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Resumo: A doencga renal crénica (DRC) caracteriza-se em alteracdes heterogéneas que
afetam tanto a estrutura, quanto a fungdo renal, com multiplas causas e fatores de
prognostico, sendo elevada a prevaléncia e o impacto na morbimortalidade dos individuos
acometidos. Na necessidade de encaminhamento do paciente a terapia renal substitutiva, o
transplante € dado como opcgao de tratamento. Em relagao as possiveis complicagbes pos
transplante, uma das mais comuns é o Diabetes Mellitus, caracterizada como uma desordem
metabdlica, que tem como consequéncia principal a hiperglicemia, resultante da falha
na secrecgao ou na agao dainsulina, entre outros mecanismos envolvidos. A incidéncia
do diabetes mellitus pds transplante renal (DMPTR) é variavel e depende de alguns
critérios de diagnédstico, fatores inerentes ao paciente, bem como o tipo de
transplante, entre outros. O impacto desta doenga ganha relevancia visto que em
transplantados renais, a manutengéo do funcionamento do enxerto foi menor em pacientes
que apresentam DMPTR. O objetivo do relato de caso é demonstrar os fatores de risco do
paciente em questdo acometido pelo DMPTR, bem como apresentar a realizagdo do
diagnéstico, acompanhamento e tratamento do paciente. Para realizar a descricao do relato
de caso, foram realizadas analises do prontuario, assim como realizacao de entrevistas, apos
consentimento do paciente através do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. O relato
descreve o caso de paciente do sexo masculino, 53 anos, que teve o diagndstico de
insuficiéncia renal por nefrite pds-estreptocécica e foi submetido a transplante renal de doador
vivo, ha 13 anos. Caracteriza-se como um caso de dificil controle glicémico do quadro de
Diabetes Mellitus, com necessidade de insulina apds transplante renal, o que demanda
atencao, visto que o acompanhamento afinco do paciente tem por objetivo evitar e ou atrasar
o surgimento de complicagdes e prolongar a sobrevida do doente e do enxerto.

Palavras-chave: Insuficiéncia renal crénica; Transplante de rim; Diabetes Mellitus.

Abstract: Chronic kidney disease (CKD) is characterized by heterogeneous changes that
affect both the structure and the kidney function, with multiple causes and prognostic factors,
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with a high prevalence and impact on the morbidity and mortality of affected individuals. When
the patient needs to be referred to renal replacement therapy, transplantation is given as a
treatment option. Regarding possible post-transplant complications, one of the most common
is Diabetes Mellitus, characterized as a metabolic disorder whose main consequence is
hyperglycemia, resultant from failure in insulin secretion or action, among other mechanisms
involved. The incidence of post- transplant diabetes mellitus (PTDM) is variable and depends
on some diagnostic criteria, factors inherent to the patient, as well as the type of transplant,
among others. The impact of this disease gains relevance since in kidney transplant recipients,
the maintenance of graft function was lower in patients with PTDM. The aim of the case report
is to demonstrate the risk factors of the patient in question affected by PTDM, as well as to
present the diagnosis, monitoring and treatment of the patient. To describe the case report,
analyzes of the medical records were carried out, as well as interviews, after the patient's
consent through the Free and Informed Consent Form. The report describes the case of a 53-
year-old male patient who was diagnosed with renal failure due to Poststreptococcal
lomerulonephritis (PSGN) and underwent living-donor kidney transplantation 13 years ago. It
is characterized as a case of difficult glycemic control of Diabetes Mellitus, requiring insulin
post-transplant renal, which demands attention, since the close monitoring of the patient aims
to avoid or delay the emergence of complications and prolong the patient and graft survival.
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INTRODUGAO

Doenca renal cronica (DRC) € um termo utilizado para individuos que apresentem
alteracdes heterogéneas que afetam tanto a estrutura, quanto a funcdo renal, com
multiplas causas e multiplos fatores de prognostico. Segundo as Diretrizes elaboradas
pelo Improving Global Outcomes, a definicdo da DRC baseia-se em “anormalidades
da estrutura e/ou funcéo dos rins presentes por mais de trés meses, com implicagao
para a saude” (KDIGO, 2013).

