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A diferenca verificada na taxa de filtracao glomerular e no fator de diferenciacao do crescimento-15 pode ajudar na
identificacao de pacientes vulneraveis, contribuindo para tratamentos personalizados com mais qualidade de vida

» RENATA GIRALDI

essoas com diabetes, em
geral, podem desenvolver
doenca renal com compli-
cacoes fatais. Pesquisado-
res do Departamento de Nefrologia
da Faculdade de Medicina da Uni-
versidade Juntendo, em Tdquio,
descobriram que dois marcadores
sanguineos simples sdo capazes
de prever de forma independente
quem apresenta risco elevado de
declinio da func¢ao renal e mor-
te precoce. A diferenca estima-
da na taxa de filtracdo glomeru-
lar e no fator de diferenciacao do
crescimento-15 sao descobertas
que ajudam na identificacao de
pacientes vulneraveis, abrindo
chances para tratamentos que re-
tardam a progressdo da doenca,
melhorando a qualidade de vida.

“Atualmente, a TFGe e a albumi-
na urindria, usadas na pratica cli-
nica de rotina, ndo sao suficientes
para prever com precisdo os des-
fechos renais em individuos com
diabetes’, afirmou Tomohito Goh-
da, professor associado do Depar-
tamento de Nefrologia da Faculda-
de de Medicina da Universidade
Juntendo, no Japao. “O desenvol-
vimento de novos biomarcadores
que complementam esses mar-
cadores existentes pode permi-
tir a identificacdo mais precoce
e conveniente de pacientes com
altorisco de progressao da doen-
ca renal e mortalidade.”

0 estudo publicado no Journal
of Cachexia, sob coordenacdo de
Gohda, mostra os dois marcadores
sanguineos identificados. No artigo
cientifico, os pesquisadores men-
cionam a diferenca estimada da ta-
xa de filtracdo glomerular (TFGe-
Diff) e os niveis do fator de di-
ferenciacao do crescimento-15
(FDG-15), que na forma apre-
sentada podem prever de forma
independente a progressao da
doencarenal e a mortalidade em
pessoas com diabetes.

As complicagdes renais no dia-
betes costumam progredir silen-
ciosamente, colocando os pacien-
tes em risco antes do aparecimen-
to de quaisquer sintomas. Identifi-
car quem esta sob ameaca de de-
clinio rdpido da funcdo renal ou
morte precoce tem sido um desa-
fio para a medicina, que segue uti-
lizando marcadores tradicionais
como creatinina sérica e albumi-
na urindria, que nem sempre an-
tecipam eventuais sinais de com-
plicacdes renais.

Experiéncia

A equipe de pesquisa ana-
lisou dados de 638 adultos

Doencas nao transmissiveis matam 74% no

Relatério recente, publicado pe-
la Organizacdo Pan-Americana de
Satde (Opas)é intitulado Urna gran-
de tempestade no horizonte — a car-
ga macroecondémica e de satide das
doengas ndo transmissiveis e dos pro-
blemas de satide mental na América
do Sul, mostra que as doencas nao
transmissiveis (DNTs) sao a principal
causamundial de doengas, incapaci-
dades e mortes preveniveis. As DNTs
sdo responsaveis por 74% de todas as
mortes anuais no mundo.

Diabetes e as doencas renais cro-
nicas estao nalista, assim como diag-
noésticos cardiovasculares, canceres,
problemas respiratérios cronicos e
satde mental, além de Alzheimer e
demeéncias, depressao, ansiedade e
transtornos do espectro autista, sdo a
principal causa mundial de doengas,
incapacidades e mortes preveniveis.

“No Brasil, as doengas cronicas
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Os marcadores antecipam
diagnésticos de doencas
renais frequentes nos
diabéticos

ELBER ROCHA, médico
nefrologista e coordenador do
Programa de Transplantes do
Hospital Santa Ldcia, de Brasilia,
e membro titular da Sociedade
Brasileira de Nefrologia (SBN)

Como avalia esses novos
marcadores identificados no
estudo? Podem indicar um
avanco no tratamento do
diabetes?

