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RESUMO: O trabalho tem como objetivo avaliar a associacdo independente e
combinada entre hipertensao arterial sistémica (HAS) e diabetes mellitus (DM)
na progressao da doenca renal crénica (DRC), utilizando parametros clinicos e
laboratoriais padronizados, com foco em estratégias de prevencdo e rastreamento
em populacdes de risco. Métodos: Realizou-se uma revisdo sistematica conforme
o protocolo PRISMA, com busca nas bases PubMed/MEDLINE até abril de 2025.
Foram incluidos estudos observacionais em adultos com HAS e/ou DM, excluindo
revisdes e estudos de caso. A pergunta de pesquisa foi estruturada pelo acrénimo
PICO (Populagao: adultos; Intervencdo/Exposicdo: HAS e DM; Comparador: sem
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HAS e DM; Desfecho: funcdo renal/DRC). A extracdo de dados incluiu caracteristicas
da amostra, desenho do estudo, intervencdo/exposicao, comparador e desfechos.
Resultados: Dos 29.599 artigos identificados, 29 foram selecionados para analise.
Resultados mostraram que HAS e DM, isoladamente ou combinados, aumentaram
significativamente o risco de progressao da DRC. Pacientes com DM tiveram taxa anual
de progressao de 4,1% (vs. 2,8% sem DM; p < 0,001), e a presenca de albuminuria
elevada (UACR =300 mg/g) associou-se a maior risco (HR=4,56;1C 95%: 3,78-5,50).
O controle inadequado da pressao arterial (<130/80 mmHg) e da glicemia (HbA1c
>7%) acelerou a deterioracdo renal. Conclusdes: HAS e DM séo fatores de risco
independentes e sinérgicos para a progressao da DRC, destacando a necessidade
de controle rigoroso dessas condi¢des e monitoramento regular da fung¢do renal
em populagdes de risco.

PALAVRAS-CHAVE: Hipertensdo arterial, Diabetes mellitus, Doenca renal crénica,
Fatores de risco, Progressdo da doencga.

Systemic Arterial Hypertension and Diabetes Mellitus
as Risk Factors for Chronic Kidney Disease

ABSTRACT: The study aims to evaluate the independent and combined association
between systemic arterial hypertension (SAH) and diabetes mellitus (DM) in the
progression of chronic kidney disease (CKD), using standardized clinical and laboratory
parameters, focusing on prevention and screening strategies in at-risk populations.
Methods: A systematic review was conducted following the PRISMA protocol, with
searches in PubMed/MEDLINE up to April 2025. Observational studies in adults with
SAH and/or DM were included, excluding reviews and case studies. The research
question was structured using the PICO framework (Population: adults; Intervention/
Exposure: SAH and DM; Comparator: without SAH and DM; Outcome: renal function/
CKD). Data extraction included sample characteristics, study design, intervention/
exposure, comparator, and outcomes. Results: Out of 29,599 identified articles, 29
were selected for analysis. Results showed that SAH and DM, individually or combined,
significantly increased the risk of CKD progression. Patients with DM had an annual
progression rate of 4.1% (vs. 2.8% without DM; p<0.001), and elevated albuminuria
(UACR =300 mg/qg) was associated with higher risk (HR = 4.56; 95% Cl: 3.78-5.50).
Inadequate control of blood pressure (<130/80 mmHg) and glycemia (HbA1c>7%)
accelerated renal deterioration. Conclusions: SAH and DM are independent and
synergistic risk factors for CKD progression, emphasizing the need for strict control
of these conditions and regular renal function monitoring in at-risk populations.

KEYWORDS: Hypertension, Diabetes mellitus, Chronic kidney disease, Risk factors,
Disease progression.

Hipertensao Arterial Sistémica e Diabetes Mellitus como fatores de risco para doenga renal crénica

©
o
=
>
=
[
<
¥}

78




INTRODUCAO

Adoenca renal cronica (DRC) configura-se como um relevante problema de satuide
publica global, acometendo cerca de 10% da populacdo mundial. Sua prevaléncia tem
aumentado de forma expressiva, impulsionada pelo envelhecimento populacional
e pela alta incidéncia de comorbidades crénicas, com destaque para a hipertensao
arterial sistémica (HAS) e o diabetes mellitus (DM) (Jader; Kovesdy; Kramar, 2019).
Estima-se que essas duas condicdes sejam responsdveis por mais de 60% dos casos
de DRC em estdgio terminal, os quais requerem terapias substitutivas renais de
elevado custo, como hemodidlise e transplante renal (Webster; Nagler; Morton, 2017).

Além do impacto econdmico, a DRC estd associada a elevados indices de
morbimortalidade, com aumento significativo de eventos cardiovasculares,
hospitalizacbes e comprometimento da qualidade de vida (GBD, 2020). Nesse
contexto, destaca-se a necessidade urgente de estratégias preventivas e de
rastreamento precoce voltadas a individuos pertencentes a grupos de risco.

Entre esses grupos, encontram-se os pacientes adultos com HAS e/ou DM tipo
2,05 quais apresentam taxas de progressao para DRC de trés a quatro vezes maiores
do que a populacdo geral (Alicic; Roney; Tuttle, 2022). A associacdo dessas condicdes
potencializa o risco de lesdo renal crénica por meio de mecanismos fisiopatoldgicos
como hiperfiltracdo glomerular, inflamacao cronica e disfuncdo endotelial (Thomas;
Maclsaac; Tsalamandris, 2021). Compreender os efeitos isolados e sinérgicos desses
fatores é essencial para subsidiar intervencdes clinicas mais eficazes.

A literatura cientifica atual aponta que o controle insatisfatério da pressao
arterial (<130/80 mmHg) e da glicemia (HbA1c >7%) acelera significativamente
a deterioracdo da funcdo renal. Tais evidéncias sdo amparadas por alteragdes
hemodinamicas e metabdlicas com plausibilidade bioldgica ja estabelecida (Kdigo,
2021) (Agarwal; Sinha; Pappas, 2021). Entretanto, persistem lacunas relevantes no que
diz respeito a identificacdo precoce de pacientes com maior risco e a implementacdo
de protocolos clinicos padronizados (Levin; Stevens; Bilous, 2022).

Diante desse panorama, este estudo propde a seguinte pergunta-problema:
qual é a associacdo entre a hipertensdo arterial sistémica e o diabetes mellitus,
isoladamente e de forma combinada, com o risco de desenvolvimento e progressao
da doenca renal crénica?

O presente trabalho tem como objetivo avaliar a associacdo independente e

combinada entre HAS e DM na progressdo da DRC em uma coorte prospectiva,
utilizando parametros clinicos e laboratoriais padronizados. Trata-se do primeiro
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estudo a estratificar o risco renal com base em perfis metabdlicos e presséricos
integrados, com potencial de contribuir para o aprimoramento dos protocolos de
rastreamento e prevengado em populacdes de risco elevado.

METODO

2.1 Desenho do estudo

Trata-se de uma revisdo sistematica conduzida conforme as diretrizes do
protocolo PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses). A formulagdo da pergunta de pesquisa foi realizada com base no acronimo
PICO, conforme demonstrado no Quadro 1.

P - Populacao ADULTOS

| - Intervenca@o ou E - exposicao DM E HAS

C- Comparador NAO TEM HAS E DM

O — Outcome (desfecho) FUNCAO RENAL/DOENCA RENAL CRONICA

Quadro 1: Pergunta de pesquisa estruturada pelo acrénimo PICO.

Estratégia de busca e base de dados:

A busca foi realizada nas bases de dados PubMed e Medline até o dia 1° de abril
de 2025. Foram aplicados filtros especificos para restringir os resultados a estudos
observacionais, com texto completo gratuito, publicados nos ultimos cinco anos,
em inglés, envolvendo humanos adultos de ambos os sexos. A estratégia de busca
detalhada encontra-se no Quadro 2.

Base de dados | Estratégia de busca Filtros
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PubMed/ ("diabetes mellitus” OR “diabetes mellitus” 5year (01/04/2025)
MEDLINE OR “diabetes” OR “diabetic” OR "type 2 Free full text
diabetes” OR “T2DM") OR (“hypertension” Observational Study

OR "hypertension”OR “high blood pressure” | English

OR “arterial hypertension” OR “HTN") Humans

AND (“diabetes mellitus” OR “diabetes Female/Male
mellitus” OR “diabetes” OR “diabetic” Adult: 19+ years
OR “type 2 diabetes” OR “T2DM") AND MEDLINE

(“hypertension” OR “hypertension”OR
"high blood pressure” OR “arterial
hypertension” OR “HTN") AND (“kidney
function” OR “renal function”OR"kidney
function tests”OR"glomerular filtration
rate”OR “"GFR"” OR “kidney disease”OR
“renal disease”OR “chronic kidney disease”
OR “chronic kidney disease”OR"CKD"OR
“kidney failure”OR"kidney failure”OR
“renal failure”OR “albuminuria”OR
“albuminuria”OR “proteinuria”OR
"proteinuria”OR “nephropathy”)

Quadro 2: Estratégias de busca e filtros aplicados por base de dados.

