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CASO CLINICO

‘ldentificacao: 55 anos, sexo feminino, branca, casada, professora, residente em
Campos dos Goytacazes-RJ

*Queixa Principal: Potassio alto

‘HDA: Paciente hipertensa e diabética tipo 2 ha pelo menos 15 anos, em
tratamento regular nos ultimos 2 anos. Nos exames de rotina foi observado
aumento de escorias nitrogenadas e hipercalemia, motivo do encaminhamento
ao ambulatério de Nefrologia. Ao longo de seu acompanhamento com a
Cardiologia foi prescrito Losartana para tratamento da hipertensao. Com a
introducao dessa medicacao houve hipercalemia importante, a qual manteve-se
persistente apesar da suspensao da droga.



CASO CLINICO

 HPP: HAS e DM2 ha 15 anos; Dislipidemia; Obesidade

» Medicamentos em uso: Bisoprolol 5 mg/dia, Anlodipino 10 mg/dia, Clortalidona
25 mg/dia, Rosuvastatina 20 mg + Ezetimiba 10 mg, Metformina 1000 mg/dia,
Gliclazida 60 mg/dia.

« Alergias: @
 Cirurgias: Cesarea
« Hemotransfusao: @

*Histéria familiar: Mae portadora de HAS e DM2; Um irmao saudavel e outro
portador de DM2.

*Histoéria fisioldégica: G2P2A0, 1 parto normal e 1 parto cesaria.

*Historia social: Nega etilismo, tabagismo ou uso de drogas ilicitas. Sedentaria.



EXAME FISICO:

Bom estado geral, hidratada, normocorada, anictérica,
acianotica, afebril, eupneica, IMC 32 Kg/m?2

ACV: RCR, 2T, BNF, sem sopros, PA 120x70 mmHg, FC 68 bpm.
AR: MV audivel bilateralmente, sem ruidos adventicios.
FR: 22 irpm. Sp02: 98%.

ABD: Globoso, ruidos hidroaéreos presentes, flacido,

depressivel, indolor, sem massas ou visceromegalias
palpaveis

Membros inferiores: sem edema, panturrilhas livres, pulsos
palpaveis e simétricos.



EXAMES COMPLEMENTARES

USG Renal:

Rins topicos, Rim direito = 12,1 cm, Rim esquerdo = 11,8 cm.
Dimensoes simétricas, contornos regulares, relacao cortico-
medular preservada, discreto aumento da ecogenicidade do
parénquima bilateralmente.



EXAMES COMPLEMENTARES

Exames realizados Valores de referéncia

Hemoglobina |[12,9 g/dL
Hematdcrito 38,7%
Leucdcitos |8600/mm3
287.000/mm?
|46 mg/dL
1,4 mg/dL

Anteriores: 1,6 mg/dL (realizada ha 8
meses)

|5.4 mg/dL
143 mEqg/L
6.1 mEq/L
8,6 mg/dL
4,2 mg/dL
113 mEq/L
7,31
18,4 mEq/L
35,5 mEq/L
- 6,7 mEq/L
45,9 pg/ml
108 mg/dL
|6.5%
Proteinas totais 7,0 g/dL
Albumina |46 g/dL
LDL 58 mg/dL
Triglicerideos |88 mg/dL

EAS Densidade 1018 / pH 5,0 / proteinas (+), auséncia de hematuria,
leucocituria ou glicosuria

12 - 16 g/dL
35 - 46%

3500 - 10000/mm°®
150000 - 450000/mm?®

17 - 43 mg/dL
0,6 - 1,09 mg/dL

1,5-6,0 mg/dL
135 - 145 mEq/L
3,5-5,0 mEqg/L
8,5-10,5 mg/dL
2,5-4,5 mg/dL
96 - 106 mEq/L
7,32 -7,45
24 - 28 mEq/L
41 - 51 mEq/L
-4 a +4 mEqg/L
18,5 - 88 pg/ml
65 - 99 mg/dL
<57%
6,4 - 8,9 g/dL
3,5-5,2g/dL
<100 mg/dL
< 150 mg/dL




Discutir hipoteses diagnosticas e conducao
do caso




ESTENOSE DE ARTERIA RENAL ( por
arteroesclerose)




Estreitamento de Arteria Renal
por placa de Arterosclerose
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INSUFICIENCIA SUPRARRENAL
PRIMARIA




DOENCA RENAL CRONICA







Figura 1. Fluxograma para o diagnoéstico de doenca renal cronica.
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taxa de filtracdo glomerular em mL/min/1,73m?; DRC: doenca renal crénica.




