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doenças tubulointersticiais

PARTE I:  SÍNDROMES TUBULARES GERAIS
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  o investigar um paciente com disfunção 
renal, é preciso saber diferenciar entre uma 
glomerulopatia e uma nefropatia tubulointers-
ticial. Esta diferenciação é fundamental para 
a pesquisa do fator etiológico e para a escolha 
da terapêutica adequada.

doenças tubulointersticiais
(Parte I: SíndromeS tubulareS GeraIS)

4

A

Você observou que o primeiro grande grupo 
de doenças renais – as glomerulopatias – em-
bora possua diversas etiologias, se expressa 
histopatologicamente e clinicamente em for-
mas estereotipadas, resumindo-se a poucas 
formas patológicas e sindrômicas.

Agora você perceberá que o segundo grande 
grupo da Nefrologia – as doenças tubuloin-
tersticiais – também se comporta da mesma 
maneira, com um número restrito de síndro-
mes clínicas e patológicas.

Um erro muito comum é tratar a insuficiência 
renal sem se preocupar com sua causa. Por 
exemplo: diante de um paciente com insuficiên-
cia renal e anemia, o clínico muitas vezes limita-
-se a indicar ou não diálise e/ou hemotransfu-
são, sem investigar de forma criteriosa a etiolo-
gia da nefropatia. Descobrir a causa da doença 
renal, seja ela aguda ou crônica, não é um mero 
detalhe... Pode ser uma doença que possua 
tratamento específico, eventualmente curável! 
Além disso, o prognóstico renal depende em 
grande parte da causa básica da nefropatia.

O que são as Nefropatias Tubulointersticiais?

São doenças definidas pela presença de anor-
malidades histológicas e funcionais que envol-
vem preferencialmente os túbulos e o interstí-
cio (em relação aos glomérulos e vasos renais). 
Tais doenças podem ser responsabilizadas por 
casos de insuficiência renal aguda e crônica, 
configurando um grupo amplo e etiologicamen-
te diverso de nefropatias bilaterais difusas.

É certo que se deve esperar algum grau de 
alteração funcional dos túbulos em todo pa-
ciente com insuficiência renal avançada de 
qualquer origem, entretanto, a perda despro-
porcional da função tubular (reabsorção) em 
comparação com a função glomerular (filtra-
ção) deve levar à suspeita diagnóstica de 
doença tubulointersticial.

Também pode haver comprometimento limi-
tado apenas a determinados segmentos do né-
fron, resultando nas doenças tubulares especí-
ficas, que manifestam sintomatologia caracte-
rística, sempre relacionada à perda de função 
do segmento tubular envolvido... Sendo assim, 
para que se possa assimilar o verdadeiro signi-
ficado de uma doença tubulointersticial, é ne-
cessário o entendimento exato das funções 
tubulares propriamente ditas, especialmente no 
que diz respeito à capacidade de concentração 
e acidificação da urina. Este assunto foi descri-
to no volume I, mas será revisto no capítulo 2 
desta apostila.

O comprometimento da concentração da urina 
pode ser verificado em pacientes com doenças 
tubulointersticiais, que acometem de forma 
predominante as estruturas medulares/papilares 
renais. Estes pacientes desenvolvem poliúria, 
geralmente não responsiva ao Hormônio Anti-
diurético (ADH), indicando lesão dos túbulos 
coletores (diabetes insipidus nefrogênico), e/
ou da alça de Henle (atrapalhando a formação 
do mecanismo de contracorrente). A nefropatia 
por analgésicos e a anemia falciforme são pro-
tótipos deste tipo de lesão. O comprometimen-
to da capacidade de acidificação distal da urina 
ou da reabsorção proximal de bicarbonato re-
sulta nas várias formas de acidose tubular renal. 
Ainda, a perda da reabsorção proximal de vá-
rias substâncias, como glicose, aminoácidos, 
fosfato e bicarbonato, compõe a clássica sín-
drome de Fanconi, que tem na nefropatia do 
mieloma múltiplo seu principal representante.

Vamos devagar... Neste capítulo, começaremos 
descrevendo as desordens tubulares gerais 
(necrose tubular aguda, nefrite intersticial 
aguda e crônica). No capítulo seguinte estuda-
remos os distúrbios específicos da função tu-
bular, como a síndrome de Fanconi e as aci-
doses tubulares.

Sempre que o quadro clínico for dominado por distúrbios da 
concentração urinária (poliúria, isostenúria) e do equilíbrio hi-
droeletrolítico e acidobásico (hipocalemia, acidose metabólica 
hiperclorêmica), sugerindo comprometimento desproporcional 
das funções tubulares em relação às glomerulares.

Em que situações 
devemos suspeitar de 
doença tubulointersticial?

 QuAdro dE ConCEitos i

sÍndroMEs tuBuLointErstiCiAis
1- Necrose Tubular Aguda (NTA)

2- Nefrite Intersticial Aguda (NIA)

3- Nefrite Intersticial Crônica (NIC)

4- Necrose de Papila

5- Distúrbios Tubulares Específicos

http://#scrolldown


Capítulo 1 -  Doenças tubulointerstiCiais - parte i 5MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO

Assista ao vídeo sobre as principais 
características de uma lesão no 
sistema tubular. 

De todas as síndromes tubulares, a Necrose 
Tubular Aguda (NTA) merece especial atenção, 
não apenas pela sua frequência, mas também 
por sua elevada letalidade. As estatísticas mos-
tram que a NTA é a segunda causa mais comum 
de insuficiência renal aguda em pacientes hos-
pitalizados, depois da insuficiência pré-renal. 
Veja a posição da NTA entre as causas de in-
suficiência renal aguda:

1- Pré-renal (hipofluxo) – 55-60% 
2- ntA (Necrose Tubular Aguda) – 35-40%
3- Pós-renal (obstrutiva) – 5-10%

Analisando especificamente a população de 
doentes críticos (isto é, aqueles internados no 
CTI), observa-se uma proporção diferente, 
com a NTA sendo responsável por 50% dos 
casos de insuficiência renal aguda, seguida 
pela pré-renal (35%) e pós-renal (10%). Ou-
tras causas de injúria renal intrínseca corres-
pondem a menos de 10% do total de casos. 

Neste capítulo descreveremos os diversos as-
pectos desta entidade, mas os sinais e sintomas 
decorrentes da insuficiência renal aguda gra-
ve (síndrome urêmica) serão abordados apenas 
no volume V, que trata de insuficiência renal 
e diálise.

1- Definição e Patologia

A necrose tubular aguda é definida em termos 
histopatológicos pela perda do epitélio tubu-
lar em diversos pontos do parênquima renal, 
bilateralmente. Acomete com maior intensi-
dade o túbulo proximal (em sua parte reta) e 
a porção ascendente espessa da alça de Hen-
le, estruturas localizadas na camada mais 
externa da medula renal que apresentam 
elevada taxa metabólica (e que por isso sofrem 
primeiro com a falta de energia celular, isto é, 
com a depleção de ATP). 

i – nECrosE tuBuLAr AGudA

As células epiteliais, ao sofrerem necrose, des-
camam para o lúmen tubular, formando verda-
deiros plugs obstrutivos, um evento de extrema 
importância na gênese da insuficiência renal na 
NTA (FIGURA 1).

Algumas células tubulares já podem se des-
camar antes que ocorra necrose propriamente 
dita, pois a injúria (isquêmica / tóxica) pode 
induzi-las a perder sua adesão à membrana 
basal e às células adjacentes...

Os sobreviventes de uma NTA geralmente recu-
peram a função renal após 7-21 dias, devido ao 
poder regenerativo do epitélio tubular. Nesta fase, 
o paciente desenvolve poliúria, seguida por uma 
paulatina redução das escórias nitrogenadas. A 
capacidade de regeneração epitelial faz da NTA 
uma síndrome de natureza autolimitada. 

2- etiologia e Patogênese

A NTA ocorre por isquemia renal, nefrotoxinas 
exógenas (ex.: aminoglicosídeos) e/ou endó-
genas (ex.: mioglobina). A Tabela 1 reúne as 
principais etiologias de NTA.

Tab. 1: Causas de NTA.

1- Choque ou hipotensão arterial prolongada.
2- sepse.
3- sirs (ex.: pancreatite aguda, grande queimado).
4- Pós-operatório, principalmente de:

- Cirurgia cardíaca.
- Ressecção de aneurisma de aorta abdominal. 
- Cirurgia hepatobiliar.

5- Medicamentos nefrotóxicos
- Aminoglicosídeos.
- Anfotericina B.
- Foscarnet.
- Pentamidina.
- Contraste iodado.
- Ciclosporina.
- Cisplatina, Ifosfamida.

6- Pigmentos nefrotóxicos
- Mioglobina (rabdomiólise).
- Hemoglobina (hemólise intravascular: reação 
transfusional, malária falciparum).

7- Venenos
- Etilenoglicol.
- Paraquat.
- Veneno de cobra ou aranha.

Fig. 1: Evolução da Necrose Tubular Aguda (NTA). A: túbulo normal com suas células epiteliais dispostas 
lado a lado (a seta indica o fluxo urinário). B: com a NTA, há descamação destas células, formando plugs 
obstrutivos, bloqueando o fluxo urinário. C: início da fase de regeneração tubular – ainda existem áreas 
desnudas na membrana basal tubular. D: recomposição completa do túbulo.

A célula epitelial tubular B C D

membrana basal 
tubular
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Vamos descrever agora as principais condições 
que levam à NTA.

2.1- ntA no Choque

O choque é uma das principais causas de NTA. 
Mas o que é choque? É um estado de má perfu-
são tecidual generalizada. Nesta situação, o 
sistema nervoso simpático se exacerba, gerando 
intensa vasoconstrição periférica na tentativa de 
redistribuir o fluxo sanguíneo para órgãos nobres 
como cérebro e coração... Os rins começam a 
sofrer hipoperfusão assim que a Pressão Arterial 
Média (PAM) cai abaixo de 80 mmHg, desen-
cadeando insuficiência pré-renal. Se a hipoper-
fusão renal for grave ou prolongada (> 60min), 
a NTA pode surgir. Na coexistência de fatores 
predisponentes, como insuficiência renal crôni-
ca prévia (principal), exposição a nefrotoxinas, 
sepse e/ou circulação extracorpórea, mesmo 
uma hipoperfusão renal moderada já pode re-
sultar em necrose tubular aguda!!!

Um dado interessante é a menor frequência 
com que a NTA ocorre no choque cardiogê-
nico isolado... Isso acontece porque na fa-
lência cardíaca temos: (1) diminuição do 
tônus simpático sobre a vasculatura renal, o 
chamado “reflexo cardiorrenal”; (2) liberação 
de peptídeo atrial natriurético em resposta à 
maior pressão de enchimento cardíaco. Am-
bos os mecanismos aumentam o fluxo san-
guíneo renal, preservando a perfusão deste 
órgão mesmo na vigência de choque!

2.2- ntA na sepse e na sirs

Sepse é um estado de exacerbação do sistema 
inflamatório induzido por infecções graves, que 
evoluiu para um distúrbio microvascular sistê-
mico e culmina em hipóxia celular generalizada...

Na sepse, uma série de toxinas pró-inflamató-
rias, como a endotoxina, o TNF-alfa e as inter-
leucinas 1 e 6, desencadeia e mantém a síndro-
me de resposta inflamatória sistêmica. Os 
neutrófilos, o sistema complemento e a coagu-
lação tornam-se hiperativados, contribuindo 
para o surgimento de um distúrbio microvas-
cular difuso. O aumento “absurdo” (até 100x) 
da produção de óxido nítrico pelo endotélio 
promove vasodilatação generalizada, reduzin-
do a resistência vascular periférica e levando 
ao choque séptico. A vasodilatação na sepse, 
entretanto, não contribui para a perfusão teci-
dual, pois na microvasculatura há um desvio 
de sangue dos capilares para micro-shunts ar-
teriovenosos. Falamos de uma “vasodilatação 
inapropriada”.

O fator desencadeante da sepse é a infecção 
grave. Contudo, diversas condições não infec-
ciosas determinam alterações idênticas às da 
sepse. Daí utilizarmos o termo genérico SIRS 
(Síndrome da Resposta Inflamatória Sistêmi-
ca), tendo a pancreatite aguda necrosante e o 
grande queimado como principais exemplos.

Os rins são “alvos” prioritários da sepse e da 
SIRS... Em portadores de sepse grave, por 
exemplo, a NTA ocorre em 20-25% dos casos. 
No choque séptico, mais de 50% dos pacientes 
desenvolve NTA!

Na sepse e na SIRS, a isquemia renal é conse-
quência de vasoconstricção renal + vasodilata-
ção sistêmica... Em outras palavras, é como se 
o sangue literalmente se desviasse “para fora” 
dos rins! A explicação para este fenômeno é a 
LESÃO DO ENDOTÉLIO nos vasos intrarrenais 
(resultante da hiperativação de leucócitos, com-
plemento e coagulação), que bloqueia a síntese 
local de óxido nítrico e prostaglandinas (vasodi-
latadores), ao mesmo tempo em que promove 
a síntese de potentes vasoconstrictores (endo-
telina, tromboxane A2, leucotrienos)... Além da 
isquemia renal em si, os próprios mediadores 
inflamatórios parecem exercer ação nefrotóxi-
ca... Já foi demonstrado, por exemplo, que a 
endotoxina bacteriana (LPS) “sensibiliza” o epi-
télio tubular à lesão isquêmica!

Com frequência – infelizmente – os rins não 
são os únicos órgãos mal funcionantes no pa-
ciente séptico. A NTA costuma fazer parte da 
síndrome de falência orgânica múltipla, na qual 
outros órgãos e tecidos, como fígado, alvéolos 
e miocárdio, também se encontram gravemen-
te lesados. Em casos extremos a letalidade 
beira os 100%... O paciente não morre da in-
júria renal propriamente dita (pois deverá ser 
dialisado), mas sim da disfunção orgânica ge-
neralizada!!!

2.3- ntA no Pós-operatório

No pós-operatório, a isquemia renal pode ocor-
rer devido a uma série de fatores: depleção 
volêmica pré ou intraoperatória, efeito de agen-
tes anestésicos e hemotransfusão maciça. Ape-
sar da incidência de NTA pós-operatória ser 
inferior a 2%, em termos absolutos ela contri-
bui para o total de casos de IRA intra-hospita-
lar. Curiosamente, em 50% dos episódios não 
há relato de hipotensão arterial prévia!

Existem três tipos de cirurgia cuja incidência 
de NTA no pós-operatório está desproporcio-
nalmente aumentada: (1) cirurgia cardíaca; (2) 
ressecção de aneurisma de aorta abdominal e 
(3) cirurgia hepatobiliar.

Na cirurgia cardíaca, o “grande vilão” é a Cir-
culação Extracorpórea (CEC)! A passagem do 
sangue por um circuito artificial lisa hemácias 
e ativa leucócitos, plaquetas e complemento, 
produzindo Resposta Inflamatória Sistêmica 
(SIRS). O risco de NTA aumenta muito quan-
do o tempo de CEC é superior a duas horas.

Na ressecção de Aneurisma de Aorta Abdomi-
nal (AAA), o risco de NTA está elevado quan-
do há necessidade de se clampear a aorta antes 
da origem das artérias renais, ou seja, no repa-
ro dos AAA suprarrenais! Durante a colocação 
do enxerto, o fluxo renal será totalmente abo-
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lido... Um tempo de clampeamento > 60min 
aumenta o risco. Nos reparos de emergência, 
após rotura aneurismática, a chance de NTA é 
bem maior, pois o paciente já entra na cirurgia 
francamente hipovolêmico.

Na cirurgia hepatobiliar, como nas derivações 
bileodigestivas, o risco de NTA é maior do que 
em outras cirurgias abdominais. Quanto mais 
ictérico estiver o paciente no pré-operatório, 
maior o risco de NTA... Isso fez alguns autores 
pensarem (erroneamente) que a bilirrubina (por 
ser um pigmento) fosse diretamente tóxica para 
os túbulos renais, tal como a mioglobina e a 
hemoglobina. Não é verdade! A explicação para 
a NTA nesses pacientes é outra: sabe-se que a 
endotoxina dos Gram-negativos entéricos é 
degradada pelos sais biliares. Nos pacientes 
com colestase grave (portanto, com altos níveis 
de bilirrubina sérica), a ausência de sais biliares 
no intestino permite maior translocação bacte-
riana no pós-operatório. A injúria renal, neste 
caso, deve-se à endotoxinemia.

2.4- ntA por Medicamentos

Diversos medicamentos, ditos “nefrotóxicos”, 
podem lesar o parênquima renal de maneira 
dose-dependente. Embora “nefrotoxicidade” 
seja um termo abrangente, incluindo diversas 
formas de lesão renal, abordaremos aqui so-
mente os medicamentos que provocam NTA... 
Podemos dividi-los em dois grupos: (1) drogas 
que lesam diretamente o epitélio tubular e (2) 
drogas que lesam a microvasculatura renal, 
causando vasoconstricção arteriolar e lesão 
isquêmica secundária do epitélio tubular.

No primeiro grupo, a NTA costuma ser do tipo 
não oligúrica, pois o defeito na reabsorção 
predomina sobre a queda da filtração glomeru-
lar. Os exemplos são: aminoglicosídeos (prin-
cipal), anfotericina B, aciclovir, foscarnet, in-
dinavir, pentamidina, cisplatina, carboplatina, 
ifosfamida e metotrexate. 

No segundo grupo, a queda da filtração glo-
merular (pela vasoconstricção das arteríolas 
aferentes) predomina sobre a lesão tubular, 
originando comumente uma forma oligúrica 
de NTA. Os exemplos são: contraste iodado, 
ciclosporina e tacrolimus. Como veremos 
adiante, a bioquímica renal nestes casos pode 
ser semelhante à da insuficiência pré-renal...

2.4.1- Aminoglicosídeos

São responsáveis por boa parte dos casos de 
NTA medicamentosa. Cerca de 10-20% dos 
pacientes tratados com estes fármacos – em 
média – apresenta elevação das escórias nitro-
genadas, geralmente a partir da segunda se-
mana de uso. Os principais fatores de risco são: 
hipovolemia, sepse, idade avançada, nefropatia 
prévia, uso concomitante de vancomicina, es-
quema posológico. Já foi provado que a ad-
ministração em dose única diária se relacio-
na a uma menor toxicidade renal do que 
doses múltiplas, sem comprometer o poten-
cial bactericida.  A toxicidade dos aminogli-

cosídeos se dá preferencialmente no túbulo 
proximal (parte reta), local onde o fármaco é 
endocitado. O prejuízo à reabsorção proximal 
de sódio aumenta o aporte deste eletrólito ao 
néfron distal. Como resultado, há maior excre-
ção renal de potássio, já que o K+ é secretado 
no néfron distal em troca do Na+ reabsorvido. 
A porção ascendente espessa da alça de Henle 
é o segundo segmento mais afetado, justifican-
do o defeito na concentração urinária e a perda 
urinária de magnésio (segmento tubular encar-
regado da reabsorção de Mg+). O resultado é 
que tanto a hipocalemia quanto a hipomagne-
semia são tipicamente encontradas.

2.4.2- Anfotericina B

A ocorrência de NTA é quase inevitável quan-
do a dose cumulativa da anfotericina B ultra-
passa 1 g, sendo também frequente com doses 
menores... É comum encontrarmos hipocale-
mia, hipomagnesemia, diabetes insipidus ne-
frogênico e acidose tubular renal tipo I, pelo 
refluxo de íons H+ no néfron distal. Pode ocor-
rer ainda hipofosfatemia e hipocalcemia.

2.4.3- Outros antimicrobianos

Quando altas doses são ministradas em bolus 
IV, o antiviral aciclovir (tratamento dos vírus 
Herpes- simplex e Varicela-Zóster) pode levar 
à insuficiência renal aguda (com NTA) em 10-
30% dos pacientes. O mecanismo é a formação 
de cristais intratubulares de aciclovir. Trata-se 
de uma NTA não oligúrica, geralmente asso-
ciada à cristalúria, hematúria e lombalgia.

O antirretroviral inibidor de protease indinavir 
pode induzir uma síndrome semelhante à do 
aciclovir, pela formação de cristais de indinavir. 
A pentamidina (droga anti-Pneumocystis), 
quando ministrada pela via intravenosa, provo-
ca insuficiência renal aguda em > 25% dos 
casos, geralmente na segunda semana de tera-
pia. Uma das grandes particularidades da NTA 
induzida por pentamidina é a hipercalemia 
desproporcional ao grau de IRA... O mecanis-
mo é a inibição da reabsorção de sódio no tú-
bulo coletor, com consequente redução na se-
creção de potássio, um efeito semelhante ao dos 
diuréticos poupadores de potássio (ex.: amilo-
ride). Hipomagnesemia e hipocalcemia também 
podem ocorrer, provavelmente por toxicidade 
tubular direta... O foscarnet (droga de resgate 
contra os herpesvirus) pode causar NTA por 
lesão tóxica direta sobre o epitélio tubular.

2.4.4- Contraste radiológico (iodado)

A insuficiência renal aguda por Contraste Ioda-
do costuma ter início 24-48h após sua adminis-
tração, com pico de elevação das escórias nitro-
genadas entre 3-5 dias e recuperação em apro-
ximadamente uma semana. Os principais fato-
res de risco são: insuficiência renal crônica 
prévia (principal), hipovolemia, diabetes melli-
tus, insuficiência cardíaca e mieloma múltiplo. 
A intensa vasoconstricção renal, precipitada pela 
liberação local de vasoconstritores (ex.: endote-
lina), é um fator primordial na injúria renal por 
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esses fármacos! O sedimento urinário costuma 
ser inocente e os parâmetros urinários podem 
se confundir com os da azotemia pré-renal – 
ver adiante. A NTA oligúrica é observada nos 
casos mais graves (maior isquemia tubular), mas 
muitos pacientes não chegam a desenvolver 
franca oligúria... O uso de contrastes não iônicos 
de baixa osmolaridade reduz discretamente a 
chance de lesão renal nos pacientes de alto ris-
co. A infusão de solução isotônica de bicarbo-
nato e N-acetilcisteína são medidas consideradas 
úteis na prevenção desse tipo de nefrotoxicida-
de, a despeito de ainda haver controvérsias na 
literatura (ver capítulo III).

2.4.5- Ciclosporina e Tacrolimus

Tal como o contraste iodado, a ciclosporina (usa-
da no pós-transplante renal) e o tacrolimus (usa-
do no pós-transplante hepático), além de causa-
rem vasoconstricção renal também provocam 
contração do mesângio, reduzindo a taxa de fil-
tração glomerular... Assim, o exame de urina 
também simula o da IRA pré-renal! Nos casos 
mais graves pode ocorrer NTA (sempre oligúrica). 

2.4.6- Agentes quimioterápicos

Os quimioterápicos cisplatina e ifosfamida 
provocam NTA em 70% dos pacientes. A as-
sociação com hipomagnesemia caracteriza a 
lesão renal pela cisplatina, enquanto a síndrome 
de Fanconi com frequência se associa ao uso 
da ifosfamida. Altas doses de metotrexate (ex.: 
transplante de medula óssea) podem precipitar 
NTA pela deposição intratubular do fármaco.

2.4.7- Outros fármacos

Casos de NTA foram relatados após o uso de 
medicamentos cujo veículo diluente é o propi-
lenoglicol. Os principais exemplos são: diaze-
pam, fenobarbital, fenitoína, nitroglicerina, 
etomidato e hidralazina. 

2.5- ntA por rabdomiólise

Dada a sua importância para os concursos e 
prática médica, abordaremos a rabdomiólise 
com mais detalhes adiante. A NTA nesta sín-
drome é decorrente de efeitos diretos (toxici-
dade tubular) e indiretos (vasoconstrição arte-
riolar) do pigmento muscular mioglobina. 
Além disso, na rabdomiólise grave ocorre hi-
povolemia (fator pré-renal), devido ao seques-
tro de líquidos no 3º espaço (edema muscular)...

2.6- ntA por Hemólise

Uma causa rara, mas não menos importante de 
NTA, é a hemólise intravascular. A hemoglo-
bina livre é filtrada nos glomérulos e possui 
efeito tóxico direto para o epitélio tubular. As 
causas clássicas de hemólise que cursam com 
NTA são a reação transfusional hemolítica (ge-
ralmente incompatibilidade ABO), as crises 
hemolíticas da deficiência de G6PD e a malária 
causada pelo Plasmodium falciparum.

2.7- ntA por Envenenamento

O anticongelante etilenoglicol e o herbicida 
paraquat podem causar NTA. O metabolismo 
do etilenoglicol produz grandes quantidades de 
oxalato – a hiperoxalúria resultante leva à pre-
cipitação de cristais de oxalato de cálcio nos 
túbulos, culminando em IRA.

Em nosso meio, existem duas espécies de cobra 
(Bothrops jararaca e Crotalus durissimus) e 
uma espécie de aranha (Loxosceles sp.) cujo 
veneno pode acarretar NTA. 