Sem duavida, os marcadores eG-
FRdiff e GDF-15 representam um
avanco promissor na estratificacdo
derisco de pacientes com diabetes.
Tradicionalmente, utilizamos crea-
tinina e albumintiria para avaliar o
risco renal, mas esses marcadores
nem sempre captam precocemen-
te os individuos mais vulneraveis.
O estudo liderado pelo Dr. Gohda
destaca que a diferenca entre as
estimativas de TFG por creatini-
na e cistatina C (eGFRdiff) é capaz

. . . Arquivo pessoal
de sinalizar risco de

progressdo da doen-
carenal, enquanto ni-
veis elevados de GDF-
15— um marcador in-
flamatoério e de fragili-
dade — se associam a
maior risco de morta-
lidade. Ambos, de for-
ma complementar,
oferecem aos médi-
cos uma ferramenta simples e
acessivel para identificar preco-
cemente pacientes com risco au-
mentado, o que pode orientar in-
tervencoOes mais precisas.

Sera que, a partir dai, é possivel
imaginar uma espécie de
“prevencao” as consequéncias
do diabetes na area renal?

Sim. A grande promessa desses
marcadores é justamente permitir
uma abordagem mais preventiva

e personalizada. Se conseguimos

Trés perguntas para

identificar pacientes
com alto risco de per-
da renal ou morte an-
tes mesmo do surgi-
mento de alteragdes
classicas nos exames,
podemos agir de for-
ma antecipada: in-
tensificando o con-
trole glicémico, ajus-
tando medicamentos
com impacto renal, promovendo
mudancas de estilo de vida e, even-
tualmente, encaminhando mais
cedo para o nefrologista. Além
disso, esses dados reforcam a im-
portancia de considerar o estado
inflamatério e a perda de massa
muscular como fatores deter-
minantes no prognostico renal
— especialmente em uma po-
pulacdo envelhecida e com dia-
betes tipo 2. E um novo paradig-
ma, que aproxima a medicina de
precisdo da pratica clinica.

Quais as recomendacées do
senhor?

Reforco a importancia de um
acompanhamento multidisciplinar
continuo de pacientes com diabe-
tes, incluindo avaliacdo nefroldgica
precoce. Em segundo lugar, incen-
tivo a incorporagao de biomarcado-
res mais sensiveis — como cistatina
Ce GDEF-15—nos protocolos clini-
cos, sobretudo para pacientes que
apresentam sarcopenia, inflama-
¢do cronica ou discreta piora da
funcao renal sem albumindria
evidente. E fundamental investir
em educacgdo e politicas publi-
cas que promovam rastreamen-
to precoce e acesso aos exames
adequados. Prevenir a progres-
sdo da doenca renal diabética é
salvar vidas e evitar um caminho
de alta complexidade, como a dia-
lise, que representa um grande im-
pacto na vida do paciente e no sis-
tema de satde. (RG)

japoneses que vivem com dia-
betes mellitus. Os participan-
tes foram observados por um
periodo de mais de cinco anos,
quando 11,8% apresentaram

ndo transmissiveis impactam direta-
mente a capacidade produtiva da po-
pulacdo, geram alto custo para o sis-
tema ptiblico de satide e sobrecarre-
gam os servicos de atencdo primdria
e especializada)) alertou Elber Rocha
meédico nefrologista e coordenador
doPrograma de Transplantes do Hos-
pital SantaLticia, de Brasilia, e membro
titular daSociedade Brasileirade Nefro-
logia (SBN). “Sao silenciosas e subdiag-
nosticadas, o quedificultaintervengoes
precoces e agrava a progressao.”
Orelatério da Opas analisa os pe-
rigos decorrentes das taxas atuais e
crescentes de doencas nao transmis-
siveis e problemas de satide mental
na América do Sul, incluindo os im-
pactos negativos sobre o crescimento
econdmico. A Colombia e a Venezue-
la tém elevadas perdas causadas por
diabetes e doencas renais. No Brasil,
a maior carga economica é causada

declinio significativo da funcao
renal e 6,9% morreram de varias
causas. Amostras de sangue fo-
ram usadas para calcular a eG-
FRdiff, uma medida que reflete
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as diferencas entre as estima-
tivas de func¢do renal baseadas
em cistatina C e creatinina, e
para determinar os niveis sé-
ricos de GDF-15, uma proteina

cada vez mais reconhecida co-
mo um marcador de inflamacéo
e fragilidade.

