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Resumo — O crosstalk é uma ativacdo cruzada
entre uma lesdo priméria e disfungdes aos outros
6rgdos. E um tema intrigante e é alvo de poucos
estudos. Objetivo: identificar as principais
interacBes existentes entre a Insuficiéncia Renal
Crbnica e demais sistemas, como o pulmonar,
cardiaco e neuroldgico. Métodos: Esta pesquisa foi
realizada transversalmente com 33 pacientes, em
uma unidade de hemodialise no Estado de Santa
Catarina. A avaliacdo foi feita retrospectivamente
para a coleta de dados dos exames laboratoriais; e
prospectivamente através da avaliago das varidveis
hemodinamicas, pulmonares e neuroldgicas.
Resultados: A Insuficiéncia renal cronica traz sérios
prejuizos a funcdo pulmonar, cardiaca e
neurolégica. Dentre elas, destacamos a diminuicao
da capacidade inspiratéria (p= 0,001), a obstrucdo
ao fluxo expiratdrio, a hipertensdo arterial
sisttmica, diminuicdo da forca muscular dos
musculos inspiratorios e principalmente dos
expiratorios, alteracdes nos niveis eletroliticos e
lentiddo cognitiva. Contudo, ap6s a sessdo de
hemodialise observamos melhora da PA tanto
diastolica (p=0,01) quanto sistolica (p=0,001),
diminuicdo da obstrucdo das vias aéreas (p=0,0001)
e melhora dos niveis eletroliticos através da
diminuicdo da ureia. Encontrou-se uma importante
correlagdo da creatinina com o voldyne (coeficiente
de Spearman), verificando que quanto maior o nivel
de creatinina menor serd a capacidade inspiratdria
dos pacientes renais. Conclusdo: A insuficiéncia
renal causa importantes prejuizos para 0s sistemas
hemodinamicos, pulmonares e neurolégicos.

Palavras-chave: insuficiéncia renal crénica, dialise
renal, respiracdo, hemodindmica, cognicéo.
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Abstract — The crosstalk is a “cross-activation”
between a primary lesion and dysfunctions other
organ. It is an intriguing theme and is the target of a
few studies. Objective: Identify the main
interactions existing between chronic renal failure
and other sistems, such pulmonar, cardic and
neurological. Methods: This research  was
conducted transversal line with 33 patients, in a
hemodialysis unit in the state of Santa Catarina. The
evaluated was done retrospectively using medical
records to collect data from laboratory tests, and
prospectively through the hemodynamic variants,
pulmonary and neurological. Results: The chronic
renal disease causes serious damage to lung
function, cardiac and neurological. Among them,
we highlight decreased inspiratory capacity
(p=0,001), expiratory flow obstruction (p=0,0001),
hypertension, decreased muscle strength of the
inspiratory muscles and especially the expiratory,
changes in electrolyte levels and cognitive slowing.
However, after a hemodialysis session observed
improvement in both diastolic blood pressure (p =
0,01) and systolic (p = 0,001), decreased airway
obstruction (p = 0.0001) and improved electrolyte
levels by decreasing urea. We found a significant
correlation between creatinine and Voldyne
(Spearman coefficient), verifying that the higher the
level of creatinine lower inspiratory capacity of
renal patients. Conclusion: The chronic renal failure
causes dysfunction on hemodynamic, lung and
neurological systems.

Keywords: chronic renal failure, renal dialysis,
respiration, hemodynamic, cognition.
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1. INTRODUCAO

A insuficiéncia Renal Crénica (IRC) é uma
condicdo patoldgica irreversivel caracterizada
pela incapacidade do rim em exercer suas
fungBes normalmente, resultando no acimulo de
substéancias prejudiciais no organismo alterando a
homeostasia do organismo. Estes pacientes
desenvolvem disfungbes em grande parte dos
sistemas, nos remetendo a interagdo do rim com
os demais 6rgéos a distancia, fato esse conhecido
como crosstalk’.

