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Sumario: Com o objetivo de avaliar a prevaléncia de hipotireoidismo e hiperprolactinemia
em pacientes com doenca renal crénica (DRC) em tratamento conservador e em
hemodialise do servigo de nefrologia do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Pernambuco foi realizado um estudo transversal, prospectivo e unicéntrico. Foram
incluidos no estudo 133 pacientes portadores de doenga renal cronica em acompanhamento
regular no ambulatério de Nefrologia do Hospital das Clinicas da UFPE. Foi observado
que 78,1% dos pacientes estudados possuiam idade superior a 45 anos; 75,2% possuem
como etiologia da doenca o diabetes, a hipertensdo e as glomerulonefrites e 94,6%
encontravam-se nos estagios 111B, IV e V. Observamos que o estagio da DRC nao é fator
determinante para o aumento da prevaléncia de hipotiroidismo. Foi visto uma baixa
prevaléncia de hipotireoidismo nos 133 pacientes estudados e o percentual de individuos
acometidos diminuiu com o aumento do estagio da doenca renal. Em nosso estudo nao foi
possivel tirar conclusGes mais concretas acerca da relacdo entre hiperprolactinemia e os
estadgios de DRC porque devido a dificuldades na realizacdo das dosagens hormonais
foram analisados apenas 31 pacientes. No pequeno grupo estudado ndo foi possivel
observar concordancia com os achados da literatura visto que a prevaléncia da alteracao
hormonal foi observada em apenas 10% dos pacientes.
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INTRODUCAO
A doenca renal crénica (DRC) consiste em lesdo renal com perda progressiva e irreversivel
da funcdo deste 6rgdo. Caracteriza-se por alteracGes na taxa de filtracdo glomerular e/ou
presenca de lesdo parenquimatosa mantidas por pelo menos 3 meses (1). Constitui um
grave problema de saude no Brasil e tem como principais etiologias a hipertenséo arterial
sisttmica e o diabetes mellitus. As elevadas taxas de morbidade e mortalidade e os altos
custos para a saude tornam a DRC um importante agravo de salde publica (1,2). Os fatores
de risco cardiovasculares tradicionais, como hipertensdo arterial, hipertrofia de ventriculo
esquerdo, diabetes, tabagismo, dislipidemia e idade avancada sdo muito prevalentes na
populagdo com DRC. Contudo, fatores de risco ndo tradicionais como hiperfosfatemia,
anemia, inflamacdo e microalbuminaria tém recebido mais atencdo (2). Comecam a ter
destaque também entre esses fatores de risco ndo tradicionais o hipotireoidismo e a
hiperprolactinemia (3). Sabe-se que a mortalidade cardiovascular é a principal causa de
Obito em pacientes com DRC em tratamento conservador e em tratamento de substituigdo
renal (hemodidlise, dialise peritoneal ou transplante) (4). A doencga renal cronica,
hipotiroidismo, hiperprolactinemia e mortalidade cardiovascular parecem ter uma forte
relacdo. Dentre outros mecanismos, observou-se que estados urémicos estimulam a
secrecdo de TSH na glandula hipdfise. Este excesso de TSH aumenta a resisténcia vascular
periférica, altera o perfil lipidico do paciente e ainda contribui para uma reducgéo da taxa de
filtracdo glomerular. Tanto a reducdo da taxa de filtracdo glomerular quanto o
hipotiroidismo podem acarretar, de forma independente, aumento da secregéo de prolactina
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(5,6). E a hiperprolactinemia aumenta resisténcia insulinica, aumenta niveis de marcadores
inflamatdrios e aumenta a morbimortalidade cardiovascular (7). Ja € bem estudada na
populacdo de doentes renais crénicos a associacdo de fatores de risco cardiovasculares
tradicionais com mortalidade. Recentemente tem se dado muito enfoque para os fatores de
risco ditos ndo tradicionais. Recentes evidéncias tém incluido o hipotiroidismo e a
hiperprolactinemia nesse grupo, porém ainda ha poucos estudos sobre o assunto (8). Este
trabalho tera, portanto, a finalidade de avaliar a prevaléncia de hipotireoidismo e
hiperprolactinemia em pacientes com doencga renal cronica em tratamento conservador e
em hemodidlise do servico de nefrologia do Hospital das Clinicas da Universidade Federal
de Pernambuco.