A analise revelou que pacien-
tes com valores mais baixos de

Diabetes e problemas renais
cronicos, uma das suas
consequéncias, esta na vasta
lista de diagnosticos da Opas

por doengas cardiovasculares.
Aestimativa é de que um subcon-
junto de DNTs e problemas de satide
mental, que consistia em doencas
cardiovasculares, doengas respirat6-
rias cronicas, cancer, diabetes e trans-
tornos mentais, custaria para o mun-
do US$47trilhoes entre 2010 € 2030, 0
equivalente a 75% do produto inter-
no bruto (PIB) mundial em 2010 (16).
No relatério, ha recomendacgoes
sobre como tratar as doengas cardio-
vasculares e o diabetes. O caminho,
segundo especialistas, € oferecer tra-
tamento medicamentoso (inclusive
para controle glicémico em pessoas
com diabetes mellitus e controle da

eGFRdiff enfrentaram um risco
dramaticamente maior de pro-
gressdo da doenca renal cronica
(DRC), enquanto aqueles com
niveis elevados de GDF-15 apre-
sentaram maior risco de aumen-
to da mortalidade. Especifica-
mente, cada aumento de 10 uni-
dades na eGFRdiff reduziu o ris-
co de progressdo da DRC em 33%,
enquanto niveis mais altos de
GDF-15 foram fortemente asso-
ciados a um aumento do risco de
morte em 235%.

“O eGFRdiff pode contribuir pa-
ra a estratificacao precoce do risco
de doenca renal diabética e auxi-
liar no desenvolvimento de estra-
tégias de tratamento personaliza-
das, o que pode levar a uma me-
lhor qualidade de vida para indi-
viduos com diabetes e a reducgao
dos custos com assisténcia médi-
ca’, ressaltou Gohda.

Detalhes

A diferenca na TFGe, que pode
refletir perda de massa muscular
e alteracoes metabdlicas, foi mais
fortemente associada a progres-
sao da doenca renal. Por outro la-
do, a GDF-15, uma citocina res-
ponsiva ao estresse associada a
inflamacao, previu melhor o ris-
co de mortalidade. Essa distincao
sugere que 0 uso conjunto dos
dois marcadores pode aumen-
tar a precisdo na identificacao
de quais pacientes sdo mais vul-
neraveis a complicagbes graves.

O diabetes é uma das princi-
pais causas de DRC, que pode
progredir para doenca renal ter-
minal, exigindo didlise — um tra-
tamento com impactos profun-
dos na vida dos pacientes e altos
custos para os sistemas de saude.
A deteccdo precoce do risco renal
por meio da eTFGdiff e do GDF-
15 pode permitir que os médicos
adaptem os tratamentos, retar-
dando ou até mesmo prevenindo
a progressao da doenca e poten-
cialmente salvando vidas.

Ao identificar esses marcadores
simples, o estudo oferece alterna-
tiva para um tratamento persona-
lizado e proativo aprimorado no
diabetes — um avanco critico,
ja que as taxas de diabetes e as
complicacoes seguem desafian-
do o mundo. “Nossos resultados
sugerem que a fragilidade e a
sarcopenia, causadas por infla-
macao e anormalidades meta-
boélicas, podem contribuir para
a progressao da DRC e mortali-
dade em individuos com diabe-
tes mellitus” observou Gohda.
“A avaliacdo da eTFGdiff pode
aprimorar a identificacao de in-
dividuos de alto risco.”

mundo

hipertensao arterial) e aconselha-
mento para individuos que te-
nham sofrido infarto do miocar-
dio ou acidente vascular cerebral
e pessoas com alto risco.

Deacordo com aandlise, os dispo-
sitivos vestiveis, como monitores con-
tinuos de glicose (CGM), como Dex-
com G6 e FreeStyle Libre, que medem
os niveis de glicose em tempo real, e
bombas de insulina inteligentes, que
ajustam a liberacdo do hormonio de
forma automética, podem ajudarbas-
tante e dar apoio afetivo. Mas o estu-
do esclarece: 0 acesso a essas tecno-
logias continua limitado, e é neces-
sério promover a causa. “Promover o
diagnostico precoce e a prevencao da
progressaorenal é, portanto, também
uma medida de satide publica’ disse
Rocha. “Sao estratégicas para conter
esse avanco e melhorar a gestao dos
recursos em satide na regiao.’(RG)