A IRC constitui-se um importante problema
de saude publica. Segundo a Sociedade Brasileira
de Nefrologia, no Brasil, 10% da populagdo
apresenta a doenca e aproximadamente 90 mil se
submetem ao tratamento de diélise. A prevaléncia
de pacientes mantidos em programa cronico de
dialise mais que dobrou nos ultimos dez anos.
Em 2002, 48.806 pacientes eram mantidos em
programa dialitico, em 2012 este ndmero
aumentou para 97.586, evidenciando um aumento
na prevaléncia dessa doenca.

O crosstalk é um assunto pouco conhecido,
sua principal defini¢do é ativacdo cruzada, que é
a habilidade de componentes de uma determinada
via de transducdo influenciar componentes de
outra via. Atualmente ha estudos complexos que
verificam a relagdo que o rim possui com 6rgéos
distantes, como o pulmao, figado, coragdo, trato
intestinal, cérebro e sistema hematoldgico®®.

A IRC pode trazer sérios prejuizos aos
sistemas, dentre esses, 0 pulmonar parece ser o
mais afetado devido a toxicidade urémica. A
musculatura  respiratéria  pode  apresentar
diminuicdo na for¢a muscular e nas propriedades
de resisténcia resultante da miopatiaurémica. O
déficit ventilatério combinado com deficiéncias
de outros tecidos compromete o funcionamento
deste sistema, contribuindo para a diminui¢do da
capacidade pulmonar®*.

Os efeitos da IRC em 6rgdos a distancia
revelam estarem presentes também no sistema
cardiovascular, em geral, decorrente do excesso
de volume circulante devido a diminuicdo da
ultrafiltracdo glomerular, que acarreta
hipervolemia e gera sobrecarga cardiaca e edema
agudo de pulmao®.

Segundo Riella®, pelo menos 65% dos
pacientes com IRC hemodialiticos apresentam
evidéncias de neuropatia urémica. Ainda podem
apresentar alteracbes no sono, cefaleia,
convulsoes, irritabilidade e alteracdes
eletroencefalogréficas.

O presente estudo teve como objetivo
identificaras interacOes existentes na IRC e
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demais sistemas, como pulmonar, cardiaco e
neuroldgico.

2. METODOLOGIA

Tratou-se de um estudo de natureza retro-
prospectiva, intervencionista e quali-quantitativo.
Realizado na Unidade de Hemodialise Pré-Rim,
no municipio de Mafra — SC. Foram avaliados 33
pacientes do local que realizavam hemodialise
classica. Este projeto foi aprovado pelo comité de
ética da universidade do contestado sob parecer
n. 039 e seguiu todas as diretrizes éticas do
Conselho Nacional de Saude 466/12.

Os pacientes foram avaliados
transversalmente.  Foram  verificados  0s
prontuarios para a coleta de dados dos exames
laboratoriais. Prospectivamente foi avaliado o
sistema cardiaco através da pressao arterial pré e
p6s-hemodialise, também observamos o0 peso
corporal pré e pés-hemodialise destes pacientes.
Dentre as avaliagbes respiratorias foram
analisadas o pico expiratério forcado (PEF)
através do aparelho Peak Flow. A pressdo
inspiratoria e expiratéria maxima (PImax e
PEmax, respectivamente) através do aparelho
manuovacudmetro e a capacidade inspiratoria foi
avaliada através do aparelho Voldyne. Somente o
Peak Flow foi realizado na pré e pobs-
hemodialise.

Avaliou-se os niveis eletroliticos laboratoriais,
solicitados  mensalmente  pelos  médicos
nefrologistas da instituicdo. Sendo coletados 0s
resultados do més correspondente a pesquisa.
Dentre os exames laboratoriais avaliamos o PTH,
ureia, creatinina, clearence de creatinina, soédio,
potéssio, calcio, fosforo, hemécias e hematdcrito.

Para avaliar o sistema neurolégico dos
pacientes renais foi utilizado o Mini Exame do
Estado Mental (MEEM), que é um dos
instrumentos mais utilizados para a identificacdo
de deméncia, verifica fungBes cognitivas de
maneira simples e rapida®.