Critérios de elegibilidade (inclusdo e exclusao)

Baseado no PICO apresentado foram considerados os seguintes critérios de
inclusdo para artigos relevantes para o estudo: estudos com amostras compostas
por adultos (=19 anos); estudos observacionais que abordem DM, HAS e/ou DRC;
estudos que investiguem fatores de risco associados as doencas citadas.

Nao foram incluidos artigos de revisao e estudos de caso. Foram excluidos artigos
de revisdo, estudos de caso e relatos de caso; estudos com populacdes pediatricas;
estudos ndo relacionados as doencas alvo ou que ndo tratem de fatores de risc

Extracao de dados e Analise de dados

A extracdo de dados dos artigos foi realizada na Tabela 1, considerando as
seguintes informagdes: autor; tamanho da amostra; caracteristicas da amostra;
desenho de estudo; intervenc¢do ou exposicao; comparador; desfecho; e; resultados. Os
desfechos foram descritos conforme os métodos de avaliacdo utilizados, momentos
de medida e as estatisticas empregadas. Os resultados estatisticos foram apresentados
por grupo de comparacdo e por tempo de avaliacdo, conforme descrito em cada
estudo incluido.

RESULTADOS
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Autor
(citagdo)

Tamanho da amostra (por
grupo de comparacao se
houver)

Caracteristica da amostra;
(idade e sexo por grupos de
comparagao se houver)

Desenho de estu-
do (Ensaio clinico,
Coorte, Caso-con-
trole ou Observa-
cional transversal)

Intervencado ou Exposi-
cao (descrever as carac-
teristicas da interven-
GA0 OU exposicao)

Comparador (se
houver descrever
as carateristicas do
grupo de compa-
racao ou controle)

Desfecho (inserir a variavel
de desfecho e o método de
medida)

Resultados (inserir os resultados
estatisticos da variavel de desfe-
cho por grupo de comparagao
se houver)

Anderson
A.H.et
al, 2021

Total: 3,379 participantes
com DRC (estdgios 2-4).

Subgrupos: DRC diabética
(DM): 1,745 participantes.
DRC nao diabética (ndo-
-DM): 1,634 participantes.

Critérios de inclusdo: Idade:
20-74 anos.

TFG:20-70 mL/min/1,73m?
(ajustada para raca/género).
Exclusao: Gravidas, pacien-
tes em didlise ou com trans-
plante renal Caracteristicas
demogréaficas:

Idade média: 58 anos (DM)
vs. 56 anos (ndo-DM).

Sexo: 55% homens (DM) vs.
52% homens (ndo-DM).
Raca/etnia: 48% negros,
42% brancos, 10% outros

Estudo de coorte
prospectivo

Fatores de risco tradi-
cionais: HAS, DM, disli-
pidemia.

Fatores ndo tradicio-
nais: Biomarcadores
inflamatérios (ex.: TN-
F-a, IL-6).

Disturbios minerais
(fosfato, FGF-23).
Proteinuria (UACR =30
mg/qg).

Grupos de com-
paragdo: DRC dia-
bética vs. DRC ndo
diabética; Estratifi-
cagdo por niveis de
biomarcadores (ex.:
quartis de FGF-23)

Desfecho primério: Progres-
sdo da DRC definida como:
Redugédo de 50% na TFG ou
TFG <15 mL/min/1,73m?)
Métodos de medida:
TFG: Medida direta por
iohexol ou estimada por
CKD-EPI.

Biomarcadores: Dosados
em sangue/urina (ELISA,
espectrometria)

Progressao da DRC: Taxa anual de
progresséo: 4,1% (DM) vs. 2,8%
(ndo-DM) (p <0,001). Fatores as-
sociados a progressao (ajustados
por modelo multivariado): DM:
HR=1,52(1C95%:1,31-1,77) FGF-
23 elevado (Q4vs.Q1):HR=1,89
(IC 95%: 1,45-2,47) Proteinuria
(UACR =300 mg/g):HR=2,21(IC
95%: 1,88-2,60) Diferencas por
etnia: Negros tiveram maior risco
de progressao vs. brancos (HR =
1,24;p=0,03).

Bahloul, A.
etal, 2021

Total: 346 pacientes hiper-
tensos =80 anos.
Subgrupos:

Hipertenséo controlada:
148 pacientes (42.8%)
Hipertensdo nao con-
trolada: 198 pacientes
(57.2%)

Critérios de inclusao:

Idade =80 anos
Diagnéstico de hipertenséo
arterial (HAS) conforme di-
retrizes da ESC/ESH
Seguimento regularem am-
bulatdrio de cardiologia
Caracteristicas demogréficas:
Idade média:84.3 +3.7 anos.
Sex0:58.4% mulheres, 41.6%
homens.

Comorbidades prevalentes:
Diabetes mellitus (36.4%),
Dislipidemia (44.5%),
Doenca arterial coronaria-
na (28.9%)

Estudo observa-
cional transversal
(monocéntrico)

Fatores analisados:
Adesédo ao tratamento
anti-hipertensivo; Po-
lifarmacia (=5 medica-
mentos/dia); Estilo de
vida (tabagismo, se-
dentarismo); Comorbi-
dades (DM, obesidade,
insuficiéncia renal)

Grupos compara-
dos: Hipertensao
controlada (PA
<140/90 mmHg) vs.
N&o controlada (PA
=140/90 mmHg)

Desfecho primario: Contro-
le da pressao arterial (PA).
Métodos de medida: PA
aferida em consultério
(média de 3 medidas); Da-
dos clinicos e laboratoriais
coletados de prontuarios.

Fatores associados a HAS nao
controlada (andlise multivariada):
Polifarmacia: OR = 2.15 (IC 95%:
1.32-3.51; p=0.002).
Insuficiéncia renal (TFG <60 mL/
min): OR = 1.89 (IC 95%: 1.20-
2.98; p =0.006).

Baixa adesdo terapéutica: OR =
3.42(1C95%:2.01-5.82;p<0.001).
Prevaléncia de nao controle:
Maior em mulheres (62.1% vs.
50.6% em homens; p = 0.03).
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Chu, L. et
al, 2021

Total: 3,872 pacientes
com diabetes mellitus
tipo 2 (DM2) de 26 clinicas
canadenses.

Subgrupos por estagio de
DRC (TFG e albuminuria):
Sem DRC(TFG 260 e UACR
<30mg/qg): 1,542 pacien-
tes (39.8%).

DRC estagio 1-2 (TFG =60
+UACR=30mg/g): 1,128
pacientes (29.1%).

DRC estagio 3 (TFG
30-59): 968 pacientes
(25.0%).

DRC estagio 4-5 (TFG
<30): 234 pacientes
(6.1%)

Critérios de inclusdo: Adul-
tos (=18 anos) com DM2 em
acompanhamento ambula-
torial; Exclus&o: Pacientes em
didlise ou com transplante
renal prévio.
Caracteristicas demogra-
ficas: Idade média: 65.2 +
11.3 anos.

Sexo: 54.6% homens, 45.4%
mulheres. Comorbidades:
HAS (82.1%), dislipidemia
(76.5%), obesidade (IMC
>30:48.3%).

Estudo transversal
multicéntrico

Fator principal: Presen-
ca e estagio de DRC (de-
finidos por):

TFG: CKD-EPI (creatini-
nasérica); Aloumindria:
Raz&do albumina/crea-
tinina urindria (UACR).

Grupos compara-
dos: Pacientes sem
DRC vs. com DRC
(estagios 1-5)

Desfechos primarios: Preva-
|éncia de DRC por estagio;
Fatores associados a DRC
avancada (estagios 3-5).
Métodos de medida: TFG:
CKD-EPI; Albuminduria:
UACR em amostra isolada
de urina.

Prevaléncia de DRC: Global:60.2%
(DRC estagios 1-5).

DRC estagio 3-5:31.1% (25.0%
estagio 3;6.1% estagios 4-5).
Fatores associados a DRC estdgio
3-5 (regressao logistica): Idade
=65 anos: OR = 2.34 (IC 95%:
1.98-2.76; p <0.001).

HAS: OR = 1.89 (IC 95%: 1.45-
2.47;p <0.001).

DM2 com duragdo=10anos:OR =
2.01(1C95%:1.67-2.42;p <0.001).
UACR =300 mg/g: OR = 4.56 (IC
95%: 3.78-5.50; p<0.001).
Controle metabdlico: Apenas
12.3% dos pacientes com DRC
estagio 3-5 tinham HbA1c <7%
+ PA <130/80 mmHg + UACR
<30 mg/g

Corsonello,
A. etal,
2020

Total: 2,250 idosos (=75
anos) de 6 paises euro-
peus

Subgrupos por funcao
renal:

Sem DRC (TFG =60 mL/
min/1.73m?): 1,102 pa-
cientes (49.0%)

DRC estagio 3a (TFG
45-59): 762 pacientes
(33.9%)

DRC estagio 3b-4 (TFG
<45): 386 pacientes
(17.1%)

Critérios de inclusdo: Idade
=75 anos, Exclusdo: Pacientes
em didlise ou com deméncia
grave.

Caracteristicas demogréficas:
Idade média: 79.8 +4.2 anos.
Sex0:56.3% mulheres, 43.7%
homens.

