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José Euripedes Serafim de Oliveira Filho™

Bruno Tolentino Caixeta**
RESUMO

A presenca da anemia na doenca renal cronica € determinada por diferentes fatores.
O objetivo desta pesquisa foi entender e explicar a relacdo da IR no surgimento da
anemia, por meio da compreensdo de exames e do diagndstico. A metodologia
utilizada foi retrospectiva, analitica, explicativa e longitudinal. Analisaram-se o0s
valores dos parametros do eritrogama e de ureia pré e pos-hemodialise disponiveis
no banco de dados do acervo eletrénico dos pacientes atendidos no Laboratério do
Hospital Sdo Lucas da cidade de Patos de Minas durante o periodo de seis meses.
Do total de 344 exames analisados, houve a ocorréncia de anemia em 309
pacientes. Os resultados das médias gerais para ambos os sexos foram: hemacias
3,50x106/mm3(+0,61), hemoglobinal0,33g/dL(+1,76), hematdcrito 31,21%(+5,26),
VCM 90,58fL(x7,11), HCM 29,60pg(+£2,14), ureia pré 114,09mgdI(£39,48) e ureia
pés 34,80mg/dl(x14,07). Os valores encontrados para a ureia foram acima do valor
de referéncia para ambas as etapas. Esta pesquisa teve um parecer
consubstanciado aprovado pelo CEP da Fundacgé&o Educacional de Patos de Minas-
AEPM com numero de parecer 1.467.943. As evidéncias propostas enfatizam o
papel da Doenca Renal Cronica (DRC) em pacientes dialiticos e sua associacao
com a anemia. O declinio da funcédo renal e por consequéncia 0 surgimento da
anemia normocitica normocrémica se mostrou presente em 90% dos pacientes
devido ser uma das manifestacdes mais frequentes na DRC.
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ABSTRACT

The presence of anemia in chronic kidney disease is determined by different factors.
The aim of this study was to understand and explain the IR regarding the
development of anemia, through understanding tests and diagnosis. The
methodology used was retrospective, analytical, explanatory and longitudinal.
Analyzed the values of the parameters of eritrogama and pre and post hemodialysis
urea available in the electronic collection database of patients treated at the
Laboratory of Sado Lucas Hospital of the city of Patos de Minas during the period of 6
months. Of the total of 344 tests analyzed, there was the occurrence of about 90% of
anemia. The results were: RBC 3,50x106 / mm3 (+ 0.61), hemoglobinal0,33g / dL (£
1.76), 31.21% hematocrit (+ 5.26), VCM 90,58fL (+ 7, 11), MCH 29,60pg (z 2.14), pre
urea 114,09mgd! (= 39.48) and post urea 34,80mg / dl (£ 14.07). The values found
for urea were above the reference value for both steps. This study was an opinion
substantiated approved by the CEP Educational Association of Minas-AEPM Ducks
with number 1467943 opinion. Evidence proposals emphasize the role of anemia in
patients with CKD and that it accelerates the decline in renal function and this proved
in most patients due be one of the most frequent manifestations of CKD in 90% of
cases

INTRODUCAO

Os rins sd@o 6rgaos que desempenham uma serie de fungdes no organismo,
dentre eles, remover os produtos finais do metabolismo, regular as concentracdes
dos eletrélitos, volume celular, PH sanguineo e pressédo arterial. Os rins possuem
ainda funcdes endocrinas que sao responsaveis pela sintese e excrecdo da
eritropoietina e também da formacé&o da vitamina D.®