MATERIAIS E METODOS

Realizou-se um estudo transversal, prospectivo e unicéntrico onde foram avaliados
pacientes portadores de doencga renal crénica (DRC) em acompanhamento regular no
ambulatorio de Nefrologia do Hospital das Clinicas da UFPE que se encontravam em
tratamento conservador. Como o0 presente trabalho faz parte de um projeto maior que
ocorre em paralelo, porém com prazo diferente para coleta de dados os pacientes
submetidos a tratamento renal substitutivo (hemodialise e diélise peritoneal) ndo puderam
ser incluidos neste estudo. Em cada paciente foram sistematicamente avaliados parametros
clinicos, bioquimicos (creatinina) e hormonais (TSH e prolactina). Os pacientes foram
divididos de acordo com estagio da DRC (I, II, Illa, Illb, IV e V) e a taxa de filtracdo
glomerular foi estimada pela formula MDRD. O hipotiroidismo foi caracterizado em
pacientes com niveis elevados de TSH (acima de 5mU/L). A hiperprolactinemia foi
considerada em pacientes com valores de prolactina acima dos limites superiores da
normalidade (25 ng/mL em homens e 29 ng/mL em mulheres). Os resultados obtidos
foram colocados em uma ficha individual de protocolo. Nos pacientes em estagio 1B, IV
e V da DRC foram avaliadas as prevaléncias das alteracbes hormonais. Todos o0s
individuos da amostra assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
apos informacdo detalhada sobre a natureza e objetivos da pesquisa. Para avaliar o perfil
pessoal e clinico dos pacientes avaliados foram calculadas as frequéncias percentuais e
construidas as distribuicdes de frequéncia. Para avaliar normalidade do TSH foi aplicado o
teste de Kolmogorov Smirnov. Na comparacdo do valor de TSH entre os grupos de
interesse foi utilizado o teste de Kruskall-Wallis. Foi aplicado o teste de independéncia a
fim de verificar se o estagio da doenca influencia na ocorréncia do hipotiroidismo. Todas
as conclusdes foram tiradas considerando o nivel de significancia de 5%. O projeto foi
aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa do Centro de Ciéncias da Saude da Universidade
Federal de Pernambuco (CAAE: 29220114.0.0000.5208).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram incluidos no estudo 133 pacientes. Inicialmente avaliou-se qual a distribui¢do por
género e o perfil etario dos pacientes estudados. Verificou-se que 56,4% eram do sexo
feminino e 43,6% do sexo masculino, porém o teste de comparagdo de proporcao nao foi
significativo para esta varidvel mostrando que a DRC é uma doenga com distribuicéo
semelhante entre os géneros na populacdo estudada. Analisando por faixa etaria
observamos que 78,1% dos pacientes estudados possuiam idade superior aos 45 anos
(40,2% de 46 até 65 anos e 37,9% maiores de 65 anos) achado este concordante com a
literatura que diz que a prevaléncia da doenca € maior em idades mais avangadas.
Entretanto, nosso estudo ndo mostrou um crescimento linear com o aumento da faixa etéaria
ja que o percentual dos pacientes com mais de 65 anos foi inferior ao dos pacientes com 46
até 65 anos.
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Foi avaliado, também, quais as etiologias da DRC e a distribui¢do dos pacientes quanto ao
estagio de doenca. Os gréaficos 1 e 2 mostram os resultados encontrados:
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Gréficos 1 e 2: Distribuicdo percentual dos pacientes quanto a etiologia da doenca renal e quanto ao estagio
da DRC. DM = Diabetes Mellitus, HAS = Hipertensdo Arterial Sisttmica, GNC = Glomerulonefrite Cronica,
DRPAD = Doenga Renal Policistica Autossdmica Dominante, PNC = Pielonefrite Cronica.

