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RESUMO

A doenga renal cronica caracteriza-se pela
perda progressiva e irreversivel da funcdo renal por
mais de trés meses consecutivos e englobando cinco
estagios evolutivos, resultando, na necessidade de
terapia renal substitutiva (dialise ou transplante).
Pacientes com doenca renal cronica (DRC) sao
susceptiveis a apresentarem hipovitaminose D,
condicdo responsavel por elevar substancialmente
sua morbimortalidade, principalmente durante o
tratamento hemodialitico. Nesta perspectiva, €
necessario conhecer o perfil de vitamina D nesses
pacientes. Este trabalho é um estudo observacional,
transversal, com analise de dados secundarios, com
uma amostra composta por 36 pacientes. Os
resultados mostraram que, a maioria dos pacientes
eram do sexo masculino (61,1%), com idade de 51,1
(x16,2) anos, de cor branca (83,3%), em terapia
hemodialitica por 12 (3 — 146) meses completos e
com principal etiologia o diabetes mellitus (44,4%).
O nivel sérico de vitamina D foi de 19,8 (6, 4 — 50,1)
ng/mL, sendo que 50% dos individuos foram
classificados como deficientes e a suplementacdo
dessa vitamina era realizada por 12 (33,3%)

pacientes. Houve forte correlacdo positiva com o

ABSTRACT

Chronic kidney disease is characterized by
progressive and irreversible loss of kidney
function for more than three consecutive months
and encompassing five evolutionary stages,
resulting in the need for renal replacement
therapy (dialysis or transplantation). Patients
with chronic kidney disease (CKD) are
susceptible to hypovitaminosis D, a condition
responsible for substantially increasing their
morbidity and mortality, especially during
hemodialysis treatment. In this perspective, it is
necessary to know the vitamin D profile of these
patients. This work is an observational, cross-
sectional study, with analysis of secondary data,
with a sample of 36 patients. The results showed
that most patients were male (61.1%), aged 51.1
(£16.2) years, white (83.3%), on hemodialysis
therapy for 12 ( 3 — 146) complete months and
with diabetes mellitus as the main etiology
(44.4%). The serum level of vitamin D was 19.8
(6, 4 —50.1) ng/mL, and 50% of the individuals
were classified as deficient and supplementation
of this vitamin was performed by 12 (33.3%)
patients . There was a strong positive correlation
with the duration of hemodialysis. It is
concluded that both the serum levels of
25(OH)D and the supplementation rate of this
hormone were low. Interventional studies with
different vitamin D targets are needed to assess
its impact on mortality, the serum target to be
targeted and the most appropriate therapeutic

strategy.

Keywords: Chronic kidney disease, Renal
replacement therapy, Vitamin D.



tempo de hemodialise. Conclui-se que tanto os niveis séricos de 25(OH)D quanto a taxa de
suplementacdo desse hormonio foram baixos. Estudos intervencionistas com diferentes metas
de vitamina D sdo necessarios para avaliar o impacto desta na mortalidade, o alvo sérico a ser

almejado e a estratégia terapéutica mais adequada.

Descritores: Doenca renal terminal, Terapia de substituicao renal, Vitamina D.

INTRODUCAO

A doenca renal crénica (DRC) caracteriza-se pela perda progressiva e irreversivel da funcédo
renal por mais de trés meses consecutivos e englobando cinco estagios evolutivos, baseados na
taxa de filtracdo glomerular (TFG) e no grau de albumindria do individuol,2. Nos paises de
alta e média renda, estima-se que 11% da populacdo seja portadora de DRC, causada
principalmente por hipertenséo arterial sisttmica (HAS) e diabetes mellitus (DM), sendo que,

no Brasil, a HAS permanece como a principal causa subjacente3,4.

O tratamento do doente renal crénico objetiva retardar a progressdo para DRC terminal
(DRCT), onde as opcdes terapéuticas sdao a hemodialise (HD), a dialise peritoneal e o
transplante renal 5. No pais, de acordo com o censo de 2018 da Sociedade Brasileira de
Nefrologia (SBN), o numero total estimado foi de 133.464 pacientes em dialise e a HD o
método de substituicdo renal mais empregado (92,3%)4. Ela consiste na filtracdo extracorporea
do sangue, realizada através de um dialisador, o qual substitui as funcBes renais e permite a

manutenc¢do da qualidade de vida até a realizacdo do transplante renal6.