Os resultados foram expressos como média +
desvio padrdo. Para todas as variaveis realizou-se
a curva de Gauss para verificar a normalidade. As
correlagbes foram feitas através do teste de
Pearson e Spearman dependendo da normalidade
das variaveis avaliadas, assim como o teste T
Student. Diferenga estatisticamente significante
foi estabelecida quando p< 0,05. Os testes
estatisticos foram realizados com o programa
Graph Pad Prism® versdo 5.0 para Windows.
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3. RESULTADOS

Foram analisados 33 individuos, sendo 15 do
sexo feminino (45,4%) e 18 do sexo masculino
(54,6%). As caracteristicas dos pacientes estdo
descritos na tabela 1.

Tabela 1. Caracteristicas gerais dos pacientes

Variavel Média + DP
Idade (anos) 52,97 + 16,78
Altura (cm) 166,9 + 10,59
IMC 24,76 £ 4,18
Tempo de 57,97 + 53,73
Hemodialise (meses)
Massa corpoérea (kg) 68,23 + 13,33

Fonte: Dados da Pesquisa (2012-2014). Mafra/SC.

Tabela 2. Exames laboratoriais

Na tabela 2 observa-se as alteragbes nos
exames laboratoriais. A creatinina destes
pacientes estava elevada, 0 que caracteriza uma
alteracdo na TFG. Houve diminuicdo na
hemoglobina e no hematdcrito, importantes
componentes sanguineos. Houve aumento do
fosforo, em decorréncia da ineficiéncia do
mecanismo excretor. Observa-se também a
alteracdo no clearance de creatina, que confirma
a alteracdo renal. Nesta ultima variavel contamos
com um numero menor de individuos, pois parte
dos pacientes eram andricos 0 que
impossibilitava a realizacéo deste exame.

Variaveis
Creatinina (mg/dL)
Calcio (mg/dL)
Fosforo (mg/dL)
Potéassio (MEg/L)

PTH (pg/ml)
Hemaoglobina (g/dl)
Hematocrito (%)

Clearance de Creatinina (ml/min/1,73m?)

N Média = DP Valor de referéncia
33 9,00 £2,95 0,6 -1,20

33 8,77 £ 0,96 9-10,7

33 6,34 +1,47 2,7-45

33 5,34 + 0,80 35-55

33 468,6 + 639,8 10 - 65

33 11,30+ 2,12 115-16,4

33 33,94 + 6,70 45 -52

22 6,19 + 3,26 <15

Fonte: Dados da Pesquisa (2012-2014). Mafra/SC.

As varidveis hemodinamicas como pressdo
arterial também foi analisada (tabela 3). Estes
pacientes apresentaram hipertensdo arterial
sistolica e diastélica na pré-avaliacdo, devido a

Tabela 3. Variaveis Hemodinamicas

hipervolemia, contudo apés a realizacdo da
sessdo de hemodialise houve diminuicdo da
pressdo sistdlica (p= 0,001) e diastolica (p=0,01).

Pré (n=33) Pos (n=30) P
PAS (mmHg) 146,4+17,29 127,3+27,41 0,001
PAD (mmHQ) 86,67+10,80 78,67+15,70 0,01

Legenda: PAS: Pressao Arterial Sistélica; PAD: Pressdo Arterial Diastolica

Fonte: Dados da Pesquisa (2012-2014). Mafra/SC.

O Peak flow foi utilizado nesta pesquisa para
avaliar a limitacdo ao fluxo aéreo. Na expectativa
de saber se existia alguma relacdo com o peso, ja
que esses pacientes sdo hipervolémicos, foi feito
0 teste de correlacdo. Com este teste, verificamos
que ndo existe relacdo estatistica do Peak flow
com o peso (Tabela 4).
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Tabela 4. Correlacdo do Peak flow com o peso

2

Variaveis r P

Peak Flow 0,138 0,44
pré vs peso pré

Peak Flow 0,217 0,22

pos Vs peso pos

Legenda: r*:Correlacdo de Person.
Fonte: Dados da Pesquisa (2012-2014). Mafra/SC.
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E importante ressaltar que a medida de Peak
Flow ao término da hemodiélise aumentou
significativamente (2885 £ 1053 Ipm),
comparado com a avaliacdo na pré-hemodialise
(245,8 £ 119,4 Ipm, p = 0,0001). Esse dado
confirma que a retirada de liquido pela
hemodialise é capaz de melhorar a obstrucdo ao
fluxo aéreo expiratério (Grafico 1).