Multimorbidade: 92% com
=2 condigdes cronicas

Estudo transversal
multicéntrico

Padrdes de multimor-
bidade (anédlise de
clusters): Cardiovascular
(HAS, ICC, AVQ); Meta-
bdlico (DM, obesidade);
Musculoesquelético
(osteoporose, artrite)
Desempenho fisico:
Teste Short Physical
Performance Battery
(SPPB), Velocidade de
marcha (m/s).

Grupos compara-
dos: Idosos sem
DRC vs. com DRC
(estdgios 3a e
3b-4)

Desfechos primarios: Preva-
|éncia de DRC em diferen-
tes padrées de multimor-
bidade. Associacdo entre
DRC e desempenho fisico
(SPPB =8 pontos = baixo
desempenho).

Métodos de medida: TFG:
CKD-EPI (creatinina sérica).
SPPB: Equilibrio, velocidade
de marcha, forca de mem-
bros inferiores.

Prevaléncia de DRC por padrdo
de multimorbidade:

Cluster cardiovascular: 68.2%
com DRC (vs. 51.4% nos outros
clusters; p <0.001).

Cluster metabdlico: 62.1% com
DRC.

Desempenho fisico e DRC:

SPPB =8 (baixo desempenho):
DRC estagio 3b-4: 78.5% (p
<0.001 vs. sem DRC); DRC esta-
gio 3a:65.2%; Sem DRC: 52.7%
Velocidade de marcha lenta (<0.8
m/s): OR ajustado para DRC esta-
gio 3b-4:2.11(1C95%: 1.58-2.82;
p <0.001)

Fatores independentes para bai-
x0 SPPB: DRC estagio 3b—4:OR =
1.89 (IC 95%: 1.42-2.52), Idade
>80 anos: OR = 1.76 (IC 95%:
1.33-2.34).
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de Sequera,
P.etal,
2025

Total: 2,418 pacientes
com doenca renal cronica
(DRC) estagios 1-4 (ndo
dialiticos).

Subgrupos por sexo: Ho-
mens: 1,302 pacientes
(53.8%), Mulheres: 1,116
pacientes (46.2%).

Critérios de inclusdo: Adul-
tos (=18 anos) com DRC (TFG
15-90 mL/min/1.73m. Ex-
clusao: Pacientes em didlise,
com transplante renal ou
dados incompletos de albu-
mindria.

Caracteristicas demogréficas:
Idade média: 62.4 + 14.1
anos (homens: 63.2 = 13.8;
mulheres:61.5 + 14.4).
Comorbidades: Homens:
HAS (78.3%), DM (45.6%),
doenca cardiovascular
(34.2%).

Mulheres: HAS (75.8%), DM
(41.1%), doenca cardiovas-
cular (28.9%).

Estudo observacio-
nal transversal

Fator principal: Sub-
diagndstico de albu-
minuria(definido como
auséncia de medida de
UACR ou ACR em pa-
cientes com indicacdo
clinica)

Critério de indicacao
para rastreamento:
HAS, DM, ou DRC es-
tagio =3

Grupos compara-
dos: Homens vs.
mulheres com DRC

Desfechos primarios: Taxa
de subdiagnostico de albu-
minuria por sexo. Impacto
na estratificacdo de risco
cardiovascular(escore AS-
CVD).

Métodos de medida: Albu-
minuria: Razao albumina/
creatinina urinaria (UACR)
ou proteinuria (ACR). Ris-
co cardiovascular: Escore
ASCVD recalculado apds
inclusdo de albuminuria.

Subdiagnéstico de albuminduria:
Mulheres: 38.2% néao tinham
UACR/ACR registrado (vs.28.7%
em homens; p <0.001). Pacientes
com DM: Mulheres: 42.1% sem
medida vs. homens: 31.3% (p =
0.002).

Reclassificacdo de risco cardio-
vascular:

Apds inclusdo de albuminuria:
Mulheres: 21.4% foram reclassi-
ficadas para categoria de risco
alto/muito alto (vs. 14.8% pre-
viamente; p<0.001). Homens:
18.9% reclassificados (vs. 15.2%
previamente; p = 0.03).

Fatores associados ao subdiag-
ndéstico (regressdo logistica):
Sexo feminino: OR = 1.52 (IC
95%: 1.28-1.81; p <0.001); Ida-
de =65 anos: OR = 1.34 (IC 95%:
1.12-1.60; p = 0.001).

Engelbertz,
C.etal,
2021

Total: 1,078 pacientes
com doenca arterial co-
ronariana (DAC) e doenca
renal crénica (DRC)
Subgrupos por sexo:
Homens: 748 pacientes
(69.4%); Mulheres: 330
pacientes (30.6%)
Subgrupos por estagio
de DRC (TFG): Estagio 3
(TFG 30-59): 612 pacien-
tes (56.8%). Estagio 4 (TFG
15-29): 466 pacientes
(43.2%).

Critérios de inclusao: Pacien-
tes com DAC confirmada por
angiografia; DRC estagio 3-4
(TFG 15-59 mL/min/1.73m?);
Exclusao: Pacientes em diali-
se ou com transplante renal.
Caracteristicas demogréficas:
Idade média: Homens: 70.2
+ 8.1 anos; Mulheres: 73.5 +
7.8 anos.

Comorbidades: Mulheres:
Mais HAS (89% vs. 83%; p =
0.01) e insuficiéncia cardia-
ca (42% vs. 35%; p = 0.03).
Homens: Mais tabagismo
(48% vs. 22%; p <0.001) e
infarto prévio (52% vs. 41%;
p=0.001)

Estudo de coorte
prospectivo

Fator principal: Diferen-
cas por sexo em desfe-
chos cardiovasculares
e renais.

Varidveis analisadas:
Tratamento da DAC
(revascularizagdo, me-
dicacdo). Progressdo da
DRC (reducao =40% na
TFG ou dialise).

Grupos compara-
dos: Homens vs.
mulheres com DAC
e DRC.

Desfechos primérios:
Mortalidade por todas as
causas. Eventos cardiovas-
culares compostos (infarto,
AVC, morte cardiovascular).
Progressdo da DRC.
Métodos de medida: TFG:
CKD-EPI (creatinina séri-
ca). Eventos CV: Registros
hospitalares e atestados
de ébito.

Mortalidade em 5 anos: Mulheres:
38.2% (vs. 32.1% em homens; p =
0.04). HR ajustado para sexo fe-
minino: 1.31 (IC 95%: 1.02-1.68;
p=0.03).

Eventos cardiovasculares:
Mulheres: 28.5% (vs. 23.0% em
homens; p = 0.06). Diferenca es-
tratificada por DRC estagio 4: Mu-
Iheres com TFG 15-29:HR =1.45
(1€ 95%: 1.10-1.91; p = 0.008).
Progressao da DRC: Taxa anual
de declinio da TFG: Mulheres:-2.9
mL/min/1.73m?/ano (vs.-2.4em
homens; p = 0.02).

Diferencas no tratamento: Mulhe-
res receberam menos: Estatinas
(78% vs. 85%; p =0.004), Revascu-
larizacao (52% vs. 63%; p=0.001).
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Grube, D.
etal, 2022

Total: 1,542 pacientes
com diabetes mellitus
(DM) e doenca renal cro-
nica (DRC) (estagios 3-5
néo dialiticos)
Subgrupos por uso de in-
sulina: Usuarios de insuli-
na: 623 pacientes (40.4%),
N&o usuarios de insulina:
919 pacientes (59.6%)

Critérios de inclusdo: Adul-
tos (=18 anos) com DM tipo
1 ou 2 e DRC (TFG <60 mL/
min/1.73m?). Exclusdo: Pa-
cientes em diélise ou com
transplante renal.
Caracteristicas demogréficas:
Idade média: 68.3 + 10.2
anos (usudrios de insulina:
67.1+9.8; ndo usuarios: 69.2
+ 10.5). Sexo: 54% homens,
46% mulheres.

Estagio da DRC: Estagio 3
(TFG 30-59): 62%, Estagio
4-5 (TFG <30): 38%.

Estudo de coorte
retrospectivo

Fator principal: Uso de
insulina

Variaveis analisadas:
Dose diaria de insuli-
na (unidades/kg/dia),
Ajuste por TFG e comor-
bidades

Grupos compara-
dos: Usuarios de
insulina vs. nédo
usudrios (trata-
mento com anti-
diabéticos orais ou
dieta)

Desfecho primario: Eventos
hipoglicémicos graves(de-
finidos como glicemia <54
mg/dL com sintomas ou
necessidade de assisténcia).
Métodos de medida: Re-
gistros de glicemia capilar/
hospitalar; Cédigos ICD-10
para hipoglicemia.

Taxa de hipoglicemia:

Usuarios de insulina: 28.3 even-
tos/100 pessoas-ano.

Risco ajustado (modelo multiva-
riado): HR para insulina =4.12
Fatores associados a maior risco:
DRC estagio 4-5 (TFG <30): HR =
2.01;Dose de insulina=0.5 Ul/kg/
dia: HR =3.89.