DM E DOENCA RENAL

RASTREIO PARA DM 2: NO MOMENTO DO
DIAGNSOTICO

ANUAL COM ALBUMINURIA E CREATININA

RASTREIO PARA DM 1: 5 ANOS APOS O
DIAGNOSTICO

ANUAL COM ALBUMINURIA E CREATININA



ACIDOSE TUBULAR RENAL TIPO 4
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Seguimento do caso...




Hipercalemia

Tem risco de morte?

ECG na Hipercalemia

T Apiculada
P achatada

PR alargado
QRS alargado
Infra ST

P desaparece
QRS mais largo
T mais alto

Padraode TV

Exames realizados

Hemoglobina
Hematécrito
Leucécitos
Plaquetas
Uréia
Creatinina

Acido drico

Potassio

Foésforo

12,9 g/dL
38,7%
8600/mm?
287.000/mm?
46 mg/dL

1,4 mg/dL

Anteriores: 1,6 mg/dL (realizada ha 8
meses)

5,4 mg/dL
6,1 mEq/L



Interpretacao da Gasometria

Acidose metabélica hiperclorémica

Exames realizados

Hemoglobina 12,9 g/dL
Hematécrito 38,7%
pCO2 esperada = 35,6 Leucécitos 8600/mm®
Plaquetas 287.000/mm?*
Uréia 46 mg/dL
— . Creatinina 1,4 mg/dL
AG = 11’6 (Albumlna normal) Antcrigres: 1,6 mg/dL (realizada ha 8
meses)
Acido drico 5,4 mg/dL
Sédio 143 mEq/L
Potassio 6,1 mEq/L
Calcio 8,6 mg/dL
. . Fésforo 4,2 mg/dL
Correcao para albumina: 113 mEq/L
- 7,31
[(4 - albumlna) X 255] + AG Bicarbonato 18,4 mEq/L

pCO2 35,5 mEq/L
BE - 6,7 mEq/L
PTHi 45,9 pg/ml
Glicose 108 mg/dL
HbA1C 6,5%
Proteinas totais 7,0 g/dL
Albumina 4,6 g/dL
LDL 58 mg/dL




Hipoteses Diagnésticas

ranca, casada, professora, residente em Campos

Hemoglobina 12,9 g/dL
Hematécrito 38,7%
Leucocltos 8600/mm3

Uréla 46 mg/dL

Creatinina 1,4 mg/dL
Antcriorcs: 1,6 mg/dL (realizada ha 8
moscs)

143 mEq/L

Doenca Renal Cronica



Diagnostico DRC

TEG < 60
I 2
Albumindria mi/min/1,73 m

> 30 ma/24h Alteragoes no
: 0 sedimento urinario
2 30 mg/g |

~ Alteragdo estrutural

Alteragdes e/ou funcional J
estruturais no A > 3 meses y Historia de

exame de imagem . »» transplante renal

Tubulopatias Alteragoes
histologicas




DRC

Taxa de Filtracao Glomerular Estimada (eTFG)

TFG medida

Clearance de Creatinina urina 24h: nao € pratico, menos preciso (superestima)
Cockcroft-Gault: superestima, inferior nos extremos de peso
Cistatina C: maior custo e necessita de padronizacao

CKD-EPI: melhor método

NefroCalc

Hipoestimada
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Classificacao DRC

CKD-EPI




Hipoteses Diagnosticas

DRC estagio llIB A? Secundaria a Doenca Renal do Diabetes

Acidose metabdlica hiperclorémica associada a normocalemia ou leve
hipercalemia a medida que a TFG se reduz para menos de 30 ml/min

TFG < 15 ml/min, a acidose metabdlica pode ser com anion gap aumentado,
refletindo uma incapacidade progressiva de excretar varios acidos organicos

ATR tipo IV

Lembrar do Hipoaldosteronismo Hiporreninémico da DRD -> hipercalemia
desproporcional ao grau de DRC