Observamos que 75,2% dos pacientes atendidos no ambulatério de DRC do HC-PE
possuem como etiologia da doenca o diabetes, a hipertensdo e as glomerulonefrites. Essa
populacdo reflete o padrdo brasileiro e mantém a DRC como um problema de salde
publica de dificil prevencdo e tratamento, uma vez que esta intrinsecamente ligada a duas
doencas cronicas, HAS e DM, que por si sé ja representam grandes desafios para 0 nosso
sistema de salde. No grupo estudado 94,6% dos pacientes encontravam-se nos estagios
I1IB, IV e V e apenas 2 pacientes, (1,6%), encontravam-se no estagio I11A. O grupo de
pacientes no estagio 1A, ndo foi portanto analisado isoladamente quanto a presenca de
hipotireoidismo e hiperprolactinemia, visto que ndo teria significancia estatistica estudar
apenas 2 pacientes. No grupo estudado foi analisado os niveis de TSH e prolactina e suas
relagbes com os estagios de DRC. Verificou-se que o valor médio de prolactina foi de
15,54 indicando que o grupo, em média, apresenta niveis dentro da normalidade para este
horménio. Ainda, observou-se que 10,0% dos pacientes apresentam excesso de prolactina
enguanto que 90,0% possuem niveis normais do horménio. Evidéncias sugerem que em
individuos sem DRC a prolactina possui varias acbes bioldgicas no processo de
aterosclerose (niveis elevados foram observados em pacientes com hipertensdo essencial e
durante a fase aguda de sindromes coronarianas e de acidentes vasculares cerebrais
isquémicos). Acredita-se, portanto, que a prolactinemia induzida pela uremia pode estar
relacionada com o0 aumento do risco cardiovascular na DRC. Em nosso estudo néo foi
possivel tirar conclusbes mais concretas acerca da relacdo entre hiperprolactinemia e 0s
estagios de DRC porque devido a dificuldades na realizacdo das dosagens hormonais
foram analisados apenas 31 pacientes. No pequeno grupo estudado ndo foi possivel
observar concordancia com os achados da literatura visto que a prevaléncia da alteracéo
hormonal foi observada em apenas 10% dos pacientes (9). Quanto ao TSH foi visto que
existe uma relagé@o inversamente proporcional entre o0 estagio da doenca e a média de TSH.
O estagio 111B apresentou média de 2,38 e com a evolucéo para o estagio IV e V houve a
reducdo da média para 2,17 e 1,94, respectivamente. Mesmo sendo encontrada relagdo
inversamente proporcional entre o estidgio da doenca e a média do TSH, o teste de
comparacéo da distribuicdo do TSH nao foi significativo (p-valor = 0,872) indicando que 0
TSH possui comportamento préximo entre os grupos de estagio da doenca. A reducédo
progressiva da fungdo renal estd associada a alteragbes nos niveis dos hormdnios
tireoidianos e no metabolismo, resultando em uma alta prevaléncia de hipotireoidismo e
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hipotireoidismo subclinico. Pesquisas recentes sugerem que aproximadamente 80% dos
pacientes com doenga renal em estagio terminal apresentam hipotireoidismo e 20 a 25%
hipotireoidismo subclinico. Em popula¢des ndo urémicas o hipotireoidismo mostrou ter
relagdo com a aceleracdo do processo de aterosclerose e com doenca arterial coronariana
em muitos estudos (9). Em nosso estudo observamos uma baixa prevaléncia de
hipotireoidismo, e o percentual de individuos acometidos diminuiu com o aumento do
estagio da doenca renal. Este achado diverge do que a literatura relata. Estudos sugerem
que a diminuicdo da funcéo tireoidiana esta relacionada com a reducgdo da taxa de filtracdo
glomerular (10), mas essa relacdo ndo péde ser comprovada até 0 momento com 0 grupo
de pacientes analisados.

CONCLUSOES

Os achados do presente estudo nos permitiu uma melhor caracterizacdo clinico-
epidemioldgica dos pacientes atendidos no ambulatério de DRC do Hospital das Clinicas
de Pernambuco e nos trouxeram um maior entendimento acerca da possivel relacao
existente entre hipotireoidismo, hiperprolactinemia e doencga renal cronica. Embora esta
relacdo ndo tenha se confirmado em nosso estudo o presente trabalho esta contribuindo
para a elucidacdo da possivel associacdo entre fatores de risco cardiovasculares ndo
tradicionais e mortalidade na doenca renal crénica. Estudos posteriores com um maior
namero de pacientes para verificar se ha relacdo entre os niveis de prolactina e os estagios
da DRC sdo necessarios, visto que o numero total de pacientes estudados ndo permitiu que
conclusdes mais concretas fossem obtidas.
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