No caso da Bothrops jararaca, o veneno pro-
voca injúria tubular renal de três formas: 
(1) Efeito tóxico direto.
(2) Hemoglobinúria (hemólise intravascular). 
(3) Trombose glomerular, como complicação da 
Coagulação Intravascular Disseminada (CIVD). 

A peçonha da Crotalus durissimus (cascavel) 
promove rabdomiólise, por efeito miotóxico do 
veneno. A chamada aranha marrom (Loxosceles 
sp.) produz um veneno hemolítico e nefrotóxi-
co. A insuficiência renal aguda é a principal 
causa de óbito após uma picada desta aranha. 

Entenda a fisiologia... Os rins representam 
cerca de 0,5% do peso corporal, mas rece-
bem até 25% do débito cardíaco! Toxinas 
diluídas na água corporal total são filtradas 
pelos glomérulos e chegam aos túbulos 
renais. Como 98% da água filtrada é reab-
sorvida, moléculas que possuíam baixa 
concentração no sangue ficam extrema-
mente concentradas na urina! Assim, ne-
frotoxinas podem ficar “mais tóxicas” ou 
se tornar insolúveis (formando cristais da 
substância) em meios ácidos e concentra-
dos como o fluido intratubular... Isso expli-
ca por que a hidratação vigorosa é sempre 
útil no combate à nefrotoxicidade, bem 
como porque em alguns casos específicos 
devemos alcalinizar a urina...

3- fisioPatologia

Embora existam pequenas diferenças na pato-
gênese das diversas causas de NTA, todas con-
vergem para um quadro de insuficiência renal 
aguda, com queda na taxa de filtração glomeru-
lar para valores entre 5-10 ml/min (5-10% do 
normal). Duas perguntas precisam ser respon-
didas neste momento...

1) Como que a NTA promove queda da TFG?

São três os principais mecanismos:

1o – A queda na reabsorção de NaCl no túbu-
lo proximal lesado aumenta o aporte de clo-
reto à mácula densa (néfron distal), o que 
induz vasoconstricção da arteríola aferente, 
pelo fenômeno de feedback tubuloglomerular 
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A insuficiência renal aguda da NTA, na prática, 
costuma ser causada pelos três fatores atuando 
em sequência.

2) Como é possível existir insuficiência 
renal sem oligúria?

Isso é muito fácil de entender... Imagine um 
paciente com taxa de filtração glomerular tão 
baixa quanto 5 ml/min (o normal é 80-120 ml/
min, média = 100 ml/min). Este valor corres-
ponde a uma filtração glomerular diária de 
7.200 ml, pois o dia tem 1.440 minutos (1.440 
x 5 = 7.200). Se forem reabsorvidos apenas 
70% do filtrado pelos túbulos (aproximadamen-
te 5.000 ml), o paciente terá uma diurese de 
2.200 ml. Ou seja, mesmo tendo apenas 5% da 
função renal, é possível manter uma boa diu-
rese (ainda que neste volume de urina não se 
consiga eliminar quantidades adequadas de 
escórias nitrogenadas). Neste exemplo hipoté-
tico, a lesão tubular reduziu a taxa de reabsor-
ção para 70% do filtrado (o normal é reabsorver 
98%), permitindo a manutenção do débito 
urinário a despeito da grande queda na taxa de 
filtração glomerular...

4- QuaDro ClíniCo e DiagnóstiCo

A NTA isquêmica inicialmente se manifesta 
como oligúria, e logo em seguida evolui com 
elevação progressiva das escórias nitrogenadas 
(ureia e creatinina) até finalmente se transformar 
na síndrome urêmica aguda, momento no qual 
o paciente precisa da diálise para sobreviver! 
Os sinais e sintomas da síndrome urêmica (ou 
uremia), bem como as indicações e técnicas de 
diálise, serão revistos no volume V.

É claro que nem toda NTA evolui para síndro-
me urêmica e, como já assinalado, nem toda 
NTA manifesta-se com oligúria. A lesão renal 
por nefrotoxinas diretas (ex.: aminoglicosí-
deos) costuma se apresentar como IRA não 
oligúrica, ou mesmo poliúrica.

Um ponto fundamental, bastante explorado nos 
concursos médicos, é a diferenciação clínica 
entre as duas causas mais comuns de IRA oli-
gúrica: insuficiência pré-renal versus NTA.

– é como se a mácula densa “pensasse” que 
a filtração glomerular aumentou e então ela 
“manda” o glomérulo filtrar menos, estimu-
lando a contração da arteríola aferente... 

2o – Com a descamação de uma grande quan-
tidade de células tubulares, viáveis ou mortas, 
formam-se verdadeiros plugs obstrutivos, di-
ficultando o escoamento do fluido tubular e, 
por conseguinte, criando um verdadeiro blo-
queio ao fluxo tubular e à filtração glomerular.

3o – O desnudamento tubular permite o vaza-
mento de fluido do lúmen para o interstício 
(“backleak”), retornando parte das escórias 
filtradas ao plasma.

Diagnóstico Diferencial: 
Insuficiência Pré-renal ou NTA?

A insuficiência pré-renal é um estado reversível 
de hipofluxo renal, instalado de imediato sem-
pre que a pressão de perfusão média cai abaixo 
de 80 mmHg. O padrão-ouro nesta diferencia-
ção é o retorno do débito urinário após a “pro-
va de volume”, feita geralmente com pelo me-
nos 1.000 ml de cristaloide (soro fisiológico). 
As escórias nitrogenadas começam a cair nos 
próximos dias, voltando ao normal se a vole-
mia for restaurada. Em caso de NTA oligúrica, 
não haverá resposta significativa e consistente 
à prova de volume.

Antes da prova terapêutica, o ideal é que se 
colete uma amostra de urina para realização 
de EAS e bioquímica urinária. O diagnóstico 
de NTA pode ser confirmado pelo resultado 
desses exames!

O que mostra o EAS na NTA? É frequente o 
encontro de uma urina com densidade < 1.015 
(diluída) e presença de cilindros epiteliais e 
granulosos pigmentares (em 70-80% dos ca-
sos). Hematúria, piúria, cilindros hemáticos ou 
piocitários sugerem outra causa de lesão renal 
intrínseca, como glomerulonefrite ou nefrite 
intersticial aguda.

O que mostra a bioquímica urinária na NTA? 
Com poucas exceções, a urina na NTA apre-
senta concentração de sódio elevada (> 40 
mEq/l), baixa osmolaridade (< 350 mOsm/l) e, 
fundamentalmente, uma fração excretória de 
sódio aumentada (FENa > 1%).

SAIBA mAIS...

Até 30% dos pacientes com padrão de NTA 
na bioquímica urinária não apresentam cilin-
drúria no EAS e, portanto, não têm evidências 
claras de necrose das células tubulares... O 
que acontece nestes casos é que a lesão 
isquêmica / tóxica não chega a ser intensa o 
bastante para promover descamação celular, 
mas faz com que ocorra uma redistribuição 
das bombas de Na+/K+_ATPase da mem-
brana basolateral para a membrana apical, 
“jogando” sódio para dentro do lúmen tubular 
e aumentando a fração excretória deste íon... 
Essa migração das bombas de sódio é cau-
sada por rupturas no citoesqueleto induzidas 
pela agressão celular subletal, o que promo-
ve a perda do “ancoramento” de proteínas 
transmembrana ao citoesqueleto!

Os parâmetros urinários para diferenciar entre 
pré-renal e NTA estão dispostos na Tabela 2. 
Perceba: na insuficiência pré-renal, os rins es-
tão ávidos por reabsorver sódio e água (na ten-
tativa de restabelecer a volemia). Por isso, a 
urina é caracteristicamente pobre em sódio e 
bastante concentrada (pobre em água). Já na 
NTA, o prejuízo à reabsorção determina uma 
urina rica em sódio e ao mesmo tempo diluída, 
ou seja, rica em água (é como se a NTA “des-
ligasse” os túbulos renais)...
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De todos os parâmetros da Tabela 2, o mais 
confiável é a FENa (fração excretória de sódio). 
Os outros podem estar numa faixa de superpo-
sição, ou mesmo induzirem ao erro. A FENa in-
dica o percentual do sódio filtrado que é excre-
tado na urina. Deve ser calculada pela fórmula:

  FEna  =   naurinário  x  Crplasmática x 100
                 naplasmático x Crurinária

Para memorizar esta fórmula, pense no seguin-
te macete: a fração é excretória de sódio, logo 
é o sódio urinário que deve estar na parte de 
cima da fração. Se o sódio urinário está em 
cima, o sódio plasmático deve estar na parte 
de baixo da fração. No caso da creatinina, é o 
inverso do sódio.

A fração excretória de ureia (FEureia) deve ser 
usada no lugar da FENa em pacientes que fize-
ram uso recente de diuréticos. Diuréticos, ao 
“desligarem” a reabsorção tubular de sódio, 
aumentam a fração excretória de sódio e com-
prometem a interpretação da FENa (ex.: um 
paciente com IRA pré-renal induzida por ex-
cesso de diuréticos (hipovolemia) apresentará 
FENa > 1%, sugestiva de NTA)... Na IRA pré
-renal, a ureia encontra-se extremamente con-
centrada no fluido tubular, devido à intensa 
reabsorção de sódio e água. Como a ureia é 
lipossolúvel e livremente difusível entre as 
membranas celulares, uma maior concentração 
intratubular de ureia resulta numa maior reab-
sorção e retorno ao plasma, justificando a bai-
xa FE (< 35%) a despeito do uso de diuréticos...

Exceções:

Em cerca de 15% dos pacientes com NTA a 
FENa é < 1%, refletindo uma lesão tubular dis-
creta e focal. O mesmo pode ocorrer na transi-
ção entre a IRA pré-renal e a NTA isquêmica 
(a chamada “síndrome intermediária”) e nas 
NTA por drogas ou toxinas que promovem in-
tensa vasoconstricção arteriolar renal: contras-
te iodado, ciclosporina, tacrolimus, rabdomió-
lise etc. O resultado da bioquímica urinária é 
largamente variável nessas condições... Deve-
mos lembrar ainda que glomerulonefrites e IRA 
por lesão vascular renal também costumam 
cursar com FENa < 1%... Por outro lado, a IRA 
pré-renal pode cursar com FENa > 1% em caso 
de bicarbonatúria, uso de diuréticos, insuficiên-
cia renal crônica e insuficiência adrenal.

Parâmetro 

sódio urinário 

osm urinária 

densidade urinária 

Creatinina urin/plasm 

ureia urin/plasm 

Cilindros 

ureia plasm/Cr plasm*

Índice de insuficiência renal

         [Na] uriN         

       [Cr] urin / [Cr] plasm 

Fração excretória de sódio

 FENa  =    [Na] urin    x   [Cr] plasm   x  100  

              [Na] plasm        [Cr] urin

Fração excretória de ureia

 FEUreia  =    [Ureia] urin    x   [Cr] plasm   x  100       

                  [Ureia] plasm        [Cr] urin

Pré-renal
< 20 mEq/l

> 500 mOsm/l

> 1.020

> 40 

> 8 

Somente hialinos

> 40

< 1% 

< 1% 

< 35%

Como diferenciar: Azotemia Pré-renal versus  necrose tubular Aguda

* Livros norte-americanos (Harrison, Cecil) utilizam o BUN (Blood Urea Nitrogen) no lugar da ureia plas-
mática... Sabemos que “ureia = BUN x 2,14”, isto é, a ureia plasmática vale aproximadamente o dobro 
do BUN! Nestas referências é citada a relação “BUN/Cr plasm”, que quando maior que 20 sugere IRA 
pré-renal, e menor que 10-15 sugere NTA...

necrose tubular Aguda

> 40 mEq/l

< 350 mOsm/l

< 1.015

< 20 

< 3 

Granulosos pigmentares

< 20-30

> 1% 

> 1%

> 50% 

Tab. 2: Pré-renal versus NTA.

5- tratamento e Prevenção

Não há tratamento específico comprovada-
mente eficaz contra a Necrose Tubular Aguda 
(NTA)! O mais importante é a prevenção, atra-
vés do controle da doença de base, bem como a 
suspensão (ou correção da dose) de qualquer 
medicamento nefrotóxico. Em determinados 
subgrupos (ex.: rabdomiólise, síndrome de lise 
tumoral e indivíduos de alto risco para nefropa-
tia por contraste) devemos aplicar medidas pre-
ventivas específicas (que serão destrinchadas 
nos tópicos correspondentes). Aqueles que mes-
mo assim evoluírem com NTA deverão receber 
terapia de suporte renal conforme a necessidade.

http://#scrolldown


Capítulo 1 -  Doenças tubulointerstiCiais - parte i 11MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO

Vale lembrar que é fundamental manter o pa-
ciente euvolêmico, repondo fluidos nos casos de 
depleção e restringindo-os nos casos de hiper-
volemia... Se o paciente apresentar sinais urê-
micos (encefalopatia, pericardite, sangramento, 
edema agudo de pulmão, hipertensão grave, 
hipercalemia e acidose metabólica), a diálise 
passa a ser mandatória! Como os pacientes com 
NTA isquêmica costumam estar hipercatabólicos 
(ex.: sepse), a retenção de escórias nitrogenadas, 
potássio e ácido geralmente evolui de forma 
acelerada... Assim, grande parte desses doentes 
acaba sendo submetida à diálise... 

Por outro lado, muitos pacientes estabilizam a 
função renal num determinado patamar e não 
necessitam de diálise. Exemplo típico é o da 
NTA fármaco-induzida... Nestes, o prognóstico 
tende a ser melhor!

Estudos experimentais estão em andamento 
para testar fatores de crescimento recombinan-
tes (IGF-1), com o intuito de acelerar a rege-
neração tubular, e análogos do peptídeo atrial 
natriurético, entre outras drogas... Até o mo-
mento, infelizmente, não há qualquer evidência 
de que tais agentes sejam úteis na NTA.

6- PrognóstiCo

A evolução natural da NTA segue três fases: 

1- Fase inicial: o parênquima renal foi expos-
to ao estímulo isquêmico ou tóxico, porém, a 
lesão ainda não se estabeleceu. Neste momen-
to, medidas preventivas podem evitar a NTA.

2- Fase de manutenção: o dano renal se es-
tabeleceu, com injúria tubular e queda da taxa 
de filtração glomerular, até seu valor mínimo 
(5-10 ml/min). Esta fase geralmente dura en-
tre 7-21 dias, mas pode se arrastar por até 12 
meses (NTA prolongada).

3- Fase de recuperação: forças regenerativas 
passam a predominar sobre o dano epitelial, 
e a função renal começa a se restabelecer pau-
latinamente. Esta fase se inicia com intensa 
poliúria (que inclusive pode espoliar o doen-
te de volume e eletrólitos, p. ex.: hipocale-
mia), evoluindo com estabilização progressi-
va do débito urinário, e retorno das escórias 
nitrogenadas aos níveis pré-NTA (ou a um 
nível mais alto, em pacientes com lesão resi-
dual irreversível).

A letalidade da NTA oscila em torno de 80% 
e não se modificou nas últimas décadas, mesmo 
com todos os avanços na terapia de suporte ao 
paciente crítico. Talvez nas estatísticas atuais 
entrem pacientes com mais comorbidades e 
maior faixa etária do que nos estudos antigos, 
justificando a manutenção de uma letalidade 
tão alta. O paciente em geral não morre de 
NTA, e sim da insuficiência orgânica múltipla 
que com frequência a acompanha.

Os principais fatores de mau prognóstico na 
NTA são:

- Sepse.
- Oligúria (diurese < 500 ml/24h).
- Refratariedade à furosemida.
- Síndrome urêmica.
- Disfunção orgânica múltipla.

AtEnÇÃo: não há benefício com o uso de 
dopamina em doses baixas (“doses dopa-
minérgicas”) nos portadores de ntA!!! 
Este fármaco, portanto, não é recomendado, 
até porque mesmo nessas doses sabemos 
que eles podem produzir efeitos adversos, 
principalmente arritmias cardíacas...

Nas fases iniciais da NTA oligúrica (primeiras 
48h), o uso de furosemida pode aumentar o 
débito urinário, transformando uma IRA oli-
gúrica em não oligúrica... Embora uma medi-
da muito questionada, a furosemida continua 
sendo prescrita na prática! Se decidir usar esta 
droga, uma prova terapêutica deve ser realiza-
da após correção volêmica, sendo a dose má-
xima de 160-200 mg IV. Nos respondedores, 
uma infusão contínua de 20-40 mg/h (0,4-0,6 
mg/kg/h) é mantida. Pacientes que retomam o 
débito urinário em resposta à furosemida apre-
sentam melhor manuseio do balanço hídrico, 
reduzindo a chance de edema agudo de pul-
mão. No entanto, isso não significa que o fár-
maco “salvou” o rim do paciente... Provavel-
mente, aqueles que respondem possuem lesão 
renal mais branda do que os não respondedores 
(e justamente por este motivo ainda conseguem 
alguma resposta ao estímulo diurético)...

Pelo menos em teoria, a furosemida exerceria 
dois efeitos benéficos: (1) poupa energia das 
células na porção ascendente espessa da alça 
de Henle, ao inibir a reabsorção tríplice (Na+/
K+/2Cl-) que acontece neste segmento; (2) me-
lhora o fluxo tubular distal, “lavando” plugs 
obstrutivos. Contudo, estudos clínicos em 
pacientes com NTA não mostraram benefí-
cio com o uso de furosemida, no que diz res-
peito à sobrevida e ao tempo de recuperação 
da função renal. 

SAIBA mAIS...

A furosemida foi consistentemente eficaz na 
prevenção da NTA nos estudos experimentais 
que utilizaram cobaias, mas não em seres hu-

manos... Uma razão para essa discrepância 
pode vir do fato de que os estudos com cobaias 
foram realizados nas condições controladas 
do laboratório, onde o início da terapia diuréti-
ca coincidiu ou precedeu a exposição do rim 
à hipoperfusão, ao contrário dos estudos em 
humanos, que sempre foram estudos clínicos, 
com pacientes que já apresentavam isquemia 
renal (e muitas vezes já tinham NTA estabele-
cida) quando da administração de diuréticos...
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7- novos marCaDores De neCrose 
tubular aguDa

Durante a injúria isquêmica ou tóxica as célu-
las tubulares renais secretam moléculas cujas 
funções ainda não são totalmente compreendi-
das, mas que parecem atuar como inibidores 
da apoptose (morte celular programada) e an-
tioxidantes naturais (neutralizadores de radicais 
livres), numa tentativa de autoproteção do pa-
rênquima renal em face do insulto patológico. 
Marcadores como o NGAL (Lipocalina Asso-
ciada à Gelatinase de Neutrófilos) e o KIM-1 
(Kidney Injury Molecule) talvez venham a ser 
usados como indicadores sensíveis e precoces 
de NTA, permitindo ainda a estratificação de 
pacientes com alto risco de evolução para he-
modiálise... Todavia, mais estudos são neces-
sários para definir a real utilidade dos múltiplos 
marcadores que vêm sendo descritos, e nenhum 
deles encontra-se em uso clínico na atualidade!

A Necrose Cortical Aguda (NCA) é fruto de 
uma injúria renal gravíssima, em geral num 
contexto de sepse e complicações obstétricas. 
É bem mais rara, e tem pior prognóstico que a 
NTA... As principais complicações obstétricas 
causadoras de NCA são:

- Descolamento prematuro de placenta. 
- Placenta prévia.
- Embolia amniótica. 
- Síndrome HELLP.
- Aborto séptico.

O mecanismo fisiopatológico parece envolver 
uma lesão endotelial extrema, acompanhada de 
vasoconstricção e trombose na microvasculatu-
ra renal (arteríolas e tufo glomerular), com pos-
terior destruição da citoarquitetura vascular. O 
néfron como um todo acaba sendo necrosado, 
assim como o próprio interstício cortical renal. 

O diagnóstico deve ser suspeitado na presen-
ça de anúria, hematúria e lombalgia (tríade 
clássica) num paciente que apresente um dos 
fatores de risco citados e encontre-se grave-
mente hipotenso. 

ii – nECrosE CortiCAL AGudA

iii – rABdoMiÓLisE

Fig. 2: Calcificação do córtex renal na NCA (TC de 
abdome).

Na fase aguda, a USG mostra hipoecogenici-
dade no córtex renal, e a TC revela hipodensi-
dade correspondente. No entanto, passados 1-2 
meses (se o paciente sobreviver), ambos os exa-
mes costumam mostrar calcificação cortical 
distrófica (FIGURA 2). O prognóstico renal é 
muito ruim: como regra, há evolução para fa-
lência renal crônica (com rins em fase terminal) 
e dependência de diálise ou transplante renal.

Rabdomiólise é o termo aplicado a uma sín-
drome clinicolaboratorial com repercussões 
multissistêmicas causada por necrose da mus-
culatura esquelética. Estima-se que esta enti-
dade seja responsável por 5-10% de todos os 
casos de IRA em hospitais norte-americanos.

1- etiologia

Diversas condições prevalentes, tanto em pa-
cientes internados quanto ambulatoriais, podem 
levar à rabdomiólise. Estude com atenção a 
Tabela 3... O trauma por esmagamento e a in-
toxicação alcoólica provavelmente são as cau-
sas mais comuns de rabdomiólise nos serviços 
de emergência, porém na enfermaria sobres-
saem etiologias menos óbvias (que não raro 
atuam em conjunto), sendo os principais exem-
plos: (1) intoxicação medicamentosa (cerca de 
150 fármacos de uso frequente são potencial-
mente miotóxicos); (2) distúrbios eletrolíticos; 
(3) decúbito prolongado e (4) miosites infec-
ciosas... Cirurgias que deixam o paciente em 
posições potencialmente lesivas, como a artro-
plastia total de quadril e procedimentos uroló-
gicos (“posição de litotomia dorsal” – FIGURA 
3), também podem causar rabdomiólise e NTA, 
em particular se o indivíduo for muito obeso 
(compressão e isquemia da musculatura)...

Tab. 3: Causas de rabdomiólise.

1- Trauma muscular (principalmente esmaga-
mento).

2- Síndrome compartimental (isquemia muscular).
3- Imobilização prolongada (isquemia muscular).
4- Exercício extenuante (principalmente na 
presença do TRAÇO FALCÊMICO).
5- Estado de mal epiléptico.

6- Hipertermia maligna, síndrome neuroléptica 
maligna, síndrome serotoninérgica.

7- Intoxicação por:
   - Álcool (principal).
  - Cocaína, Anfetamina, Ecstasy, Estricnina,  

Fenciclidina. 

8- Anestésicos: Halotano (hipertermia maligna).

9- Medicamentos (principalmente estatinas, 
    fibratos e ciclosporina).

10- Distúrbios eletrolíticos:  HipoK, HipoP, Hiper 
     ou HipoNa.

11- Endocrinopatias: hipotireoidismo, cetoacido-
se diabética.

continua...
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As estatinas (tratamento da dislipidemia) pro-
vocam rabdomiólise importante em < 0,1% dos 
pacientes, em geral, semanas ou meses após 
o início da terapia. A chance de lesão muscular 
varia em função do tipo de estatina, dose em-
pregada e presença de comorbidades, como 
IRC, obstrução biliar e hipotireoidismo. O uso 
concomitante de certas drogas potencializa o 
risco... O principal exemplo é o dos FIBRATOS, 
que quando associados elevam a incidência de 
rabdomiólise para cerca de 6%! Se houver ne-
cessidade de combinar estatinas + fibratos, é 
prudente optar pela dupla pravastatina (ou flu-
vastatina) + fenofibrato (menor miotoxicidade). 
O gemfibrozil deve ser evitado (é o que mais 
aumenta o risco)... Outras drogas que não de-
vem ser associadas às estatinas são: ciclospo-
rina, eritromicina, itraconazol e antirretrovirais 
inibidores de protease... A miotoxicidade das 
estatinas é devido à inibição da Coenzima Q10, 
uma molécula crucial para o metabolismo ener-
gético do músculo. Alguns autores recomendam 
a reposição de CoQ10 (150-200 mg/dia) em 
usuários de estatina que apresentam dor mus-
cular sem rabdomiólise, mas esta é uma con-
duta controversa na literatura (evidências limi-
tadas de benefício)... Por outro lado, recomen-
da-se a suspensão das estatinas caso a CPK 
ultrapasse 10x o limite superior da normalidade!!! 
Se o indivíduo desenvolver rabdomiólise, qual-
quer membro dessa classe de drogas estará 
proibido daí em diante (incluindo a pravastatina).

12- Infecções virais (ex.: influenza A e B) e 
bacterianas (ex.: Legionella, estafilococo, 
pneumococo).

13- Tétano.
14- Envenenamento por cascavel (Crotalus).

15- Miopatias metabólicas hereditárias (rabdo-
miólise recorrente em pacientes jovens).

16- Correntes elétricas de alta voltagem  
(ex.: raios).

Façamos agora um breve resumo sobre um 
tema bastante cobrado em provas: “rabdomió-
lise x estatinas”...