Pacientes renais cronicos apresentam ingesta diminuida de alimentos ricos em vitamina D,
reduzida exposi¢do solar devido as comorbidades associadas, fotoproducgdo cuténea e acoes
enzimaticas hepaticas deficientes, proteinuria, entre outras condigdes intrinsecas da DRC que
os fazem ser altamente susceptiveis a apresentarem hipovitaminose D. Essa condicdo é
responsavel por elevar substancialmente a morbimortalidade na DRC, principalmente em

pacientes hemodialiticos7,8.

Diante dessa problematica, o Kidney Disease Improving Global Outcomes recomenda
monitorar e repor os niveis de vitamina D (25(OH)D) na DRC a partir do estagio 39. Contudo,
a normalizacdo dos valores séricos continua a ser um desafio nessa populagdo, bem como o

impacto dessa conduta nas taxas de mortalidade do doente renal crénicol0.



Com o intuito de melhor manejar os pacientes dialiticos e prevenir as afeccGes de alta
morbimortalidade associados a hipovitaminose D nesse contexto terapéutico, sejam elas
cardiovasculares, infecciosas ou até mesmo a piora da disfuncéo renal, o presente estudo tem
como objetivo conhecer o perfil de vitamina D de pacientes renais cronicos em tratamento
hemodialitico em um hospital de alta complexidade do extremo-sul catarinense no ano de 2020.
Buscou-se, ainda, relacionar esses niveis ao sexo, idade e tempo de hemodialise, bem como
identificar o percentual usuarios de vitamina D e comparar o valor de PTH entre eles e os ndo

usuarios dela.

METODOS

Este trabalho se trata de um estudo observacional, analitico, transversal, com coleta de dados
secundarios realizada entre os meses de setembro a outubro de 2020, utilizando prontuérios do
sistema TASY, de pacientes maiores de 18 anos de idade, os quais foram submetidos a
hemodialise em um hospital de referéncia da cidade de Cricidma/SC durante o segundo

semestre do ano de 2020 por periodo superior a trés meses.

Foram incluidas informac@es hospitalares de todos os pacientes caracterizados na populacdo
alvo, considerando-se o procedimento como coleta censitéria e obteve-se amostra resultante de
36 pacientes. Todas as informagGes foram registradas no instrumento de coleta de dados,
elaborado pelos autores, que continha dois dominios: o primeiro, contendo cinco perguntas
para a caracterizacdo do paciente: sexo, idade, cor da pele, peso e altura, e 0 segundo, contendo
sete perguntas para determinacgéo das condigdes relacionadas a sua doenca e terapia atual, como
a causa base, o tempo em que realiza hemodialise, o nivel sérico do PTHi, nivel sérico dos ions

calcio e fosforo, nivel sérico de vitamina D e se realiza suplementacdo com esse horménio.

As informac0es registradas foram posteriormente langadas em planilhas do software IBM
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versdo 21.0 e Microsoft Excel versao 365.
As variadveis guantitativas foram expressas por meio de media, desvio padrdo e mediana

(minimo e maximo) e as qualitativas por meio de frequéncia e porcentagem.

As analises inferenciais foram realizadas com um nivel de significancia a = 0,05 e, portanto,
confianca de 95%. As varidveis quantitativas foram avaliadas quanto a normalidade por meio
da aplicagdo do teste de Shapiro-Wilk. J& a homogeneidade das variancias foi avaliada por

meio da aplicagdo do teste de Levene. A comparagdo das médias das variaveis quantitativas foi



realizada por meio dos testes t de Student e teste U de Mann-Whitney. A correlacdo entre as
variaveis foi investigada por meio do célculo dos coeficientes de correlacdo de Pearson e

Spearman.

O presente estudo atendeu aos principios bioéticos determinados pela Resolucdo 466/12 do
Conselho Nacional de Satide, e foi aprovado pelos Comités de Etica e Pesquisa da Universidade
do Extremo Sul Catarinense (UNESC), sob o protocolo nimero 35411320.1.3001.5364 e da

instituicdo hospitalar, com parecer nimero 4.213.577.

RESULTADOS

Os resultados foram obtidos a partir de dados coletados dos prontuarios eletrénicos de 36
pacientes diagnosticados com DRC em terapia renal substitutiva pela modalidade de

hemodialise, durante o segundo semestre de 2020.