Cada rim contém um numero de 1 a 1,5 milhdo de néfrons, sua funcao basica
€ a de purificar ou aclarar (ou depurar) o plasma, dele retirando substancias
indesejaveis durante a sua passagem pelo rim, a0 mesmo tempo que retém ao
sangue todas as substancias que ainda sdo necessarias ao corpo. Cada néfron que
compde o rim é uma unidade independente. A elaboracdo da urina ndao € um
processo simples que resulta somente da juncdo do trabalho de cada néfron. E
fundamental destacar que ndo existem duas subpopulacdes de néfrons, mas que as
alteracdes e diferenciacdes sdo vistas de maneira gradativa no eixo corticomedular.
Essa morfologia heterogénica , topogréafica e funcional dos néfrons € imprescindivel
para que todos 0os mecanismos, inclusive os de recirculagdo da agua e de certos
solutos ocorram, favorecendo o efeito multiplicador da contracorrente. As

anormalidades renais, geralmente, causam excessos de produtos finais do



metabolismo indesejados nos liquidos corporais, bem como a regulacdo deficiente
da composicéo desses liquidos, em tempos de agua e eletrélitos. ™)

A avalicdo da funcéo renal € um dos pilares das decis6es de diagnosticos e
terapéuticas frente as nefropatias, tendo como viséo ela aguda ou crénica. Avaliar a
funcdo renal é altamente importante para a clinica do paciente, o que leva ao
tratamento e a terapéutica de suas respostas. A Taxa de Filtracdo Glomerular (TFG)
€ a forma mais apropriada de diagnostico da disfuncédo renal e para a associacéo
deste proposito € dosado os niveis séricos de Ureia e Creatinina sérica, no entanto
estas medidas tem limitacdes devido a interferentes nos métodos da medida e baixa
sensibilidade. O paciente para ser declarado como doente renal deve-se considerar
a TFG menor que 15 ml/min/1,73m2 como resultado do exame, e seus desfechos
incluem progressao de varias patologias, dentre elas, a anemia.

A presenca de anemia na DRC é determinada por diferentes fatores, sendo
0S mais importantes: a deficiéncia relativa de sangue, a caréncia de ferro, a
inflamacédo, hiperparatireoidismo, diminuicdo da meia vida das heméacias e
deficiéncia de &cido fdlico e vitamina B12, sendo responsavel por uma serie de
sintomas: fadigabilidade, alteracdes neuropsiquiatricas, astenia, indisposicao fisica e
mental, cefaleia, tendéncia a sangramento, anorexia, insdnia, insuficiéncia cardiaca
e a ma qualidade de vida'®

Normalmente, a resposta medular a uma anemia € o0 aumento do seu poder
de sintese, levando a riqueza celular no eritrograma. Entretanto, isso ndo ocorre na
anemia do renal crbénico, pois a medula 6ssea costuma ser hipoproliferativa, ndo
havendo eritropoietina suficiente para promover este estimulo compensatério. O
tratamento da anemia da DRC é a base de eritropoietina que tem como efeito
colateral o aumento da presséo, evitando sobrecarga ventricular, o que diminui a
mortalidade cardiovascular e posterga a entrada do paciente na dialise.®

A reposicéo de eritropoietina so deve ser feita quando a estoques adequados
de ferro e acido félico, sendo importante repor 0s nutrientes. Tendo como obijetivo do
tratamento atingir a hemoglobina maior ou igual a 11mg/dl. O momento para
comegar a dialise depende de diferentes fatores, como os resultados dos exames de
laboratorio, a gravidade dos sintomas e a disposi¢cao do paciente para as sessoes. O
paciente deve comecar a se preparar para a didlise antes que ela seja efetivamente
necesséaria. A preparacdo envolve aprender sobre a didlise e os tipos existentes,

além dos procedimentos que devem ser realizados antes das sessdes. O transplante



de rim surge como uma das ultimas opg¢Bes para um paciente de insuficiéncia renal
cronica. Portanto, é imprescindivel o acompanhamento desses pacientes no
monitoramento do hemograma a fim de detectar pacientes anémicos e propor um
tratamento eficiente, objetivando uma melhora na qualidade de vida desses
pacientes ®"

Sendo assim, 0 objetivo deste trabalho foi estudar a ocorréncia da anemia,
relacionando os valores de dados hematologicos dos pacientes que apresentam
doenca renal aguda ou crénica submetidos a hemodialise atendidos no Hospital S&o
Lucas na cidade de Patos de Minas - MG., e que realizaram exames no Laboratério
do mesmo hospital.

