo de 48 horas é recomendada como o padrao-
ouro para o ajuste das medicacdes nessa populacdo. A Tabela 6 detalha as
abordagens terapéuticas recomendadas para cada perfil de paciente renal.
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Tabela 6 - Estratégias farmacoldgicas para o controle da hipertensao na DRC

Perfil Clinico do
Paciente

Intervencgao
Farmacoloégica de
Primeira Escolha

Meta
Pressorica
Recomendada

Fundamentacao e
Ressalvas Clinicas

DRC Estagios 1-
4 com Diabetes
e Albumindria

Inibidores da ECA
(IECA) ou
Bloqueadores dos
Receptores de
Angiotensina (BRA).

<120/80 mmHg
(conforme
tolerancia
clinica).

Recomendacéao
baseada na
capacidade de
reducdo da
proteindria e
protecao renala
longo prazo.

Transplantados
Renais

IECA ou Antagonistas
dos Canais de Célcio
(ACC).

<130/80 mmHg.

ACC sao eficazes na
reversao da
vasoconstricdo
induzida por
inibidores de
calcineurina.

Pacientes em
Hemodialise

Betabloqueadores

(ex.: Atenolol) ou IECA.

<130/80 mmHg
(baseado em

O atenolol
demonstrou
superioridade ao
lisinopril na

Cronica MAPA de 48h). prevencéo de
eventos cardiacos
nesta populacéao.
Eficazes em casos

. ~ . Ajuste resistentes, mas
Hipertensao Antagonistas dos o ) )
L. individualizado exigem
Refrataria na Receptores )
) . conforme monitoramento
DRC Mineralocorticoides. . L.
resposta. rigoroso do potassio

sérico.

11. O IMPACTO DO EXERCICIO FiSICO NA SOBREVIDA CARDIOVASCULAR

A pratica de atividade fisica € uma intervencdo ndo farmacoldgica determinante
para a reducao da mortalidade em pacientes com doenca renal cronica (DRC) e
naqueles submetidos a dialise. Revisdes sistematicas de estudos observacionais
evidenciam que tanto o nivel de atividade fisica habitual quanto o desempenho
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funcional medido objetivamente estdo inversamente correlacionados ao risco de
Obitos por causas globais e cardiovasculares.

A analise de longo prazo de ensaios clinicos randomizados reforca esses achados.
Em um estudo envolvendo 227 pacientes em dialise, a implementacao de um
programa estruturado de caminhada resultou em beneficios clinicos significativos.
Osindividuos randomizados para o grupo ativo apresentaram uma redugao de 29%
no risco de internagdes hospitalares, incluindo aquelas motivadas por
complicagcdes do sistema circulatério, ao longo de um acompanhamento de 36
meses. Esses dados sugerem que a reabilitagao fisica deve ser integrada ao plano
de cuidados padrao, visando melhorar ndo apenas a capacidade funcional, mas
também os desfechos clinicos robustos.

12. DISTURBIO MINERAL E OSSEO (DMO-DRC) E PROTEGAO VASCULAR

O manejo das anormalidades de calcio e fosfato é vital para prevenir a calcificacao
vascular acelerada, um dos principais condutores da mortalidade cardiovascular
na insuficiéncia renal. As decisdes terapéuticas atuais baseiam-se na analise
conjunta dos niveis séricos de fosfato, calcio e paratormdnio (PTH), evitando-se a
interpretacdo de medidas isoladas.

12.1 Controle da hiperfosfatemia e quelantes de fosfato

A reducéao dos niveis elevados de fosfato sérico € uma meta prioritaria, alcancada
por meio da restricao dietética, ajuste da prescricao de dialise e uso de quelantes.
Surgiram diversos novos ligantes de fosfato, como o sevelamer, lantanio e
compostos de ferro, que apresentam efeitos que vao além da simples reducao
mineral. O sevelamer e o citrato férrico, por exemplo, demonstraram capacidade de
reduzir os niveis de fator de crescimento de fibroblastos 23 (FGF23), um marcador
diretamente implicado no risco de hipertrofia ventricular esquerda. A Tabela 7
detalha as metas e estratégias para o manejo do distlrbio mineral, enfatizando a
importancia da qualidade da dieta e das intervengdes farmacoldgicas.

Tabela 7 - Manejo do disturbio mineral e 6sseo na doenca renal crénica

R Meta .
Parametro . Estratégias de ~ .
. Terapéutica ~ Observacoes e Riscos
Metabolico . Intervencgao
Sugerida
. Quelantes de fosfato e Alimentos
Faixa de o - . .
L. . limitacdo de alimentos || ultraprocessados sao
Fosfato Sérico|| normalidade .
. processados com nocivos e devem ser
laboratorial. . .
aditivos. evitados.
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R Meta .
Parametro . Estratégias de ~ .
. Terapéutica ~ Observacoes e Riscos
Metabédlico ] Intervencgao
Sugerida
. Reducéao de quelantes a . .
Faixa normal ¢ ) q . A hipercalcemia
L. . . base de calcio e ajuste . .
Calcio Sérico || paraidadee . favorece a calcificacao
do dialisato (1,25-1,5 .
sexo. das artérias.
mmol/L).
Calcimiméticos, A paratireoidectomia
. 2a9vezeso . . .
Paratormonio|| . . . vitamina D ativa ou reduz eventos
limite superior o i )
(PTH) L paratireoidectomia em cardiovasculares e
(em dialise). L. )
casos refratarios. mortalidade.