As caracteristicas demogréaficas, morbidas e terapéuticas desses pacientes encontram-se
descritas na Tabela 1. Os individuos da amostra eram, em sua maioria, do sexo masculino
(61,1%), com idade média de 51,1 (+16,2) anos, altura de 167,2 + 10,2 centimetros, peso de
167,2 £ 10,2 quilogramas, de cor branca (83,3%), e com mediana de tempo em hemodiélise de
12 (3 —146) meses completos. Quanto as morbidades possivelmente desencadeadoras da DRC,
a mais prevalente foi a diabetes mellitus (44,4%) e, quanto a suplementacdo com vitamina D,

ela era realizada por 12 (33,3%) pacientes da amostra.

Tabela 1 - Perfil demografico, mérbido e terapéutico dos pacientes em hemodialise em um
hospital de alta complexidade do extremo-sul catarinense no ano de 2020, (n=36).

Meédia £ DP, n (%), Mediana (Min —

Max)
Idade 51,1+16,2
Altura 167,2 £ 10,2
Peso 74,4 +14.8

Sexo

Masculino 22 (61,1)



Feminino 14 (38,9)

Cor
Branca 30 (83,3
Negra 5(13,9)
Parda 1 (2,8
Causas de DRC
HAS 10 (27,8)
DM 16 (44,4)
Outra? 14 (38,9)
Tempo em HD 12 (3 - 146)

Suplementagéo 25(OH)D

sim 12 (33,3)
Nao 24 (66,7)

a: Glomerulonefrite Rapidamente Progressiva, Glomerulonefrite Cronica, Nefrite Lupica, Nefropatia por IgA, Nefropatia
associada ao HIV, Calculose Renal, Sindrome Hemolitico-Urémica, Sindrome de Alport, Perda de enxerto renal. DRC: Doenga
Renal Cronica. HD: Hemodialise. 25(OH)D: 25-hidroxi-vitamina D.

Fonte: Elaborado pelos autores (2021)

Em relacdo a analise quali-quantitativa dos exames bioquimicos (Tabela 2), a média dos niveis
de célcio e fésforo foi de 8,6 (+1,0) mg/dL e 4,9 (+0,8) mg/dL, respectivamente. Os outros
parametros laboratoriais como paratorménio intacto e vitamina D foram avaliados através da
sua mediana, cujos valores foram 262,0 (4,5 — 1052,0) pg/mL e 19,8 (6, 4 — 50,1) ng/mL,
respectivamente, e 13 (50%) individuos foram classificados como contendo niveis deficientes
de 25(OH)D no sangue.

Tabela 2 - Perfil bioquimico dos pacientes em hemodialise em um hospital de alta
complexidade do extremo-sul catarinense no ano de 2020.

n Media + DP, Mediana (Min — Max),
n (%)

Valor sérico Fésforo 36 49+0,8



Valor sérico Calcio 35 86+1,0

Valor sérico PTHi 26 262,0 (4,5 - 1052,0)
Valor sérico 25(OH)D 26 19,8 (6,4 - 50,1)
Classificacao sérica 26
25(OH)D
Suficiente 8 (30,7)
Insuficiente 5(19,2)
Deficiente 13 (50,0)

25(0H)D: 25-hidrdxi-vitamina D. PTHi: Paratorménio intacto.

Fonte: Elaborado pelos autores (2021)

A Tabela 3 apresenta os calculos de correlago entre os niveis séricos de 25(OH)D com o sexo,
idade e tempo de hemodidlise. Entretanto, ndo houve significancia estatistica entre as variaveis
analisadas, obtendo-se apenas uma fraca correlacdo entre esses niveis com a idade e uma

correlacdo fortemente positiva com o tempo de realizacdo de hemodidlise.

Tabela 3 - Niveis séricos de 25(OH)D em relacdo ao sexo, idade e tempo de hemodialise

realizado pelos pacientes da amostra.

Valor sérico 25(OH)D p
Meédia £ DP, r, rs, Mediana (Min — Max)

Sexo
Masculino 24,08 + 11,24 0,388f
Feminino 20,31 +9,52
Idade 0,112 0,586r
Tempo de HD 1,000 0,333rs

+: Teste t de Student. r: Coeficiente de correlagdo de Pearson. rs: Coeficiente de correlagdo de
Spearman. 25(0OH)D: 25-hidréxi-vitamina D. HD: Hemodialise.

Fonte: Elaborado pelos autores (2021).



Por fim, a Tabela 4 descreve os valores séricos de PTHi entre os pacientes que suplementam

ou ndo a vitamina D, ndo sendo encontrado significancia estatistica entre 0s grupos.