Peak flow
400+
3004
——
£ 200
100+
. Pre Pén
Graéfico 1. Valores do Peak Flow pré e pds
hemodialise.

*p=0,0001: vs. Pré hemodialise

Devido ao mecanismo regulador do célcio
frente as alteracBes de PTH, correlacionamos
essas variaveis, contudo, ndo observamos
correlagdo importante entre estas duas variaveis
(tabela 5)

Tabela 5. Correlagdo do PTH com o Célcio
Variaveis r’ P
PTH vs Célcio 0,238 0,18

Legenda: r*: Correlacao de Person.
Fonte: Dados da Pesquisa (2012-2014). Mafra/SC.

A respiracdo é grandemente afetada pela IRC.
O aparelho Voldyne tem sido usado como uma
medida indireta da capacidade inspiratoria.
Devido a todas as alteragbes, fizemos a
correlacdo entre os valores de capacidade
inspiratoria obtida com o Voldyne e a creatinina
(tabela 6). Observamos importante correlacédo
entre 0 Voldyne e a creatinina (p=0,01). Isto
deixa claro, que a alteracBes na creatinina levam
ao prejuizo da funcdo respiratéria. Melhor
visualizacdo da correlacdo pode ser feita no
grafico 2, onde verifica-se que quanto maior é o
nivel de creatinina, menor é a capacidade
inspiratdria destes pacientes.
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Tabela 6. Correlacdo dos marcadores renais vs.

creatinina
Variavel r’ p

Creatinina vsVVoldyne 0,290 0,01

Legenda: r:Teste de correlacio de Spearman.
Fonte: Dados da Pesquisa (2012-2014). Mafra/SC.

r? Voldyne vs. Creatinina
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Gréfico 2. Correlagdo do Voldyne com a
creatinina

Na avaliacdo dos musculos que participam do
ato respiratorio, observamos diminuicdo dos
valores tanto da PImax (-82,58 + 46,94 cmH,0) e
PEmax (59,39 + 26,09 cmH,0)(grafico 3)
caracterizando uma diminuigdo na forga muscular
dos musculos respiratérios na IRC.
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Graéfico 3. valores da PImax e da PEmax

T
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A hemodiélise € uma importante aliada na
tentativa de se manter a homeostase em
condigOes criticas que envolvam o sistema renal.
Neste estudo, obteve-se diminuicdo da ureia ap6s
0 procedimento hemodialitico (37,29 + 15,55)
comparada a pré hemodialise (121,9 £ 25,51, p<
0,05) (grafico 4).
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Gréfico 4. Valores da ureia pré e pos
hemodialise.
*p<0,05: vs.Pré-hemodidlise

Para avaliar o sistema neurolégico foi
utiizado o MEEM (mini exame de estado
mental). E um questionario estruturado em
topicos como orientacdo, memoria imediata,
atencdo e calculo, evocagdo e linguagem. Para
cada item era dada uma pontuacéo de acordo com
a resposta do paciente. Ao final tem-se um
escore. Este questionario foi aplicado antes da
hemodialise. Em nosso estudo os pacientes
obtiveram score de 24,8453. Os pacientes
apresentam um nivel menor de escolaridade,
60,6% dos pacientes cursaram somente 0 ensino
fundamental. Diante desses dados, 0s pacientes
avaliados ndo apresentam deméncia.

Um aspecto do questionario que chamou a
atencdo foi a memoria destes pacientes. O teste
solicita que o paciente repita trés palavras e apos
outra pergunta ¢ solicitado que o paciente repita
as trés palavras ditas anteriormente. Um pouco
mais da metade dos pacientes 51,5% dos
pacientes ndo conseguiram lembrar-se das 3
palavras, destes pacientes 29,4% ndo lembraram
nenhuma palavra, 35,3% lembraram 1 palavra e
35,3% lembraram 2 palavras. Isto comprova que
estes pacientes apresentam uma lentiddo
cognitiva provavelmente ligada a encefalopatia
urémica.