Diferencas por tipo de insulina:
Insulina basal + bolus: Risco 5x
maior (p <0.001) vs. insulina basal
isolada

Hasan A. M.
etal, 2024

Total: 320 pacientes sub-
metidos a nefrolitotomia
percutanea (PCNL).
Subgrupos por ocorréncia
de IRA: Com IRA: 48 pa-
cientes (15.0%), Sem IRA:
272 pacientes (85.0%)

Critérios de inclusdo: Adultos
(=18 anos) com calculo renal
=2 cm, indicados para PCNL.
Exclusdo: DRC estagio 4-5
(TFG <30 mL/min), infeccdo
urindria ativa ou anomalias
renais graves.
Caracteristicas demogréficas:
Idade média: 45.2 + 12.8
anos, Sexo: 58% homens,
42% mulheres, Comorbida-
des: HAS (34%), DM (22%),
obesidade (IMC =30: 29%)

Estudo prospectivo
observacional

Fatores de risco avalia-
dos: Intraoperatorios:
Tempo de cirurgia
(>90 min), nimero de
acessos percutaneos,
uso de contraste. Pré-
-operatérios: TFG basal,
DM, HAS.

Grupos compara-
dos: Pacientes que
desenvolveram IRA
vs.sem IRA pds-PC-
NL.

Desfecho primario: Injuria
renal aguda (IRA) defini-
da pelos critérios KDIGO
(aumento =0.3 mg/dL na
creatininaem 48h ou=1,5x
0 basal em 7 dias).

Métodos de medida: Do-
sagem de creatinina sérica
pré-operatdria e nos dias
1,2,7 e 30 poés-operatdrio.

Taxa de IRA:

Global: 15.0% (48/320), sendo:
Estadgio 1:10.3%, Estagio 2:3.4%,
Estagio 3:1.3%.

Fatores preditores independentes
(regressao logistica): Tempo cirur-
gico>90 min:OR=3.12, DM pré-
vio: OR = 2.45, Uso de contraste
intraoperatério: OR =2.01.
Recuperacao da funcdo renal:
89.6% dos casos de IRA tiveram
recuperacao completa (creatinina
basal) em 30 dias.

Heo N.J. et
al, 2020

Total: 1,824 pacientes
com diabetes mellitus
(DM) e sem diagndstico
prévio de fibrilacdo atrial
(FA).

Subgrupos por funcao
renal: Sem DRC (TFG =60
mL/min/1.73m?): 1,102
pacientes (60.4%); DRC
estagio 3 (TFG 30-59):
572 pacientes (31.4%);
DRC estagio 4-5 (TFG
<30): 150 pacientes
(8.2%).

Critérios de inclusdo: Adultos
(=40 anos) com DM tipo 1 ou
2. Excluséo: Historia de FA,
uso de anticoagulantes ou
dispositivos cardiacos.
Caracteristicas demografi-
cas:ldade média: 63.5 + 9.8
anos (DRC estagio 4-5:68.2
+10.1), Sexo: 54% homens,
46% mulheres, Comorbida-
des: HAS (78%), obesidade
(IMC=30:42%), doenca car-
diovascular (21%)

Estudo transversal
com analise pros-
pectiva de dados

Fator principal: Pre-
senca e estagio de
DRC (avaliada por TFG
- CKD-EPI)

Varidveis secundarias:
Albumintria (UACR =30
mg/g), Biomarcadores
(troponina, NT-proBNP)

Grupos compara-
dos: Pacientes sem
DRC vs. com DRC
(estagios 3 e 4-5)

Desfecho primario: FA ndo
diagnosticada (detectada
por monitor cardiaco ves-
tivel - patch ECG de 7 dias).
Critério de FA: Episddios
=30 segundos.

Métodos de medida: TFG:
CKD-EPI (creatinina sérica),
Monitorizacdo: iRhythm
Zio® Patch

Prevaléncia de FA ndo diagnosti-
cada: Global: 8.7% (159/1,824).
Por estagio de DRC: Sem DRC:
5.2%; DRC estagio 3: 11.9% (p
<0.001 vs. sem DRC); DRC estagio
4-5:18.0% (p <0.001).

Fatores associados a FA (analise
multivariada): DRC estdgio 3: OR=
2.12,DRCestagio 4-5:OR=3.45,
Idade =65 anos: OR = 1.89.

Risco de AVC: 89% dos pacientes
com FA + DRC tinham indicacao
de anticoagulacdo (pontuacdo
>2).
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JiQ.etal,
2024

Total: 25,817 pacientes
adultos com diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) de
104 centros na China.
Subgrupos por comor-
bidades: Sem comorbi-
dades adicionais: 12.3%
(3,175 pacientes); Com
>1 comorbidade: 87.7%
(22,642 pacientes); Com
>3 comorbidades: 38.5%
(9,940 pacientes).

Critérios de inclusdo: Adultos
(=18 anos) com diagndstico
de DM2; Dados completos
no registro 3B Study (Blood
glucose, Blood pressure,
Blood lipids).

Caracteristicas demograficas:
Idade média: 58.4 + 10.2
anos, Sexo: 52.8% homens,
47.2% mulheres, Duracdo
média do DM2: 6.5 + 5.1
anos.

Estudo transversal
retrospectivo

Fatores principais: Pre-
valéncia e co-prevalén-
cia de comorbidades
em DM2: Cardiovascu-
lares: HAS, doenca arte-
rial coronariana (DAC),
AVC; Renais: DRC (TFG
<60 mL/min/1.73m?ou
albumindria); Metabdli-
cas: Dislipidemia, obesi-
dade (IMC =28 kg/m?)

Grupos compa-
rados: Pacientes
com DM2 isolado
vs. DM2 + comor-
bidades

Desfechos primarios: Pre-
valéncia individual de co-
morbidades, Padrbes de
multimorbidade (analise
de clusters)

Métodos de medida: DRC:
TFG (CKD-EPI) e UACR,
Outras comorbidades: Re-
gistros clinicos e exames
laboratoriais

Prevaléncia de comorbidades:
HAS:72.4% (IC95%:71.8-73.0%),
Dislipidemia: 68.9% (IC 95%:
68.3-69.5%), DRC: 23.7% (IC95%:
23.1-24.3%, DAC: 14.2% (IC95%:
13.7-14.7%).

Co-prevaléncia (=2 comorbida-
des): HAS + dislipidemia: 54.1%,
HAS + DRC: 18.9%, Triade HAS +
dislipidemia + DRC: 12.3%.
Fatores associados a multimorbi-
dade (=3 condicdes): Idade =60
anos: OR =2.34, Duracao do DM2
=10 anos: OR = 1.89.

Controle glicémico: Apenas
21.5% dos pacientes com =3
comorbidades atingiam HbA1c
<7%.

Lau D. C.W.
etal, 2024

Total: 24,586 pacientes
com doenca renal croni-
ca (DRC) estdgios 3-5 ndo
dialiticos.

Subgrupos por estagio
de DRC: Estagio 3a (TFG
45-59): 12,342 (50.2%),
Estagio 3b (TFG 30-44):
8,765 (35.6%), Estagio
4-5 (TFG <30): 3,479
(14.2%)

Critérios de inclusao: Adultos
(=18 anos) com DRC estagios
3-5 confirmada por =2 medi-
das de TFG (CKD-EPI) em 90
dias. Exclusao: Pacientes em
didlise ou com transplante
renal prévio.

Caracteristicas demogréficas:
Idade média: 72.3 + 12.1
anos, Sexo: 53.1% mulhe-
res, 46.9% homens, Comor-
bidades: HAS (89.2%), DM
(42.7%), doenca cardiovas-
cular (31.5%).

Estudo retrospec-
tivo observacional

Fatores principais: Esta-
gio da DRC, Comorbi-
dades associadas (DM,
HAS, 1CC)

Grupos compara-
dos: Diferentes es-
tdgios de DRC ou
pacientes com vs
sem complicagdes

Desfechos primarios:
Complicagdes agudas:
IRA, hipercalemia, acidose
metabdlica. Complicaces
crénicas: Progressdo para
didlise, eventos cardiovas-
culares (AVC, ICC).
Métodos de medida: TFG:
CKD-EPI (creatinina sérica).
Eventos clinicos: Cédigos
ICD-10 em registros hos-
pitalares.

Complicagdes agudas (taxa por
100 pessoas-ano):

IRA: Estagio 3a: 8.2, Estdgio 3b:
14.6, Estagio 4-5:28.3.
Hipercalemia (K* =5.5 mEq/L):
Estdgio 4-5: 18.9 eventos
Complicagdes cronicas:
Progressao para dialise em 5 anos:
Estdgio 4-5:32.1%

Eventos cardiovasculares: Estagio
4-5:24.5%

Fatores de risco independentes
para IRA:
TFG<30:0R=3.45,DM:OR=1.78
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Lindhardt
M. etal,
2025

Total: 4,592 pacientes
com doenca renal crénica
(DRQ) estagios 1-3 atendi-
dos em atencao primaria
na Dinamarca.
Subgrupos por estagio
de DRC:

Estagio 1 (TFG =90 +albu-
mindria): 1,024 (22.3%);
Estagio 2 (TFG 60-89
+ albumindria): 1,876
(40.8%); Estagio 3 (TFG
30-59): 1,692 (36.9%)

Critérios de inclusao: Adultos
(=18anos) com DRC diagnos-
ticada em clinicas de aten¢do
primaria. Exclusdo: Pacientes
em nefrologia especializada
ou didlise

Caracteristicas demogréficas:
Idade média: 67.2 + 12.4
anos, Sexo: 54% mulheres,
46% homens, Comorbida-
des: HAS (78.5%), DM tipo
2(36.2%), doenca cardiovas-
cular (24.7%)

Estudo observacio-
nal transversal

Foco principal: Praticas
de manejo da DRC na
atencdo primaria, in-
cluindo: Uso de IECA/
BRA (inibidor da ECA
ou bloqueador do re-
ceptor de angiotensina
I1); Controle de pressao
arterial (PA) e glicemia;
Monitorizacdo de TFG e
albuminuria.