De Castro (2014), descreve a DRC como um problema de saude publica a nivel
mundial, devido a sua elevada prevaléncia e ao seu impacto na morbimortalidade dos
individuos acometidos. A Sociedade Brasileira de Nefrologia (SBN) estima que ha, em
média, 10 milhdes de brasileiros acometidos por algum grau de DRC. (SAUDE, 2020).

Ainda de acordo com as Diretrizes do KDIGO (2013), em relagdo ao prognaostico,
€ recomendado classificar a insuficiéncia renal crénica, baseando-se na taxa de
filtracdo glomerular (TFG) e na albuminuria, como demonstrado na Figura 1. Assim,

torna-se tangivel identificar os riscos de desfechos adversos.



Figura 1. Tabela de prognéstico para doencga renal cronica, baseada na taxa de filtragdo glomerular e na

albuminduria.
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Fonte: KDIGO (2013).

Classificagdo da albumindria persistente
Descrigdo e variagdo
. A1 A2 A3
Prognostico da IRC por TFG e
Classificagao da Albuminuria: Mormala | Moderada- | Severa-
KDIGO 2012 levemente mente mente
elevado elevado elevado
<30 mydy 30-300 mgdy =300 mydy
<3 mgimmol | 3-30 mgdmmol | >30 mgdmmol
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G1 | Nomnal ou elevado 290

K= G2 | Levemente reduzido 60-89
&

& |G3a| Leve a moderadamente | 45-59
o reduzido

(=]

5. | G3b| Moderado a 30-44

severamente reduzido

Descric

G4 | Severamente reduzido | 15-29

Classificagéo da TFG (mLimin/1 .73 m?)

G5 | Faléncia renal =15

Yerde: baixo risco (se nenhum outro marcador de doenga renal, sem IRC), Amarelo:
risco moderadamente elevado; Laranja: risco alto; Yermelho: risco muito elevado.

Levey et al. (2003) indicam que a DRC é diagnosticada quando se tém evidéncias de
lesdo renal, podendo ja estar refletindo na queda da TFG. Assim, para melhor estruturagéo
do tratamento dos pacientes, bem como para estimativa de prognostico, os pacientes s&o
classificados em estagios de 1 a 5, de acordo com a TFG. Contudo, o KDIGO (2013),
recomenda a confirmagao diagndstica da DRC em adultos com TFG estimada entre 45-59
mL/min/1,73 m? (Estagio 3), sem outros comemorativos de lesdo do parénquima renal, seja
utilizando-se a dosagem da cistatina C sérica, seja eventualmente por meio de outro teste
mais especifico, como marcadores exdgenos da filtragao glomerular.

Nos estagios de 1 a 3 da TFG, realiza-se um tratamento conservador, que consiste
em controlar os fatores de risco para a progressao da DRC, bem como para os eventos
cardiovasculares e morbimortalidade, com o objetivo de conservar a TFG pelo maior tempo
de evolucao possivel. No estagio 4 (pré-didlise), o paciente € acompanhado com maior
frequéncia e o tratamento dos fatores de risco modificaveis para a progressao da DRC e

doencga cardiovascular deve ser mantido, como controle da glicemia, da hipertensao arterial,
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dislipidemia, obesidade, doengas cardiovasculares, tabagismo e adequagao do estilo de
vida. Quando a TFG é menor que 15mL/min/1,73m?2, caracterizando uma DRC estagio 5 ou
DRC terminal, surge a necessidade de encaminhamento do paciente a alguma terapia renal
substitutiva (TRS) para a manutengao do equilibrio orgénico compativel com a vida.

As modalidades de TRS s&o: dialise peritoneal, hemodialise ou transplante renal. As
modalidades de dialise, apesar de manter a homeostase do individuo, trazem um impacto
negativo na qualidade de vida relacionado a rotina do procedimento e ao tempo que se
deve permanecer em servigos de saude. O transplante renal (TR) pode ser feito através de
um doador vivo (geralmente algum familiar relacionado) ou doador cadaver. O TR constitui-
se como uma terapia mais eficaz para o restabelecimento socioecondmico, redugao de
comorbidades e aumento da expectativa e qualidade de vida do paciente (SOUZA JUNIOR;
CRUZ; CARICCHIO, 2019).