2- QuaDro CliniColaboratorial

Nos casos típicos, a rabdomiólise manifesta-
-se com mialgia generalizada, fraqueza mus-
cular, elevação de enzimas musculares e 
mioglobinúria (urina escura). A insuficiência 

Fig. 3: A posição de “litotomia dorsal”. Cirurgias de-
moradas nesta posição podem levar à rabdomiólise...

renal aguda oligúrica por NTA ocorre em 
30-40% dos casos. Outros achados clínicos 
eventualmente observados são: febre, náuseas, 
vômitos, mal-estar, estado confusional (agita-
ção, delirium) e coloração púrpura da pele (se-
melhante à equimose) nas áreas de mioedema.

A CPK total está acima de 1.000 U/ml e geral-
mente ultrapassa 10.000 U/ml (podendo ficar 
acima de 100.000 U/ml), sempre à custa da 
fração MM. A fração MB também se eleva, 
mas seu valor é inferior a 10% da CPK total... 
Outras enzimas, como TGO (AST), LDH e al-
dolase também têm seus níveis séricos aumen-
tados. A liberação muscular de eletrólitos e 
metabólitos justifica importantes alterações 
homeostáticas (quase sempre presentes):

- Hipercalemia (K+).
- Hiperfosfatemia (PO4 -2).
- Hipocalcemia (Ca +2).
- Acidose metabólica de ânion-gap eleva-
do (ácido lático + ácido úrico).

- Hiperuricemia.
- Mioglobinúria.

3- ComPliCações

Complicações Precoces: 
Os distúrbios eletrolíticos são complicações 
precoces da rabdomiólise (primeiras 24h) e 
podem ocorrer mesmo na ausência de insufi-
ciência renal. A hipercalemia e a hiperfosfate-
mia são desproporcionais ao grau de insuficiên-
cia renal e oligúria, devido à liberação muscu-
lar de grandes quantidades de potássio e fosfa-
to. A hipocalcemia deve-se à precipitação de 
fosfato de cálcio no músculo lesado. A libera-
ção de H+, lactato e ácido úrico justifica a aci-
dose metabólica com ânion-gap aumentado. 
Outra complicação precoce, presente em 25% 
dos casos, é a disfunção hepática, consequen-
te à lesão dos hepatócitos induzida por protea-
ses musculares liberadas na circulação. 

Complicações tardias: 
A insuficiência renal aguda é considerada uma 
complicação tardia (após 24-48h), sendo a mais 
temida, por exacerbar os distúrbios eletrolíti-
cos, impondo risco de vida! Uma característica 
importante é o rápido aumento da creatinina 
em relação à ureia, devido à liberação direta de 
creatina do músculo lesado... Outra complica-
ção tardia é a CIVD (Coagulação Intravascular 
Disseminada), cujo diagnóstico é eminente-
mente laboratorial, quase sempre sem reper-
cussão clínica (sem sangramento ou trombose). 
Em certos pacientes, o mioedema acentua-se a 
ponto de provocar síndrome compartimental 
(mais comum na região da panturrilha), neces-
sitando de fasciotomia de urgência...

4- DiagnóstiCo

O diagnóstico laboratorial é dado mais comu-
mente pela elevação da creatinofosfoquinase 
(CPK). A mioglobinúria pode se manifestar 
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(2) Vasoconstrição arteriolar renal. A mio-
globina neutraliza diretamente o óxido nítrico 
(vasodilatador endógeno), causando vasocons-
trição. Sua presença dentro dos túbulos induz 
uma disfunção endotelial ainda mais ampla 
(estresse oxidativo – ver abaixo), levando à 
síntese de mediadores como tromboxane A2, 
endotelina-1 e TNF-alfa, todos altamente va-
soconstritores... O predomínio de forças “va-
soconstritoras renais” associadas à hipovolemia 
grave promove intensa isquemia tubular, po-
tencializando ainda mais a ocorrência de NTA... 

(3) Efeito tóxico direto da mioglobina. No 
túbulo proximal ocorre endocitose da mioglo-
bina, e o radical Fe 2+ (ferroso), presente no 
grupamento heme, é oxidado ao estado férrico 
(Fe 3+), formando um radical hidroxil nesta rea-
ção (o hidroxil é uma das espécies reativas de 
oxigênio mais “agressivas” que existem)... Pa-
rece que, além disso, a própria molécula de 
mioglobina possui um efeito “peroxidase-like”, 
formando o peróxido de hidrogênio (H 2O 2), que 
destrói lipídios na membrana celular (estresse 
oxidativo)... No túbulo distal ocorre deposição 
do complexo “mioglobina/proteína de Tamm-
-Horsfall” sob a forma de cilindros pigmentados, 
obstruindo o fluxo urinário e contribuindo para 
a queda na taxa de filtração glomerular. Todos 
estes eventos são grandemente favorecidos por 
um pH mais ácido da urina (< 6,5)...

6- tratamento

A causa mais comum de óbito na rabdomiólise 
é a Parada Cardiorrespiratória (PCR) por hi-
percalemia, associada à insuficiência renal e à 
acidose metabólica. Portanto, a conduta baseia-
se na prevenção da NTA e no pronto reconhe-
cimento e correção dos distúrbios eletrolíticos 
e acidobásicos...

Nas primeiras 24-48h a diurese do paciente 
deve ser forçada por uma vigorosa hidratação 
com salina isotônica (SF 0,9%). Quando o 
débito urinário chega a 3 ml/kg/h (cerca de 
200 ml/h), a maioria dos autores recomenda 
administrar manitol e bicarbonato de sódio 
numa solução com salina 0,45%. O manitol 
mantém um alto fluxo tubular, para lavar a 
mioglobina, bem como reduz o edema do epi-
télio tubular e o sequestro de líquidos no mús-
culo lesado. Acredita-se que o manitol também 
possua efeito antioxidante direto (neutraliza 
radicais livres)... O bicarbonato de sódio serve 
para alcalinizar a urina, reduzindo a toxicida-
de da mioglobina e impedindo a formação de 
cilindros com a proteína de Tamm-Horsfall... 
Tais medidas visam prevenir ou reverter as 
fases precoces da NTA oligúrica! Se a oligú-
ria for refratária, deve-se avaliar a indicação 
de hemodiálise de urgência!!! A Tabela 4 
resume as medidas terapêuticas preconizadas 
na rabdomiólise.

com alteração na cor da urina, que se torna 
marrom-avermelhada (podendo ser confundida 
até com hematúria). A mioglobina é um pig-
mento heme presente nos miócitos, liberado em 
grande quantidade na rabdomiólise. Por ser uma 
molécula pequena (17.800 dáltons), é facilmen-
te filtrada no glomérulo, aparecendo de imedia-
to no exame de urina! No EAS, a fita reagente 
para hemoglobina (heme-dipstick) pode dar um 
resultado positivo na mioglobinúria...

Agora cabe uma pergunta: vale a pena dosar 
a mioglobina no SANGUE para o diagnóstico 
de rabdomiólise? A resposta é não... Foi de-
monstrado que este marcador de necrose mus-
cular, apesar de ser o grande responsável pela 
NTA (ver adiante), não tem sensibilidade sufi-
ciente para diagnosticar a rabdomiólise! O 
motivo é sua meia-vida extremamente curta, o 
que faz com que muitos pacientes com rabdo-
miólise grave apresentem mioglobina sérica 
negativa no momento da avaliação inicial...

A biópsia muscular geralmente não é neces-
sária para o diagnóstico de rabdomiólise, po-
rém, deve ser cogitada quando houver suspei-
ta de uma miopatia metabólica hereditária (ex.: 
rabdomiólise recorrente em pacientes jovens). 
Contudo, vale a pena ressaltar que a biópsia só 
deve ser feita após algumas semanas do even-
to inicial (em geral se esperam três meses para 
sua realização), pois de outro modo o aspecto 
histopatológico inespecífico da lesão muscular 
aguda impossibilita a identificação dos padrões 
característicos das diferentes miopatias.

Urina vermelha, como investigar?

1- EAS (urina I): se a cor vermelha está no se-
dimento centrifugado e não no sobrenadante, 
o diagnóstico é de hematúria! Se a cor vermelha 
está no sobrenadante, pode ser hemoglobinúria, 
mioglobinúria ou um corante proveniente de 
alimentos (ex.: beterraba) ou medicamentos 
(ex.: fenolftaleína).
2- Afastando-se hematúria e com o heme-dip-
stick positivo, só pode ser hemoglobinúria ou 
mioglobinúria.
3- Colhe-se o sangue para avaliar o plasma; se 
o plasma estiver avermelhado, é hemoglobinúria; 
se estiver normal, o diagnóstico é mioglobinúria.

5- Patogênese Da insufiCiênCia renal aguDa

Qual é a gênese da lesão renal na rabdomió-
lise? Três são os mecanismos de injúria renal, 
e todos atuam em conjunto: 

(1) Hipovolemia, devido à perda de líquido 
para o terceiro espaço – o próprio músculo 
lesado. Nos casos de esmagamento muscular 
a perda volêmica pode chegar a 10 L (ex.: lesão 
na coxa)!!! Este fator é crucial para a rápida 
evolução da NTA em casos de trauma... 
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Tab. 4: Tratamento da rabdomiólise (casos graves).

1- INÍCIO: Reposição Volêmica agressiva e precoce: 
- Soro Fisiológico 0,9% até o débito urinário ficar em torno de 200 ml/h, ou 3 ml/kg/h (infundir de 1 a 

2 L por hora, dependendo do peso do indivíduo). Alguns doentes chegam a fazer 10 L de soro 
antes de atingir a diurese alvo, tamanha é a hipovolemia induzida pela lesão muscular...

2- MANUTENÇÃO: Reposição volêmica + Manitol + Bicarbonato de sódio:
- Após correção da oligúria, trocar o SF 0,9% pela seguinte solução:
Salina 0,45%* (410 ml)
Manitol 10 g (50 ml)
Bicarbonato de sódio 40 mEq (40 ml)
- Manter o débito urinário de 200 ml/h até o desaparecimento da mioglobinúria.
- Manter o pH urinário entre 6-7 (associar acetazolamida se necessário)
     Obs.: Não passar para esta etapa se o paciente se mantiver oligúrico ou oligoanúrico.
3- Corrigir os distúrbios eletrolíticos:
- Hipercalemia: glicoinsulina IV + bicarbonato de sódio IV + resina de troca VO + furosemida IV
  Em casos refratários (comum): hemodiálise.
- Acidose metabólica: se HCO3 < 15 mEq/L, fazer bicarbonato de sódio IV (50 mEq).
- Hiperfosfatemia: atualmente a droga de escolha é o quelante oral cloridrato de Sevelamer, mas 

também podemos utilizar hidróxido de alumínio. O carbonato de cálcio deve ser evitado, pois há 
risco de precipitação de fosfato de cálcio no músculo lesado...

- Hipocalcemia: a princípio não tratar (pelo risco de precipitação de fosfato de cálcio e hipercalcemia 
“de rebote” durante a fase de recuperação), a não ser em caso de hipocalcemia sintomática (te-
tania, convulsões) ou então na presença de hipercalemia grave (a combinação de hiperK com 
hipoCa aumenta muito a chance de arritmias malignas).

* Salina 0,45% = Misturar SF 0,9% com água destilada ou SG 5%, na proporção 1:1.

Durante o tratamento de neoplasias malignas 
agressivas (principais: linfoma de Burkitt e 
leucemia linfoide aguda), a rápida destruição 
de um extenso grupo de células neoplásicas 
lança na corrente sanguínea uma grande quan-
tidade de ácido úrico (metabólito dos ácidos 
nucleicos), fosfato e potássio (principais ele-
trólitos do meio intracelular). 

Em tal contexto, cristais de ácido úrico e/ou 
fosfato de cálcio podem se formar no sistema 
tubular renal, causando insuficiência renal 
aguda oligoanúrica, que pode ser grave o 
bastante para requerer diálise de urgência... 
Esta é a chamada Síndrome da Lise Tumoral 
(SLT), que costuma se manifestar dentro de 
sete dias após o início da quimioterapia, ou de 
forma espontânea, não associada à quimiote-
rapia (tumores com alta taxa replicativa e/ou 
elevada carga tumoral)... À semelhança da 
rabdomiólise, pode ocorrer grave hipercalemia, 
hiperfosfatemia e hipocalcemia! Todos esses 
distúrbios podem ter repercussão clínica, por 
exemplo: tetania e convulsões (hipocalcemia), 
parada cardíaca (hipercalemia)... Para diferen-
ciar a síndrome da lise tumoral de outras causas 
de insuficiência renal aguda (que também au-
mentam o ácido úrico sérico), podemos avaliar 
a relação entre o ácido úrico urinário e a crea-
tinina urinária:

Se [Ác úrico]u/[Creat]u  > 1 = síndrome de 
lise tumoral
Se [Ác úrico]u/[Creat]u  <1 = outra causa de 
Insuf. Renal

Os critérios de Cairo-Bishop têm sido utiliza-
dos para o diagnóstico formal de SLT. São eles:

iV – sÍndroME dA LisE tuMorAL CritÉrios LABorAtoriAis
Pelo menos dois dos abaixo (surgindo três 

dias antes ou até sete dias depois do 
início da QT):

- Ácido úrico sérico ≥ 8 mg/dl ou aumento 
≥ 25% em relação ao basal.

- Potássio sérico ≥ 6 mEq/L ou aumento ≥ 
25% em relação ao basal.

- Fósforo sérico ≥ 6,5 mg/dl (crianças) ou ≥ 
4,5 mg/dl (adultos) ou aumento ≥ 25% em 
relação ao basal.

- Cálcio sérico ≤ 7 mg/dl ou queda ≥ 25% 
em relação ao basal.

CritÉrios CLÍniCos
- Satisfazer o critério laboratorial.

- Apresentar pelo menos um dos seguintes 
(na ausência de outra etiologia provável):

• Creatinina plasmática > 1,5x o limite su-
perior da normalidade.

• Arritmia cardíaca (ou episódio de morte 
súbita abortada).

• Crise convulsiva.

Vale ressaltar uma importante observação... 
Com o advento de tratamentos direcionados 
contra “alvos moleculares” do tumor (Targeted 
Therapy), neoplasias antes raramente associa-
das à SLT têm apresentado aumento na inci-
dência desta complicação!!! É o que vem 
acontecendo, por exemplo, com o Ca de cólon 
metastático e a Leucemia Mieloide Crônica 
(LMC) – com drogas mais eficazes, uma gran-
de quantidade de células neoplásicas pode ser 
rapidamente destruída...
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1- Prevenção

A prevenção da SLT é mais eficaz do que seu 
tratamento, e deve ser moldada de acordo com 
o risco individual de cada paciente. Leia com 
calma a Tabela 5... 

TODOS os pacientes devem receber hidratação 
venosa agressiva, com o intuito de forçar o dé-
bito urinário (para “lavar” o ácido úrico do sis-
tema tubular): no mínimo 2 a 3 L/dia de solução 
salina isotônica (de preferência SF 0,9%, que não 
contém potássio). Se não houver hipovolemia ou 
obstrução urinária, podemos “ajudar” a diurese 
ministrando um diurético de alça...

enzima envolvida nas etapas finais da bios-
síntese do ácido úrico. A dose habitual é de 
300 mg/dia (dividido em três tomadas), de-
vendo ser iniciado 24-48h antes da quimiote-
rapia e mantido por até sete dias (ou até a 
normalização da uricemia). A rasburicase 
(urato-oxidase recombinante) é uma enzima 
não existente em primatas que transforma o 
ácido úrico em alantoína, uma substância ató-
xica e altamente solúvel (que não “cristaliza” 
no sistema tubular). Ela é muito mais eficaz 
que o alopurinol para o controle da hiperuri-
cemia, e é a droga de escolha em pacientes de 
alto risco para SLT. Sua grande contraindica-
ção é a presença de deficiência de glicose 
6-fosfato desidrogenase (G6PD): a formação 
de alantoina gera como subproduto o peróxi-
do de hidrogênio, responsável pelo surgimen-
to de crise hemolítica aguda nesses pacientes! 
Reações anafiláticas à rasburicase também já 
foram descritas...

2- tratamento

A despeito da adoção de medidas preventivas, 
cerca de 3% dos portadores de neoplasias lin-
foproliferativas submetidos à quimioterapia 
evolui com necessidade de hemodiálise de 
urgência! As principais indicações de hemo-
diálise na prática são:

- Oligúria ou anúria.
- Hiperuricemia persistente.
- Hiperfosfatemia persistente.
- Hipocalcemia persistente.
- Hipercalemia persistente.

O prognóstico renal costuma ser razoável, uma 
vez que a síndrome tende a ser autolimitada.

Tab. 5: Avaliação pré-quimioterapia do risco de SLT, e conduta profilática correspondente.

BAiXo risCo
- Maioria dos tumores sólidos
- Neoplasias hematológicas 

indolentes: 
• Mieloma múltiplo.
• LMC.
• Linfoma de Hodgkin e alguns 

linfomas não Hodgkin (ex.: 
linfoma de grandes células 
anaplásico do adulto).

• LLC tratada apenas com 
agentes alquilantes.

• LMA com baixa contagem leu-
cocitária (< 25.000/microL).

Entre outros...

Hidratação venosa.

MÉdio risCo
- Tumores sólidos extrema-

mente “quimiossensíveis”: 
• Neuroblastoma.
• Tu de células germinativas.
• Ca de pulmão oat cell.
- LLC tratada com rituximab.
- Linfoma de grandes células 

anaplásico da criança.
- Linfoma de Burkitt e linfoma 

linfoblástico em estágios ini-
ciais (LDH < 2x o LSN).

- LMA com contagem leucoci-
tária intermediária (25.000-
100.000/microL).

Entre outros...

CondutA ProFiLÁtiCA
Hidratação venosa.
Alopurinol.

ALto risCo
- Linfoma de Burkitt e linfoma 

linfoblástico em estágios 
avançados (LDH ≥ 2x o LSN).

- LLA com contagem leucocitá-
ria muito alta (> 100.000/mi-
croL) e/ou LDH ≥ 2x o LSN.

- LMA com contagem leucoci-
tária > 100.000/microL.

- Linfomas não Hodgkin com 
LDH ≥ 2x o LSN e formação 
de massas (bulky disease).

- Doença de médio risco + in-
suficiência renal.

- Doença de médio risco + hi-
peruricemia, hipercalemia e/
ou hiperfosfatemia.

Hidratação venosa. 
Rasburicase 
(substituir por alopurinol se 
houver deficiência de G6PD).

SAIBA mAIS...

O ácido úrico se torna menos solúvel em 
meios ácidos como a urina (isto é, ele “crista-
liza” mais). Por este motivo, durante muito 
tempo a alcalinização urinária foi feita de ro-
tina – através da administração intravenosa 
de bicarbonato de sódio – para a prevenção 
da SLT. Atualmente, no entanto, tal conduta 
deixou de ser preconizada de forma rotineira, 
pelo reconhecido risco de precipitar a forma-
ção de cristais de fosfato de cálcio no sistema 
tubular (levando, paradoxalmente, à injúria 
renal)! Este risco é diretamente proporcional 
ao grau de hiperfosfatemia... O bicarbonato é 
feito, nos dias de hoje, apenas em casos de 
acidose metabólica associada.

Pacientes de alto e médio risco devem receber 
ainda alguma droga que reduza os níveis sé-
ricos de ácido úrico. Existem duas alternati-
vas: (1) alopurinol e (2) rasburicase. O 
primeiro é um inibidor da xantina-oxidase, 
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As Nefrites Intersticiais Agudas (NIAs) se 
caracterizam por um infiltrado inflamatório 
mononuclear (linfócitos e monócitos) em todo 
o interstício renal, sobretudo no córtex. Ocor-
re importante edema entre os túbulos renais, 
mas os glomérulos em geral são poupados. 
Em alguns casos, esta infiltração se dá por po-
limorfonucleares, como na pielonefrite bac-
teriana, ou mesmo por eosinófilos, no caso da 
lesão fármaco-induzida. 

Apesar de ser uma causa relativamente inco-
mum de insuficiência renal aguda nos hospitais 
(cerca de 2% dos casos), acredita-se que a NIA 
seja uma desordem subdiagnosticada.

1- etiologia

As causas de nefrite intersticial aguda podem 
ser agrupadas em: (1) medicamentosas; (2) in-
fecção direta do parênquima renal; (3) infecção 
à distância; (4) associadas a doenças sistêmicas; 
e (5) idiopática. A Tabela 6 reúne as principais 
etiologias. Na prática, as lesões fármaco-indu-
zidas são as mais frequentemente encontradas, 
o que torna muito importante o conhecimento 
das principais drogas envolvidas.

2- QuaDro ClíniCo e DiagnóstiCo

A apresentação clínica típica da NIA é a súbita 
instalação de insuficiência renal aguda. O pa-
ciente pode ser previamente assintomático, sem 
qualquer comorbidade conhecida (como acon-
tece na forma idiopática), ou apresentar alguma 
doença sistêmica, infecciosa ou não. Na maio-
ria das vezes, entretanto, o dado mais relevan-
te é a introdução – nos últimos dias ou semanas 
– de algum medicamento novo... 

Tab. 6: Causas de nefrite intersticial aguda.

V – nEFritE intErstiCiAL AGudA

FÁrMACo-induZidA
Ver Tabela 7 

rELACionAdA À inFECÇÃo do 
PArÊnQuiMA rEnAL

Invasão direta por bactérias: pielonefrite bacteriana
Outros agentes: fungos, vírus, parasitas

rELACionAdA A inFECÇÕEs sistÊMiCAs
Leptospirose                                  Sífilis                                        Estreptococcia

Pneumonia
por micoplasma  Legionelose Difteria 

(crianças)
Mononucleose

Infecciosa (vírus  
Epstein-Barr)

 Citomegalovirose Toxoplasmose

rELACionAdA A doEnÇAs sistÊMiCAs
Lúpus eritematoso    Sarcoidose

Vasculites necrosantes  Rejeição a transplante
idioPÁtiCA

Doença do anticorpo antimembrana basal tubular

Síndrome da Nefrite Tubulointersticial-Uveíte  
(Síndrome “TINU”)

Também é comum a presença de dor lombar, re-
sultante de distensão aguda da cápsula renal pelo 
edema intersticial, além de manifestações clínicas 
relacionadas a uma eventual etiologia de base. É 
o caso das manifestações alérgicas – sistêmicas 
e laboratoriais – encontradas com tanta frequên-
cia nas formas fármaco-induzidas! Ocasional-
mente, a nefrite intersticial pode determinar in-
suficiência renal grave, tornando importante lem-
brar-se deste diagnóstico em todo paciente com 
síndrome urêmica aguda inexplicada...

Ao levarmos em conta o compartimento renal 
lesado – os túbulos – poderíamos imaginar, pelo 
menos a princípio, que a insuficiência renal da 
NIA fosse do tipo não oligúrica, já que haveria 
comprometimento dos mecanismos de concen-
tração urinária. No entanto, na maioria dos 
casos de NIA o padrão é oligúrico! A redução 
do débito urinário destes pacientes encontra 
justificativa no desenvolvimento de compressão 
tubular pelo edema intersticial, numa forma de 
nefropatia obstrutiva intrarrenal. Também já 
foram descritos casos de obstrução dos ureteres 
em nefrites intersticiais agudas muito graves, 
devido à infiltração celular e edema de suas 
camadas submucosas e musculares.

As anormalidades nos mecanismos de acidifica-
ção e concentração da urina e as síndromes tu-
bulares específicas, como a síndrome de Fanco-
ni, não costumam ser observadas em pacientes 
com nefrite intersticial aguda, apesar de serem 
marcos importantes da nefrite intersticial crônica.

O exame de sedimento urinário (EAS) nas 
doenças tubulointersticiais costuma revelar 
proteinúria subnefrótica e hematúria não dis-
mórfica, que, em alguns casos, pode ser ma-
croscópica. O processo inflamatório do tecido 
renal (nefrite intersticial) justifica o apareci-
mento de leucócitos no interior do sistema 
tubular. Estes piócitos acabam sendo elimina-
dos individualmente, como piúria, ou podem 
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se aderir à proteína de Tamm-Horsfall, apare-
cendo na urina como cilindros leucocitários. 
Estes últimos, apesar de estarem presentes 
também nas glomerulites, são clássicos da NIA.

Nas formas fármaco-induzidas de NIA, a in-
filtração leucocitária do parênquima renal 
ocorre por um tipo especial de leucócito: o 
eosinófilo. É digno de nota, todavia, que o 
achado de eosinofilúria não é específico de 
NIA: outra causa de IRA que pode produzir 
esta alteração é o ateroembolismo renal (cap. 
4)... Para identificar eosinófilos na urina deve-
-se usar a coloração de Hansel. 