A hiperglicema cronica lesa o aparelho justaglomerular, reduzindo a secrecao
de renina



Interpretacao da Gasometria

Acidose metabolica hiperclorémica

$

Anion-gap urindrio

' 4 v

Positivo Muito Negativo
(menor que - 20 mEq/L)
ATR Diarreia

Fistulas entéricas



AG urinario
Anion-gap urindrio:

Reflete indiretamente a concentracio urinaria de amoénio

AGU = (Na* + K*) — CI

Outros exames:

Urina 24h
Sdodio
Potassio

Microalbuminuria
Osmolaridade
Clearance de creatinina
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] Am Soc Nephrol 13: 2160-2170, 2002 Renal Tubular Acidosis

Table 5. Differential diagnosis of vanous types of RTA®

Distal RTA (type 1)
. Hyperkalemic
["'fl‘:‘lflﬁT‘\ - With HCO, TP A
: Classic Wasting Hyperkalemic (type 4)
(type 3)
In situation of metabolic acidosis (spontaneously or after acid loading)
plasma K~ NoD NorD NorD I I
urinary anion gap Negative Positive Positive Positive Positive
urine pH <5.5 >55 >55 >55 <55
NH, excretion N D D D D
fractonal K~ excretion Norl I I D D
Ca excretion N I I I NorD
citrate excretion N D D D N
In situation of normal acid-base equilibnum (after alkahl loading)
fractional HCO, excretion =10 to 15% <5% >S5 to 15% <5% =5 to 10%
U-B Pco, =20 mmHg <20 mmHg <20 mmHg =20 mmHg =20 mmHg
Other tubular defects Often present Absent Absent Absent Absent
Nephrocalkcinosis/lithiasis Absent Often present Often present Often present Absent
Bone imvolvement Often present Rarely present Rarely present Rarely present Absent

“N. normal: I, increased: D, decreased

- T i ! proteinas (+), ausénca d ematuria,
AGU =+ 22 mEq/L leucocituria ou g




Revisao ATR tipo IV

Deficiéncia de Aldosterona:
Associada a deficiéncia de glicocorticoides:
Doenca de Addison, adrenalectomia bilateral

Deficiéncia isolada de aldosterona:
Deficiéncia na secrecao de renina — hipoaldosteronismo hiporreninémico
nas nefropatias cronicas (DRD, LES, nefropatia pelo HIV, doenca TI),
nefropatia obstrutiva, amiloidose, mieloma multiplo

Resisténcia a Aldosterona:
Pseudo-hipoaldosteronismo tipo 1 (AD) e tipo 2 — sindrome de Gordon

Hipercalemia induzida por drogas:
Diuréticos poupadores de potassio, IECA, BRA, Ciclosporina,

Tacrolimus, Beta-bloquedaores, Bactrim



Revisao ATR tipo IV

Table 4. Causes of hyperkalemic RTA (type 4)

[ Primary hyperkalemic RTA
|. carly childhood hyperkalemsa (transient)
[1. Secondary hyperkalemic RTA
1. mineralocorticoid deficiency >
a. in absence of renal disease (Addison'’s disease, isolated hypoaldosteronism, congenital adrenal hyperplasia)
b. hyporeninemic hypoaldosteronism in patients with chronic nephropathies (diabetic nephropathy, systemic lupus
erythematosus, AIDS nephropathy)
¢. hyporeninemic hypoaldosteronism in patients with acute glomerulonephritis
2. mineralocorticoid resistance >
a. in genetic discases (primary pseudohypoaldosteronism type 1, primary pseudohypoaldosteronism type 2, or Gordon
syndrome)
b. in chronic interstitial nephropathies (obstructive uropathy, medullary cystic disease, drug-induced interstitial nephriti
__renal transplant rejection, analgesic abuse nephropathy, AIDS nephropathy)
3_drug-induced hyperkalemia—
a. impaired renin-aldosterone elaboration (cyclo-oxygenase inhibitors, converting enzyme inhibitors, heparin)
b. inhibitors of renal K™ secretion (potassium-retaining diuretics, trimethoprim, pentamidine, cyclosporin A)

. altered K™ distribution (insulin antagonists, B-adrenergic antagonists, a-adrenergic agonists, digitalis,