Taminato et al. (2015) demonstram que mesmo o transplante renal possuindo inumeros
beneficios, as complicacbes sdo uma causa importante de morbidade e mortalidade em
seus receptores. Entre as mais comuns, podemos citar: disfung¢ao inicial do enxerto,
rejeigdes, infecgdes bacterianas, virais e fungicas; as metabdlicas (dislipidemias, diabetes
mellitus), as cardiovasculares (hipertensdo arterial) e as Osseas (DE ARRUDA;
RENOVATO, 2012). Dentre as metabdlicas, o diabetes mellitus (DM) tem uma relevancia
clinica importante, visto que pode surgir apds o transplante renal e afetar diretamente a
qualidade e estilo de vida.

Para Mealey e Oates (2006), o DM é definido como um grupo de doengas de origem
metabdlicas, que tem como consequéncia principal a hiperglicemia, resultante da
falha na secrecao ou na acao da insulina, entre outros mecanismos envolvidos. O
DM é classicamente dividido em dois tipos principais: tipo 1, relacionado a destruicao
autoimune das células pancreaticas, e tipo 2, relacionado a alteragcdo na producao e
resisténcia insulinica. Pode-se citar ainda o DM gestacional e outros tipos de DM menos
frequentes, que inclui o DM pés transplante renal (DMPTR).

O DMPTR pode surgir imediatamente pdos o transplante ou entdo cerca de seis meses
pos-transplante. Entre os fatores que podem desencadea-lo s&o: idade do receptor (idade
superior aos 45 anos possuem maior risco), género do receptor (sexo masculino possui
maior risco), etnia do receptor (maior incidéncia em negros), historico familiar de diabetes,
uso de esteroides e obesidade (T1ZO, 2015).
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Segundo Shivaswamy; Boerner; Larsen (2015), a incidéncia de DMPTR é variavel e
depende dos critérios utilizados para o seu diagndstico, da populagéao avaliada, do tipo de
transplante e dos medicamentos imunossupressores utilizados, como: glicocorticoides,
inibidores da calcineurina e sirolimo. Atualmente, estima-se que a prevaléncia de DMPTR
seja de 5% apdés um ano. O impacto desta doenga € importante, visto que em
transplantados renais, a manutencdo do funcionamento do enxerto apdés 12 anos do
transplante foi de 70% entre aqueles sem diabetes e 48% entre os que apresentaram
DMPTR (MILES et al., 1998).

OBJETIVO

Considerando que o DMPTR esta ligado a maior prevaléncia de doencgas
cardiovasculares, piora da fungdo do enxerto, maior incidéncia de infeccbes graves e
aumento do custo do tratamento e da letalidade, o objetivo do relato de caso € demonstrar
os fatores de risco do paciente acometido pelo DMPTR, bem como a realizagdo do

diagndstico e do tratamento.

RELATO DE CASO

Este estudo foi realizado apdés consentimento do paciente através do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e aprovagéo pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Centro Universitario Barao de Maua (n° 5.340.427).

Paciente C.G.C, sexo masculino, branco, 53 anos de idade, casado, natural e
procedente de Ribeirdo Preto — Sdo Paulo, metalurgico, nao etilista e ndo tabagista,
com diagnostico de insuficiéncia renal secundaria a nefrite pos estreptococica em
hemodialise por 6 anos, foi submetido a transplante renal de doador vivo (esposa) em
20009.

Posteriormente, em 2019, com diagnéstico prévio (em 2016) de Diabetes Mellitus
nao insulino-dependente, o paciente foi encaminhado a Santa Casa de Ribeirdo Preto
com a finalidade de seguimento no ambulatério de especialidades médicas com
endocrinologista para ajuste das medicagbes antidiabéticas, devido a disglicemia.

Neste momento, o paciente fazia uso das seguintes medica¢gdes para controle
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glicémico: Glicazida 660mg ao dia, Dapagliflozina 10mg ao dia e Glifage 1000mg ao
dia, divididas em duas doses, uma no almogo e outra jantar. Ademais, paciente
apresenta histérico de Infarto Agudo do Miocardio e Trombose Venosa Profunda,
diagnodstico de Hipertensao Arterial e realizagdo de Paratireoidectoctomia em 2019,
além do TR em questao, fazendo uso também dos medicamentos Micofenolato 720mg
ao dia divididos em duas doses, Sirolimo 1mg ao dia , Prednisona 5mg ao dia,
Atorvastatina 40mg ao dia, Cinacalcete 120mg ao dia, Losartana 50mg conforme
presséao arterial, Carvedilol 25mg ao dia dividido em duas doses, AAS 100mg ao dia,
Alendronato de Sodio 70mg uma vez por semana, além das drogas antidiabéticas
anteriormente citadas.