Perceba que o quadro básico de NIA, carac-
terizado por oligúria, retenção azotêmica, 
piúria, hematúria e proteinúria não nefrótica, 
pode se confundir com o de uma síndrome já 
descrita: a síndrome nefrítica...  Na verdade, 
muitas vezes pode ser difícil a distinção entre 
NIA e GNDA! Para tanto, devemos buscar 
manifestações sistêmicas que possam estar 
associadas à causa básica, as quais poderão 
direcionar o raciocínio diagnóstico... Grande 
exemplo são as manifestações alérgicas cutâ-
neas, como rash urticariforme, que sugerem 
NIA fármaco-induzida (NIA “alérgica”), e a 
combinação de artrite + serosite, sugestiva de 
lúpus eritematoso sistêmico. A pesquisa do 
dismorfismo eritrocitário também se torna um 
dado crucial na abordagem diagnóstica (pois 
sua presença indica glomerulite)...

Um dos critérios laboratoriais mais importantes 
para distinguir entre NIA e GNDA é a fração 
excretória de sódio (FENa), descrita anteriormen-
te. A FENa da NIA é semelhante a da NTA (> 
1%), enquanto na glomerulonefrite ela é seme-
lhante a da insuficiência pré-renal (< 1%)... 

Na NIA, os rins costumam estar discretamente 
aumentados nos exames de imagem, e existe 

 QuAdro dE ConCEitos ii

Qual é o quadro clínico da NIA?

Por que oligúria?

O que chama a atenção para o 
diagnóstico de NIA?

Quais são os achados laborato-
riais característicos?

Como está a USG renal?

Qual é o exame “padrão-ouro” 
para o diagnóstico de NIA?

Se for necessário um diurético no 
paciente com suspeita de NIA por 
sulfa, qual deve ser prescrito?

IRA oligúrica.

Compressão tubular pelo edema intersticial.

Desenvolvimento aparentemente inexplicado de IRA + 
introdução recente de medicamentos sabidamente as-
sociados a esta complicação.

Piúria à custa de eosinófilos (na forma medicamentosa).
Cilindros leucocitários no EAS.
FeNa > 1%.

Costuma haver discreto aumento do tamanho renal e da 
ecogenicidade do córtex.

Biópsia renal. 

Deve-se prescrever um não sulfonamídico, como o ácido 
etacrínico.

Fármaco-induzida 
Induzida por infecções
Induzida por doenças sistêmicas

3- formas ClíniCo
PatológiCas

forte correlação entre hiperecogenicidade do 
córtex renal (USG) e infiltração intersticial 
difusa (observada em material de biópsia). 
Dessa maneira, devemos suspeitar do diagnós-
tico de NIA em todo paciente com insuficiência 
renal aguda de origem obscura que apresente 
rins de tamanho normal ou aumentado, onde 
se possa demonstrar ultrassonograficamente 
aumento da ecogenicidade cortical.

Apesar de todos os exames citados auxiliarem 
na suspeita de NIA, nenhum deles é conside-
rado patognomônico, sendo o diagnóstico de-
finitivo estabelecido apenas através da biópsia 
renal. O fato é que nem todos os doentes ne-
cessitam de biópsia: esta é realizada, de um 
modo geral, apenas nos casos onde persistem 
dúvidas quanto ao diagnóstico (ex.: ausência 
de melhora da função renal dentro de 3-7 dias 
após a suspensão do fármaco suspeito).

3.1- niA Fármaco-induzida

Esta é a forma mais importante de nefrite inters-
ticial aguda. Apesar de o diagnóstico definitivo 
exigir biópsia renal, quando as manifestações de 
alergia medicamentosa se associam aos achados 
laboratoriais típicos, não costuma haver dúvidas.

Veja as manifestações mais comuns da NIA 
fármaco-induzida: 

a) febre e rash cutâneo (FIGURA 4); 
b) eosinofilia; 
c) hematúria não dismórfica (macro ou mi-
croscópica); 
d) oligúria com azotemia; 
e) piúria (eosinofilúria);
f) aumento de IgE sérica. 
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A Tabela 7 apresenta os principais medicamen-
tos implicados no desenvolvimento de NIA.

3.1.1 - Antibióticos Betalactâmicos

A NIA pode surgir após uso de qualquer beta-
lactâmico, como penicilinas, cefalosporinas e 
carbapenêmicos. O quadro tem início após um 
período de dias ou semanas (média de duas 
semanas) do início da terapia. Não há relação 
entre dose administrada e desenvolvimento de 
lesão de lesão renal! O tratamento consiste em 
suspensão do betalactâmico e introdução de 
outra classe de antibiótico eficaz para a infec-
ção em curso. Com apenas este procedimento, 
costuma haver recuperação da função renal 
dentro de algumas semanas. Poucos pacientes 
necessitam de diálise durante este intervalo... 
Um breve curso de glicocorticoides (ex.: pred-
nisona 1 mg/kg/dia), por 1-2 semanas, com 
desmame gradual (em até 2-3 meses), pode 
acelerar a recuperação, embora o risco-benefí-
cio desta conduta deva ser bem avaliado na 
presença de infecção subjacente.

3.1.2 - Sulfonamidas (Antimicrobianos e 
Diuréticos)

Tanto os antimicrobianos quanto os diuréticos 
derivados das sulfas estão associados à NIA. Os 
sintomas de nefrite por sulfonamidas costumam 
se desenvolver vários dias após o contato inicial; 
entretanto, se existe história de episódio anterior, 

o quadro se inicia poucas horas após a nova 
exposição. Os mesmos conceitos terapêuticos 
descritos para os betalactâmicos também são 
válidos aqui. Se diuréticos forem necessários 
num paciente com suspeita de nefrite intersticial 
por sulfa, deve-se prescrever um não sulfona-
mídico, como o ácido etacrínico.

3.1.3 - Anti-inflamatórios Não Esteroidais 
(AINEs)

Existem cinco formas distintas de lesão renal 
pelos AINEs (Tabela 8): (1) insuficiência pré-
-renal; (2) Nefrite Intersticial Aguda (NIA); (3) 
síndrome nefrótica por lesão mínima; (4) ne-
fropatia analgésica e (5) síndrome de dor em 
flanco-falência renal.

A nefrite intersticial aguda pelos AINE ocor-
re em dois contextos clínicos – no tipo mais 
clássico, a NIA se associa a outra forma de 
lesão renal destes fármacos: glomerulopatia 
por lesão mínima (70% dos casos). No segun-
do tipo, desenvolve-se uma forma “pura” de 
doença intersticial, com seus sinais e sintomas 
clássicos (20% dos casos). Nos 10% restantes, 
ocorre apenas a glomerulopatia... 

Os pacientes que reagem aos AINEs desenvol-
vendo NIA + lesão mínima costumam se apre-
sentar com insuficiência renal aguda + síndrome 
nefrótica, geralmente sem as manifestações sis-
têmicas alérgicas clássicas das nefrites fármaco-
-induzidas. Dessa forma, os AINEs (particular-
mente ibuprofeno, fenoprofeno e naproxeno) de-
vem ser lembrados, junto com a amiloidose e o 
diabetes mellitus, como causas de falência renal 
avançada associada à proteinúria maciça.

Fig. 4: Rash urticariforme em paciente com 
nefrite intersticial aguda fármaco-induzida.

Tab. 8: Lesão renal por AINEs.

1- Insuficiência pré-renal. 

2- Nefrite intersticial aguda.

3- Síndrome nefrótica por lesão mínima.

4- Nefropatia analgésica (necrose de papila).

5- Síndrome da dor em flanco-falência renal.

Tab. 7: Causas de NIA fármaco-induzida.

droGAs CAusAdorAs dE niA

indometacina, diflunisal, fenilbutazona, sulin-
dac, sulfinpirazona, aminopirina, fenazona.
Anticonvulsivantes
Fenitoína*, fenobarbital, carbamazepina, ácido 
valproico.
Anticoagulantes
Fenindiona*, warfarim.
diuréticos
tiazídicos*, furosemida, triantereno, clortalidona.
imunossupressores
Azatioprina, ciclosporina.
Miscelânea
Alopurinol*, cimetidina*, ranitidina, omeprazol, 
captopril, clofibrato, anfetamina, mesalazina  
(5-ASA), indinavir, p-aminossalicilato.

Antimicrobianos
Penicilinas
Meticilina*, ampicilina*, penicilina*, cloxacilina*, 
carbenicilina, oxacilina, nafcilina, amoxicilina.
Cefalosporinas
Cefalotina*, cefradina, cefalexina, cefoxitina, 
cefazolina, cefaclor. 
Sulfonamidas
Cotrimoxazol*, sulfametoxazol*, sulfisoxazol, 
sulfamerazina.
Outros
rifampicina*, etambutol, minociclina, doxicicli-
na, gentamicina, vancomicina, lincomicina, 
mezlocilina, cloranfenicol, eritromicina, aciclovir.

Anti-Inflamatórios Não Esteroidais (AINEs)
derivados do ácido propiônico* (fenoprofeno, 
ibuprofeno, naproxeno), tolmetin, zomepirac, * Os mais envolvidos na NIA.
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A nefrite intersticial pode surgir logo na pri-
meira semana de uso dos AINEs, mas geral-
mente o “período de incubação” necessita de 
meses a anos. A maioria dos pacientes respon-
de bem à suspensão do medicamento. 

As demais formas de agressão renal pelos AINEs, 
que não a NIA, serão descritas no capítulo 3.

3.1.4 - Fármacos Antituberculose

Dos tuberculostáticos, a rifampicina é a que 
mais provoca NIA. A gravidade do processo 
tende a ser maior no tratamento irregular, onde 
existe má adesão terapêutica. A suspensão do 
fármaco costuma ser seguida pela recuperação 
completa da função renal.

3.1.5 - Alopurinol

A NIA associada ao alopurinol costuma se de-
senvolver num período um pouco mais longo, 
geralmente após três semanas de uso, mas se 
caracteriza pelos mesmos sinais clínicos/labo-
ratoriais comuns a todas as formas de NIA fár-
maco-induzida, ou seja, surgimento de insufi-
ciência renal associada a febre, dor lombar, rash, 
eosinofilia e eosinofilúria. Curiosamente, cerca 
de 65% dos indivíduos com NIA pelo uso de 
alopurinol também apresentam hepatite aguda, 
com elevação acentuada (20x ou mais) das ami-
notransferases. O tratamento deve ser feito com 
suspensão da droga e medidas de suporte. 

3.2- niA associada às infecções

A pielonefrite bacteriana é uma causa clássica 
de NIA, causada por infecção direta do parên-
quima renal (o infiltrado intersticial, neste caso, 
é de polimorfonucleares). Exceto nos casos de 
sepse grave, infecção em rim único, obstrução 
urinária e/ou necrose de papila, não se espera 
o surgimento de insuficiência renal aguda na 
NIA da pielonefrite bacteriana... Outras condi-
ções infecciosas podem afetar os rins por me-
canismos indiretos, frequentemente ligados à 
imunidade contra o agente infeccioso. Tais 
infecções podem ter origem bacteriana, viral 
ou parasitária, e o infiltrado intersticial infla-
matório se faz à custa de mononucleares. A 
insuficiência renal associada à NIA das doenças 
infecciosas sistêmicas geralmente é leve e res-
ponde bem ao tratamento da condição primária.

3.3- NIA associada a Doenças Sistêmicas

Algumas doenças sistêmicas podem justificar 
o desenvolvimento de nefrite intersticial aguda, 
como o lúpus eritematoso sistêmico, a granu-
lomatose de Wegener, a sarcoidose e a rejeição 
ao transplante renal. Vários são os mecanismos 
de lesão do interstício renal em vigência de 
cada uma destas condições e, obviamente, va-
riam em função do tipo de doença envolvida. 
Na maior parte das vezes, entretanto, o proces-
so de lesão tecidual se relaciona a fenômenos 
imunológicos e/ou à formação de granulomas 
no parênquima renal.

3.4- niA idiopática

Em alguns pacientes com NIA não se pode 
identificar uma causa específica, apesar de vá-
rias evidências sugerirem a participação de 
mecanismos imunológicos. Em alguns casos 
podemos encontrar anticorpos antimembrana 
basal tubular. Uma forma idiopática especial 
de NIA é a síndrome TINU (TubuloIntersticial 
Nephritis and Uveitis), caracterizada pela as-
sociação de nefrite intersticial aguda e uveíte. 
Os pacientes com esta síndrome são em geral 
adolescentes do sexo feminino, que se apresen-
tam com sintomas constitucionais associados 
a disfunção tubular, insuficiência renal e uveí-
te. A biópsia renal revela apenas infiltrado in-
tersticial e certo grau de fibrose. O tratamento 
costuma ser feito com corticoides. 

4- evolução e tratamento

Retirado o agente causador da NIA, a tendência 
é a resolução espontânea do quadro. Entretan-
to, dependendo da duração do episódio agudo, 
pode haver evolução para insuficiência renal 
crônica residual, pelo desenvolvimento de fi-
brose intersticial irreversível. Esta é a regra 
quando o fator desencadeante não é prontamen-
te identificado e eliminado, e o quadro evolui 
para rins em estado terminal. No caso da forma 
idiopática, metade experimenta resolução es-
pontânea, enquanto a outra metade evolui com 
lesão renal crônica.

Corticoides (prednisona 1 mg/kg/dia) podem 
ser empregados no paciente que não melhora 
após a eliminação do agente suspeito. Lembre-
-se que esta situação também indica a realiza-
ção de biópsia renal... A ausência de resposta 
ao corticoide autoriza o uso de ciclofosfamida 
(1-2 mg/kg/dia). Em casos onde se demonstra 
a participação de anticorpos antimembrana 
basal tubular, a plasmaférese pode ser útil.

Vi – nEFroPAtiAs  
tuBuLointErstiCiAis CrÔniCAs

O grupo das nefropatias tubulointersticiais 
crônicas (NIC) é caracterizado pela fibrose do 
interstício renal, com atrofia e perda dos túbu-
los. Muitas vezes existe um infiltrado intersti-
cial difuso composto por leucócitos mononu-
cleares, que poupa os glomérulos. No entanto, 
em estágios avançados de NIC, os glomérulos 
acabam sendo envolvidos pelo processo pato-
lógico, tornando-se escleróticos (a evolução se 
faz na seguinte linha temporal: esclerose peri-
glomerular, glomeruloesclerose segmentar e 
glomeruloesclerose global).

1- etiologia

A NIC pode resultar da persistência ou pro-
gressão das várias formas de NIA, ou mesmo 

http://#scrolldown


Capítulo 1 -  Doenças tubulointerstiCiais - parte i 21MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO

desenvolver-se sem uma fase precedente iden-
tificável de lesão aguda. Nesta última possi-
bilidade, a obstrução crônica das vias uriná-
rias (nefropatia obstrutiva), incluindo o reflu-
xo vesicureteral, é responsável pela maior 
parte dos casos. 

As nefrotoxinas são também importantes cau-
sas de NIC e serão discutidas individualmente 
no capítulo III. A nefropatia por analgésicos e 
chumbo (saturnismo) são os principais exem-
plos. A infecção direta do parênquima renal, 
quando persistente, é outra possível causa de 
nefrite intersticial crônica, seja na forma de 
pielonefrite crônica ou recorrente, seja por tu-
berculose renal. 

Muitas doenças sistêmicas específicas podem 
sabidamente se associar à NIC, como distúrbios 
autoimunes tipo lúpus eritematoso, crioglobuli-
nemia e síndrome de Sjögren; neoplasias, como 
mieloma múltiplo, macroglobulinemia de Wal-
denström, leucemia e linfoma; e condições di-
versas, como anemia falciforme, amiloidose, 
rejeição de transplante e doença renal policísti-
ca... Não podemos nos esquecer ainda da nefro-
calcinose e da nefropatia hipocalêmica. A Ta-
bela 9 reúne as principais causas de NIC.

2- QuaDro ClíniCo e DiagnóstiCo

Os pacientes que desenvolvem NIC ou se apre-
sentam com sinais e sintomas que refletem a 
perda das funções tubulares, especialmente as 
de acidificação (acidose tubular renal) e con-
centração da urina (poliúria), ou então abrem 
o quadro apenas com retenção azotêmica. 
Como já dito, os distúrbios tubulares específi-
cos, como a síndrome de Fanconi, não costu-
mam ser observados em pacientes com nefrite 
aguda, mas são marcos importantes da forma 
crônica de lesão tubulointersticial. As manifes-
tações alérgicas das nefrites fármaco-induzidas 
NÃO estão presentes.

Aqui estão os principais conceitos sobre 
as NICs:

1)  O desenvolvimento de anemia (normocíti-
ca normocrômica) costuma ser precoce em 
muitas situações, provavelmente pela des-
truição das células tubulares proximais res-
ponsáveis pela produção de eritropoetina.

2)  A acidose metabólica pode se instalar já na 
fase inicial da nefropatia, devido à perda pre-
coce da capacidade de produzir amônia (NH3) 
pelas células tubulares proximais (a amônia 
é fundamental para eliminar o H+ liberado 
diariamente no metabolismo corpóreo). Al-
gum tipo específico de acidose tubular renal 
pode estar bem caracterizado nesse momento.

3) O comprometimento do néfron distal pode 
prejudicar o mecanismo de concentração 
urinária, levando à poliúria aquosa (diabe-
tes insipidus nefrogênico). O paciente desen-
volve insuficiência renal crônica poliúrica.

4) Apesar de não ser tão comum como nas 
glomerulopatias, a hipertensão arterial é 
encontrada em metade dos casos de NIC, 
podendo ocorrer mesmo antes da elevação 
das escórias nitrogenadas. A pielonefrite 
crônica, por exemplo, é uma importante cau-
sa de HAS em crianças e adolescentes.

Assim como na NIA, o sedimento urinário da 
NIC pode revelar hematúria não dismórfica, 
proteinúria subnefrótica e piúria; entretanto, 
ao contrário da NIA fármaco-induzida, não há 
eosinófilos na urina. O restante dos exames 
complementares reflete, na maioria das vezes, 
a doença de base.

Tab. 9: Causas de NIC.

1- PErsistÊnCiA ou ProGrEssÃo dE niA

2- nEFroPAtiA oBstrutiVA

Tumores, Cálculos, Obstrução extrínseca

Bexiga Neurogênica

Refluxo Vesicureteral

3- inFECÇÃo CrÔniCA dos rins

Pielonefrite Bacteriana Crônica ou Recorrente

Pielonefrite Xantogranulomatosa

Tuberculose Renal

4- distÚrBios iMunoLÓGiCos

Síndrome de Sjögren

Lúpus Eritematoso Sistêmico

Sarcoidose

Rejeição de Transplante

5- distÚrBios HEMAtoLÓGiCos

Mieloma Múltiplo e outras gamopatias

Anemia Falciforme

Linfoma, leucemia

Crioglobulinemia

6- nEFrotoXinAs

Medicamentos
Analgésicos
Ciclosporina
Nitrosoureas

Metais Pesados
Chumbo (saturnismo)
Cobre (doença de Wilson)
Outros: Mercúrio, Lítio, Cádmio

substâncias Endógenas
Hipercalcemia (nefrocalcinose)
Hipocalemia
Cistinose
Hiperoxalúria
Hiperuricemia

7- doEnÇAs CÍstiCAs HErEditÁriAs

Doença Renal Policística

Doença Cística Medular

8- doEnÇAs diVErsAs

Amiloidose

Nefrite Actínica

Nefrite Idiopática

http://#scrolldown


Capítulo 1 -  Doenças tubulointerstiCiais - parte i 22MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO

3- algumas formas esPeCífiCas De niC

3.1- nefropatia Analgésica

O uso prolongado e em larga escala de COM-
BINAÇÕES de analgésicos, em particular 
fenacetina com aspirina, resulta numa forma 
de nefrite intersticial crônica que com fre-
quência se acompanha de necrose de papila! 
Por este motivo, tais combinações atualmen-
te foram banidas da prática médica, e aquela 
que é considerada a principal droga respon-
sável (a fenacetina) passou a ser muito pouco 
utilizada... Vale dizer que algumas evidências 
sugerem a existência do mesmo tipo de nefro-
toxicidade com o uso de paracetamol (um 
derivado da fenacetina) associado à aspirina 
ou mesmo a outros AINEs – estudos pequenos 
também apontaram uma possível nefrotoxici-
dade do paracetamol em monoterapia quando 
em uso muito prolongado.

O conceito fundamental é que a nefropatia por 
analgésicos só está bem estabelecida para o uso 
de misturas de fenacetina com outras drogas. 
A explicação é que ocorre uma potencialização 
do efeito nefrotóxico da fenacetina pelos outros 
analgésicos... A metabolização da fenacetina no 
endotélio dos vasos retos libera uma substância 
de alta toxicidade celular. Este metabólito seria 
normalmente inativado pelo glutation, mas o 
salicilato (aspirina) depleta os estoques celula-
res de glutation, permitindo o acúmulo daquela 
substância tóxica!

Os pequenos vasos medulares (vasos retos) são 
o alvo prioritário. Ocorre lesão endotelial e 
obliteração de seu lúmen, gerando isquemia 
medular progressiva, o que desencadeia nefri-
te intersticial crônica e evolução para necrose 
cumulativa de múltiplas papilas renais. 

Clinicamente, os pacientes com nefropatia anal-
gésica se apresentam com graus variáveis de 
insuficiência renal, associada a poliúria (por 
dificuldade de concentração da urina), piúria 
estéril, hipertensão arterial sistêmica e anemia, 
esta última resultante tanto da redução da sínte-
se de eritropoetina quanto de possíveis sangra-
mentos gastrointestinais (favorecidos pelo uso 
de aspirina, que nada mais é do que um AINE). 

O aspecto radiológico da nefropatia analgé-
sica é muito sugestivo do diagnóstico... Os 
rins apresentam tamanho reduzido, com 
contornos irregulares e “indentados” (lobu-
lados). A necrose das papilas renais é 
característica, e em exames de imagem 
como a tomografia computadorizada (sem 
contraste) as papilas apresentam múltiplos 
focos de calcificação.

3.2- nefropatia obstrutiva

A obstrução do trato urinário, seja parcial ou 
completa, pode ser responsável pelo desenvol-
vimento de uma série de anormalidades no te-
cido renal, tanto do sistema tubulointersticial 
quanto dos glomérulos. 

Nas primeiras 12-24h após a instalação do pro-
cesso obstrutivo ocorre aumento do fluxo san-
guíneo renal, o que aumenta a TFG. Todavia, se 
a obstrução não for resolvida, o desequilíbrio de 
forças no interior do néfron (aumento da pressão 
do fluido intratubular, em contraposição à pres-
são hidrostática do glomérulo) acabará por re-
duzir a TFG... Neste momento, paralelamente à 
redução da formação do filtrado glomerular, o 
parênquima renal passa a sofrer infiltração por 
leucócitos mononucleares, iniciando um quadro 
de nefrite intersticial. Os túbulos são afetados, 
e os pacientes desenvolvem uma série de anor-
malidades dos processos de reabsorção de água 
e eletrólitos. Mas de que forma a obstrução do 
trato urinário promove todas essas alterações? 

Na verdade, a maior pressão dentro dos túbu-
los renais faz com que suas células liberem 
fatores quimiotáxicos que atraem leucócitos 
mononucleares. Resolvida a obstrução, a in-
filtração intersticial se desfaz; caso contrário, 
pode haver evolução para fibrose, tanto inters-
ticial quanto glomerular, com lesão perma-
nente do tecido renal. 

3.3- Nefropatia Hipercalcêmica

O excesso de cálcio pode levar a uma condição 
chamada nefrocalcinose, a qual traduz a exis-
tência de depósitos homogêneos deste eletrólito 
no tecido renal. A nefrocalcinose afeta especial-
mente os espaços que circundam os túbulos 
distais e ductos coletores, e pode deflagrar o 
processo de infiltração por leucócitos mononu-
cleares, com subsequente necrose tubular. A 
nefrocalcinose é encontrada mais frequentemen-
te em associação às seguintes condições: sar-
coidose, intoxicação pela vitamina D, neopla-
sias ósseas, mieloma múltiplo e acidose tubular 
renal distal tipo I. O tratamento deve ser dire-
cionado para a doença de base, especialmente 
no que diz respeito às medidas para redução da 
calcemia. A hipercalcemia também pode reduzir 
a formação do filtrado glomerular por fenôme-
nos de vasoconstricção renal.

3.4- Nefropatia Hipocalêmica

Os pacientes que desenvolvem estados crônicos 
de hipocalemia estão também sob risco, apesar 
de pequeno, de nefrite intersticial crônica. Nor-
malmente surgem, naqueles que desenvolvem 
a lesão, além de todos os achados histopatoló-
gicos característicos (comuns a todas as con-
dições deste grupo), alterações vacuoladas nos 
túbulos contorcidos proximais de composição 
desconhecida. A nefrite intersticial geralmente 
é acompanhada por insuficiência renal progres-
siva. A correção da hipocalemia pode evitar a 
progressão da doença e reverter o quadro nas 
fases mais precoces.