Muito mais do que realizar o exame, o profissional Biomédico deve saber
interpreta-lo, correlacionar a outros exames, a fim de oferecer um diagndstico
precoce e preciso, com intuito de apresentar aos pacientes melhora na qualidade de
vida através de um tratamento adequado de forma a minimizar os riscos e prejuizos
advindos a ele, tratando-se de um trabalho de grande relevancia para o meio

académico.

MATERIAIS E METODOS

Este estudo foi cadastrado na Plataforma Brasil e submetido ao Comité de
Etica em Pesquisa da Fundacdo Educacional de Patos de Minas, sendo aprovado
sob o parecer de numero 1.467.943, conforme a Resolucdo 196/96 do Conselho
Nacional de Saude.

Desenvolveu-se uma pesquisa sobre o tema anemia em pacientes
hemodializados, por meio de levantamento de dados e andlise de informacdes,
através de pesquisa retroativa em prontuarios disponiveis em banco de dados de
analises dos exames realizados por pacientes que realizaram hemodidlise no
periodo de fevereiro a julho de 2014. Os exames analisados foram parametros do
eritrograma, compreendidos pelo valor da contagem de eritrécitos, hemoglobina,
hematdcrito, VCM e HCM e ureia de todos os pacientes com idade compreendida
entre 40 e 60 anos atendidos no Laboratério do Hospital Sdo Lucas (LHSL) da
cidade de Patos de Minas - MG, classificados através dos critérios de incluséo e

exclusao.



O diagnostico e classificacdo para a anemia neste trabalho foi realizado
baseado na analise dos parametros do eritrograma. Para isso, 0 paciente deve
possuir queda de no minimo dois dos trés indices (heméacias, hemoglobina ou
hematacrito).

Os dados analisados foram divulgados apenas com o sexo do paciente. A
metodologia utilizada foi retrospectiva, analitica, explicativa e longitudinal.

Os resultados foram analisados, relacionados e tabulados através de tabelas
e graficos com média e desvio padrao de valores, do grupo total, e separados entre
sexo masculino e feminino. Foram utilizados limites inferiores e superiores do
intervalo de confianca de 95% para a média dos valores. Os procedimentos de
analises foram feitos na ferramenta Action (2013) (www.portalaction.com.br) que

utiliza o programa R (Development Core Team, 2013).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A amostra populacional deste estudo foi constituida por 344 pacientes
portadores de DRC que realizaram os exames no periodo citado. Houve alteracao
nos exames de 309 individuos, sendo assim, a diminuicdo dos indices néo foi
observada em 35 destes.

Independentemente da idade os valores analisados ndo apresentaram
diferencas estatisticamente relevantes.

Os valores das médias e desvio padrédo desses valores dos 309 pacientes de
ambos os sexos estdo dispostos na Tabela 1 e representados no Gréfico 1.

Os pacientes que foram selecionados para a pesquisa também foram
divididos de acordo com o sexo, para interpretacdo dos valores de referéncia que
séo diferentes em virtude da massa eritrocitaria, distribuidos na Tabela e Gréfico 2
meédias dos 166 pacientes do sexo masculino que apresentaram alteracdo. Na
Tabela e Gréafico 3 média dos 143 pacientes do sexo feminimo que apresentaram
alteracdo nos parametros do eritrograma.

Os valores da média de ureia pré e pés hemodialise encontrados no estudo

estéo dispostos na Tabela 4.



Os valores encontrados com média e desvio padrdo do grupo estudado, de
acordo com seus indices de pelo menos dois parametros alterados do eritrograma
demonstraram uma ocorréncia evidente de anemia em decorréncia da DRC, que

pode ser observada no Gréafico 4.