Grupos compa-
rados: Pacientes
com vs. sem DM
tipo 2; Adeséao as
diretrizes (KDIGO)
vs. pratica real.

Desfechos primarios: Taxa
de prescricdo de IECA/BRA;
Controle de PA (<130/80
mmHg) e HbA1c (<7%); Fre-
quéncia de monitorizacao
renal(TFG/albuminduria).
Métodos de medida: Da-
dos extraidos de registros
eletronicos de saude

Prescricdo de IECA/BRA: Global:
62.4% dos pacientes elegiveis
(DRC + HAS/DM).

Diferenca por comorbidade: DM
+DRC:71.2%; HAS isolada: 58.6%
Controle de pressao arterial:

PA <130/80 mmHg: Apenas
38.9% dos pacientes; Piores re-
sultados em DRC est4gio 3:32.1%
Monitorizagdo renal: TFG medida
anualmente: 89.2%; Albuminu-
ria avaliada: Apenas 54.7% (DM:
68.3%; Nnao-DM:42.1%)

Fatores associados ao subtrata-
mento:ldade =75 anos:OR = 1.45;
Auséncia de DM: OR = 1.89

Martinez-

-Castelao A.

etal, 2024

Total: 1,247 pacientes
com DRC estagio 3 (TFG
30-59 mL/min/1.73m?)
Subgrupos por etiologia:
DRC diabética (DM): 612
pacientes (49.1%); DRC
ndo diabética: 635 pa-
cientes (50.9%)

Critérios de inclusao: Adultos
(=18 anos) com DRC estagio
3 confirmada por TFG (CK-
D-EPI) em =2 medidas. Ex-
clusdo: Pacientes em didlise,
com transplante renal ou
doengas autoimunes ativas.
Caracteristicas demogréficas:
Idade média: 68.5 + 11.2
anos (DM: 66.3 + 10.8; ndo-
-DM:70.1+ 11.5); Sexo: 58%
homens, 42% mulheres; Co-
morbidades: HAS (89%), DM
(49%), dislipidemia (72%).

Estudo de coorte
prospectivo multi-
céntrico

Fatores de risco ava-
liados: Modificaveis:
Controle de PA (meta:
<130/80 mmHg),
HbA1c (<7%), UACR
=30 mg/g; Ndo modi-
ficaveis: Idade, sexo,
etiologia da DRC

Grupos compara-
dos: Progressores
(reducdo =40%
na TFG ou TFG
<15):298 pacien-
tes (23.9%); Nao
progressores: 949
pacientes (76.1%).

Desfecho primario: Progres-
sdo da DRC (definida como
reducdo =40% na TFG ou
TFG <15 mL/min/1.73m?).
Métodos de medida: TFG:
CKD-EPI (creatinina sérica
trimestral); Albuminduria:
UACR em amostra isolada.

Taxa de progressao: Global:
23.9% em 3 anos (8.0%/ano); Por
etiologia: DM: 28.4% (vs. 19.5%
ndo-DM)
Fatoresindependentes para pro-
gressao (analise multivariada):
UACR =300 mg/g: HR = 3.12; PA
=130/80 mmHg: HR = 1.89; DM:
HR=1.67

Impacto do controle metabdlico:
Pacientes com HbA1c <7% +
PA <130/80 + UACR <30 mg/g
tiveram risco 58% menor de pro-
gressao.
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Mulia E.
P.B.etal,
2020

Total: 112 pacientes com
DRC estdgio 4-5 néo
dialiticos(TFG <30 mL/
min/1.73m?)

Subgrupos por estagio de
DRC: Estagio 4 (TFG 15—
29):68 pacientes (60.7%);
Estdgio 5 (TFG <15):44 pa-
cientes (39.3%)

Critérios de inclusao: Adultos
(=18 anos) com DRC estagio
4-5 confirmada por TFG (CK-
D-EPI). Exclusdo: Pacientes
em didlise, com arritmias pré-
vias ou uso de antiarritmicos.
Caracteristicas demogréficas:
Idade média: 56.3 + 12.7
anos; Sexo: 54.5% homens,
45.5% mulheres; Comor-
bidades: HAS (82.1%), DM
(48.2%), anemia (Hb <10 g/
dL:63.4%)

Estudo transversal
observacional

Fator principal: Anor-
malidades eletrocar-
diogréficas (ECG) em
DRC avancada.

Varidveis analisadas:
Disturbios de conducao
(bloqueios de ramo, in-
tervalo QT prolongado);
Arritmias (fibrilacao
atrial, extrassistoles);
Alteracdes isquémicas
(onda T invertida, su-
pradesnivelamento ST).

Grupos compara-
dos: DRC estagio 4
vs. estagio 5

Desfecho primario: Preva-
|éncia de anormalidades
no ECG de repouso (12
derivagoes)

Métodos de medida: ECG
analisado por dois cardio-
logistas independentes
(critérios da AHA/ACC);
Laboratorial: Potassio séri-
co, célcio, magnésio

Prevaléncia de anormalidades
no ECG: Global:89.3% (100/112
pacientes) Principais achados:
Hipercalemia (K* =5.5 mEq/L):
58.9% dos pacientes: ECG asso-
ciado: Ondas T picudas (46.4%)
Intervalo QT prolongado (=450
ms homens, >470 ms mulheres):
32.1%. Bloqueio de ramo esquer-
do (BRE): 14.3% Diferencas por
estagio de DRC: Estagio 5 vs. es-
tagio 4: Maior prevaléncia de BRE
(22.7% vs. 8.8%); Potéssio sérico
mais elevado (5.8 + 0.9 vs. 5.2 =
0.7 mEq/L)

Fatores associados a ECG anormal
(regressao logistica): Hipercale-
mia:OR=3.45;TFG <15 mL/min:
OR=2.12

Ounci E. et
al, 2022

Total: 387 pacientes criti-
cos com COVID-19 inter-
nados em UTI no leste de
Marrocos

Subgrupos por ocorréncia
de IRA: Com IRA: 148 pa-
cientes (38.2%); Sem IRA:
239 pacientes (61.8%)

Critérios de inclusdo: Adul-
tos (=18 anos) com COVID-19
confirmada por RT-PCR, in-
ternados em UTI. Excluséo:
Pacientes com DRC estagio
5 prévia ou em didlise.
Caracteristicas demogréficas:
Idade média: 63.4 + 12.8
anos (IRA: 67.2 + 11.5; sem
IRA:60.1 +13.2); Sexo: 58.4%
homens, 41.6% mulheres;
Comorbidades: HAS (49.6%),
DM (38.2%), obesidade (IMC
>30:27.6%)

Estudo prospectivo
observacional

Fatores de risco ava-
liados: Clinicos: Idade,
comorbidades (DM,
HAS), gravidade da CO-
VID-19 (escala SOFA);
Laboratoriais: D-dime-
ro elevado, linfopenia,
creatinina basal.

Grupos compa-
rados: Pacientes
com IRAvs.sem IRA
duranteinternacao
por COVID-19.

Desfechos primarios: Pre-
valéncia de IRA (critérios
KDIGO); Mortalidade in-
tra-hospitalar.

Métodos de medida: IRA:
Aumento =0.3 mg/dL na
creatininaem 48h ou=1.5x
o basal em 7 dias;Sobrevi-
da: Registros hospitalares

Prevaléncia de IRA: Global:38.2%
(148/387). Estagio 1:52.7%, Esta-
gio 2: 28.4%, Estagio 3: 18.9%.
Fatores associados a IRA (analise
multivariada): Idade =65 anos: OR
=2.34;DM:OR = 1.89; Escala SOFA
>6:0R=3.12.

Mortalidade: Com IRA:62.8% (vs.
28.5% sem IRA); IRA estagio 3:
Mortalidade de 78.6% (vs. 45.2%
no estagio 1)
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Pallares-
-Carratala
V.etal,
2023

Total:7.874 participantes
Grupo com hipertensao
(critério =2140/90 mmHg):
2.784 (35,4%)

Grupo com hipertensao
(critério =130/80 mmHg):
4.453 (56,6%)

Idade: =18 anos (média de
53,5+ 17,9 anos)

Homens: 3.768 (47,9%)
Mulheres: 4.106 (52,1%)

Observacional
transversal (estu-
do epidemioldgico
descritivo)

Exposicdo avaliada:
Fatores de risco cardio-
metabdlicos e renais as-
sociados a hipertensdo
arterial

Critérios de hiper-
tensdo: Tradicional:
=140/90 mmHg

Novo critério (ACC/
AHA 2017): =130/80
mmHg

Comparacao entre
grupos com hi-
pertensao defini-
da pelos critérios
=140/90 mmHg
vs.=130/80 mmHg

Variavel de desfecho: Pre-
valéncia de hipertensao
arterial e associagdo com
fatores cardiometabdlicos
e renais

Método de medida: Pres-
sao arterial medida em
consultério (média de
2 leituras). Avaliagao de
comorbidades (diabetes,
dislipidemia, doencarenal,
obesidade)

Prevaléncia de hipertensao:
=140/90 mmHg: 35,4%
=130/80 mmHg: 56,6%

Fatores associados a hipertensédo
(critério =130/80 mmHg): Idade
avancada; Sexo masculino; Obe-
sidade; Diabetes; Doenca renal
crénica.