Além do risco de desenvolvimento de nefro-
patia, os indivíduos que fazem uso crônico e 
exagerado de analgésicos também estão sob 
risco aumentado de carcinoma urotelial (ex.: 
Ca de bexiga e de pelve renal) – os metabólitos 
tóxicos da fenacetina também podem lesar as 
células do epitélio de transição.
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3.5- sarcoidose

A sarcoidose é uma doença granulomatosa 
sistêmica, de origem desconhecida, que incide 
na faixa etária dos 20 aos 40 anos. Clinicamen-
te, pode até se apresentar de forma aguda, nas 
síndromes de Löefgren e Heerfordt (maiores 
detalhes no vol. II de Pneumo), mas o curso 
que realmente caracteriza seu aparecimento é 
insidioso, comprometendo classicamente os 
pulmões. Como os granulomas disseminados 
podem hidroxilar a vitamina D em sua forma 
ativa, é comum na sarcoidose o desenvolvi-
mento de hipercalcemia. Na maior parte das 
vezes, o envolvimento renal está relacionado 
à hipercalcemia-hipercalciúria, seja na forma 
de nefrocalcinose, seja pelo desenvolvimento 
de nefrolitíase. Também é possível o achado 
de granulomas no parênquima renal, num qua-
dro de nefrite intersticial granulomatosa, que 
pode ser intensa e evoluir para fibrose. O tra-
tamento com corticoides em geral determina 
uma involução dramática dos granulomas do 
tecido renal, melhorando também o estado de 
hipercalcemia.

3.6- nefrite Actínica

A nefrite provocada por radiação é dose-depen-
dente, acometendo a maioria dos pacientes 
expostos a mais de 23.000 rad. Existem diver-
sas formas de apresentação clínica deste tipo 
de lesão renal, todas descritas na Tabela 10.

3.7- nefropatia Crônica por Ácido Úrico

É bastante conhecida a associação de hiperuri-
cemia e gota à existência de nefropatia – tanto 
uma lesão renal específica pode determinar o 
surgimento de hiperuricemia secundária e gota, 
como a hiperuricemia primária de um paciente 
com gota pode justificar o comprometimento 

Tab. 10: Formas de lesão renal por radiação.

Dentro do primeiro ano da exposição

Insidioso, após o primeiro ano
da exposição

Anos após a exposição

Variável

AGudA

CrÔniCA

inÍCio dos sintoMAs                     APrEsEntAÇÃo
Anemia, edema e hipertensão

Insuficiência renal, hipertensão e proteinúria

Hipertensão arterial sem insuficiência renal

Proteinúria Isolada

Quadro 1: Lesão renal pelo ácido úrico.

Deposição Renal
dos cristais de Urato

Nefrite Intersticial
(Microtofos)

Formação de Microcálculos no
sistema tubular intrarrenal

Nefrolitíase
(Pelve e Ureter)

Hiperuricemia

IRA Obstrutiva baixa ou 
ureteral bilateral, 

com dilatação pielocalicial 
(Hidronefrose)

IRA Obstrutiva 
sem dilatação pielocalicial.

IRC associada a defeitos tubulares, 
como incapacidade de concentração 

da urina e a Hipertensão.

de seus rins. Na primeira situação, encontram-
-se especialmente as lesões tubulointersticiais, 
como intoxicação pelo chumbo, doença cística 
da medula renal, amiloidose, uropatia obstru-
tiva e uma variedade de nefropatias hereditá-
rias, todas caracterizadas pela redução signifi-
cativa da capacidade de secreção de ácido 
úrico pelo túbulo proximal.

O ácido úrico, em excesso na circulação, ultra-
passa a barreira glomerular e acaba se precipitan-
do no sistema tubular sob a forma de cristais, es-
pecialmente em contato com o baixo pH dos tú-
bulos distais. A partir de então, três eventos pato-
lógicos clássicos da nefropatia gotosa podem 
acontecer: (1) lesão intersticial com formação de 
microtofos; (2) formação de cristais tubulares que 
podem determinar obstrução urinária intrarrenal 
e (3) nefrolitíase por cálculos de ácido úrico ge-
ralmente localizados na pelve renal (Quadro 1).

A formação de microtofos no parênquima renal 
origina uma nefrite intersticial crônica que se 
caracteriza pelo surgimento de insuficiência 
renal associada a defeitos tubulares, como a 
incapacidade de concentração da urina. Além 
disso, esta forma de lesão está fortemente re-
lacionada ao desenvolvimento de hipertensão 
arterial sistêmica, que acaba contribuindo para 
a deterioração da função renal. A insuficiência 
renal originada pelos outros dois mecanismos 
de lesão é do tipo obstrutiva, sendo que, no 
caso dos micro cálculos tubulares, não há dila-
tação pielocalicial.

O tratamento se baseia no uso de alopurinol 
(100-300 mg/dia), visando reduzir a produção de 
ácido úrico. Não existe nenhuma evidência de 
que a hiperuricemia isolada sem a doença gota 
(hiperuricemia assintomática) tenha algum efei-
to deletério sobre a função renal, a menos que 
seja significativa (níveis séricos > 15 mg/dl).
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A necrose de papila renal, também conhecida 
como “papilite necrosante”, pode ser encarada 
como uma complicação de algumas doenças 
sistêmicas (Tabelas 11 e 12) que determinam 
lesão do parênquima renal, com comprometi-
mento isquêmico grave da região medular. Já 
vimos que a medula renal tem uma vasculariza-
ção muito escassa, e que o “ponto terminal” do 
suprimento sanguíneo se localiza exatamente 
nas extremidades das papilas – qualquer altera-
ção no sentido da redução do fluxo sanguíneo 
renal, as papilas são as primeiras regiões a sofrer. 

Após a necrose, a papila lesada tem três cami-
nhos a seguir: (1) descamar e ser eliminada na 
urina; (2) permanecer no local e ser reabsorvi-
da, deixando uma cavidade em seu lugar; e (3) 
permanecer no local e sofrer calcificação, ser-
vindo de nicho para o desenvolvimento de 
nefrolitíase. A formação de cavidades é mais 
frequente na forma medular de necrose, en-
quanto a descamação e a calcificação são mais 
comuns na forma papilar.

A permanência de tecido necrótico nos rins 
serve como fator de risco para infecção, es-
pecialmente se também existir obstrução ao 
fluxo urinário. 

As manifestações clínicas ficam obviamente 
na dependência do número de papilas envolvi-
das e do grau de necrose de cada uma. Mais de 
2/3 dos pacientes experimentam o surgimento 
súbito de febre com calafrios, muitas vezes 
acompanhados de cólica renal, resultantes da 
passagem intempestiva de uma papila necro-
sada (descamada) através de um ureter. 

Metade dos pacientes desenvolve dor lombar 
e disúria, enquanto menos de 10% manifesta 
oligúria. O surgimento de anúria deve levantar 
a possibilidade de descamação papilar com 
obstrução pélvico-ureteral bilateral. Hematúria 
microscópica costuma aparecer em quase 40% 
dos casos, enquanto a hematúria macroscó-
pica (achado clássico) é vista em até 20%. Já 
foram relatados casos de hematúria grave, 
obrigando a realização de nefrectomia. 

Mais da metade dos pacientes mostra leucoci-
tose e uma típica incapacidade para concentra-
ção da urina. Entretanto, a anormalidade labo-
ratorial mais frequente (80%) nos pacientes 
com NP é a proteinúria, que em geral se esta-
belece na faixa subnefrótica. 

É esperado certo grau de retenção azotêmica, 
mas só haverá insuficiência renal clinicamente 
manifesta se muitas papilas forem gravemente 
envolvidas, em ambos os rins. 

Eventualmente, o paciente consegue identificar 
(e até guardar) o tecido papilar necrótico, re-
colhendo-o da urina. Apesar de pouco comum, 
se esse fato acontecer, o diagnóstico estará 
terminantemente selado. Assim, em vigência 
de suspeita clínica, durante ou logo após um 
episódio agudo, deve-se orientar o paciente 
para que passe a urinar através de uma gaze 
ou pano limpo, na tentativa de resgatar frag-
mentos papilares, que devem ser enviados para 
estudo microscópico.

O método complementar mais indicado para o 
diagnóstico é a urografia excretora, embora as 
alterações radiológicas só possam ser visualizadas 
quando as papilas necróticas tiverem “encolhido”. 
O diagnóstico será claro se o contraste preencher 
uma região típica, separando a papila necrosada 
do tecido normal remanescente, de modo a formar 
as famosas “sombras em anel” (ring shadows) 
(FIGURA 5). A ultrassonografia é de pouca uti-
lidade para a investigação diagnóstica.

Vii – nECrosE dE PAPiLA rEnAL

1- Nefropatia por Analgésicos

2- Anemia Falciforme

3- Pielonefrite 

4- Diabetes Mellitus

5- Nefropatia Obstrutiva 

Tab. 11: Principais causas de Necrose de Papila.

Tab. 12: Causas esporádicas de Necrose de Papila.

Trombose de veia renal

Uso de contraste venoso

Choque

Vasculite

Rejeição de Transplante

Glomerulonefrite rapidamente progressiva

Amiloidose
Granulomatose de Wegener

Pancreatite

Cirrose

Crioglobulinemia

Em geral, a lesão de base é uma nefrite tubu-
lointersticial. Apesar de ser descrita em crian-
ças, a NP incide principalmente em indivíduos 
acima de 50 anos, exceção feita quando apare-
ce como complicação da anemia falciforme. 
Em 2/3 dos casos, é bilateral.

Os conceitos de pielonefrite e necrose de papila 
estão bastante interligados. A urinocultura é po-
sitiva em 3/4 dos casos. Na verdade, a infecção 
do parênquima renal, como já visto, é uma forma 
clássica de nefrite intersticial, e pode determinar 
necrose de papila. A pielonefrite tem sido relata-
da como causa ou efeito de necrose de papila, 
presente em até 65 a 100% dos casos. A incidên-
cia de necrose de papila nos pacientes que desen-
volvem pielonefrite é de cerca de 2%, mas obvia-
mente este risco sofre influência da intensidade 
do processo infeccioso e da existência de condi-
ções predisponentes, como obstrução ou diabetes.

A NP pode ser classificada em função da loca-
lização do processo necrótico em: (1) forma 
medular (ou parcial), na qual focos de necrose 
ocorrem nas partes mais profundas da papila, 
preservando seu fórnice e ponta; e (2) forma 
papilar (ou total), na qual os fórnices caliceanos 
e a papila inteira estão destruídos.
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Existem três formas evolutivas principais da NP: 

(1) Desenvolver um curso fulminante, com 
necrose difusa bilateral, septicemia e insufi-
ciência renal.
(2) Assumir um curso insidioso, experimentan-
do episódios sintomáticos recorrentes, de in-
tensidade variável, por meses ou anos.
(3) Desenvolver necrose de papila completa-
mente assintomática, descoberta por acaso após 
urografia excretora (realizada por outro motivo) 
ou mesmo através de necropsia.

A infecção parece ser o fator que mais influen-
cia o prognóstico da NP, mais que o desenvol-

Fig. 5: Necrose de papila na nefropatia analgésica – A) Peça anatômica; B) Urografia excretora: perceber 
as falhas de enchimento nos cálices (ring shadows) e até no ureter, correspondentes a descamação e pro-
gressão de papilas necróticas.

A B

vimento de insuficiência renal. A maioria dos 
pacientes que experimenta uma evolução 
desfavorável sucumbirá a episódios agudos 
de infecção e sepse, antes do desenvolvimen-
to de insuficiência renal.

O tratamento deve visar a identificação e eli-
minação de causas ou fatores contribuintes, 
como uso de analgésicos, fármacos nefrotóxi-
cos e obstrução urinária, e ser direcionado 
para o controle de qualquer infecção do tra-
to urinário. Casos graves e refratários ao tra-
tamento conservador podem necessitar de ne-
frectomia de urgência – não devemos esquecer, 
no entanto, que a necrose de papila costuma 
ser bilateral...
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doenças tubulointersticiais
(PARTE II: DISTúRBIOS TUBULARES ESPECÍfICOS)

i – distÚrBios do nÉFron ProXiMAL
Glicosúria Renal - Aminoacidúria Renal - Fosfatúria 
ATR Tipo II - Síndrome de Fanconi

O néfron proximal é responsável pela reab-
sorção de 2/3 do filtrado que deixa os glomé-
rulos, o que inclui praticamente a totalidade 
dos aminoácidos, glicose, fosfato e bicarbo-
nato. A detecção de um ou mais desses solutos 
na urina, em quantidades significativas, pode 
indicar um distúrbio reabsortivo desse seg-
mento tubular.

1 - gliCosúria renal

Em condições normais, o Túbulo Contorcido 
Proximal (TCP) reabsorve toda a glicose que 
chega do filtrado glomerular, tornando seus 
valores urinários quase indetectáveis. Nas con-
dições em que o aporte de glicose ao TCP au-
menta muito, como no diabetes mellitus, os 
mecanismos responsáveis pela reabsorção 
desta substância podem “saturar”, e os pacien-
tes desenvolvem glicosúria. Esse fato ocorre 
geralmente quando a glicemia está acima de 
180-200 mg/dl (“limiar de glicose”).

A glicosúria renal, entretanto, é uma condição 
primária do TCP, quando este se mostra incapaz 
de realizar a reabsorção da glicose filtrada pelos 
glomérulos, independente da quantidade filtrada, 
dando origem à glicosúria na ausência de hi-
perglicemia. É uma condição geralmente her-
dada, mas pode ser, em poucos casos, adquirida. 
Independente da origem, a glicosúria renal é, 
por definição, completamente assintomática, e 
os indivíduos afetados não apresentam poliúria 
ou polidipsia e tampouco hipoglicemia. Não há 
tratamento específico.

2 - aminoaCiDúria renal

As aminoacidúrias são distúrbios hereditários 
dos néfrons proximais, que os tornam inca-
pazes de reabsorver de forma adequada um 
aminoácido específico, ou mesmo um grupo 
de aminoácidos – o resultado é a presença 
excessiva desta substância na urina, na au-
sência de hiperaminoacidemia.

Existem cinco importantes carreadores luminais 
para reabsorção, cada qual responsável pelo 
transporte de um grupo específico de aminoáci-
dos. A Tabela 1 reúne os principais grupos de 
aminoácidos. Dessa forma, a disfunção hereditá-
ria de um dos carreadores acaba resultando na 
perda urinária de todo um grupo de aminoácidos, 
como a cistinúria (aminoacidúria básica) e a 
doença de Hartnup (aminoacidúria neutra).

Alguns carreadores que transportam os aminoá-
cidos no néfron proximal também existem no 
trato gastrointestinal, e são responsáveis pela 
absorção destas substâncias. Assim, muitas ve-
zes a deficiência de reabsorção de um grupo de 
aminoácidos no néfron proximal (aminoacidú-
ria renal) também é acompanhada pela má ab-
sorção intestinal deste mesmo grupo em ques-
tão. Apesar disso, como o intestino pode nor-
malmente absorver os dímeros de aminoácidos 
(dipeptídeos), são raros os problemas de nutri-
ção. Para o diagnóstico de aminoacidúria, ini-
cialmente deve ser excluído um elevado nível 
plasmático de aminoácidos, que resultaria em 
um estado de hiperaminoacidúria “apropriada”.

29

Tab. 1: Principais grupos de aminoácidos.

AMinoÁCidos 
ÁCidos

AMinoÁCidos 
BÁsiCos

AMinoÁCidos 
nEutros

BEtA-AMinoÁCidos

AMinoÁCidos 
AMinoGLiCinA

glutâmico, aspártico

cistina, lisina, 
arginina, ornitina

alanina, serina, valina, 
leucina, isoleucina, 
fenilalanina, triptofano.

beta-alanina, taurina, 
beta-aminoisobutírico

glicina, prolina, 
hidroxiprolina

2.1 - Cistinúria (Aminoacidúria Básica)

A cistinúria é uma condição patológica que se 
caracteriza pela perda urinária não só de cisti-
na, mas de todos os aminoácidos básicos – a 
cistinúria é a aminoacidúria básica.

As perdas urinárias da lisina, ornitina e argini-
na são virtualmente assintomáticas; entretanto, 
no caso da cistina, em função da sua menor 
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solubilidade, pode haver precipitação renal e 
formação de cálculos. A cistinúria pode ser 
responsabilizada por até 2% de todos os cál-
culos urinários. Os cálculos de cistina são 
amarelados, radiopacos e tanto podem tomar 
dimensões coraliformes como servirem de “ni-
cho” para implantação de cálculos de oxalato 
de cálcio. O diagnóstico de cistinúria deve ser 
suspeitado em qualquer paciente que desenvol-
va nefrolitíase de repetição, mesmo quando a 
composição do cálculo for de oxalato de cálcio! 

A suspeita pode vir pelo EAS, que evidencia 
os cristais hexagonais típicos, mas a confir-
mação só pode ser feita pela documentação 
direta da excreção total de cistina. Concentra-
ções urinárias de cistina superiores a 18 mg 
por grama de creatinina selam o diagnóstico. 
O tratamento consiste na profilaxia da nefro-
litíase, com medidas para evitar a precipitação 
de cistina: (1) aumento da ingesta hídrica; (2) 
alcalinização da urina, que aumenta sua so-
lubilidade na urina; e (3) abstinência de metio-
nina, seu precursor.

Quando as medidas conservadoras falham, 
está recomendada a D-penicilamina, que se 
liga à cistina num composto muito mais solú-
vel, fazendo a excreção de cistina aumentar 
sem precipitação. Infelizmente, a D-penicila-
mina tem muitos efeitos colaterais.

2.2 - Doença de Hartnup 
(Aminoacidúria Neutra)

A doença de Hartnup é um distúrbio hereditá-
rio do túbulo proximal, caracterizado pela in-
capacidade de reabsorção do grupo dos ami-
noácidos neutros, como tirosina, alanina, seri-
na, leucina, isoleucina, valina, fenilalanina e 
triptofano. Da mesma forma que na cistinúria, 
a incapacidade de reabsorção tubular da doen-
ça de Hartnup também se associa a uma inca-
pacidade de absorção intestinal – os mecanis-
mos de transporte dos aminoácidos neutros são 
deficientes nos rins e no intestino.

O triptofano é um dos precursores da niacina 
(termo utilizado em referência ao ácido ni-
cotínico e à nicotinamida). A deficiência de 
niacina, também conhecida como vitamina 
B3, é a causa da pelagra. Assim, as caracte-
rísticas clínicas da doença de Hartnup são 
virtualmente idênticas às da pelagra, embo-
ra sejam intermitentes e menos intensas: os 
sinais e sintomas se manifestam em “ata-
ques”, caracterizados por um rash crostoso 
avermelhado, exacerbado pela exposição ao 
sol, e que pode se associar a ataxia cerebelar, 
distúrbios psiquiátricos e diarreia. Frequen-
temente, estes “ataques” se iniciam após 
inadequação dietética.

O diagnóstico pode ser confirmado por croma-
tografia da urina, e o tratamento deve ser rea-
lizado com suplementação de nicotinamida, 
que evita o desenvolvimento da pelagra e dos 
sintomas neurológicos.

3 - fosfatúria renal

A fosfatúria se dá pela incapacidade do túbu-
lo proximal em reabsorver fosfato. A principal 
consequência é a hipofosfatemia crônica, que 
leva ao raquitismo (criança) ou osteomalácia 
(adulto). A principal síndrome relacionada à 
existência de fosfatúria é genética (hereditá-
ria), recebendo a denominação de Raquitismo 
Hipofosfatêmico Ligado ao X (também co-
nhecida como “raquitismo resistente à vita-
mina D”) – estes pacientes possuem elevados 
níveis séricos de um fator inibidor da reabsor-
ção tubular de fosfato, denominado fosfatoni-
na. Provavelmente, este é o mesmo fator na 
gênese de outra síndrome, ainda mais rara, 
relacionada à fosfatúria: a osteomalácia on-
cogênica, que se associa a tumores mesenqui-
mais altamente vascularizados.

O raquitismo hipofosfatêmico ligado ao X cos-
tuma se manifestar em crianças do sexo mas-
culino. A apresentação clínica é idêntica a do 
raquitismo clássico: retardo no crescimento, 
flacidez muscular e deformidades ósseas ca-
racterísticas (rosário raquítico, sulco diafrag-
mático de Harrison, “peito de pombo”, esco-
liose torácica e alargamento das epífises). La-
boratorialmente, existe fosfatúria e hipofosfa-
temia, mas a calcemia está normal. Os níveis 
séricos de calcitriol (1,25-vitamina D) estão 
normais ou discretamente baixos, apesar da 
hipofosfatemia...  Isso denota que a produção 
renal de calcitriol também está prejudicada, já 
que este é produzido pelas células tubulares 
proximais. A deficiência relativa de calcitriol 
contribui para o raquitismo.

O tratamento deve ser feito com a reposição de 
fosfato neutro por via oral – 1 a 4 g/dia (divi-
dido em quatro tomadas) – associado à reposi-
ção de calcitriol – 0,75 µg VO/dia. Se o fosfa-
to for administrado sem o calcitriol, os níveis 
séricos de cálcio ionizado se reduzirão pelo 
efeito quelante, estimulando a produção de 
PTH, o que contribuirá para a lesão óssea. O 
calcitriol aumenta a absorção intestinal de cál-
cio e fosfato, evitando esse problema. Contudo, 
uma complicação poderá surgir como conse-
quência da fosfatúria associada à hipercalciú-
ria: o acúmulo de fosfato de cálcio no parên-
quima renal (nefrocalcinose). 

4 - aCiDose tubular renal Proximal (tiPo ii) 

O néfron proximal é responsável pela reabsor-
ção de quase todo o bicarbonato filtrado pelo 
glomérulo, tendo um papel fundamental no 
equilíbrio acidobásico. A acidose tubular pro-
ximal (tipo II) se caracteriza por um defeito no 
néfron proximal em reabsorver o bicarbonato 
filtrado. Como o néfron distal normalmente 
reabsorve muito pouco bicarbonato, ele se 
perde na urina (bicarbonatúria).

À medida em que o bicarbonato vai sendo perdi-
do na urina, desenvolve-se uma acidose metabó-
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lica (queda dos níveis de bicarbonato no sangue 
< 22 mEq/l, propiciando a redução do pH).

O néfron proximal não deixa de reabsorver total-
mente o bicarbonato, pois, neste caso, o paciente 
morreria rapidamente de acidose! Há uma queda 
parcial na reabsorção desta base. No rim normal, 
todo o bicarbonato filtrado é reabsorvido até uma 
concentração plasmática em torno de 28 mEq/l 
(“Limiar de Bicarbonato”). Na Acidose Tubular 
Renal (ATR) tipo II, este limiar cai para 15-20 
mEq/l, o que significa que haverá bicarbonatúria 
(e, portanto, perda urinária de bicarbonato) até 
que os níveis plasmáticos se estabilizem entre 
15-20 mEq/l (acidose metabólica).

Nas fases iniciais do processo patológico, a 
bicarbonatúria determina a formação de uma 
urina alcalina; porém, assim que se desenvolve 
a acidose metabólica, a perda urinária de bicar-
bonato cessa, justificando uma urina fisiologi-
camente ácida (como em qualquer acidose). Por 
essa razão, ao contrário do que se poderia es-
perar (em função da etiopatogenia), a urina da 
acidose tubular renal tipo II, quando plenamente 
desenvolvida, é ácida, pobre em bicarbonato. 

O aporte excessivo de bicarbonato ao néfron dis-
tal acaba resultando na secreção excessiva de 
potássio e hipocalemia. Veja... O bicarbonato, por 
ser um ânion pouco reabsorvido no néfron distal, 
acaba sendo eliminado, acompanhado de K+.

Todas as manifestações clínicas são resultantes 
da acidose metabólica crônica, que leva, em es-
pecial, ao deficit de crescimento e a um distúrbio 
da mineralização óssea. O H+excedente é tampo-
nado nos ossos, em troca de cálcio e fosfato. 

Todas as acidoses tubulares renais são hiper-
clorêmicas (aumento do cloreto sérico) e pos-
suem o ânion-gap normal. Mas o que é ânion- 
-gap?! Vamos explicar de forma sucinta, pois este 
conceito será mais bem abordado no Volume IV, 
sobre distúrbios eletrolíticos e acidobásicos. 

Definição de Ânion-Gap (plasmático)

No plasma, a concentração de cátions tem que 
ser igual à concentração de ânions, em termos 
de miliequivalentes, de forma a manter o equi-
líbrio eletroquímico. O principal cátion é o Na+ 
(sódio) e os principais ânions são Cl- (cloreto) 
e HCO3- (bicarbonato). Veja... A concentração 
de sódio (140 mEq/l) é igual à soma da con-
centração de cloreto (106 mEq/l) com a de 
bicarbonato (24 mEq/l) e mais um excedente 
de ânions não medidos, representando um total 
de 10 mEq/l (140 = 106 + 24 + 10). Este exce-
dente de ânions não medidos corresponde ao 
ânion-gap (intervalo ou hiato aniônico). Para 
calculá-lo, siga a fórmula: AG = Na - (Cl + 
HCO3). O ânion-gap estará elevado sempre que 
se acumular no plasma um ânion “novo”, que 
não o cloreto e o bicarbonato. São exemplos: 
lactato (acidose lática), cetoânions (cetoacido-
se) e uremia grave (sulfato).