Tabela 1. Resultados dos parametros hematoldgicos analisados dos 309 pacientes
submetidos a hemodialise atendidos no Laboratério do Hospital Sdo Lucas da
cidade Patos de Minas.

Parametros Valores pacientes Valores referéncia
HemAcias 3,50x10%mm>(+0,61) 4,75x10°/mm>(3,8-5,7)
Hemoglobina 10,33g/dL(£1,76) 14,759/dL(12-17,5)
Hematdcrito 31,21%(£5,26) 42%(35-49)

VCM 90,58fL(+7,11) 80 - 100fL

HCM 29,60pg(£2,14) 26 - 34pg

Tabela 2. Média e desvio-padrao dos valores dos parametros do eritrograma dos
166 pacientes alterados do sexo masculino, comparados aos valores de referéncia
expressos em unidades convencionais.

Parametros Valores pacientes Valores referéncia
Hemacias 3,61x10°/mm?>(z0,66) 4,3 - 5,7x10°/mm°
Hemoglobina 10,479/dL(x1,89) 13,5 - 17,59/DI
Hematocrito 32,17%(x5,72) 39 - 49%

VCM 89,89fL(+7,19) 80 - 100fL

HCM 29,29pc(x2,07) 26 - 34pc

Tabela 3. Média e desvio-padrao dos valores dos parametros do eritrograma dos
143 pacientes alterados do sexo feminino, comparados a uma média dos valores de
referéncia expressos em unidades convencionais.

Parametros Valores pacientes Valores referéncia
Hemacias 3,33x10%/mm?>(+0,48) 3,8 - 5,1x10%mm?
Hemoglobina 10,07g/dL(x1,49) 12 - 16g/dL
Hematocrito 30,74%(+4,49) 35 - 45%

VCM 91,21fL(+6,95) 80 - 100fL

HCM 29,84pc(£2,13) 26 - 34pc

Tabela 4. Média e desvio-padrao dos valores de ureia pré e pés hemodialise dos
344 pacientes analisados de ambos 0s sexos, comparados aos valores de
referéncia expressos em unidades convencionais.

Analito Valores pacientes Valores referéncia
Ureia pré hemodialise  114,09mgdI(+39,48) 15 - 40mg/dL

Ureia pés hemodialise  34,80mg/dl(x14,07) 15 - 40mg/dL




Gréfico 1. Média e desvio-padréo dos valores dos parametros do eritrograma dos
309 pacientes alterados de ambos os sexos, comparados a uma média dos valores
de referéncia expressos em unidades convencionais.
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Gréfico 2. Valores dos parametros do eritrograma dos 166 pacientes alterados do
sexo masculino, comparados a uma média dos valores de referéncia expressos em
unidades convencionais.
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Gréfico 3. Valores dos parametros do eritrograma dos pacientes do sexo feminino,
comparados a uma média dos valores de referéncia expressos em unidades
convencionais.
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Gréfico 4. Porcentagem da ocorréncia da anemia em pacientes analisados que
realizaram hemodialise atendidos no
LHSL.
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Os resultados dos hemogramas que a maior parte dos pacientes que
realizaram hemodialise apresentaram anemia, sendo assim, esta relacdo se deve a
algumas principais causas: pela perda de ferro pelo processo de hemodialise, queda
da producao de eritropetina em funcdo da diminuicdo da funcéo renal, inflamacéao,
perdas sanguineas, diminuicdo da meia vida das hemacias, dentre outras.®®

A consequéncia mais comum, dentre as citadas anteriormente da
complicacéo do paciente renal crénico € a anemia que por sua vez leva a diminui¢cao
da sobrevida das hemacias e perda progressiva e intensa da capacidade de sintese
do hormodnio eritropoietina, sinalizadora e estimulante da producado de eritrécitos na
medula 0ssea, e esse agravamento da anemia podera ocorrer em qualquer estagio
gue a DRC estiver, o que faz com que ela se torne mais severa a medida que 0s rins
véo perdendo sua funcéo. “©