Parvatha-
neni K. et
al, 2021

Total: 8747 participantes
Grupos de atividade fisica
(por nivel):Nenhuma/bai-
xa: 1.689 (18,7%); Mode-
rada: 3.675 (40,7%); Alta:
3.666 (40,6%)

Idade: 53-70 anos (média:
63 anos)

Homens: 3.905 (43,2%)
Mulheres: 5.125 (56,8%
Brancos: 6.878 (76,2%)
Negros: 2.152 (23,8%)

Coorte prospectiva

Exposicdo principal:
Nivel de atividade fisica
em meia-idade (avalia-
do por questionario)

Categorias: Nenhu-
ma/baixa (0-149 min/
semana de atividade
moderada-vigorosa);
Moderada (150-299
min/semana); Alta
(=300 min/semana)

Grupo de referén-
cia: Nenhuma/bai-
xa atividade fisica

Varidvel de desfecho:
Incidéncia de doenca re-
nal(definida como: Taxa
de filtracdo glomerular
estimada (TFGe) <60 mL/
min/1,73m? com declinio
=30% ou Hospitalizacdo/
6bito por doenca renal
terminal)

Método de medida:

TFGe calculado pela equa-
¢ao CKD-EPI (creatinina-cis-
tatina C); Dados de hospita-
lizacdo/dbito por registros
médicos

Taxa de incidéncia de doenca
renal: Nenhuma/baixa ativida-
de: 14,4 casos/1.000 pessoas-a-
no; Moderada atividade: 10,1
casos/1.000 pessoas-ano; Alta
atividade: 8,8 casos/1.000 pes-
soas-ano.

Risco ajustado (HR - Hazard Ra-
tio):

Moderada vs. nenhuma/baixa: HR
0,79 (1C95%: 0,66-0,94)

Altavs. nenhuma/baixa:HR 0,72
(1C95%: 0,60-0,87)

Reducao absoluta de risco: Alta
atividade fisica associada a 5,6
casos a menos/1.000 pessoas-ano
vs. inatividade
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Schrauben
S.etal,
2021

Total: 1,344 participantes
com doenca renal diabé-
tica (DRD)

Subgrupos por progres-
sdo da DRD: Progressores:
492 (36.6%), Nao-pro-
gressores: 852 (63.4%)

ldade: Média 62.2 anos;
Homens: 729 (54.2%); Mu-
lheres: 615 (45.8%); Bran-
cos ndo-hispanicos: 45.5%;
Negros: 42.9%; Hispanicos:
11.6%.

Caracteristicas clinicas:
TFGe basal médio: 53.3 mL/
min/1.73m?, Albuminuria
mediana: 324 mg/g

Coorte prospectiva

Exposicdo principal:
Concentragdes plas-
maticas de 13 biomar-
cadores: Inflamatdrios
(TNF-q, IL-6, IL-8, MCP-
1); Fibrose (TGF-B,
MMP-7); Disfungao
endotelial (sICAM-1,
sVCAM-1); Estresse
oxidativo (MPO); Ou-
tros (KIM-1, FGF-23,
TNFR-1, TNFR-2)

Comparagao entre:
Progressores da
DRD (=50% decli-
nio TFGe ou doen-
ca renal terminal);
Nao-progressores

Variavel primaria: Progres-
sdo da DRD (composto de):
=50% declinio na TFGe ou
Doenga renal terminal (dié-
lise/transplante)

Métodos de medida: TFGe:
Creatinina e cistatina C
(equagdo CKD-EPI), Bio-
marcadores: Ensaios imu-
noldgicos multiplex

Associagdes individuais: TNFR-1,
TNFR-2 e KIM-1 mostraram as
associagdes mais fortes: TNFR-
1: OR 1.76 por DP (IC95% 1.50-
2.07); TNFR-2: OR 1.74 (IC95%
1.48-2.05); KIM-1:OR 1.38 (1C95%
1.19-1.60)

Modelo combinado: 4 biomarca-
dores explicaram 66% da varian-
cia no risco: TNFR-1, TNFR-2, KIM-
1 e FGF-23; Razao de chances (OR)
para progressdo no quartil supe-
rior vs inferior: TNFR-1 + TNFR-2:
OR 6.07 (1C95% 3.72-9.90).
Melhoria na predicao: Adicdo de
biomarcadores ao modelo clinico
melhorou: Estatistica C de 0.74
para 0.79; Reclassificagdo liquida
melhorada em 19.3%

Schrauben
S.etal,
2020

Total: 3,939 participantes
com doenca renal crénica
Subgrupos por esta-
gio da DRC (TFGe):
=60 mL/min/1.73m?:
1,003 (25.5%); 45-59
mL/min/1.73m?: 1,038
(26.4%); 30-44 mL/
min/1.73m?2: 1,050
(26.7%); <30 mL/
min/1.73m?: 848 (21.5%)

Idade: 21-74 anos (média:
58.3 anos); Homens: 1,976
(50.2%); Mulheres: 1,963
(49.8%); Brancos ndo-hispa-
nicos: 41.9%; Negros: 41.6%;
Hispanicos: 12.8%; Outros:
3.7%

; Comorbidades prevalentes:
Diabetes: 48.1%, Hiperten-
sdo: 86.3%, Doenca cardio-
vascular: 29.3%.

Coorte prospectiva

Fator principal: Estagio
da DRC (avaliado por
TFGe basal)

Varidveis secundarias:
Comorbidades (diabe-
tes, hipertensao, DCV);
Marcadores laborato-
riais (albuminuria, he-
moglobinuria)

Variavel primaria:
Hospitalizacdes
totais (todas as
causas)

Varidveis secun-
darias: Hospitali-
zagdes por causas
especificas (cardio-
vasculares, infeccio-
sas, renais); Taxas
de readmissao em
30 dias

Método de coleta:
Registros hospita-
lares verificados;
Classificagdo por
cédigos CID-9/10

Taxas de hospitalizacao:
Global:63.4 hospitalizagdes/ 100
pessoas-ano

Por estagio da DRC (TFGe): =60
mL/min: 43.2/100 pessoas-a-
no; 45-59 mL/min: 56.1/100
pessoas-ano; 30-44 mL/min:
70.8/100 pessoas-ano; <30 mL/
min: 94.3/100 pessoas-ano.
Risco ajustado (IRR — Incidence
Rate Ratio): TFGe <30 vs. =60 mL/
min:IRR 1.98; Albuminuria =300
vs. <30 mg/g:IRR 1.52

Causas principais: Cardiovascu-
lares: 23.5% das hospitalizacoes;
Infecciosas: 19.8%; Renais: 12.4%
Readmissdes em 30 dias: 18.2%
dos casos (mais frequentes em
estagios avangados da DRC)
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Shah V. N.
etal, 2020

Total: 6198 adultos com
diabetes tipo 1 (DM1)
Subgrupos por presenca
de doenca cardiovascu-
lar (DCV): Com DCV: 459
(6,4%)

,Sem DCV: 6.663 (93,6%)

Idade: =18 anos (média: 34
anos; variagdo por subgru-
pos)

Com DCV: Média 50 anos
Sem DCV: Média 32 anos
Homens: 3.445 (48,4%), Mu-
Iheres: 3.677 (51,6%)
Duracdo do DM1: Média:
16 anos (variacdo de 1 a 70
anos)

Raga/etnia: Brancos nao-his-
panicos: 85,3%

, Negros: 5,8%, Hispanicos:
6,2%, Outros: 2,7%

Coorte prospectiva

Fatores de risco para
DCV em DM1
Demograficos: Idade,
sexo, raca, duragdo do
DM1

Clinicos:HbA1c (contro-
le glicémico), Pressao
arterial (PA), indice de
massa corporal (IMC),
Dislipidemia (LDL, HDL,
triglicerideos), Funcao
renal (TFGe, albuminu-
ria), tabagismo

Pacientes com
vs. sem eventos
cardiovasculares
(andlise de fatores
de risco)

Variavel primaria: Presen-
ca de DCV (definida como:
doencga arterial coronaria-
na, AVC, doenga arterial
periférica ou insuficiéncia
cardiaca)

Método de avaliagao: Au-
torrelato confirmado por
prontuario médico, Dados
laboratoriais e clinicos co-
letados no registro

Prevaléncia de DCV: 6,4% da
coorte

Aumento significativo com a ida-
de: 18-25anos:0,3%, 26-49 anos:
3,2%, =50 anos: 22,3%

Fatores de risco independentes
para DCV (ajustados por idade
e sexo): Idade avancada, Dura-
¢do do DM1, HbA1c =8%, Hi-
pertensao (PA =140/90 mmHg),
LDL =100 mg/dL, TFGe <60 mL/
min/1,73m?, Albuminuria (=30
mg/g), Tabagismo atual
Diferencas por sexo: Homens tive-
ram maior prevaléncia de DCV vs.
mulheres (8,1% vs. 4,8%)

ShiL. et
al, 2024

Total: 10,104 pacien-
tes com diabetes tipo 2
(DM2)

Subgrupos: Com doenca
renal crénica (DRC): 2,024
(20.0%); Sem DRC: 8,080
(80.0%)

Idade: Média: 62.5 + 11.3
anos, Com DRC: 67.2 = 10.1
anos, Sem DRC: 61.1 £ 11.2
anos

Homens: 5,308 (52.5%), Mu-
Iheres: 4,796 (47.5%)
Caracteristicas clinicas: Du-
ragdo média do DM2: 8.2 +
6.5 anos, HbA1c média: 8.1
+1.9%, IMC médio: 25.4 +
3.5 kg/m?