Toda acidose metabólica que se forma sem o 
surgimento de um ânion “novo” tem que ser 
hiperclorêmica! Acidose metabólica, por de-
finição, é a queda do bicarbonato plasmático 
– um ânion. Para que se mantenha o equilíbrio 
eletroquímico plasmático, outro ânion deve 
“subir” – neste caso, só pode ser o cloreto...

Em resumo, a ATR tipo II deve ser suspeitada 
em todo paciente (criança ou adulto) que se 
apresentar com acidose metabólica hiperclorê-
mica e hipocalêmica, com bicarbonato sérico 
entre 15-20 mEq/l e pH urinário < 5,5. 

Como confirmar o diagnóstico?  O diagnóstico 
diferencial deve ser feito com as outras causas de 
acidose metabólica hiperclorêmica (com ânion- 
-gap plasmático normal). Em primeiro lugar, de-
vemos afastar a diarreia crônica e o uso abusivo 
de laxativos, levando à perda de bicarbonato pelas 
fezes. Para isso, pode-se calcular o chamado 
ânion-gap urinário. Aí vem mais um conceito! 

Definição de Ânion-Gap Urinário

Assim como no plasma, os eletrólitos estão 
em equilíbrio na urina, onde os principais 
cátions são o Na+ (sódio) e o K+ (potássio), 
e o principal ânion é o Cl- (cloreto). O Ânion-
-Gap urinário (AGu) é a diferença entre cá-
tions medidos (Na+, K+) e ânions medidos 
(Cl-) na urina. Para calculá-lo, siga a fórmu-
la: AGu = (Nau + Ku) - Clu. O valor normal 
é levemente negativo, pois, na verdade, há 
um excedente de cátions não medidos na 
urina. O cátion não medido responsável pela 
negatividade do AGu é o amônio (NH4

+), 
formado na urina pela ligação do NH3 (amô-
nia) ao H+ secretado pelos túbulos. 

Perceba: na urina, diferentemente do plasma, 
o excedente é de cátions não medidos (NH4

+), 
e não de ânions. É por isso que o AGu é ne-
gativo. Se existisse o termo “cation gap uri-
nário”, este, sim, seria positivo. 

Agora veja... Na maioria das acidoses meta-
bólicas, como acontece nas perdas digestivas, 
o rim normal responde aumentando a excreção 
urinária de NH4

+, fazendo o AGu ficar ainda 
mais negativo, entre -20 a -50 mEq/l. Mais 
NH4

+ na urina, maior será o Clu (para manter 
o equilíbrio), portanto mais negativo será o 
AGu. Já nas acidoses tubulares renais, há uma 
queda na produção tubular de NH3, ou pela 
disfunção da célula tubular proximal (ATR 
tipo II), ou pela perda da capacidade de aci-
dificação urinária (ATR tipos I e IV). Neste 
caso, a urina terá pouco NH4

+ e, então, o AGu 
tornar-se-á positivo ou neutro.

Após afastar as perdas digestivas, o próximo 
passo é saber qual é o tipo de acidose tubular 
renal. A dosagem de potássio ajuda, pois as 
únicas hipocalêmicas são a tipo II e a tipo I. 
Para diferenciá-la do tipo I, utilizamos o tes-
te do bicarbonato. 
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Acidose Tubular Renal Tipo II QuAdro dE ConCEitos 
iQual é a origem do problema ?

Bicarbonatúria.

Quando suspeitar do diagnóstico ?

Em todo paciente que apresente acidose metabólica hiperclorêmica e hipocalêmica de origem “obscura”, 
que, após tratamento com bicarbonato venoso, desenvolva bicarbonatúria intensa, superior a 15% 
da quantidade filtrada.

Qual é a precaução que deve ser tomada durante a reposição de bicarbonato ?

Reposição e monitoração dos níveis de potássio.

Qual é o tratamento ?

Citrato de potássio em altas doses.

O Teste do Bicarbonato consiste na adminis-
tração de NaHCO3  (bicarbonato de sódio) 
venoso para normalizar os níveis plasmáticos 
de bicarbonato. Apenas na ATR tipo II haverá 
uma bicarbonatúria importante (excreção su-
perior a 15% do bicarbonato filtrado). Para isso, 
calcula-se a fração excretória de bicarbonato 
(FEHCO3)*. Na impossibilidade de se calcular a 
FEHCO3, observa-se apenas a variação do pH 
urinário: após a administração de NaHCO3, o 
pH urinário eleva-se acima de 7,0.

*FEHCO3  =   HCO3urinário  x   Crplasmática    x 100

                  HCO3plasmático  x   Crurinária

Como tratar a ATR tipo II? O tratamento deve 
ser a reposição de bases, com a preferência para 
o citrato de potássio, pois o citrato é conver-
tido em bicarbonato no hepatócito e é mais 
palatável que o bicarbonato. A dose deve ser 
alta (10 mEq/kg/dia), já que boa parte do bicar-
bonato formado será perdido na urina. Deve-se 
tomar muito cuidado com a reposição de bases, 
em função da possibilidade do agravamento das 
perdas de potássio. Quando a base escolhida é 
o citrato de potássio, este problema é resolvido.

Como a acidose tubular renal tipo II pode ser 
secundária (ver quadro adiante), deve-se 
sempre investigar uma possível condição de 
base, ou mesmo o uso de determinadas subs-
tâncias. Na imensa maioria das vezes, entre-
tanto, ela ocorre associada a um distúrbio 
geral do néfron proximal, ou seja, como 
parte da síndrome de Fanconi.

PrinciPais causas de aTr TiPo ii
Hereditárias:
1- Cistinose
2- Doença de Wilson
3- Intolerância à frutose
Adquiridas:
1- Idiopática da criança (transitória)
2- Diuréticos inibidores da anidrase carbônica
    (acetazolamida)
3- Mieloma múltiplo / Outras 
disproteinemias
4- Amiloidose
5- Intoxicação por chumbo

5 - sínDrome De fanConi

A síndrome de Fanconi traduz um distúrbio ge-
neralizado das funções reabsortivas do néfron 
proximal, normalmente se caracterizando pela 
presença simultânea de glicosúria, aminoacidúria, 
bicarbonatúria (acidose tubular renal tipo II), fos-
fatúria e uricosúria (perda urinária de ácido úrico). 

Também faz parte da síndrome uma deficiência 
relativa de calcitriol (1,25 vitamina D) – níveis 
séricos normais ou discretamente baixos na 
vigência de hipofosfatemia. Uma leve proteinú-
ria de baixo peso molecular pode estar presen-
te em alguns casos.

As alterações clínicas mais importantes estão re-
lacionadas ao metabolismo do cálcio/fosfato, fa-
zendo com que esta síndrome se manifeste prin-
cipalmente por um quadro de doença óssea (ra-
quitismo em crianças e osteomalácea em adultos), 
associado a sintomas como anorexia, náuseas, 
vômitos, fraqueza muscular, poliúria e polidipsia.

Hereditárias:
1- Cistinose
2- Doença de Wilson
3- Intolerância à frutose
Adquiridas:
1- Mieloma múltiplo
2- Outras gamopatias monoclonais 
(disproteinemias)
3- Amiloidose
4- Intoxicação por chumbo

PrinciPais causas da síndrome  
de Fanconi

sÍndroME dE FAnConi 
(completa)

1- Glicosúria sem hiperglicemia

2- Bicarbonatúria (ATR tipo II + hipocalemia)

3- Hiperfosfatúria, levando à hipofosfate-
mia e ao raquitismo ou osteomalácia

4- Aminoacidúria generalizada

5- Hiperuricosúria, levando à hipouricemia
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 QuAdro dE
 ConCEitos ii   

A Síndrome de Fanconi

Quando suspeitar do diagnóstico?

Quando se encontram associados os defeitos 
do néfron proximal, como glicosúria, hiperfos-
fatúria, aminoacidúria, acidose tubular renal, 
hipocalemia, etc.   

Qual é a principal doença causadora da sín-
drome em adultos?

Mieloma múltiplo.

Devem sempre ser pesquisadas causas subjacen-
tes para a síndrome. Suas causas são semelhan-
tes às causas da acidose tubular renal tipo II. 

Em adultos (forma adquirida), deve-se sus-
peitar em primeiro lugar das discrasias plas-
mocitárias, em especial o mieloma múltiplo, 
tornando a eletroforese do soro e da urina de 
fundamental importância diagnóstica. O cha-
mado “rim do mieloma” é uma nefropatia 
tubulointersticial causada pelo efeito tóxico 
da cadeia leve da imunoglobulina (proteína 
de Bence-Jones) nos túbulos proximais (local 
onde esta proteína é reabsorvida). Maiores 
detalhes sobre este assunto serão revistos no 
Volume III.

Outras causas importantes da síndrome de 
Fanconi são a doença de Wilson e a intoxica-
ção por metais pesados, em especial o satur-
nismo (intoxicação por chumbo). Em crianças 
(forma hereditária), a principal etiologia é a 
cistinose (não confundir com cistinúria).

O tratamento se baseia além das medidas para 
a doença de base, na reposição de fosfato 
neutro e calcitriol (em caso de raquitismo ou 
osteomalácia) e bases (citrato de potássio), 
em caso de ATR tipo II. Como no mieloma 
múltiplo é comum a hipercalcemia, a reposi-
ção de fosfato e calcitriol é contraindicada.

Uso de Diuréticos de Alça
Síndrome de Bartter

ii – distÚrBios dA ALÇA dE HEnLE

A deficiência da reabsorção pelo ramo ascen-
dente espesso da alça de Henle ocorre em duas 
clássicas situações: (a) tratamento com diuré-
ticos de alça; (b) síndrome de Bartter.

1 - sínDrome De bartter

A síndrome de Bartter clássica é uma disfunção 
hereditária (autossômica recessiva) da porção 
ascendente espessa da alça de Henle. Apresen-
ta-se em crianças menores de seis anos e seus 
achados típicos são o (1) retardo do crescimen-
to; (2) poliúria e polidipsia; (3) alcalose meta-
bólica; (4) hipocalemia e (5) hipercalciúria e 
hipocalcemia. Os pacientes geralmente são 
normotensos. A suspeita clínica vem do encon-
tro de uma criança com atraso no crescimento, 
fraqueza muscular, cãibras, poliúria e noctúria. 
A hipocalemia grave é o que mais chama aten-
ção nos exames. Este distúrbio não é corrigido 
pela reposição de KCl... É comum a ocorrência 
de múltiplos cálculos de oxalato de cálcio e/ou 
o desenvolvimento de nefrocalcinose nos rins.

Perceber: Os achados hidroeletrolíticos da 
síndrome de Bartter são exatamente os mesmos 
da intoxicação por furosemida e outros diuré-
ticos de alça. 

Existem três principais diagnósticos diferenciais 
que simulam os achados eletrolíticos da síndro-
me de Bartter. Veja quais são e quais as ca-
racterísticas que os diferenciam:

- Vômitos recorrentes: o cloreto urinário está 
reduzido, abaixo de 25 mEq/l.
- Depleção de magnésio: hipomagnesemia 
(achado incomum na síndrome de Bartter 
clássica).
- Uso abusivo de diuréticos de alça: dosagem 
de diuréticos positiva na urina.

O defeito genético mais característico é a perda 
definitiva da função do carreador luminal Na-K-
-2Cl (o mesmo que é inibido pela furosemida).
 
- A perda do mecanismo de concentração do 
interstício medular reduz a capacidade de con-
centração urinária, levando à formação de uma 
urina aquosa, poliúria e polidipsia. 

- Como a alça de Henle é responsável pela 
reabsorção de 25% do NaCl, através do car-
reador Na-K-2Cl , existe perda volêmica impor-
tante (já que o néfron distal não consegue 
reabsorver o excesso de eletrólitos). 

- A perda de potássio e a alcalose metabólica 
podem ser explicadas por dois motivos:  (1) maior 
aporte de sódio ao néfron distal, onde o Na+ é 
reabsorvido em troca da secreção de K+ ou de 
H+; e (2) hiperaldosteronismo secundário. A me-
nor reabsorção de K+ pelo carreador Na-K-2Cl 
da alça de Henle também contribui para a perda 
de potássio.

- A perda urinária de cálcio provavelmente se 
deve ao aumento do aporte de sódio ao túbulo 
contorcido distal (quando mais sódio é 
reabsorvido neste segmento tubular, menos 
cálcio é reabsorvido).
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Pela sua gravidade e falta de diagnóstico precoce, 
a síndrome de Bartter costuma ter alta morbidade.

A perda ininterrupta de NaCl e líquido leva à 
hipovolemia, que estimula o sistema renina-
-angiotensina-aldosterona, hipertrofiando o 
aparelho justaglomerular (hiperaldosteronismo 
hiperreninêmico) e mantendo a pressão arterial 
em níveis normais. 

Um achado curioso é o aumento da produção 
renal de prostaglandina E2 observado em pa-
cientes com formas mais graves da doença – es-
pecialmente aqueles que já apresentam manifes-
tações antes mesmo do nascimento, ainda na vida 
intrauterina (essa forma também é chamada de 
“síndrome hiperprostaglandina E”, sendo marca-
da por polidrâmnio, prematuridade e nefrocalci-
nose). Tais pacientes são portadores de mutações 
genéticas nos canais de cloreto da membrana 
basolateral (em vez do transportador tríplice Na-
-K-2Cl luminal). Alterações no transporte de 
cloreto através da mácula densa parecem ser as 
responsáveis por uma hiperexpressão da cicloo-
xigenase, enzima que sintetiza prostaglandinas... 
Mas como a PGE2 participa da fisiopatologia da 
síndrome de Bartter? Sabemos que, quando em 
excesso, ela exerce alguns efeitos metabólicos 
deletérios sobre o néfron: (1) aumenta ainda mais 
a produção de renina; (2) aumenta a excreção 
urinária de sódio (natriurese), ao inibir diretamen-
te a reabsorção de NaCl ao nível da alça de Hen-
le e do túbulo coletor; e (3) inibe o efeito do ADH 
no túbulo coletor. Os dois últimos efeitos são tão 
importantes que justificam a hipovolemia e a 
poliúria aquosa, respectivamente, a despeito do 
aumento de renina encontrado...

O tratamento se baseia na inibição da síntese de 
prostaglandinas renais (mostrando um importan-
te papel dessas substâncias na gênese da síndro-
me) e no bloqueio da secreção de potássio no 
néfron distal. A utilização de AINEs (Anti-Infla-
matórios Não Esteroidais) em associação com 
altas doses de diuréticos poupadores de potássio, 
como  espironolactona (300 mg/dia) ou amilo-
rida (40 mg/dia), tem trazido bons resultados.

Síndrome de Gitelman – ATR Tipo I – ATR Tipo IV 
Síndrome de Lidlle – Nefropatia Perdedora de Sal
diabetes insipidus Nefrogênico

iii – distÚrBios do nÉFron distAL

O néfron distal é composto pelo túbulo contor-
cido distal, túbulo coletor cortical e túbulo cole-
tor medular, sendo responsável pela reabsorção 
da pequena fração de sódio (10%) não captada 
pelas porções anteriores, pela reabsorção de 
água controlada pelo ADH e finalmente pela 
secreção de íons H+ e potássio. 

No túbulo coletor cortical age a aldosterona, 
importante hormônio regulador da reabsorção 
de sódio e da secreção de potássio e H+. Em 
todo o túbulo coletor (cortical e medular) age 
o hormônio ADH (vasopressina), regulador da 
reabsorção de água. 

É importante termos em mente que, embora o 
néfron distal reabsorva bem menos fluido e só-
dio em relação ao néfron proximal e alça de 
Henle, é justamente em tal porção do néfron que 
agem os principais hormônios reguladores do 
equilíbrio hidroeletrolítico (aldosterona, ADH).

1 - sínDrome De gitelman

Apesar de ser  considerada uma variante da sín-
drome de Bartter, a síndrome de Gitelman  é, na 
verdade, um distúrbio hereditário do túbulo con-
torcido distal, o segmento que se segue à alça de 
Henle. Trata-se de uma disfunção hereditária do 
carreador Na-Cl, ou “NCC” (o mesmo inibido 
pelos diuréticos tiazídicos), apresentando-se em 
crianças acima de seis anos ou em adolescentes. 
O quadro clínico é mais brando e um pouco di-
ferente da síndrome de Bartter... Não há distúrbio 
da concentração urinária, faltando, portanto, a 
poliúria e a polidipsia. Estes pacientes manifes-
tam-se apenas com alcalose metabólica e hipoca-
lemia de causa obscura. Ao contrário da síndrome 
de Bartter, a excreção de cálcio está diminuída 
(hipocalciúria), porém, a excreção de magnésio 
encontra-se bastante aumentada (hipermagnesiú-
ria e hipomagnesemia). Também há perda fecal 
de magnésio, pelo prejuízo na absorção intestinal 
deste eletrólito. Os sintomas são decorrentes da 
tríade hipocalemia-hipomagnesemia-alcalose 
(cãibras, parestesias, tetania). O tratamento deve 
ser a reposição de potássio e magnésio.

SAIBA mAIS...

Fisiologicamente, o magnésio é reabsorvido 
de forma passiva no TCD. Existe um canal 
de magnésio constantemente “aberto” na 
membrana apical de suas células (a proteína 
TRPM6) que permite a entrada de Mg2+ a 
favor do gradiente eletroquímico. Este último, 
por sua vez, é gerado pela saída de K+ das 
células para o lúmen tubular, o que acontece 
devido aos “canais de vazamento” de K+ 
naturalmente presentes na membrana apical. 
Com o fluido tubular mais eletropositivo pela 
saída de K+, o Mg2+ acaba sendo “empurra-
do” para o interior do citoplasma... O fato é 
que a inibição do principal transportador pre-
sente nas células do TCD (o NCC) induz o 
downregulation da TRPM6! Assim, tanto no 
uso de tiazídicos (inibidores do NCC) quanto 
na síndrome de Gitelman (distúrbio genético 
do NCC), a capacidade renal de reabsorver 
magnésio é diminuída, justificando a hiper-
magnesúria e a hipomagnesemia.

Como que o rim perde magné-
sio na síndrome de Gitelman?

http://#scrolldown


35MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO 35MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO CaPítUlO 2 -  DOEnçaS tUbUlOintERStiCiaiS - PaRtE ii

2 - aCiDose tubular renal Distal ClássiCa 
(tiPo i)

É uma síndrome que se caracteriza pela inca-
pacidade das células tubulares do néfron distal 
em secretar íons H+ para a urina, ou seja, um 
prejuízo direto da acidificação urinária. 

A secreção de H+ ocorre no túbulo coletor cor-
tical, em um tipo de célula chamada “interca-
lada”, que se encontra lado a lado à célula 
“principal” – aquela que reabsorve Na+ e se-
creta K+ em resposta à aldosterona. Quando 
este hormônio faz a célula “principal” reabsor-
ver Na+, cria-se uma eletronegatividade no 
lúmen tubular. O resultado é a secreção de K+ 
(pela própria célula “principal”) e de H+ (pela 
célula “intercalada”). Para cada Na+ reabsorvi-
do, será secretado um K+ ou um H+. Em outras 
palavras, a força motriz para a secreção de 
H+ no néfron distal é a reabsorção de Na+ na 
célula “principal”. 

Tudo bem... Mas existe outro ponto fundamen-
tal: na medida em que o H+ vai sendo secreta-
do, sua concentração aumenta no lúmen tubu-
lar, até que o pH urinário caia para 4,50 (aci-
dificação urinária máxima). Para que o H+ saia 
do citoplasma da célula “intercalada” e ganhe 
o lúmen tubular, precisa vencer um enorme 
gradiente de concentração (o lúmen tem 100 a 
1.000 vezes mais  H+ do que a célula). Esta 
tarefa é executada pela H+-ATPase, presente 
na membrana luminal da célula “intercalada”. 
Sem esta enzima, o H+ não consegue ser secre-
tado, e a urina não pode ser acidificada!

Agora podemos entender a ATR tipo I. Trata-se 
de um defeito na H+-ATPase das células “in-
tercaladas” do néfron distal. A acidificação 
urinária está diretamente prejudicada. O pH 
urinário não consegue ficar abaixo de 5,30 
(mesmo na vigência de uma acidose metabóli-
ca grave).

O prejuízo na secreção tubular de H+ impede a 
excreção urinária deste íon, que está sendo 
constantemente produzido no metabolismo 
corpóreo (principalmente a partir das proteí-
nas), numa taxa de 70-100 mEq/dia. A retenção 
deste H+ consome o bicarbonato plasmático, 
levando à acidose metabólica.  Tal como ocor-
re com qualquer acidose tubular renal, para 
compensar a queda de um ânion plasmático (o 
bicarbonato), o cloreto é retido – acidose hi-
perclorêmica, com ânion-gap normal. A excre-
ção de NH4

+ está prejudicada, pois há pouco  
H+ para se ligar ao NH3 luminal, que então é 
reabsorvido. Com pouco NH4

+ na urina, o 
ânion-gap urinário tenderá a positivo ou neutro. 

Finalmente, como estará o potássio sérico? 
Veja... O K+ é secretado no néfron distal numa 
certa “competição” com o H+. Lembre-se de 
que para cada Na+ reabsorvido será secretado 
um K+ ou um H+. Se a secreção de H+ está 
“bloqueada”, logo mais K+ será secretado. 
Portanto, teremos hipocalemia pela perda uri-
nária de potássio. Agora completamos o qua-
dro laboratorial: a ATR tipo I é uma acidose 

metabólica hiperclorêmica e hipocalêmica 
(como a ATR tipo II).

Outro aspecto de extrema importância em re-
lação à ATR tipo I é a enorme associação com 
nefrolitíase e nefrocalcinose. A acidose crôni-
ca aumenta a liberação de cálcio e fosfato do 
osso (como forma de tamponamento), aumen-
tando a excreção renal desses dois eletrólitos. 
A hipercalciúria e a hiperfosfatúria são exa-
cerbadas pela inibição da reabsorção desses 
íons, por razões desconhecidas. Com mais 
cálcio e fosfato na urina, aumenta a chance de 
se formarem cálculos de fosfato de cálcio (ne-
frolitíase) ou depósitos no parênquima renal 
(nefrocalcinose). Um fator que contribui mui-
to para a precipitação de fosfato de cálcio é a 
queda do citrato urinário (hipocitratúria), cau-
sada pelo aumento da reabsorção de citrato no 
túbulo proximal, estimulada pela acidemia. O 
citrato se liga ao cálcio urinário, funcionando 
como um agente protetor contra a litíase e a 
nefrocalcinose. 

A nefrocalcinose causa mais lesão tubular, le-
vando a um ciclo vicioso: ATR tipo I – nefro-
calcinose – lesão tubular distal – piora da ATR 
tipo I – mais lesão tubular distal.

Quando suspeitar da ATR tipo I?  Em todo 
paciente (criança ou adulto) com acidose me-
tabólica hiperclorêmica e hipocalêmica, com 
pH urinário > 5,3. A história de nefrolitíase é 
muito comum e muitas vezes é o que domina 
o quadro. Ao contrário da ATR tipo II, o bicar-
bonato sérico pode estar menor que 10 mEq/l 
(acidose grave). 

Para que possamos valorizar um pH urinário 
acima de 5,3, é importante afastar infecção 
urinária por germes produtores de urease (ex.: 
Proteus sp.). A degradação da ureia por esta 
enzima produz uma grande quantidade de amô-
nia (NH3) – por se ligar ao H+ urinário, o NH3 
funciona como uma base, alcalinizando a urina.

A diarreia e o uso de laxantes podem confundir 
o diagnóstico, pois o pH urinário também pode 
estar eventualmente acima de 5,3. A amônia 
(NH3) produzida e secretada pelo túbulo pro-
ximal, em resposta à acidose, é a responsável 
pela elevação do pH urinário. Neste caso, o 
ânion-gap urinário deve ser calculado: se for 
negativo, a suspeita é para diarreia ou uso de 
laxante; se for positivo ou neutro, estamos 
diante de uma acidose tubular renal.