4. DISCUSSAO

Neste estudo, a interferéncia entre a lesdo
renal e os seus efeitos em oOrgaos distantes foi
avaliada, especificamente 0S sistemas
hemodinamico, pulmonar e  neurologico.
Podendo verificar uma série de alteracBes
metabdlicas e laboratoriais, sendo os efeitos
principais observados na funcdo pulmonar.

A anemia em pacientes renais ja tem sido
descrita na literatura. Segundo Antunes, Teixeira
e Gabriel Junior (2008)°, a principal causa da
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anemia na IRC é a deficiéncia na producéo de
eritropoietina. O rim é responsavel por 90% da
producdo deste hormonio. Sua produgdo e
langamento no sangue ocorrem quando células
sensitivas renais percebem reducdo na taxa de
oxigénio circulante ou deficiéncia na producédo
eritrocitaria, estimulando a produgdo das
hemécias, consequentemente, aumentando o
aporte de oxigénio para os tecidos’.Segundo
Abensur (2004)°, hé4 outras causas da anemia em
pacientes renais além da deficiéncia de
eritropoietina, sendo estas, deficiéncia de ferro,
deficiéncia de &cido fdlico e vitamina B12,
perdas sanguineas, hemolise e inflamacdo. O
nosso estudo concorda com os estudos ja
realizados.

A creatinina e a ureia sdo exames utilizados
rotineiramente para verificar a presenga de
insuficiéncia renal (IR) nos pacientes. Alguns
pesquisadores® relatam que pacientes com IRC
apresentam um nivel elevado de wureia e
creatinina, contudo, apds a hemodialise, 0s
valores se aproximaram da normalidade. Outro
exame muito utilizado na préatica clinica é o
Clearance de Creatinina, no qual apresentou-se
diminuido, ja sendo esperado, pois este exame é
um dos marcadores mais utilizados na avaliagdo
da funcdo renal’’. Em nosso estudo também
observamos diminuicdo da ureia apdés a
hemodialise, pois a hemodialise tem a funcéo de
filtrar e eliminar as substancias indesejaveis
do sangue, fazendo a vez de um rim saudavel.

As alteragdes laboratoriais, como
metabolismo da ureia, creatinina, fdsforo,
potassio e célcio relacionam-se com a piora da
fungdo renal®®. Em individuos normais, 70% do
fésforo é absorvido pelo trato gastrointestinal e
excretado pelos rins. Nos pacientes renais, pode
ocorrer hiperfosfatemia, devido a incapacidade
dos rins em excretar de maneira eficiente este ion
do organismo**.

Pacientes renais podem apresentam 0
hiperparatireoidismo, que é um mecanismo
compensatdrio para controlar os niveis séricos de
calcio, fosforo e vitamina D. Esta patologia é
caracterizada pela hiperplasia das glandulas
paratireoides e elevados niveis séricos do
paratorménio.  Varios tém sido os fatores
implicados na patogénese, destacando-se a
hiperfosfatemia, o déficit de vitamina D, a
hipocalcemia, as anormalidades do receptor
sensivel ao célcio e o receptor da vitamina D das
paratireoides e a resisténcia Ossea a agdo do
PTH Para observar a relagdo entre PTH e
calcio, correlacionamos estas duas variaveis,
entretanto, ndo houve correlagdo importante.
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A IRC pode trazer prejuizos para a fungdo
respiratoria’®. Sua pesquisa verificou uma
diminuicdo na Plmax e na PEmax (p<0,05) de
pacientes renais, obtendo dado similar ao que
observamos no nosso estudo.

@) comprometimento dos musculos
respiratorios decorre da miopatiaurémica. A
causa desta sindrome em pacientes renais ndo €
conhecida, entretanto ha diversos fatores que tém
sido apontados como responsaveis pela disfuncéo
muscular, entre eles séo, anemia, miopatia por
desuso, neuropatia periférica, presenca de toxinas
urémicas, alteracdes no metabolismo energético,
alteracdo no metabolismo de carboidratos,
diminuicdo dos lipidios como fonte energética
associada a deficiéncia de carnitidina, diminui¢do
da vitamina D e excesso de hormdnio
paratireoidiano*®*’.