Transversal (estudo
multicéntrico)

Fatores de risco ava-
liados: Demograficos
(idade, sexo), Clinicos
(duragao do DM2, IMC),
Metabdlicos (HbA1c,
pressdo arterial), Renais
(TFGe, albuminuria), Es-
tilo de vida (tabagismo,
etilismo)

Pacientes com dia-
betes tipo 2 com e
sem doenca renal
crénica

Varidvel primaria: Prevalén-
cia de DRC: Definida como
TFGe <60 mL/min/1.73m?
e/ou albuminuria (=30
mg/g)

Métodos de medida: TFGe:
equagao CKD-EPI; Albu-
mindria: razao albumina-
-creatinina urinaria (UACR)

Prevaléncia geral: DRC: 20.0%,
TFGe reduzido: 12.3%

, Albuminuria: 14.7%, Ambos:
7.0%

Fatores de risco independentes:
Idade =65 anos, Duracdo DM2
=10 anos, Hipertensdo, HbA1c
>8%, Dislipidemia, IMC =28 kg/m?
Distribuicdo por estagio da DRC:
Estdgio 1:2.1%

, Estagio 2: 10.9%

, Estagio 3: 5.8%, Estagio 4-5:
1.2%
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Steinbren-
nerl. et
al, 2024

Total: 5,217 pacientes
com DRC

Subgrupos por estdgio da
DRC: Estagio 1-2: 1,042
(20.0%)

, Estagio 3:2,865 (54.9%)
, Estagio 4-5: 1,310
(25.1%)

idade: Média: 60.2 + 12.1
anos

Homens: 3,128 (60.0%), Mu-
Iheres: 2,089 (40.0%)
Caracteristicas clinicas: TFGe
médio: 44.3 = 17.2 mL/
min/1.73m?; Albuminuria
presente: 68.5%; Média de
comorbidades por paciente:
3.8+19

Coorte prospectiva

Fatores principais: Esta-
gio da DRC

, Padrées de multimor-
bidade,

Variaveis primarias: Even-
tos adversos graves (MACE,
progressao renal, morte);
Padroes de multimorbi-
dade

Métodos de analise: Mo-
delos de redes complexas;
Ferramenta de visualizacao
interativa

Prevaléncia de multimorbidade:
92.3% dos pacientes apresenta-
vam =2 comorbidades; Padrdes
mais frequentes: Hipertensdo +
diabetes: 41.2%, Hipertensao +
DCV: 38.7%, Triade hipertensao-
-diabetes-DCV: 29.5%

Risco de eventos adversos:
Associacdo com numero de co-
morbidades: 2-3 comorbidades:
HR 1.8, 24 comorbidades: HR 3.2
Combinacdes de alto risco: DRC +
diabetes + insuficiéncia cardiaca:
HR 4.7

Interacbes medicamentosas:
63.5% dos pacientes em =5 me-
dicamentos, 28.7% com potencial
para interacdes graves

Van Schaik
M. et al,
2024

214 pacientes com nefrite
lUpica

Grupo Tacrolimus (TAQ):
112 pacientes

Grupo Controle (ndo-
-TAQC): 102 pacientes

Idade:32.5+ 11.2 anos
Sexo feminino: 89%

TFGe inicial: 68.5 + 28.4 mL/
min/1.73m

Seguimento médio: 8.7 anos

Coorte retrospec-
tiva

Tratamento com Ta-
crolimus: Dose inicial:
0.05-0.10 mg/kg/dia;
Niveis séricos alvo: 5-7
ng/mL; Duracdo média:
3.2 anos Grupo contro-
le:Recebeu regimes ba-
seados em micofenola-
to ou ciclofosfamida

1.Renal: Declinio 230% no
TFGe; Progressao para DRC
terminal 2. Cardiovascular:
Eventos cardiovasculares
maiores; Hipertensao inci-
dente Métodos de avalia-
cao: TFGe: equacao CKD-
-EPI; Eventos CV: critérios
padronizados

Eficacia renal: Resposta comple-
ta:68% no grupo TACvs 59% no
controle Fatores de risco indepen-
dentes: Uso de TAC associado a:
+58% risco de eventos CV, +72%
risco de hipertensao

Vozza A. et
al, 2025

145 pessoas

Pacientes com diabetes tipo
2 Os pacientes eram pre-
dominantemente do sexo
masculino (58,6%), com
sobrepeso (93,0%) ou fran-
camente obesos (60,0%),
com hipertensdo (90,0%) e
valores de RRI altos (> 0,64)
ou patoldgicos (>0,7) (82,0%
ou 37,0%, respectivamente)

Estudo observacio-
nal prospectivo de
vida real

Uso de agonistas do re-
ceptor de GLP-1 (GLP-
1 RA) e inibidores de
SGLT2 (SGLT2i).

comparagao en-
tre os dois grupos
(GLP-1 RA vs. SGL-
T2i)

indice resistivo renal (IRR)
— avaliado por ultrassono-
grafia Doppler.

Melhora no IRR em ambos os gru-
pos (GLP-1 RA e SGLT2i) ap6s 26
semanas
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Zaharia O.P
etal, 2022

1511 pessoas

Critérios de Incluséo:

Idade: 18-69 anos
Diagnéstico de DM1 (=12
meses)

Os participantes tinham ida-
de (36 anos), distribuicdo por
sexo (41% mulheres) e IMC
(26 kg/m 2)

Estudo de coorte

Observacional — ana-
lise de comorbidades
associadas ao diabetes
tipo 1.

Comparagdo entre
diferentes coortes
alemas

Prevaléncia de comorbida-
des (e.g., doencas cardio-
vasculares, autoimunes)
em adultos com diabetes
tipo 1.

A HbA1cmédia foide 6,4+0,8%
no GDSe 7,0+ 1,1% no DPV. A
prevaléncia de hipertensao (24%)
foi semelhante, enquanto mais
participantes do DPV tinham
dislipidemia e medicagéo hipoli-
pemiante do que os participan-
tes do GDS (77% vs. 41% e 7%
vs. 2%, respectivamente; p<0,05).
A prevaléncia de retinopatia e
nefropatia foi maior no DPV em
comparacao aos participantes do
GDS (10% vs. 3% e 18% vs. 7%,
respectivamente; p<0,001).

Hipertensao Arterial Sistémica e Diabetes Mellitus como fatores de risco para doenga renal crénica

93




Zalewska-
-Adamiec
M. et al,
2021

178 pessoas

Pacientes com MINOCA
e funcdo renal compro-
metida

Pacientes com infarto do
miocardio com artérias
coronarias ndo obstruidas
(MINOCA) e fungéao renal
comprometida

Estudo observacio-
nal prospectivo

Condig&o clinica: MINO-
CA com funcéo renal
comprometid

comparacao entre
diferentes graus de
comprometimento
da funcao renal

Desfechos clinicos em pa-
cientes com MINOCA e fun-
¢do renal comprometida

O estudo mostrou que pacien-
tes com MINOCA e funcao renal
comprometida apresentaram
piores desfechos. No grupo 1, a
média de idade dos pacientes foi
significativamente maior que a
dos pacientes do grupo 2 (77,40
vs 59,27; p <0,0001). O grupo ti-
nha mais mulheres que o grupo
2(73,58% vs 49,60%; p = 0,003).
Os pacientes do grupo 1 apre-
sentaram maior incidéncia de
hipertensao arterial (92,45% vs
60,80%; p < 0,0001) e diabetes
(32,08% vs 9,60%; p = 0,0002) e
tabagismo (22,64% vs 40,80%; p
=0,020). Os pacientes do grupo
1 apresentaram maior incidéncia
de edema pulmonar, choque car-
diogénico, parada cardiaca subita
(13,21% vs 4,00%; p = 0,025) e
pneumonia (22,64% vs 6,40%; p
=0,001). Apds a observacdo de
37 meses, a taxa de mortalidade
dos pacientes com MINOCA foi
de 16,85%. Entre os pacientes do
grupo dois, mais deles faleceram
durante a hospitalizagdo (7,55%
vs 0,80%; p=0,012), seguido por
apo6s 1ano(26,42%vs 7,20%; p =
0,0004) e ap6s 3 anos (33,96% vs
9,6%; p<0,0001). A andlise mul-
tivariada revelou que os fatores
que aumentam o risco de morte
em MINOCA sdo os seguintes:ida-
de avancada, baixa TFGe, maior
concentracao de creatinina, baixa
fracdo de ejecdo do ventriculo es-
querdo e elevagdo do segmento
ST no ECG.
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Zhang H.
etal, 2020

172199 pessoas
Pacientes em hemodialise
cronica

A idade média foi de 62,1
anos, 61,6% eram brancos
e 55% eram homens

Estudo observacio-
nal de coorte

Pressao arterial sistdlica
pré-didlise e sua varia-
cao peri-didlitica

Comparagdo entre
diferentes niveis
de pressao arterial
pré-didlise e pa-
drbes de variacdo
peri-didlitica

Mortalidade por todas as
causas

Associacdo significativa encontra-
da entre pressao arterial sistélica
pré-didlise, sua variacao peridiali-
tica e mortalidade.