12.2 Hiperparatireoidismo secundario e calcimiméticos

O tratamento do hiperparatireoidismo secundario depende criticamente do estagio
da doenca. Nos estagios iniciais (G3-G5 nao dialiticos), a prioridade é o manejo de
fatores modificaveis, como a deficiéncia de vitamina D e a ingestao elevada de
fosfato. Para pacientes em didlise, o cloridrato de cinacalcete e o etelcalcetido sao
opgcoes farmacoldgicas importantes. Embora o cinacalcete n&o tenha
demonstrado reducao estatistica robusta na mortalidade global em grandes
ensaios, o etelcalcetido mostrou-se eficaz em inibir a progressao da hipertrofia
ventricular esquerda em comparacao a analogos de vitamina D.

13. OTIMIZAGAO DO MANEJO DA ANEMIA RENAL

A correcao da anemia na DRC evoluiu de uma busca pela normalizagdo dos niveis
de hemoglobina para uma estratégia de equilibrio entre beneficio e seguranca.
Ensaios clinicos histdricos revelaram que alvos excessivamente altos de
hemoglobina estavam associados a um aumento de eventos adversos
cardiovasculares. Atualmente, as metas de hemoglobina sdo estabelecidas entre
10 e 11 g/dL nos Estados Unidos e 10 a 12 g/dL na Europa.

13.1 Inibidores da HIF-PHI e reposicao de ferro

Uma nova classe de medicamentos orais, os inibidores da enzima prolil hidroxilase
induzida por hipéxia (HIF-PHI), como o roxadustat, apresenta-se como uma
alternativa promissora aos agentes estimuladores da eritropoiese injetaveis. Estes
agentes aumentam a eritropoetina endégena e melhoram a utilizagao do ferro,
sendo especialmente Uteis para pacientes em dialise peritoneal ou pré-dialise.

Editora Epitaya | Rio de Janeiro-RJ | ISBN 978-65-5132-041-5 | 2026 748



Cardiologia 360°

Quanto ao manejo do ferro, evidéncias recentes sustentam que um regime de
doses elevadas de ferro intravenoso administrado de forma proativa é superior a
regimes reativos de baixas doses. Essa abordagem resulta em menos eventos
cardiovasculares e permite a utilizacdo de doses menores de estimuladores da
eritropoiese.

14. TERAPIA LIPIDICA E NOVAS FRONTEIRAS NO RISCO VASCULAR

A relacao entre o colesterol LDL e o risco vascular € modificada pela presenca de
insuficiéncia renal grave. Embora as estatinas sejam eficazes na reducdo de
eventos em estagios iniciais, seus beneficios sdo progressivamente atenuados a
medida que a taxa de filtracdo glomerular cai, ndo demonstrando reducéo
significativa de risco em pacientes ja em didlise.

Para pacientes que necessitam de redugdes adicionais, os inibidores da PCSK9,
como o alirocumabe e o evolocumabe, surgem como opcdes eficazes. O
evolocumabe demonstrou uma reducdo absoluta de eventos cardiovasculares
ainda maior em pacientes com DRC mais grave em comparagao aqueles com
funcao preservada. Além disso, novas terapias direcionadas a lipoproteina(a) por
meio de oligonucleotideos antisense estdo em fase de teste, embora pacientes
com disfuncao renal avancada ainda sejam frequentemente excluidos desses
estudos iniciais.

15. ADESAO TERAPEUTICA E O CUIDADO MULTIDISCIPLINAR

A complexidade do regime terapéutico na DRC, que envolve multiplos
medicamentos para controle da pressdo, anemia e metabolismo mineral, eleva o
risco de ma adesao. Estima-se que aproximadamente 39% dos pacientes nao
dialiticos ndo sigam corretamente a prescricdo médica. Fatores como a alta carga
de comprimidos, eventos adversos e baixa literacia em saude contribuem para esse
cenario, que esta diretamente associado ao aumento do risco de progressao da
doenca.

A deteccao da nao adesao por métodos tradicionais, como questionarios, é pouco
confiavel. O uso de técnicas de cromatografia liquida e espectrometria de massa
para detectar medicamentos na urina ou plasma é considerado o padrao de
exceléncia, embora seu alto custo limite a aplicacao rotineira. O manejo eficaz
desses pacientes requer uma equipe multidisciplinar que gerencie a polifarmacia e
ofereca suporte continuo para garantir a adesao a longo prazo. A Tabela 8 sintetiza
as diretrizes para o manejo da anemia e dislipidemia, fechando o escopo de
intervengodes discutidas.
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Tabela 8. Alvos terapéuticos em anemia e dislipidemia na DRC

Al
Condicao . voou Medicamentos de || Consideracoes de
. Parametro de
Clinica . Escolha Segurancga
Referéncia
Evit lizaga
10-11 g/dL (EUA) |  EPO, HIF-PHI v :;”morln;;';zgao
Anemia (Hb) ou 1012 g/dL |[(Roxadustat) e Ferro P i
(Europa) " hemoglobina pelo
pa. ' risco de eventos CV.
Reducéo Estatinas (fases O beneficio das
Dislipidemia proporcional ao [|iniciais) e Inibidores || estatinas é atenuado
(LDL) risco da PCSKO9 (fases ou ausente em
cardiovascular. avancadas). pacientes em dialise.
Meta: >80% de Apoio de equipe [[Métodos quimicos de
Adesao adesdo aos multidisciplinar e deteccao sdo os
Medicamentosa regimes simplificacdo de mais precisos, mas
prescritos. esquemas. de alto custo.
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