O paciente encontra-se em acompanhamento especializado no ambulatério de
endocrinologia até o momento, sendo avaliado clinicamente, em média, a cada trés
meses, com analise dos exames de rotina para controles glicémicos. Integralmente, o
paciente apresenta exame fisico sem alteragdes, avaliagdo oftalmoldgica segue com
periodicidade recomendada nao apresentando até o momento sinais de retinopatia,
exames laboratoriais dentro da normalidade, salvo os exames de controle de
dislipidemia (LDL calculado 95,3, fora do alvo para o risco cardiovascular do paciente)
e controle glicémico (glicemia de jejum e hemoglobina glicada), manifestando
alteracdes relevantes e que demandam atencao do servigo. Assim, o tratamento foi
sendo alterado ao decorrer do acompanhamento, como mudangas no uso das
medicacbes e, por fim, a adogdo da terapia insulinica. Inicialmente, a conduta,
relacionada ao DM, foi introduzir a insulinoterapia com NPH 6 unidades (Ul) em jejum,
almocgo e ao deitar e a insulina regular 6 Ul antes do café da manha, almoco e jantar.
Apos trés meses, as doses foram aumentadas para NPH 10 Ul em jejum, 10 Ul almogo
e 6Ul ao deitar e a insulina regular 10 Ul antes do café da manha e 6Ul antes almogo
e jantar, mas ndo obtendo sucesso, a conduta foi novamente alterada. Atualmente, a
tentativa para o controle glicémico do paciente, consiste na permanéncia da aplicagao
de insulina, com o uso de Soliqua (Glargina + Lixisenatida) 24 Ul pela manha e
Novorapid (Asparte) 10 Ul antes das refeigbes, além da manutengdo de Metformina
1000mg por dia e a incessante orientagdo quanto a importancia da mudancga de estilo
com foco na pratica de atividade fisica e acompanhamento nutricional. Os demais

medicamentos em uso no presente momento séo: Micofenolato 720 mg ao dia,
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Sirolimo 1g ao dia, Prednisona 5mg ao dia, Atorvastatina 40mg ao dia, Losartana
50mg, sendo meio comprimido a cada dose horas, Carvedilol 75mg ao dia em duas
tomadas, AAS 100mg ao dia e Calcio 2000mg ao dia. Porém, ao que tange ao controle
glicémico, apesar de todas as medidas adotadas nestes anos, o quadro permanece
como um caso de dificil controle glicémico de Diabetes Mellitus tipo 2 insulino-
requerente pos transplante renal.

Os resultados de exames laboratoriais podem ser um indicador clinico para
avaliagao do paciente, ressaltando-se a importancia de uma avaliagao periddica, a fim
de eximir a possibilidade da perda de funcdo do enxerto e, consequente hipotese de
necessidade de realizagao de uma nova intervengao mais implacavel.

Ao avaliar o paciente do caso clinico exposto, foram realizados diversos exames
em tempos distintos, demonstrados na Tabela 1, levando a um acompanhamento

mais afinco do paciente.

Tabela 1. Resultados dos exames laboratoriais em relagao ao tempo.

Exames laboratoriais Datas

25/01/201 |04/06/201 |01/10/201 |04/02/202 |03/08/202
9 9 9 0 1
Glicemia jejum (mg/dL) [ 128 102 117 125
Glicemia pds-prandial
(mg/dL) 128 242 288
HbA1c (%) 7,9 7 9,3 8,1
Creatinina (mg/dL) 1,6 1,8 1,8
Ureia (mg/dL) 88
Vitamina D (ng/mL) 444
PTH (pg/mL) 18
CKD-EPI (mL/min) 51 44 44
TSH (mUI/mL) 3,8 5,6
Vitamina B12 (pg/mL) 361,8

Fonte: elaborado pelo autor (2023)
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DISCUSSAO