Tabela 4 — Niveis séricos de PTHi com relacdo a suplementacdo ou ndo de 25(OH)D pelos

pacientes da amostra.

Valor sérico PTHi p
Mediana (Min — Max)

Suplementacéo 25(OH)D
Sim 383,05 (4,50 — 975,70) 0,542}
Né&o 252,90 (4,50 — 1186,00)

Valor obtido ap6s aplicacdo do teste U de Mann-Whitney. PTHi: Paratormdnio intacto. 25(OH)D: 25-hidréxi-vitamina D.

Fonte: Elaborado pelos autores (2021).

DISCUSSAO

No presente estudo, a amostra analisada obteve média de idade de 51,1 anos, corroborando
com os resultados apresentados no ultimo censo da SBN, portanto, foi considerada
representativa entre os brasileiros. O mesmo ocorreu em relacdo ao género, visto que, neste
mesmo censo, a prevaléncia se deu no sexo masculino (58%)4. Estatisticas oficiais confirmam
que os homens ainda adentram aos servicos de salde pela atencdo secundéria ou tercidria,
resistindo a busca por assisténcia primaria, embora possuam maiores taxas de

morbimortalidadell.

Em relacdo a cor da pele, este estudo obteve predominio da cor branca, semelhante aos
trabalhos realizados nas regifes Centro-Oeste, Sudeste e Sul do pais12,13,14,15, mas
conflitante ao realizado no Nordeste, o qual apresentou cor parda como predominante
(86,4%)16. N&o ha consenso entre os estudos brasileiros quando se leva em consideragéo a cor
dos pacientes com DRC. Em Santa Catarina, 81,6% da populacéo se autodeclara branca, 15,1%
parda e 2,8% preta, consequentemente, espera-se que o nimero de pacientes com DRCT em

tratamento hemodialitico seja maior entre brancos nesta regidol7.



Quanto as causas de DRC, houve predominio de diabetes mellitus (DM), dado convergente
com a prevaléncia norte-americana e da maioria dos paises da America Latinal8,19, porém,
divergente da ocorréncia nacional, o qual traz a hipertensdo arterial sisttmica (34%) como a
principal etiologia subjacente a anos, apesar do recente aumento em 4% da ocorréncia de
nefropatia diabética4. Dois trabalhos prévios, sendo um deles realizado na mesma regiao deste
estudo, e outro, uma coorte nacional envolvendo 11 centros de dialise, também obtiveram o

DM como condicdo determinante (50% e 35%, respectivamente)14,20.

No que se refere ao tempo de realizagdo de hemodialise, a mediana na amostra foi de 12 meses
completos. Outros dois estudos encontraram, para a mesma varidvel, prevaléncia entre 0s
intervalos de 6-48 (62,1%) meses e 12-60 (73,5%) meses, respectivamente 21,22. A literatura
destaca que, para aumentar a sobrevida em tratamento dialitico, € indispensavel que o individuo

adquira compreensao, adaptacao e participacédo ativa durante todo o processo23.

Acerca da suplementacdo com vitamina D, apenas um terco dos pacientes faziam-na. De forma
semelhante, baixas taxas de uso foram demonstradas em coorte nacional e norte-americana,
sendo que, na segunda, contatou-se uma tendéncia significativa de queda da utilizagdo desse
esteroide ao longo da Gltima décadal4,24. Embora a diretriz do KDIGO sugira 0 manejo
farmacoldgico para ajuste dos niveis de vitamina D em pacientes com DRC a partir do estagio
3, essa recomendacdo € baseada em evidéncias de baixa qualidade (2C), devido as dificuldades
de recrutamento de pacientes com histérico suficientemente homogéneo quanto a doenca base,

questdes metabdlicas e resposta a sindrome urémica24,25.

Quando ao perfil bioquimico, os valores médios dos ions fosforo e calcio foram considerados
dentro dos intervalos recomendados pelo KDIGO e pela Diretriz Clinica para o Cuidado ao
Paciente com Doenca Renal Cronica no Sistema Unico de Salde, bem como a mediana do
PTHIi, terceiro parametro laboratorial que compde a analise mineral 6ssea, o qual se apresentou
dentro da faixa de duas a nove vezes o limite superior da normalidade5,9. Igualmente, duas
coortes nacionais atingiram essas metas, obtendo niveis séricos de fosforo (P) =5,1+1,6 mg/dL
e 5,2+1,81 mg/dL, calcio (Ca) = 9,3+0,9 mg/dL e 9,1+0,86 mg/dL e PTHi = 327,7 (1,3-3264)
pg/ml e 284 (154-495) pg/mL, respectivamentel3,14.