Para confirmar o diagnóstico da ATR tipo I, 
podemos utilizar o Teste do Cloreto de 
Amônio (teste de acidificação urinária). Con-
siste na administração de NH4Cl oral 0,1 g/
kg (um ácido fraco), medindo-se o pH uri-
nário e plasmático a cada hora nas próximas 
seis horas. Se o pH urinário continuar acima 
de 5,3 em vigência de pH plasmático menor 
que 7,35 e HCO3 abaixo de 20 mEq/l, o tes-
te confirma a ATR tipo I pois demonstra que 
há uma incapacidade de acidificação apro-
priada da urina em resposta à administração 
de uma carga ácida.
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Como tratar a ATR tipo I? O tratamento é feito 
com a reposição de álcali. A correção da acido-
se melhora todos os problemas da síndrome: 
hipocalemia, deficit de crescimento, raquitismo, 
osteomalácia, nefrolitíase e nefrocalcinose. Pode 
ser feito com bicarbonato de sódio ou com ci-
trato de potássio. A dose é bem menor que na 
ATR tipo II: 0,5-2 mEq/kg/dia. Como a acidose 
tubular renal tipo I pode ser secundária (ver 
quadro adiante), deve-se sempre investigar uma 
possível condição de base. Em adultos, o desta-
que é para a síndrome de Sjögren (uma cola-
genose), a artrite reumatoide e a nefrocalcinose. 
Esta última ao mesmo tempo é causa e conse-
quência da ATR tipo I. Destacamos o hábito de 
inalar cola de sapateiro (exposição ao tolueno) 
como outra etiologia deste problema.

PrinciPais causas  de aTr TiPo i
Hereditárias:
1- Forma Hereditária da Criança.
2- Doença de Wilson.
Adquiridas:
1- Idiopática da Criança.
2- Síndrome de Sjögren.
3- Artrite Reumatoide.
4- Hipercalciúria Idiopática (Nefrocalcinose).
5- Hiperparatireoidismo Primário
    (Nefrocalcinose).
6- Sarcoidose (Nefrocalcinose).
7- Anfotericina B.
8- Sais de Lítio.
9- Depleção Volêmica Grave.
10- Exposição ao tolueno (cola de sapateiro).

QuAdro dE 
ConCEitos iii     

 Acidose Tubular Renal Tipo I

Qual é a origem do problema?

Incapacidade de acidificar a urina.

Quando suspeitar do diagnóstico?

Em todo paciente que apresente acidose 
metabólica hiperclorêmica e hipocalêmica 
de origem “obscura”, que, após o teste do 
cloreto de amônia, o pH urinário permaneça 
acima de 5,3.

Quais são as complicações mais temidas?
Deficit de crescimento, distúrbio ósseo.
Nefrolitíase por fosfato de cálcio.
Nefrocalcinose – piora da lesão tubular.

Qual é o tratamento?
Citrato de potássio (ou bicarbonato) em bai-
xas doses.

Durante a descrição das ATR tipo II e I, aprovei-
tamos para apresentar conceitos fundamentais 
sobre equilíbrio eletrolítico e acidobásico. Na 
aula, eles serão bastante enfatizados!

3- aCiDose tubular renal Distal (tiPo iv)

A ATR tipo IV é, na verdade, uma síndrome que 
surge sempre que a aldosterona não consegue 
atuar normalmente no néfron distal (no túbulo 
coletor cortical), seja pela queda de seus níveis 

plasmáticos, seja pela resistência tubular à sua 
ação. Perceba: o conceito desta forma de acidose 
renal envolve a tradução mais ampla do que se 
entende por hipoaldosteronismo (Quadro 1).

A síndrome da ATR tipo IV pode ocorrer por 
vários mecanismos (Quadro 1). Qualquer que 
seja o mecanismo, a consequência do hipoaldos-
teronismo é a perda urinária de sódio e a retenção 
de potássio e H+. Como a aldosterona aumenta a 
reabsorção de sódio em troca da secreção de po-
tássio e H+, é esperado que os pacientes com esta 
síndrome desenvolvam, além da perda de sódio 
(nefropatia perdedora de sal), retenção de H+ 
(acidose metabólica) e potássio (hipercalemia).

Deve ser suspeitada em pacientes com acidose 
metabólica hiperclorêmica e hipercalêmica. A 
acidose geralmente é leve, e o distúrbio predo-
minante que chama a atenção é a hipercalemia. 
Como há apenas uma redução (e não um blo-
queio total como na ATR tipo I) da excreção de 
H+, o pH não se encontra tipicamente alcalino, 
e a concentração urinária de NH4

+  não é tão 
reduzida como na ATR tipo I, embora o ânion-
-gap urinário também esteja neutro ou positivo...

Como bem sabemos, a produção e liberação da 
aldosterona nas glândulas suprarrenais é esti-
mulada pelo sistema renina-angiotensina. O 
estado de hipoaldosteronismo, por estimular a 
perda urinária de sal e água, leva à hipovolemia 
que, por sua vez, aumenta a produção de reni-
na pelo aparelho justaglomerular. Este hipoal-
dosteronismo hiperreninêmico está presente na 
doença de Addison (insuficiência suprarrenal) 
e no uso dos inibidores da ECA.

Entretanto, o hipoaldosteronismo pode ser 
consequência direta da hiporreninemia... É o 
que acontece quando há uma perda da capa-
cidade de produção de renina pelo aparelho 
justaglomerular. Neste caso, falamos do Hi-
poaldosteronismo Hiporreninêmico. Exis-
tem dois mecanismos principais: (1) lesão das 
células justaglomerulares da arteríola aferen-
te, típica da nefropatia diabética; e (2) lesão 
do túbulo contorcido distal, na região da má-
cula densa, presente em algumas nefropatias 
tubulointersticiais crônicas.

A ATR Tipo IV pode ocorrer também por uma 
lesão no néfron distal, mais especificamente no 
túbulo coletor cortical, onde age a aldosterona. É 
o chamado Pseudo-Hipoaldosteronismo, que 
pode ser resultante de (1) de lesões adquiridas 
(doenças tubulointersticiais crônicas, como a 
uropatia obstrutiva e a anemia falciforme); e (2) 
de uma forma genética de lesão, caracterizada por 
um distúrbio dos receptores para aldosterona.

Uma última forma de ATR Tipo IV é a que 
encontramos com o uso dos diuréticos poupa-
dores de potássio, como a espironolactona, a 
amilorida e o triamtereno. A espironolactona é 
um antagonista da aldosterona, sendo, portan-
to, uma causa farmacológica de pseudo-hipoal-
dosteronismo. A amilorida e o triamtereno 
inibem os canais luminais de sódio e potássio, 
necessários para a ação da aldosterona.
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O diagnóstico da ATR tipo IV deve ser cogitado 
diante de uma acidose metabólica hiperclorêmi-
ca e hipercalêmica em um diabético de longa 
data ou em um nefropata crônico. O que chama 
atenção é que a hipercalemia é desproporcional 
à queda do clearance de creatinina, que geral-
mente se encontra entre 40-60 ml/min.

O tratamento baseia-se no controle da hiper-
calemia, começando pela restrição de K na 
dieta. Nos casos de hipoaldosteronismo primá-
rio (Addison) utiliza-se o mineralocorticoide 
fludrocortisona. No restante dos casos, utili-
zam-se diuréticos de alça (furosemida), pro-
curando-se, no entanto, evitar a hipovolemia. 
A correção da hipercalemia por si só já pode 
corrigir a acidose.

4 - sínDrome De liDDle 
     (PseuDo-HiPeralDosteronismo)

É resultante de uma “hiperatividade” do néfron 
distal em reabsorver sódio e secretar potássio 
e H+, caracterizando-se por: (a) hipertensão; 
(b) alcalose metabólica; (c) hipocalemia e (d) 
hipoaldosteronismo. O tratamento deve ser 
feito com diuréticos poupadores de potássio 
como o amiloride e o triamtereno, além é claro, 
de uma dieta pobre em sal. A espironolactona 
é ineficaz nestes casos.

5- Diabetes insipiDus nefrogêniCo

Caracteriza-se por uma resposta inadequada do 
túbulo coletor ao ADH (Hormônio Antidiuré-
tico ou vasopressina). O paciente se manifesta 
com poliúria aquosa (osmolaridade e densida-
de urinária baixa) e polidipsia. Na verdade, há 
uma perda na capacidade de concentração 
urinária (hipostenúria – osmolaridade urinária 
menor que a do plasma). A hipernatremia cos-
tuma ser evitada pela polidipsia, surgindo ape-
nas na ausência desta última (por exemplo, se 

Quadro 1: Formas de acidose tubular renal tipo IV (hipoaldosteronismo).

o paciente estiver incapacitado de usar a via 
oral). O diabetes insipidus nefrogênico é dife-
renciado do central pela não responsividade à 
desmopressina (dDAVP), análogo da vasopres-
sina (ADH).

Diversas são as causas de DI nefrogênico, todas 
levando a uma disfunção do túbulo coletor 
medular (local onde age o ADH). 

Já que não há resposta aos análogos do ADH 
(dDAVP), como tratar a poliúria desses pa-
cientes?

Utilizando um princípio simples: para uma 
osmolaridade urinária constante, o volume de 
urina varia diretamente com a quantidade de 
solutos eliminada. Por exemplo, se reduzirmos 
esta quantidade para metade, o volume urinário 
cairá para metade. Portanto, o tratamento ba-
seia-se na diminuição da ingestão de sal e pro-
teínas (principais fontes de soluto urinário). Se 
apenas esta medida não for suficiente, devemos 
acrescentar um diurético tiazídico.

Diurético tiazídico para reduzir o débito uriná-
rio??? Sim, esses diuréticos reduzem o volume 
urinário no diabetes insipidus nefrogênico! São 
dois mecanismos: (1) bloqueiam a reabsorção 
de NaCl no túbulo contorcido distal (bloquean-
do a diluição do fluido tubular), o que aumenta 
a quantidade de solutos eliminada por volume 
de urina e (2) ao provocarem  hipovolemia, es-
timulam o sistema renina-angiotensina, fazendo 
aumentar a reabsorção de sal e água no túbulo 
proximal e no túbulo coletor cortical, reduzindo, 
portanto, o aporte de  fluido para o túbulo cole-
tor medular. Um estudo demonstrou que o uso 
de tiazídicos, associado à restrição de sal na 
dieta, reduziu o débito urinário em 50% para 
cada 1 kg de perda ponderal volêmica.

Lembre-se: temos que eliminar uma determi-
nada quantidade de solutos por dia na urina (de 
acordo com nossa dieta)... Se os tiazídicos au-
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mentam a quantidade de soluto (sódio) por vo-
lume de urina, podemos atingir a cota necessária 
com um volume urinário menor... A modificação 
na dieta (restrição de sal) também promove uma 
redução global da quantidade de solutos que 
deve ser eliminada em 24h, contribuindo para 
reduzir ainda mais o volume urinário!

PrinciPais causas  de  di 
neFrogênico

Hereditária:
1- Ligada ao X
Adquiridas:
1- Sais de lítio
2- Hipercalcemia (com ou sem nefrocalcinose)
3- Hipocalemia (com ou sem nefropatia  
    hipocalêmica)
4- Síndrome de Sjögren
5- Amiloidose

SUGESTÕES BIBLIOGRÁFICAS

6- nefroPatia PerDeDora De sal

Os pacientes com Insuficiência Renal Crônica 
(IRC), independente da doença de base, apre-
sentam limitações quanto à manipulação do 
sódio pelos rins. Estes se tornam incapazes de 
excretar o excesso de sódio ingerido, bem 
como de conservar o sódio em eventuais con-
dições de baixa ingestão. Tais pacientes pre-
cisam ingerir quantidades controladas de sal, 
nem menos nem mais. Se ingerirem, por 
exemplo, 10 g de sal, haverá retenção (hiper-
volemia); se ingerirem apenas 2 g de sal po-
derá haver perda urinária (hipovolemia). 

Uma perda urinária obrigatória ou mínima de 
sal, em torno de 2 a 3 gramas é comum em 
todos pacientes com IRC. Contudo, existe um 
grupo de pacientes com nefropatia crônica, cuja 
perda urinária obrigatória de sal é bastante alta 
(maior que 6 g/d), as chamadas “nefropatias 
perdedoras de sal”.   

Como a excreção urinária de NaCl é acompa-
nhada por água, estes pacientes podem ter um 
débito urinário mínimo (ex.: 2 L). Nestes casos, 
uma ingestão salina menor que 6 g/dia já pode 
provocar hipovolemia. Este tipo de nefropatia 
ocorre tipicamente nas doenças tubulointersti-
ciais crônicas, sendo os principais exemplos a 
pieloneferite crônica, a doença renal policís-
tica e doença renal cística medular.

Os mecanismos da perda salina são: (1) lesão 
tubular, reduzindo a capacidade de reabsorção 
de NaCl – a lesão predominante geralmente é 
no néfron distal, causando resistência à al-
dosterona (hipoaldosteronismo, ATR tipo IV); 
(2) efeito osmótico da ureia – os néfrons re-
manescentes precisam excretar toda ureia; (3) 
aumento dos níveis séricos do peptídeo na-
triurético atrial.

A nefropatia perdedora de sal justifica um es-
tado paradoxal relativamente comum: a exis-
tência de insuficiência renal crônica associada 
a hipovolemia e poliúria salina.

7- aCiDose tubular renal tiPo iii

Raro distúrbio autossômico recessivo secun-
dário a mutações na anidrase carbônica tipo II, 
uma enzima fundamental para os mecanismos 
de excreção ácida tubular e reabsorção de bi-
carbonato presente tanto no néfron distal quan-
to no néfron proximal. Produz uma síndrome 
clínica mista entre as acidoses tubulares tipo I 
e tipo II. Além de acidose hiperclorêmica, estes 
pacientes apresentam osteopetrose, calcifica-
ções cerebrais e importante retardo mental.
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lesão renal causada por
medicamentos e toxinas

Os antibióticos são as drogas mais associadas 
à nefrotoxicidade no paciente hospitalizado. 
A incidência de lesão renal atribuível a cada 
classe de antimicrobianos é difícil de ser es-
timada, pois, muitas vezes, estes são prescri-
tos para pacientes críticos nos quais vários 
outros fatores colaboram para o desenvolvi-
mento da lesão renal. Entre esses fatores, 
podemos destacar: hipovolemia (instabilidade 
hemodinâmica), sepse e uso de outras drogas 
nefrotóxicas.
 
A nefrotoxicidade causada pelos antibióticos 
possui vários mecanismos fisiopatológicos, 
dependendo do agente específico em questão. 
Pode haver lesão celular direta, mecanismos 
imunológicos, mecanismos de hipersensibili-
dade ou obstrução intratubular decorrente de 
precipitação da droga.

Pode ocorrer, ocasionalmente, uma falsa eleva-
ção dos níveis séricos de creatinina por altera-
ções na secreção tubular ou por interferências 
no ensaio químico para dosagem da substância. 
Finalmente, pode ocorrer ainda uma variedade 
de distúrbios acidobásicos com o uso de diversos 
antibióticos. A manifestação clínica mais comum 
é o desenvolvimento de insuficiência renal não 
oligúrica pelo uso de aminoglicosídeos.

1- os aminogliCosíDeos
  
Cerca de 15% dos pacientes que usam amino-
glicosídeos desenvolvem insuficiência renal 
aguda. Embora normalmente depurada pelos 
glomérulos e eliminada na urina, uma pequena 
quantidade da droga acaba sendo captada e 
acumulada pelas células do túbulo proximal. 
Com o progredir do tratamento, tais fármacos 
chegam a se acumular em níveis tóxicos, re-
sultando em dano celular.

As células afetadas entram em disfunção e 
eventualmente morrem, gerando um quadro de 
necrose tubular aguda responsável pela redução 
da taxa de filtração glomerular. O estabeleci-
mento da disfunção renal geralmente ocorre 
após sete dias de uso destes fármacos. No en-
tanto, em pacientes sépticos, com isquemia 
renal, a elevação das escórias nitrogenadas 
pode ocorrer precocemente, após dois dias de 
início da droga. 

Vários dos defeitos tubulares específicos po-
dem ser encontrados, como glicosúria, aminoa-

i – os AntiBiÓtiCos cidúria, incapacidade de concentração da urina 
e perda renal de potássio e magnésio. A Tabe-
la 1 resume os principais fatores de risco para 
o desenvolvimento de nefrotoxicidade pelos 
aminoglicosídeos. A neomicina é o membro 
mais nefrotóxico dessa classe de antibióticos; 
o menos nefrotóxico é a estreptomicina.

Tab. 1: Fatores de risco para lesão renal por amino-
glicosídeos.

1- Paciente Idoso

2- Duração do Tratamento

3- Dose total administrada

4- Dose dividida (2-3 tomadas diárias)

5- Existência de Hipovolemia

6- Existência de lesão renal prévia

7- Presença de Insuficiência Hepática

8- Existência de Hipocalemia

9- Associação a outras Nefrotoxinas

10- Administração noturna 

A NTA por aminoglicosídeos é do tipo não oli-
gúrica e com tendência à hipocalemia e, em 
menor grau, hipomagnesemia. A hipocalemia 
deve-se à menor reabsorção de sódio no túbulo 
proximal, permitindo um aporte maior deste 
eletrólito ao néfron distal – o resultado é a maior 
secreção de potássio (lembre-se que o K+ é se-
cretado em troca da reabsorção de Na+ no néfron 
distal). O sedimento urinário costuma ser “ino-
cente” ou revelar eventuais cilindros epiteliais.

É fundamental a estimativa da taxa de filtração 
glomerular, através do “clearance de creatini-
na”, antes de prescrevermos aminoglicosídeos. 
Através da fórmula descrita abaixo, somos 
capazes de estimar rapidamente o clearance de 
creatinina, usando dados simples como peso, 
idade e creatinina sérica.

Clcr =  (140 - idAdE)  x  PEso 
          Creatinina Plasm. x 72

Em mulheres, o valor final deve ser  
multiplicado por 0,85

Em pacientes que já apresentam queda do clea-
rance de creatinina, os aminoglicosídeos de-
vem ser, sempre que possível, substituídos por 
outros antibióticos. Caso sejam imprescindí-
veis, devem ser usados mediante ajuste calcu-
lado da dose. 

 QuAdro dE ConCEitos i Os Aminoglicosídeos.

Forma de lesão renal pelos Aminoglicosídeos  Necrose tubular aguda não oligúrica

Melhor forma de administração        Altas doses intercaladas por intervalos longos

41

http://#scrolldown


42MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO 42MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO CaPítUlO 3 -  lESãO REnal POR MEDiCaMEntOS E tOxinaS

Em geral, para uma mesma posologia diária, é 
preferível a administração de altas doses inter-
caladas por intervalos longos a baixas doses 
em intervalos curtos. Atualmente, os amino-
glicosídeos são administrados em dose única 
diária, mantendo a mesma capacidade bacte-
ricida, mas com menor toxicidade. Quanto 
mais constante (e menos intermitente) for a 
exposição ao fármaco, mais ele se acumulará 
nas células tubulares da córtex renal. Recente-
mente, um estudo demonstrou que a adminis-
tração noturna (da meia-noite às 7h30min) é 
mais nefrotóxica do que a administração du-
rante o período diurno (8h às 23h30min).

2- anfoteriCina b

A anfotericina B (Fungizone) é um potente anti-
fúngico que deve ser administrado por via endo-
venosa, diluído em 500 ml de soro (glicosado ou 
fisiológico), na dose de 0,5 a 1,5 mg/kg/dia.  
A duração do tratamento deve ser individuali-
zada, sendo necessárias geralmente de duas a 
quatro semanas (dose acumulada de 1.500 a 
4.000 mg). Como sua meia-vida é prolongada, 
o tratamento pode ser feito em dose única diária, 
em infusão venosa de duas a seis horas.

Até 80% dos pacientes que são submetidos ao 
tratamento agressivo com esta droga podem 
desenvolver disfunção renal. Além de insufi-
ciência renal, várias anormalidades tubulares 
podem surgir, levando à perda de potássio (com 
hipocalemia grave), perda de magnésio (com 
hipomagnesemia grave), poliúria (diabetes 
insipidus nefrogênico) e acidose tubular renal 
tipo I (acidose hiperclorêmica).

Não é esperado, para a maioria das formas de 
IRA, que a elevação das escórias nitrogenadas 
se associe à hipocalemia – pelo contrário, na 
maioria das vezes existe hipercalemia!!! Assim, 
esta situação atípica deve chamar a atenção 
para alguns diagnósticos etiológicos específi-
cos, organizados na Tabela 2.

1- Leptospirose

2- Lesão renal por Aminoglicosídeos

3- Lesão renal pela Anfotericina B

4- Nefroesclerose Hipertensiva Maligna

Tab. 2: Causas de IRA com hipocalemia.

A insuficiência renal causada pela anfotericina 
B é dose-dependente e ocorre como resultado 
de uma vasoconstricção generalizada do leito 
renal, com grave injúria tubular e necrose tu-
bular aguda não oligúrica. Esta vasoconstric-
ção é devido, provavelmente, a um influxo 
maciço de cálcio para o meio intracelular em 
resposta às alterações na permeabilidade da 
membrana celular induzidas pela droga. O se-
dimento urinário costuma ser “inocente”.

A injúria tubular pela anfotericina B é bem 
característica: há um aumento exagerado da 

permeabilidade das células tubulares aos ele-
trólitos. Como dentro da célula a concentração 
de K+ é maior do que no lúmen, a secreção 
tubular deste eletrólito aumenta. Em relação ao 
H+, ocorre o inverso – como o lúmen tem con-
centração 100 vezes maior que a das células, a 
tendência é uma difusão retrógrada em direção 
à célula e, depois, ao plasma.

Fatores de risco para o desenvolvimento de 
nefrotoxicidade incluem: hipovolemia, disfun-
ção renal preexistente, idade avançada e dose 
total da droga administrada. Pode-se tentar 
prevenir, ou ao menos minimizar, a gravidade 
da lesão renal induzida pela anfotericina B 
através de uma hidratação generosa (1 L de SF 
0,9% IV 60min antes da dose diária de anfoB). 
A necessidade do uso da anfotericina B deve ser 
constantemente reavaliada, interrompendo-a 
tão logo as condições clínicas permitam.  

Atualmente dispomos de preparações especiais 
como a anfotericina liposomal (Ambisome) e a 
anfotericina “complexo lipídico” (Abelcet), que 
são bem menos tóxicas que a tradicional (a 
anfotericina liposomal é a menos tóxica das 
duas). Em compensação, seu custo é bem 
maior, o que muitas vezes impossibilita o uso. 
Estes preparados devem ser escolhidos quando 
forem necessárias elevadas doses diárias de 
anfotericina B (> 0,8 mg/kg). Já existem anti-
fúngicos alternativos menos nefrotóxicos (ex.: 
acetato de caspofungina), mas, como ainda há 
pouca experiência com essas drogas, elas figu-
ram como segunda escolha para os casos de 
ineficácia ou intolerência à anfotericina B.

3- vanComiCina

A vancomicina é prescrita em uma variedade 
de infecções causadas por bactérias Gram-po-
sitivas, principalmente aquelas resistentes a 
outros antibióticos como o S. aureus Resisten-
te à Meticilina (MRSA), o S. epidermidis e o 
Enterococcus fecalis. 

A vancomicina possui um potencial nefrotóxico 
muito pequeno quando usada isoladamente. De 
uma forma geral, apenas em doses excessivas, 
ou então no uso combinado com aminoglico-
sídeos, a nefrotoxicidade pode se expressar...  
A incidência de lesão renal pode chegar a 20-
30% se os fatores de risco citados estiverem 
presentes. Raramente se observa nefrite inters-
ticial induzida pela vancomicina. 

Obs.: Vale a pena lembrar uma reação colateral (im-
portante em provas) da vancomicina: a “síndrome 
do homem vermelho”, um rash eritematoso de 
tronco e face, que surge principalmente após infusão 
rápida (menos de 1h) de doses maiores que 1 g. Esta 
reação não é alérgica e não mais ocorrerá após in-
fundirmos corretamente a droga!!!

4- os betalaCtâmiCos

A nefrite intersticial aguda pelas penicilinas 
já foi descrita no capítulo anterior. A maioria 
dos casos de nefrotoxicidade induzida por 
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cefalosporinas foi associada ao uso parenteral 
de altas doses de cefaloridina, causando ne-
crose tubular aguda e insuficiência renal. 
Atualmente, com a substituição da cefaloridi-
na por outras cefalosporinas, a incidência de 
lesão renal se limita à nefrite intersticial alér-
gica, tal como as penicilinas. 

QuAdro dE 
ConCEitos ii Lesão renal por Antibióticos

AntiBiÓtiCo

Aminoglicosí-
deo

Penicilinas

sulfonamidas

Anfotericina B

MECAnisMo dE LEsÃo

Necrose Tubular Aguda
(IRA + Hipocalemia)

Nefrite Intersticial Aguda 
Alérgica

Nefrite Intersticial Aguda 
Alérgica

Acidose Tubular Renal Distal 
+ Hipocalemia + NTA

5- as sulfonamiDas e o trimetoPrim

No passado, a nefrotoxicidade atribuída às 
sulfonamidas estava relacionada à cristalização 
da droga no interior dos túbulos renais, segui-
da de obstrução. O desenvolvimento de deri-
vados mais solúveis praticamente eliminou este 
problema, deixando a nefrite intersticial aguda 
como o mecanismo principal de lesão renal por 
essa classe de drogas. 