Apesar da etiologia do DMPTR né&o ter sido totalmente esclarecida e sendo apontada
como uma somatoria de fatores, sabemos que ocorre uma diminui¢cdo da agao (resisténcia)
e da producao insulinica. O Diabetes Mellitus em individuos transplantados e o DM tipo 2
na populagcdo em geral apresentam fatores de risco em comum associados com maior
predisposi¢cao a ocorréncia de alteragdes no metabolismo da glicose (COPSTEIN, 2006).
Varios sdo os fatores ja identificados no surgimento desta complicagdo metabdlica, sendo
usualmente separados em modificaveis e ndo modificaveis. Os nao modificaveis
relacionam-se diretamente com as caracteristicas do receptor do transplante, como idade
avancgada, raga, etnia hispanica, predisposicdo genética, caracteristicas imunoldgicas do
doente, doenga renal policistica como causa de doencga renal crénica (DRC), entre outros.
Os modificaveis relacionam-se com carateristicas passiveis de alteracdo do receptor:
obesidade e sindrome metabdlica, nivel de glicemia, triglicerideos pré-transplante,
tratamento imunossupressor, infegcdo pelo virus da hepatite C (VHC) e citomegalovirus
(CMV). De acordo com Pereira (2016), a modificagdo dos fatores de riscos, principalmente
ao que tange o regime imunossupressor, tem impacto no DMPTR, visto que pode atrasar a
progressdo da alteragdo da glicemia apo6s o transplante, tornando esta complicagao
potencialmente evitavel.

O uso de corticoides no periodo pds-transplante € um fator de risco estabelecido para
o desenvolvimento de DMPTR. Dados recentes mostraram que individuos transplantados
renais que mantiveram a utilizagcao de corticoides, como parte da terapia imunossupressora
no periodo posterior a alta hospitalar, apresentaram uma chance 42% maior de
desenvolvimento de DMPT dentro de trés anos quando comparados aqueles que
descontinuaram seu uso (BASTOS JUNIOR et al., 2005).

Ademais, ha na literatura estudos que demonstram que o uso continuo do “Sirolimus”
pelo paciente, € um fator de risco para a DMPTR, independentemente da combinagao com
outros agentes imunossupressores, existindo um agravamento da insulinorresisténcia e
uma menor resposta das células 3 pancreaticas (TEUTONICO; SCHENA; PAOLO, 2005).

Ainda de acordo com Kasiske, Chakkera e Roel (2000), o desenvolvimento da
anormalidade, esta relacionado com desfechos negativos e piora na fungdo renal. A

incidéncia do DMPTR aumentou o risco de complicagdes cardiovasculares e mortalidade,
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sendo observado que a sobrevida é reduzida nestes individuos que desenvolveram eventos
cardiovasculares maiores ap6s o transplante, principalmente se também desenvolveram
hiperglicemia. Além disso, correlaciona-se também ao maior risco de perda de enxerto e
risco de infecgdes.

Sendo assim, antes do transplante, deve-se analisar os fatores de risco individuais
de cada paciente, a fim de escolher o melhor tipo de imunossupressao e adapta-la ao
paciente, diminuindo o risco de DMPTR. E imprescindivel alertar os pacientes com alto risco
para DM, incentivando mudancga do estilo de vida, através do controle ponderal, com dietas
alimentares e exercicios fisicos.

Dessa forma, embora os casos clinicos de DMPTR sejam frequentes na literatura
cientifica, deve-se considerar que a complexa situacdo sistémica do paciente possa
interferir na resolugéo de tal patologia, mesmo que o controle da glicemia € de extrema
importancia, tendo como objetivo atrasar o surgimento destas complica¢des e prolongar a

sobrevida do doente e do enxerto.

CONCLUSAO

O DMPTR tem base etiologica multifatorial, como previamente relatado na literatura
cientifica e observado no caso em questao. Assim, € inquestionavel a importancia da ardua
tarefa de orientagdo do paciente na estratégia de mudanga de estilo de vida visando
eliminar os fatores modificaveis, bem como a necessidade de conhecer as medicacdes e
condigdes patoldgicas identificadas como fatores de risco, para que, quando possivel sejam
evitadas e/ou controladas. Desta forma, amenizar os impactos da comorbidade e dos riscos
inerentes é de extrema relevancia, levando a melhora da qualidade e postergando em

alguns casos a mortalidade.
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