Na anemia, a diminuicdo do numero de néfrons na DRC parece contribuir
para a progressao de fibrose tubular intersticial das nefropatias crbénicas, sendo a
causa da anemia associado a diminuicdo da sintese de eritropoietina pelos
glandulas supra renais ocasionando uma eritropoiese inadequada. ©® Essa anemia
é de carater normocitico/normocrdémico do tipo hipoproliferativo.*® Os valores
encontrados para VCM e HCM dos pacientes analisados nesse estudo corroboram e
confirmam esse fato, pois as médias calculadas de ambos 0s sexos apresentaram
valores dentro da normalidade como mostra a Grafico 1, Grafico 2 e Gréfico 3.

Assim a anemia esta associada ao aumento da mobilidade e a mortalidade
prejudicando ainda mais o paciente que tem a doenca renal crénica e sua qualidade
de vida. Vale salientar que essa elevada morbimortalidade esta associada ao inicio
do tratamento, proveniente da queda abrupta do volume sanguineo durante a terapia
de didlise, além das doencas de base pré-existentes e complicacdes
cardiovasculares. “®)

Estudos relatando a prevaléncia de insuficiéncia renal em homens ou
mulheres sdo escassos, porém sabe-se que 0s homens podem apresentar piora da
funcdo renal proveniente de doencas graves que afetam com menos frequéncia as
mulheres e que estas procuram com maior frequéncia as Unidades de Saude. Dessa
forma os mesmos estudos ndo demonstraram diferencas significativas entre a
evolucdo da DRC e anemia entre os sexos.®

Nao obstante, dados segundo o Censo de Dialise de 2008 apontam que 83%

de pacientes em uso de medicamento para tratar anemia estdo com a hemoglobina
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abaixo de alvos terapéuticos e o Ministério da Saude com embasamento no Sistema
de InformagGes Ambulatoriais referente a de 2008 a 2009 que 80 % de pacientes em
dialise utilizaram medicamentos para tratar a anemia.

Os valores encontrados para a média da hemoglobina neste trabalho, foi de
10,33 g/dL(x1,76), valores proximos, aos identificados pelo censo citado
anteriormente.

Os dados dos hemogramas dos pacientes aqui apresentados também estao
de acordo com os resultados publicados por Draczevski & Teixeira 2011 e Souza et.
al 2009, enfatizando a forte associacdo da DRC no surgimento da anemia.

Estudos em pacientes Americanos dos Estados Unidos apontam um indice
menor de prevaléncia global da anemia na doenca renal crénica de 47%, variando
em doenca renal crénica inicial de 26.7% e em pacientes com doenca renal crbénica
avancada de 75,5%. Além do mais, pacientes submetidos ao processo de
hemodialise apresentam perda sanguinea, resultado concluido devido ao processo
de execucdo do aparelho tornando ainda mais severa a anemia nesses casos. ¥

Analisando os valores séricos de ureia segundo a média geral dos pacientes
estudados foram elevados para os valores que antecedem a hemodialise. Apos o
método novas dosagens foram feitas evidenciando a importancia do tratamento, que
mesmo assim apresentaram-se niveis acima de valores normais como demonstrado
na Tabela 4.

A ureia foi um dos primeiros marcadores a serem estudados para avaliacao
da funcéo renal que por fim apresenta poucos atributos de um marcador confiavel e
ideal por causa da sua producédo ser variavel que depende também da ingestao de
proteinas. A ureia é 25% metabolizada no intestino, sendo que a amonia convertida
em ureia e assim 0s rins sdo o que ficam com a maior parte de ureia e para a
excretada. Recentes estudos mostram que a ureia tem papel importante quanto a
inflamacé@o reduzindo a acdo da eritropoietina, que é produzida por fibroblastos
préximos as células tubulares dos rins, com efeito envelhecedor em percusséo de
hemacias inibindo as vias de apoptose e entdo por outro lado as interleucinas ativam
estas vias induzindo a morte.®