Revisao ATR tipo IV
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De volta ao caso...
AG urinario positivo, hipercalemia

Para auxilio diagnoéstico:

Gradiente transtubular de potassio

TTKG -> 2,8

TaBLE 3

K+

pH

HCO,-

TFG

GTTK

HAU

HOU
Aldosterona
Renina ativa

SUMMARY OF WORKUP FINDINGS TYPICALLY
SEEN IN HYPERKALEMIC RENAL TUBULAR
AcCIDOSIS. HH - HYPORENINEMIC
HYPOALDOSTERONISM; PHA -
PseupboHyrPoaLDOSTERONISM; GFR -
GLOMERULAR FILTRATION RATE; T TKG -
TRANSTUBULAR POTASSIUM GRADIENT; UAG
- URINE ANION GAP; UOG - URINE OSMOLAL
GAP
HH PHA
> 5. 1mmol/L
> 73
17-21 mmol/L
30-90 ml/min/1.73m?
<7
> 0 mEg/L
< 100 mOsm/L
N/| 1
N/| 1




De volta ao caso...

AG urinario pOSitiVO, hipercalemia TaBLE 2 TYPICAL WORKUP CHANGES IN THE SUBTYPES
OF HYPERKALEMIC RTA
Renin Aldosterone
Hyporeninemic
hypoaldosteronism N/ N/|
Para aUX"iO dia néStiCO: Isolated congenital )

hypoaldosteronism

Pseudohypoaldosteronism
(aldosterone resistance)

)

Atividade de renina plasmatica 1,6 (N 0,2 — 2,8 ng/ml/h
Aldosterona plasmatica 6,0 (N 1 — 16 ng/dL)

ATR tipo IV — Hipoaldosteronismo Hiporreninémico



De volta ao caso...

AG urinario positivo, hipercalemia

Para auxilio diagnostico:

Microalbuminuria = 280 mg/24h

DRC estagio llIB A2 Secundaria a Doenca Renal do Diabetes
associada a ATR tipo IV — Hipoaldosteronismo Hiporreninémico



Tratamento

MEV — Dieta + Atividade fisica

Tratamento continuo com fludrocortisona 0,1 mg/dia associado a
Furosemida 40 mg/dia

Bicarbonato de sédio 500 mg VO — terapia alcalina provisoria
Mantido sem BRA / introduzido iISGLT2 para controle da microalbuminuria

Houve normalizacao dos niveis de potassio e correcao da acidose
metabolica

FR estavel -> Creatinina 1,5 mg/dL / Microalbuminuria 23 mg/g creatinina



Revisao sobre Manejo da Doenca Renal no
Diabetes

A doenca renal do diabetes (DRD) € a principal causa de ingresso em
terapia renal substitutiva

Categorias de albumindria

)

Moderadamente aumentada e

E recomendado que o Noma | Modestamerie et aumamaca

30 mg/g — 299 mg/g = 300 mg/g

primeiro rastreamento da
DRD seja feito logo apos

o diagnéstico de DM2 e T
apods cinco anos do Categorias de -_
diagndstico em pessoas (mLmint T -

com DM1

= Risco Risco Risco
Fonte' Adap ta do de KDIGO - baixo intermediario - muito alto




Revisao sobre Manejo da Doenca Renal no
Diabetes

Prevencao da DRD: controle da hiperglicemia

* Meta de HbA1c na DRD: e individuos com HbA1c < 5,4% ou = 8,5%
apresentaram aumento do risco de mortalidade. Assim, em pacientes
com DRD avancgada ou terminal, a melhor evidéncia disponivel sugere
gue seja adequada uma HbA1c acima de 7,0%, porem de até no
maximo 8% a 8,5%.