Grandes estudos como o0 CORES, COSMOS e FARO-2 concluiram que tanto niveis séricos
baixos quanto altos desses ions foram associados a um maior risco de morte, confirmando a
importancia desses achados26,27,28. Como um todo, os niveis séricos de 25(OH)D resultaram

em 19,8 6,4,1. A deficiéncia de vitamina D foi observada em 13 pacientes (50%), enquanto a



insuficiéncia foi encontrada em 5 pacientes (19,2%), portanto, uma deteccdo cumulativa de

hipovitaminose D foi observada em 69,2% da amostra.

A literatura traz que mais de 80% dos portadores de DRCT em hemodialise apresentam niveis
baixos desse hormdnio, porém, se desconhece o nivel ideal a ser alcancado e que resulte em
melhor prognostico para essa populagdo29,30. Este estudo apresentou niveis de vitamina D em
pacientes do sexo feminino de 20,31 £ 9,52 ng/mL ng/mL versus 24,08 £ 11,24 ng/mL em
homens. Filippov et al29 demonstrou uma correlacdo negativa entre esses niveis em mulheres
(B =-0,332, p<0,0001), assim como Marie et al31, o qual apresentou deficiéncia grave desse
hormonio no género feminino (p = 0,009).

Sabe-se que ha um déficit natural dela neste género, acentuada apds a menopausa, € justificada
pelas alteracbes da composicdo mineral dssea, porém, nosso estudo ndo obteve significancia
estatistica para essa associacdo32. Em relacdo a comparacao entre idade e nivel de vitamina D,
este trabalho apresentou fraca correlacdo e também nédo obteve significancia estatistica (r =
0,112, p = 0,586). Em contrapartida, dados apresentados pela Sociedade Brasileira de
Endocrinologia e Metabologia (SBEM) e pela Sociedade Espanhola de Nefrologia (SEN)

demonstram uma correlacéo direta entre o grau de deficiéncia e 0 aumento da idade33,34.

Acerca da analise entre 0s niveis de vitamina D e o tempo de realizacdo de hemodialise, este
trabalho obteve uma forte correlacdo positiva entre as variaveis (rs = 1,000), corroborando com
os resultados de uma revisdo sistematica e meta-analise de estudos observacionais
prospectivos, a qual conclui que niveis mais altos de 25(OH)D em pacientes com DRC estéo

associados a uma melhor sobrevida35.

Por fim, os niveis de PTHi entre em pacientes que suplementam vitamina D foi de 383,05 (4,50
—975,70) pg/mL versus 252,90 (4,50 — 1186,00) pg/mL entre os que ndo a suplementavam. A
literatura demonstra ocorréncia de declinio significativo nos niveis de PTHi com
suplementacdo de vitamina D ativa e seus andlogos tanto em pacientes em prée-dialise quanto
em didlise, sugerindo uma repercussdo positiva potencial no tratamento do
hiperparatireoidismo renal36. Estes dados chamam a atencdo para a necessidade de uma maior
conformidade entre os protocolos e politicas publicas sobre o fornecimento e utilizacdo de
medicamentos associados & Doenca Mineral Ossea em pacientes com Doenca Renal Cronica
(DMO-DRC).



CONCLUSAO

Os pacientes desse estudo se apresentaram, na sua maioria, com hipovitaminose D e apenas a
minoria deles realizava suplementacdo com vitamina D ativa ou seus analogos. Houve uma
correlacdo fortemente positiva entre niveis aumentados de 25(OH)D com o tempo de realizacéo
de hemodialise. Portanto, é necessaria a realizagdo de estudo de intervencdo com diferentes
metas de vitamina D para avaliar o impacto desta na mortalidade, visto que essa anélise tera
repercussao direta sobre o alvo sérico a ser almejado e na estratégia terapéutica de

suplementacdo a ser aplicada nesses individuos.

Por ultimo, o presente estudo apresentou diversas limitacdes. Primeiramente, o tamanho
amostral impediu a obtencdo de significancia estatistica para as analises feitas. Em segundo
lugar, a coleta de dados secundarios depende do preenchimento correto, completo e frequente
dos prontuarios eletrénicos, estando sujeita a falta de informacdes necessarias para realizar a
analise e impossibilitando a confirmacdo de que as prescricdes feitas sdo seguidas, de fato,

pelos pacientes.
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