Durante um acompanhamento
mediano de 25,0 meses, 73 529
pacientes (42,7%) morreram. Des-
cobrimos que um aumento da
PAS peridialitica combinado com
PAS pré-HD alta foi associado a
maior mortalidade. Em contraste,
quando concomitante com PAS
pré-HD baixa, um aumento da
PAS peridialitica foi associado a
melhor sobrevida.

Tabela 1: Resultados da extracdo de dados dos artigos selecionados.
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A partir da aplicacdo da estratégia de busca nas bases de dados PubMed e
MEDLINE, foram inicialmente recuperados 29.599 artigos. Apds a aplicacdo dos filtros
definidos (periodo de cinco anos, texto completo gratuito, estudos observacionais,
adultos, humanos, idioma inglés), esse nimero foi reduzido para 190. A leitura dos
titulos e resumos, seguida da remocao de duplicatas, resultou na selecdo de 71
artigos. Posteriormente, a leitura dos textos completos e a aplicacdo dos critérios
de elegibilidade resultaram nainclusdo de 29 estudos. Nenhum artigo adicional foi
incluido por meio de busca manual. Assim, o total de artigos selecionados para a
extracdo de dados foi de 29, conforme apresentado na Tabela 1.

DISCUSSAO

Os resultados apresentados nesta revisdo evidenciam de forma clara a associacao
entre hipertensao arterial sistémica (HAS), diabetes mellitus (DM) e o risco aumentado
de desenvolvimento e progressao da doenca renal crénica (DRC). Estudos como
o de Anderson et al. (2021) demonstram que pacientes com DM apresentaram
maior taxa de progressao da DRC (4,1% ao ano), em comparacdo com aqueles sem
diabetes (2,8% ao ano), com razéo de risco (HR) ajustada de 1,52 (IC95%: 1,31-1,77),
destacando o impacto do DM na deterioracdo da funcao renal.

De forma complementar, o estudo de Chu et al. (2021), realizado com mais de
3.800 pacientes com DM tipo 2, revelou que a presenca de HAS foi significativamente
associada a DRC avancada (estagios 3-5), com um risco quase duplicado (OR =
1,89; 1IC 95%: 1,45-2,47) 13. Esses achados sdo corroborados por dados de Lau et
al. (2024), que identificaram a HAS como um dos principais fatores independentes
para complicacdes renais e cardiovasculares em pacientes com DRC estdgios 3-5.

Do ponto de vista fisiopatoldgico, sabe-se que a hiperglicemia crdnica,
caracteristica do DM, induz a hiperfiltracdo glomerular e lesdo da membrana basal,
enquanto a HAS promove lesdo endotelial e esclerose glomerular. Tais mecanismos
sinérgicos levam ao aumento da pressao intraglomerular, proteinuria e a reducdo
progressiva da TFG (Alicic; Roney; Tuttle, 2022). Esses processos explicam a elevada
prevaléncia de DRC em pacientes com DM e HAS, conforme verificado por Martinez-
Castelao et al. (2024), que identificaram taxas de progressdo mais elevadas em
pacientes diabéticos (28,4%) em comparacdo aos ndo diabéticos (19,5%).

Um aspecto relevante na atualidade diz respeito a incorporacdo de novos
agentes terapéuticos com efeito nefroprotetor. Os inibidores do cotransportador
sédio-glicose tipo 2 (SGLT2i), como o dapagliflozina, tém demonstrado beneficio
substancial na reducdo da progressdo da DRC mesmo em pacientes sem diabetes,
por mecanismos que envolvem reducdo da pressao intraglomerular e melhora do
metabolismo tubular (Heerspink et al., 2020) De modo semelhante, os agonistas
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do receptor de GLP-1 (GLP-1 RA) tém se mostrado eficazes ndo apenas no controle
glicémico, mas também na preservacdo da funcao renal, especialmente em pacientes
com sobrepeso e HAS.

Além disso, ha crescente reconhecimento do papel de fatores inflamatérios na
patogénese da DRC. Citocinas como TNF-a e interleucinas, além de biomarcadores
como FGF-23, estdo associados a progressao da doenca renal, independentemente
da presenca de DM ou HAS (Yu, et al, 2020). Isso reforca a necessidade de avaliagdes
biomoleculares nos protocolos de estratificacdo de risco.

A estratificacdo dos resultados também revela desigualdades significativas.
Engelbertz et al. (2021) observaram maior mortalidade e progressdo da DRC em
mulheres com doenca arterial coronariana, sendo este achado atribuido, entre
outros fatores, ao menor uso de estatinas e menor taxa de revascularizagdo em
comparagdo aos homens. De forma semelhante, De Sequera et al. (2025) apontaram o
subdiagndstico de albuminuria em mulheres com DM e DRC, o que pode comprometer
a estratificacdo de risco e o manejo clinico adequado.

Entre as limitacdes observadas nos estudos revisados, destaca-se o predominio de
delineamentos observacionais, o que restringe a inferéncia causal. A heterogeneidade
nos critérios diagnosticos de DRC e a auséncia de biomarcadores padronizados
podem ter influenciado os resultados. A baixa adesao ao rastreio da albuminuria
e o controle subdtimo de fatores de risco, como HbA1c e pressdo arterial, também
foram recorrentes, como demonstrado por Lindhardt et al. (2025), que reportaram
controle adequado da PA (<130/80 mmHg) em apenas 38,9% dos pacientes com DRC.

A presenca de multimorbidade em pacientes com DM e HAS é outro fator
que exige destaque. Estudo de Calderdn-Larrafiaga et al. (2021) identificou que
pacientes com DRC frequentemente apresentam =3 comorbidades associadas, o que
aumenta substancialmente o risco de eventos adversos, bem como a complexidade
do tratamento devido a polifarmacia.

Na pratica clinica, os achados reforcam a necessidade de intervencdes precoces
e integradas no cuidado ao paciente com DM e HAS, com énfase no rastreamento
sistematico da albuminduria, controle glicémico rigoroso e tratamento anti hipertensivo
baseado em evidéncias. Estratégias farmacoldgicas como SGLT2i e GLP-1 RA, conforme
recomendado por Alicic, Rooney e Tuttle (2022), tém demonstrado beneficios renais
e cardiovasculares robustos, reduzindo a progressdo da DRC e a mortalidade por
causas cardiovasculares.

CONCLUSAO

A Doenca Renal Crénica (DRC) configura-se como uma condicdo multifatorial
e multissistémica, exigindo uma abordagem clinica abrangente, individualizada
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e baseada em evidéncias. A andlise da literatura cientifica evidencia a relevancia
de trés pilares centrais para o enfrentamento da DRC: a monitorizacdo rigorosa, a
personalizacdo do cuidado e a implementacao de estratégias fundamentadas em
dados cientificos robustos.

A triagem precoce de albumindtria e da taxa de filtracdo glomerular (TFG) em
pacientes com diabetes mellitus e hipertensdo arterial sistémica, associada a avaliagdo
cardiovascular continua em estagios avancados da doenca, revela-se fundamental
para o diagndstico precoce e o manejo adequado. Simultaneamente, a adocdo de
metas terapéuticas individualizadas (pressao arterial <130/80 mmHg, hemoglobina
glicada <7%), aliada ao uso de farmacos com comprovada nefroprotecdo, como
os inibidores da enzima conversora da angiotensina (IECA) e os bloqueadores dos
receptores da angiotensina Il (BRA), demonstram eficacia na reducdo da progressdo
da doenca e na prevencao de desfechos cardiovasculares.

Outro aspecto de destaque é aimportancia das interven¢des nao farmacoldgicas,
como a promocao da atividade fisica e a educacdo em salide na atencdo primaria,
gue contribuem para a adesdo terapéutica e a reducdo do subdiagndstico. O
enfrentamento de desigualdades no cuidado, que ainda persistem tanto nos servicos
basicos quanto nos especializados, é essencial para garantir equidade no tratamento
da DRC, sobretudo em populacdes vulneraveis, como idosos, mulheres e individuos
com multimorbidades.

Dentre as principais recomendacdes futuras, destacam-se: a necessidade de
implementacao de protocolos clinicos baseados em evidéncias para estratificacdo de
risco e manejo personalizado; o aprofundamento da investigacao sobre intervencdes
nado farmacoldgicas em diferentes contextos populacionais; e a melhoria na articulacdo
entre atencdo primaria e especializada, promovendo um cuidado renal continuo
e de qualidade.

Dessa forma, conclui-se que a complexidade da DRC requer uma resposta
proativa, integrada e multidisciplinar. Investimentos em politicas publicas, capacitacdo
de profissionais e pesquisa aplicada sdo determinantes para a mitigacdo da carga
global da doencga e a melhora dos desfechos clinicos em longo prazo.
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