Fonte: Diretriz da Sociedade Brasileira de Diabetes



Revisao sobre Manejo da Doenca Renal no
Diabetes

DOENCA RENAL DO DIABETES LEVE A MODERADA
TFG 30-60 mL/min/1.73m? ou TFG 30-90 mL/min/1.73m? e albuminuria

TERAPIA DUPLA:
Inibidor do SGLT2+ Metformina (ou outros AD)

Se HbAlc acima da meta \l,

TERAPIA TRIPLA:
Inibidor do SGLT2+ Metformina + GLP-1 RA (ou outros AD*)

Se HbAlc acima da meta *l'

TFG entre 30-45:
reducao de dose

Fonte: Adaptado de Bertoluci et al

TERAPIA QUADRUPLA: de metformina
ISGLT2 + Metformina + [GLP1-RA ou AD*] + [2° AD** ou Insulina] limitada a dose
de 1 g ao dia
*AD: Antidiabéticos - Para uso de AD, consultar tabela de ajuste de doses para fungéo para minimizar o
renal. **Evitar o uso de inibidores da DPP-4 quando em uso de GLP-1 RA. risco de acidose
latica.




Revisao sobre Manejo da Doenca Renal no

Diabetes

Doenca Renal do Diahetes Grave:
TFG <30 mL/min/1.73m?

GLP-1 RA** INS/GLP-1 RA** | Insulina Basal

Se HbAlc acima da meta -~

Inibidores da INS/GLP 1RA Insulina Basal
DPP-4 + Insulina (Titular) (Titular)

Se HbAlc acima dameta L

Esquema Insulina basal-bolus

* Ajuste de dose necessario, exceto linagliptina. ** Somente se TFG
>15mL/min/1.73m? .




Classe Agente Estagio|l | Estagio 2 Estagio Estagio | Estagio4 | Estagio 5

3a 3b
TFG (mi/min /1,73 m?) 89-60 44-30 <15
BIGUANIDAS METFORMINA 0,5-2 g/dia Até 1 g/dia Evitar<30
L GLICLAZIDA 30-120 mg/dia Experiéncia limitada
GLIMEPIRIDA 1-8 mg/dia Experiéncia limitada
GLIPIZIDA 2,5-20 mg/dia Experiéncia limitada
GLIBENCLAMIDA 2,5-20 mg/dia Titular - Bwae0
GLINIDAS REPAGLINIDA 0,5-2 mg/dia Experiéncia limitada |

NATEGLINIDA 60-120 mg/dia Evitar<45

| PIOGLITAZONA 15-45 mg/dia Exp. limitada ]

IDPP-4 ALOGLIPTINA 25 12,5 mg/dia 6,25 mg/dia ’
mg/dia

SITAGLIPTINA 100 mg/dia 50 mg/dia |

VILDAGLIPTINA 100 mg/dia 50 mg/dia |

SAXAGLIPTINA 2,5-5 mg dia 2,5 mg/dia |

LINAGLIPTINA 5 mg/dia |

GLP-1RA EXENATIDA 5-20 ug/dia 5-10 ug/dia

LIRAGLUTIDA 0,6-1,8 mg/dia Exp. Limitada <15 |

DULAGLUTIDA 0,75-1,5 mg/semana Exp. Limitada <15 |

SEMAGLUTIDA SC 0,25-1 mg/semana Exp. Limitada <15 |

SEMAGLUTIDA OR 3-14 mg/dia Exp. Limitada <15 |

ISGLT2 DAPAGLIFLOZINA 10 mg/dia Exp. Limitada <25 |

CANAGLIFLOZINA 100-300 mg/dia Experiencia limitada <35 |

EMPAGLIFLOZINA 10-25 mg/dia Experiéncia Limitada <30 I

|

TFG: Taxa de Filtragdo Glomerular; ICFer: Insuficiéncia Cardiaca de Fra¢do Reduzida; IDPP4: inibidor da DPP-4; GLP-1 RA: agonista do receptor GLP-1; ISGLT2: inibidor do SGLT2




Revisao sobre Manejo da Doenca Renal no
Diabetes

Tratamento da hiperglicemia na DRD em dialise : prioritariamente INSULINA

Tratamento da hipertensao arterial na DRD:

- |IECA ou BRA para pacientes que apresentem albuminuria elevada, pois
reduzem a EUA e a progressao para estagios mais avangados da DRD,
independentemente do efeito pressorico.

- Espironolactona

Terapia nutricional:

- Na fase pre-dialise: restricao de proteinas da dieta em 0,8 g/kg de peso
ideal/dia

- Ingestao de sédio em até 1,5 g/dia (ou de sal em até 3,75 g/dia), quando
houver hipertensao arterial.

- DASH



OBRIGADA!