Para avaliar a influéncia dos marcadores
renais, como a creatinina, na funcao respiratoria,
fizemos a correlagdo dos valores inspiratorios
obtidos com o Voldyne com a creatinina.
Observamos importante relacdo entre essas
variaveis (p= 0,01), demonstrando que quanto
maior o nivel de creatinina, menor é a capacidade
inspiratoria destes pacientes.

O nosso estudo também prop6s correlacionar
0 Peakflow e 0 peso na tentativa de saber se
existia alguma correlacdo, porém ndo houve
correlagdo estatistica. Segundo Kovelis et al
(2008)*°,  verificaram uma diminuicdo na
capacidade vital forcada (CVF),e atribuem esta
diminuicdo a uma obstrucdo reversivel das vias
aéreas e ao aprisionamento aéreo, causado pelo
acumulo de liquido proximo as pequenas vias
aéreas, entretanto pode ser quase totalmente
revertida com o tratamento por hemodialise. Este
estudo é consonante com a literatura. Porém ao
avaliarmos os valores de PeakFlow pds
hemodialise, pode-se observar que a reducdo do
liguido extracelular circulante, causado pela
hemodialise, proporcionou diminuicdo
significativa na obstrucdo ao fluxo aéreo
expiratorio (p = 0,0001).

Carmo et al (2003), verificaram no seu
estudo a pressdo arterial de 28 pacientes renais, e
obtiveram diminuigdo tanto da pressdo arterial
sistolica quanto da diast6lica ap6s a hemodialise.
Contudo, antes de realizar a hemodialise, estes
pacientes apresentam-se hipertensos, devido a
hipervolemia. ApOs estes pacientes serem
submetidos & hemodidalise, o liquido extracelular
volta ao valor adequado, normalizando o débito
cardiaco e a pressdo arterial®. No nosso estudo,
também observamos esta diminui¢do de pressao
arterial ap6s a reducgdo de liquido circulante no
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corpo, assim concordando com a referéncia
apresentada.

A insuficiéncia renal também afeta o sistema
nervoso central, os efeitos da uremia neste
sistema € denominado “encefalopatia urémica”.
Segundo Figueiredo et al®®, ao avaliar 28
pacientes que realizavam hemodialise no minimo
8 meses e comparou com 29 individuos do grupo
controle ndo obteve diferenca significativa
quanto ao estado cognitivo global, conforme
avaliado pelo MEEM, concordando com o
resultado da avaliacdo cognitiva obtida em meu
estudo. Contudo, ndo podemos deixar de ressaltar
gue 0s nossos pacientes apresentavam a lentiddo
cognitiva e psicomotora. Ao realizar o MEEM,
foi observada uma dificuldade na memoria
imediata, no teste que solicita que o paciente
repita trés palavras ditas pelo entrevistador
imediatamente apds outra pergunta, 51,5% dos
pacientes avaliados ndao conseguiram lembrar as
3 palavras, assim comprovando a lentiddo
cognitiva destes pacientes.

5. CONCLUSAO

A IRC é uma patologia que acomete uma
grande parte da populacdo brasileira, sendo
inicialmente assintomatica, contudo, progressiva
e irreversivel, resultando em profundas alteragdes
bioquimicas afetando varios 6rgdos a distancia,

como 0 sistema respiratério, cardiaco e
neuroldgico.
Este estudo demonstrou claramente o0

crosstalk entre sistema renal e demais Orgaos.
Houve importante correlacdo entre a diminuigdo
da capacidade inspiratéria com o aumento da
creatinina. Além disso, alteracdes cognitivas e
hemodindmicas  foram  observadas  nestes
pacientes.

O reconhecimento do crosstalk em pacientes
com IRC pode ser fundamental para uma
avaliacdo global que permite direcionar o
tratamento do paciente na prevencdo de
complicacBes associadas a insuficiéncia renal e
prevencdo da faléncia mdltipla de drgdos em
casos de maior gravidade.
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