Associado a isto as evidéncias sdo de que o estado inflamatério contribui para
uma diminuicdo e menor produgéo dos rins de eritropoietina. A inflamacao causada
pela uremia também interfere na biodisponibilidade de ferro, outro percursor para

eritropoese, devido ao fato de que os mediadores inflamatorios agem no figado com



11

estimulo a producéo de um peptideo chamado de hepcidina, bloqueando a absorgéo
pelo duodeno do ferro, caracterizando niveis diminuidos deste pro organismo nao
estocando®

A ureia é filtrada pelos glomérulos renais devido ao baixo peso molecular o
que pode ser reabsorvida, e a quantidade de reabsor¢do tubular varia, além disso,
sua reabsorcdo no ducto coletor é ligada a absor¢céo de agua e assim na ocasido de
o volume intravascular diminuido as concentracdes aumentadas de horménio
antidiurético, a ureia ira apresentara valores aumentados. ©

O tratamento da anemia é basicamente constituido de agentes que agem
como estimulantes da eritropoiese, dentre eles a eritropoietina humana
recombinante, sendo o farmaco mais usual na terapéutica, observando os niveis de
pressdo arterial. A administracdo de eritropoietina recombinante tem trago efeitos
benéficos e eficazes para pacientes com IRC, resultados como o aumento da
hemoglobina e hematdcrito séo significativos, resultando no dia a dia e na vida, no
estado fisico e aptidao neurolégica. 4>¢1%

O Sistema Unico de Saude disponibiliza a eritropoietina gratuitamente que é
um medicamento padronizados pelos termos da Portaria GM/MS de numero
2.981/2009 e financiado pelo Ministério da Saude e confinada pelas Secretarias
Estaduais de Saude que tem a finalidade de distribuicdo ajudando e cuidando do
usuério.®

A reposicdo de ferro via oral também deve ser estudada e devera ser
realizada nos pacientes ferropénicos previamente a terapia associada a eritropetina,
visto que, a reposicao isolada de eritropetina ndo funciona na situagéo de deficiéncia
de ferro.®)

De fato a melhora do quadro da anemia em pacientes portadores de DRC
pode ser favoravel na melhora da doenca. A correcdo com eritropoietina aumenta a
vida dos rins destes pacientes, retardando a terapia renal. **

Sao0 necessarios estudos adicionais para determinar as consequéncias dos
achados e complementar as condutas clinicas e terapéuticas da suplementacéo de
ferro, associados a reposicdo da eritropoetina para 0 manejo do paciente com

anemia e DRC em dialise.
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CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados encontrados neste estudo demonstraram a ocorréncia quase
que na totalidade de anemia nos pacientes com DRC, sendo uma das
manifestacbes mais frequentes no pacientes com insuficiéncia renal cronica, devido
a deficiéncia de producéo de eritropoietina ou pela falta de ferro, onde possui como
a causa principal a disfuncdo renal e como consequéncia a realizagcdo da
hemodialise.

Os valores obtidos de ureia pré-hemodialise e pés-hemodialise, sendo que o0s
valores pds-hemodidlise apresentaram-se menores, confirmando a eficdcia do
tratamento invasivo e sua importancia mais que, no entanto, é o Unico método que
pode prolongar a vida de quem tanto sofre com essa doenca no século.

Diante da complexidade da DRC, fica claro que muito h& ainda que avancar
em relacdo ao tratamento, incluindo a corregédo da anemia, especialmente no que diz
respeito aos pacientes pré-dialiticos que fazem o tratamento conservador com intuito
de diminuir impacto e melhorar a qualidade de vida de seus portadores.

Pode-se reafirmar a necessidade do acompanhamento periédico e
sistematico da Nefrologia e Hematologia, desde os estagios mais precoces aos mais
avancados da doenca, enfatizando a importancia e responsabilidade na execucéo
dos testes realizados nos ambito publico e privado pelo profissional Biomédico.
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