O Trimetoprim (encontrado na famosa asso-
ciação sulfametoxazol-tripetoprim) é uma base 
catiônica que utiliza as células do túbulo pro-
ximal para a sua secreção tubular e excreção 
renal. Como a creatinina também é uma base 
catiônica, compete com o Trimetoprim pela 
secreção tubular. Em pacientes com disfunção 
renal prévia, a eliminação da creatinina passa 
a depender um pouco da secreção tubular – es-
tes pacientes, ao usarem o Trimetoprim, podem 
apresentar um leve aumento da creatinina, sem 
haver nenhuma piora da função renal propria-
mente dita (taxa de filtração glomerular).

ii – os Anti-inFLAMAtÓrios nÃo 
EstEroidAis: AinEs

Os AINEs já são conhecidos há mais de um 
século, porém somente na década de 70 seu 
potencial de dano renal começou a ser reco-
nhecido e estudado. Existem várias formas de 
lesão renal associada aos AINEs. Veremos as 
mais importantes, divididas em síndromes. 

1- ira reversível: HemoDinâmiCa

Esta desordem é uma das causas mais comuns 
de insuficiência renal aguda, tanto nos pacientes 
hospitalizados quanto nos ambulatoriais. Todos 
os AINEs têm o mesmo potencial de induzi-la.

Há uma grande variabilidade quanto à gravi-
dade do quadro. Na maioria das vezes, o pa-
ciente notará apenas uma pequena diminuição 
no volume urinário e um leve ganho de peso 
acompanhando a diminuição da Taxa de Filtra-
ção Glomerular (TGF), e raramente procurará 
assistência médica. Em alguns casos, porém, 
pode haver franca insuficiência renal aguda 
oligúrica. A insuficiência renal é, na maioria 
das vezes, reversível com a suspensão do AINE 
e se encaixa num tipo especial de insuficiência 
pré-renal (hipofluxo). 

O clínico deve estar atento aos pacientes com 
maior risco de desenvolver IRA pelos AINEs, 
no momento de prescrevê-los. Os pacientes de 
alto risco estão listados na Tabela 3. 

Qual é o mecanismo do hipofluxo renal de-
sencadeado pelos AINEs?  Sabemos que os 
AINEs são potentes inibidores da produção de 
prostaglandinas, incluindo aquelas liberadas 
no parênquima renal. Estas substâncias são 
fundamentais nas condições de hipofluxo ou 
doença renal prévia, pois vasodilatam a arte-
ríola aferente, aumentando a filtração glomeru-
lar. A inibição de sua produção local pelos 
AINEs descompensa, portanto, a função renal 
(vasoconstrição da arteríola aferente, com que-
da na TFG)... 

Tab. 3: Pacientes de alto risco para desenvolver IRA 
associada aos AINEs.

1- PACiEntEs CoM QuEdA do FLuXo rEnAL

ICC
Cirrose com ascite
Hemorragia grave
Queimaduras graves
Cirurgia recente
Uso de diuréticos 

2- PACiEntEs CoM doEnÇA rEnAL PrÉViA

Síndrome nefrótica
LES
Glomerulonefrite
Rim único
Nefrite intersticial
Insuficiência renal prévia
Exposição prévia a outras drogas nefrotóxicas

Veremos no capítulo 4 que os Inibidores da 
Enzima Conversora de Angiotensina (IECA) 
e os Ant. de Angio II também podem alterar 
a hemodinâmica glomerular, desencadean-
do IRA (reversível após suspensão da dro-
ga). A principal diferença em relação aos 
AINEs é que os IECA e Ant. Angio II promo-
vem queda da TFG por vasodilatação da 
arteríola eferente (bloqueio do efeito vaso-
constritor da angio II sobre este vaso)... Em 
uma pessoa normal, se inibirmos as prosta-
glandinas, através do uso de AINEs, ou 
administrarmos IECA/Ant. Angio II, o efeito 
na hemodinâmica renal será muito pequeno, 
pois as prostaglandinas e a angio II não es-
tão sendo necessárias para manter o fluxo 
e filtração glomerulares.
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2- nefrite interstiCial aguDa Com
sínDrome nefrótiCa Por lesão mínima

O desenvolvimento de nefrite tubulointersticial 
durante o uso de AINEs é um efeito indesejável 
incomum, porém característico dessa classe de 
drogas. Embora a maior parte dos AINEs possa 
causar esta alteração, a maioria dos casos está 
relacionada aos derivados do ácido propiônico 
(fenoprofeno, ibuprofeno e naproxeno).

Fatores de risco para o desenvolvimento da 
nefrite tubulointersticial incluem: (1) hiper-
tensão arterial; (2) diabetes mellitus; (3) idade 
avançada; (4) uso de diuréticos e (5) ocor-
rência prévia da desordem. Ao contrário da 
forma “hemodinâmica” de lesão, a presença 
de doença renal prévia não parece ser um fator 
de risco importante.

Do ponto de vista clínico, o quadro mais ob-
servado é o desenvolvimento de Nefrite In-
tersticial Aguda (NIA) + síndrome nefrótica 
(70-80% dos casos), seguido pela NIA “pura” 
(10-20% dos casos) e pela síndrome nefrótica 
pura (menos de 10% dos casos).

A Tabela 4 resume as principais diferenças 
entre a NIA por AINEs e a NIA causada por 
outros fármacos.

Tab. 4: Comparação entre nefrite intersticial associa-
da aos AINEs e nefrite intersticial alérgica.

síndrome 
nefrótica

Febre

Rash

Eosinofilia

Eosinofilúria

Hematúria

Leucocitúria

duração da 
exposição

niA
(AinEs)

> 80%

< 5%

0%

10%

0%

> 50%

> 50%

0.5-18 meses

niA
(Alérgica)

< 5%

> 80%

> 20%

> 80%

> 50%

> 80%

> 80%

2-37 dias

Observe que na NIA por AINEs há pouca ou 
nenhuma eosinofilia e predomina a síndrome 
nefrótica associada, bem diferente do que ocor-
re na NIA por outros fármacos.

A síndrome nefrótica é caracteristicamente uma 
nefropatia por lesão mínima, mostrando glo-
mérulos normais na microscopia óptica, em 
meio a uma histopatologia típica de NIA.

Deve-se suspeitar de NIA associada aos AINEs 
em qualquer paciente que desenvolva síndrome 
nefrótica e/ou insuficiência renal aguda duran-
te um curso de AINEs. A associação ao uso da 
droga pode ser difícil em alguns casos, já que 
a desordem pode se manifestar meses após a 
terapia. Nesses casos, uma urinálise com he-
matúria, piúria e proteinúria maciça, num pa-
ciente com história de uso de AINEs e sem 
lesão renal prévia, é bastante sugestiva.

O prognóstico é excelente com recuperação 
total da função renal e resolução da síndrome 
nefrótica na quase totalidade dos casos após a 
suspensão do fármaco. Um curto período de 
diálise pode ser necessário em alguns casos de-
vido ao desenvolvimento de insuficiência renal 
grave. Pacientes com síndrome nefrótica e IRA 
que apresentem extensos infiltrados à biópsia 
renal podem se beneficiar do uso de corticoides.

3- nefroPatia CrôniCa
  
Existem relatos de nefrite intersticial crônica e 
necrose papila, de forma similar à nefropatia 
por abuso de analgésicos. Esta associação, en-
tretanto, não está totalmente comprovada.

A nefropatia por abuso de analgésicos conten-
do a mistura de fenacetina e aspirina foi devi-
damente comentada no capítulo anterior, no 
item Nefrite Intersticial Crônica. Vale relem-
brar que estas substâncias atuam em conjunto 
lesando o endotélio dos vasos retos, que se 
obliteram gerando isquemia da medula e da 
papila renal: daí a forte associação com a ne-
crose de papila e suas consequências! 

iii – ABuso dE AnALGÉsiCos

Fig. 1: Observe a evolução característica da morfologia renal na nefropatia 
analgésica. Inicialmente os rins diminuem de tamanho (atrofia), e aos poucos 
vão assumindo um contorno mais lobulado (indentações). Na medida em 
que a medula se torna cronicamente isquêmica, surgem áreas de necrose 
nas papilas renais que se tornam calcificadas. Em estágios avançados, ob-
servam-se rins atróficos e completamente disformes, repletos de focos de 
calcificação em todas as papilas.
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O aspecto morfológico dos rins em exames de 
imagem como a TC é bastante característico 
na nefropatia analgésica, podendo sugerir este 
diagnóstico mesmo em pacientes que não re-
latam uma história convincente de exposição 
significativa a essas drogas (ver FIGURA 1).

 QuAdro dE ConCEitos iii A lesão renal causada por AINEs.

Quando devemos suspeitar de niA associa-
da aos AinEs?

Qual é o maior obstáculo para o diagnóstico 
desta condição?

Em qualquer paciente que desenvolva síndro-
me nefrótica e/ou insuficiência renal aguda 
durante um curso com estas drogas.

Normalmente não é suspeitada (especialmen-
te quando se manifesta meses após a terapia).

iV – os MEtAis PEsAdos

A exposição a metais pesados produz vários 
tipos de anormalidades renais. Resumiremos 
agora os metais mais associados a lesões renais 
e suas alterações específicas. São eles:

- Chumbo (saturnismo)   
- Cobre (doença de Wilson)
- Mercúrio (hidrargirismo)   
- Ouro (nefropatia membranosa)   
- Ferro (hemossiderose)

1- CHumbo (saturnismo)

O chumbo é um metal de cor cinza, maleável, 
encontrado na natureza sob a forma de minério 
chamado galena. Os efeitos do chumbo sobre o 
organismo são conhecidos desde a antiguidade. 
Hipócrates (600 a.C.) já havia reconhecido a 
cólica causada pelo chumbo! Há inclusive um 
curioso estudo que atribuiu a decadência do 
Império Romano ao uso de condimentos mani-
pulados em vasilhames de chumbo. A primeira 
descrição moderna da intoxicação por chumbo 
foi realizada em 1839 por Tanquerel, com base 
em 1.200 casos. Seu estudo foi tão completo 
que, desde então, pouco foi acrescentado aos 
sinais e sintomas clínicos da intoxicação.

A exposição ao chumbo é geralmente indus-
trial, já que ele entra na fabricação de diversos 
produtos como baterias, pilhas, tintas anticor-
rosivas e cerâmica vitrificada. Veja as princi-
pais atividades industriais no Brasil com risco 
de saturnismo na Tabela 5.

Antigamente, a gasolina dos automóveis era 
rica em chumbo, propiciando uma alta conta-
minação ambiental pela poeira de chumbo, 
proveniente da queima do combustível. No 
Brasil, a gasolina vendida nos postos não mais 
contém chumbo porque o etanol o substituiu 
(a gasolina vendida nos postos contém 25% de 
etanol), e está bem demonstrado que os níveis 
atmosféricos deste metal diminuíram na cidade 
de São Paulo nos últimos anos. Há ainda rela-
tos de saturnismo em crianças que ingeriram 
acidentalmente tintas ricas no metal.

O chumbo alcança a circulação após ser inala-
do ou ingerido. A intoxicação pode ser aguda 

(alta exposição) ou crônica (exposição mode-
rada). O saturnismo não afeta somente os rins. 
O quadro clínico pode apresentar uma gama de 
sinais e sintomas, representados por dor abdo-
minal recorrente (pelo distúrbio do metabolis-
mo das porfirinas), cefaleia, anorexia, dificul-
dade de concentração, diminuição da libido, 
anemia hemolítica com pontilhados basofílicos 
à hematoscopia, neuropatia periférica dos ex-
tensores (mão caída, pé caído). A gestante ex-
posta pode desenvolver graves complicações 
na formação fetal.

Tab. 5: Principais exposições industriais ao saturnismo.

1- indÚstriA dE BAtEriAs
 (ACuMuLAdorEs ELÉtriCos)

Numa bateria comum, cerca de 65% de seu 
peso é chumbo, seja em sua forma metáli-
ca, seja sob a forma de óxido de chumbo. 

2- indÚstriA AutoMoBiLÍstiCA

Na área de funilaria, certos modelos necessi-
tam de uma correção das eventuais imperfei-
ções de estamparias (prensas). O operário, 
com auxílio de maçarico, derrete a barra de 
chumbo e com uma espátula vai preenchen-
do os defeitos. Nesta fase, o desprendimen-
to dos fumos metálicos não é prejudicial. 
Posteriormente, porém, as irregularidades 
da superfície corrigida com chumbo devem 
ser lixadas; agora a operação expõe o fun-
cionário à poeira de chumbo, e, se medidas 
de proteção não forem tomadas, certamente 
aparecerão intoxicações.

3- indÚstriA dE PiGMEntos PArA 
tintAs E EstABiLiZAntEs PArA 

PLÁstiCos
Neste tipo de exposição, há possibilidade de 
intoxicações graves com pouco tempo de 
serviço. Na fabricação de zarcão e litargirio, 
a manutenção de condições adequadas de 
higiene ambiental é muito mais difícil do 
que em outras indústrias, por motivos de 
ordem técnica.

4- indÚstriA PEtroLÍFErA

A exposição ocorre na fase de adição do 
chumbo tetraetila à gasolina (aditivada), 
para aumentar o seu poder antidetonante.

5- indÚstriA CErÂMiCA

Certos tipos de cerâmicas vitrificadas usam 
chumbo. Há relatos de intoxicação por 
crianças que ingeriram laranjada em reci-
pientes de cerâmica vitrificada.

6- indÚstriA dE soLdA

O risco maior das operações de solda com 
chumbo reside no trabalho em áreas con-
finadas com pequena aeração.
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Vamos ao envolvimento renal... O chumbo chega 
ao rim pela corrente sanguínea e se liga seletiva-
mente às células do túbulo proximal, causando, 
de forma precoce, graves alterações morfológicas 
neste segmento. Com a cronificação da nefropa-
tia, observam-se rins diminuídos de volume e de 
aspecto granular, atrofia tubular com dilatação e 
fibrose intersticial. Diversos estudos relacionaram 
diretamente a queda da função renal (mesmo que 
subclínica) e a gravidade das alterações morfoló-
gicas, com o tempo de exposição ao metal e seus 
níveis séricos. Existe, porém, variação na susce-
tibilidade individual.

A nefropatia por chumbo possui características 
clínicas peculiares. Ao contrário do que ocor-
re na maioria das nefropatias, a proteinúria é 
mínima ou ausente, e o sedimento urinário é 
praticamente normal. A doença renal é suspei-
tada basicamente através de provas funcionais, 
como o clearance de creatinina e dosagem da 
ureia e creatinina plasmáticas. 

O chumbo age no túbulo proximal diminuindo a 
secreção tubular de urato, gerando hiperuricemia, 
que pode levar até mesmo à gota declarada (gota 
do saturnismo). A hipertensão arterial é en-
contrada de forma variável e sua relação com a 
intoxicação pelo chumbo permanece controversa. 
Muitos pacientes com o diagnóstico de gota e 
“nefropatia por ácido úrico”, na verdade, têm 
saturnismo (a hiperuricemia é evento secundário 
à nefropatia, e não a sua causa...). O mesmo ocor-
re com alguns pacientes que têm o diagnóstico 
errôneo de nefroesclerose hipertensiva benignas, 
que por acaso possuem o ácido úrico um pouco 
elevado. Uma boa história ocupacional poderia 
levar ao diagnóstico correto...

Embora o chumbo cause lesão principalmente 
no túbulo proximal, uma disfunção global des-
te segmento (síndrome de Fanconi) raramente 
é vista, a não ser no saturnismo infantil. Em 
alguns casos, pode-se ter apenas aminoacidúria 
ou glicosúria renal isolada. Existe uma maior 
propensão à nefropatia perdedora de sal, aci-
dose metabólica e hipercalemia. 

O diagnóstico do saturnismo se baseia na histó-
ria ocupacional e na dosagem sérica de chumbo. 
A concentração de chumbo no sangue é a chave 
para o diagnóstico, pois não pode haver satur-
nismo com níveis de plumbemia normais. Em 
níveis de 60 a 80 µg% já existe alguma sinto-
matologia inespecífica em grau leve. Os sinto-
mas evidentes de intoxicação são notados em 
níveis superiores a 80 µg%. A excreção urinária 
de chumbo em adultos normais geralmente é 
inferior a 80 µg/L. A maioria dos pacientes com 
intoxicação apresenta níveis de 150 a 300 µg/L. 
Na existência de nefropatia plúmbica ou outras 
formas de insuficiência renal, a excreção uriná-
ria do chumbo pode estar normal. O achado 
patognomônico da nefropatia plúmbica na bióp-
sia renal é a presença dos corpúsculos de in-
clusão nuclear. Estes só podem ser observados 
nos primeiros anos da doença, portanto, sua 
ausência não exclui o diagnóstico.

O tratamento do saturnismo, com ou sem nefro-
patia, é feito com o quelante EDTA (50 mg/kg/dia 

durante 5-7 dias). A D-penicilamina via oral 
também pode ser usada, mas é menos eficaz e 
possui mais efeitos colaterais que o EDTA.

QuAdro dE 
ConCEitos iV

Nefropatia Plúmbica

Como o saturnismo afeta os rins?

Há uma lesão tubular proximal, associada à 
nefrite intersticial crônica com fibrose renal 
progressiva. 

Como se apresenta a lesão renal?

Insuficiência renal progressiva, com EAS “ 
inocente”, hiperuricemia (com ou sem gota) e 
hipertensão arterial.

Como fazer o diagnóstico?

Dosando-se o chumbo sérico, que deve estar 
acima de 60-80 microg%.

o que encontramos na biópsia renal?

Nefrite tubulointersticial com corpúsculo de 
inclusão, patognomônicos da doença.

Qual é o tratamento?

Quelante de chumbo (EDTA).

2- merCúrio (HiDrargirismo)

O mercúrio e seus compostos tóxicos (mercú-
rio metálico ou elementar, mercúrio inorgânico 
e os compostos orgânicos) ingressam no orga-
nismo por inalação, por absorção cutânea e por 
via digestiva. As três formas são tóxicas, sendo 
que cada uma delas possui características toxi-
cológicas próprias.

O mercúrio metálico é utilizado principalmen-
te em garimpos, na extração do ouro e da prata, 
em células eletrolíticas para produção de cloro 
e soda, na fabricação de termômetros, barôme-
tros, aparelhos elétricos e em amálgamas para 
uso odontológico. Os compostos inorgânicos 
são utilizados principalmente em indústrias de 
compostos elétricos, eletrodos, polímeros sin-
téticos e como agentes antissépticos. Já os com-
postos orgânicos são utilizados como fungici-
das, fumigantes e inseticidas. Assim, os traba-
lhadores expostos são aqueles ligados à extração 
e à fabricação do mineral, na fabricação de 
tintas, barômetros, manômetros, termômetros, 
lâmpadas, no garimpo, na recuperação do mer-
cúrio por destilação de resíduos industriais, etc. 
Vale o registro de casos de intoxicação no setor 
saúde, especificamente na esterilização de ma-
terial utilizado em cirurgia cardíaca, e, também, 
no setor odontológico.

O mercúrio é irritante para pele e mucosas. A 
intoxicação aguda afeta os pulmões na forma 
de pneumonite intersticial aguda, bronquite e 
bronquiolite. Tremores e aumento da excitabi-
lidade podem estar presentes, devido à ação 
sobre o SNC. Em exposições prolongadas, em 
baixas concentrações, produz sintomas com-
plexos, incluindo cefaleia, redução da memó-
ria, instabilidade emocional, parestesias, dimi-
nuição da atenção, tremores, fadiga, debilidade, 

http://#scrolldown


47MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO 47MEDGRUPO - CiClO 1: MEDCURSO CaPítUlO 3 -  lESãO REnal POR MEDiCaMEntOS E tOxinaS

perda de apetite, perda de peso, insônia, diar-
reia, distúrbios de digestão, sabor metálico, 
sialorreia, irritação na garganta e afrouxamen-
to dos dentes. De maneira geral, a exposição 
crônica apresenta quatro sinais, que se desta-
cam entre outros: gengivite, sialorreia, irrita-
bilidade, tremores.

A nefropatia do hidrargirismo se manifesta 
clinicamente por uma síndrome nefrótica. A 
biópsia renal mostra tanto uma glomerulone-
frite membranosa quanto proliferativa com 
depósitos de IgG e IgM, sugerindo uma res-
posta de hipersensibilidade ao metal. Outros 
compostos podem causar lesão tubular e levar 
a uma insuficiência renal crônica com aspectos 
da síndrome de Fanconi. Na intoxicação agu-
da raramente pode haver Necrose Tubular 
Aguda (NTA) com insuficiência renal aguda.   

Em casos de intoxicação aguda com insuficiên-
cia renal, pode-se usar o tratamento combinado 
de diálise com um quelante do mercúrio. O 
mais usado é o dimercaprol. Em caso de insu-
ficiência renal crônica, o quelante mais indicado 
é a N-acetil-penicilamina.

3- Cobre (Doença De Wilson)

O protótipo da intoxicação crônica pelo cobre 
em humanos é a doença de Wilson (degene-
ração hepatolenticular), um erro inato do me-
tabolismo com herança autossômica recessiva. 
A fisiopatologia básica da doença é um acúmu-
lo de cobre nos tecidos, secundário a uma ex-
creção hepatobiliar diminuída do metal. A 
excreção não ocorre de maneira satisfatória 
devido à deficiência da proteína que carreia o 
cobre no sangue, a ceruloplasmina. 

Os sinais clínicos aparecem somente após a 2ª 
ou 3ª décadas. Porém, as alterações metabólicas 
características da doença já podem ser encon-
tradas durante o período assintomático e in-
cluem: hipoceruloplasminemia, aumento do 
cobre urinário e elevação das enzimas hepáti-
cas. Com o aparecimento dos sintomas, desta-
cam-se aqueles associados ao comprometimen-
to hepático e neurológico. Os anéis de Kayser-
-Fleischer são depósitos de cobre na membra-
na de Descemet da córnea e são considerados 
fortes indícios do envolvimento neurológico 
da doença de Wilson.

O envolvimento renal se caracteriza por lesão e 
disfunção do túbulo proximal (predominando 
a aminoacidúria), com diminuição da TFG e do 
fluxo sanguíneo renal e, em alguns casos, um 
defeito na acidificação urinária no néfron distal. 
Pode ocorrer ainda hipercalciúria, com formação 
de cálculos, e uma proteinúria mínima.

O tratamento é feito com uma dieta pobre em 
cobre e quelantes (quelante = substância que 
aumenta a excreção urinária do metal). Os mais 
usados são a D-penicilamina e o trientine. As 
manifestações renais tendem a melhorar após 
a instituição da terapia, mas retornam se o tra-
tamento for suspenso.

4- outros metais

O ouro era largamente utilizado no tratamen-
to da artrite reumatoide. Muitos pacientes 
que fazem o tratamento com o metal desen-
volvem síndrome nefrótica. A síndrome nor-
malmente regride com a suspensão do trata-
mento, mas pode ser necessário o uso de 
corticoides. À biópsia renal, podem ser ob-
servados dois tipos de lesão: (1) glomerulo-
patia membranosa, com espessamento da 
membrana basal glomerular e depósitos su-
bepiteliais de IgG e IgM (mas não de com-
plemento), formando um padrão granular à 
imunofluorescência; (2) lesão direta do ouro 
sobre a membrana basal glomerular, com 
fusão dos podócitos e alteração da permea-
bilidade. Não há formação de depósitos glo-
merulares neste caso. Outras lesões glomeru-
lares menos graves, levando apenas a uma 
proteinúria isolada, também são comuns na 
lesão renal induzida pelo ouro.

 QuAdro dE ConCEitos V
nefropatia pelo ouro       Glomerulopatia 
          Membranosa

A intoxicação pelo ferro causa hemossidero-
se tecidual, uma doença conhecida como “he-
mocromatose”. A hemossiderose renal é ob-
servada em estados de hemólise crônica ou 
em casos de sobrecarga de ferro devido a 
transfusões de repetição. Na maioria das vezes 
não há alteração funcional, entretanto, alguns 
indivíduos podem apresentar uma moderada 
diminuição da TFG, proteinúria, alterações na 
capacidade de concentrar a urina e acidose 
tubular renal. Franca insuficiência renal agu-
da oligúrica pode ser observada em estados 
hemolíticos crônicos, quando há exacerbação 
da hemólise, e em crianças que ingeriram 
grandes quantidades de sulfato ferroso. No 
segundo caso, a mortalidade é alta, pois a le-
são renal se associa a lesão hepática, choque, 
acidose metabólica e lesão da mucosa gas-
trointestinal. O tratamento de escolha para a 
intoxicação por ferro é o quelante Deferoxa-
mina por via parenteral.

V– ContrAstEs rAdioLÓGiCos

A nefropatia associada ao uso de contrastes 
radiológicos é caracterizada por uma diminui-
ção aguda da função renal após sua adminis-
tração venosa. A incidência de IRA induzida 
por contraste é diretamente proporcional ao 
número de fatores de risco presentes para esta 
complicação, sendo considerada desprezível 
nos pacientes com função renal normal sem 
qualquer desses fatores... Para aqueles que 
apresentam múltiplos fatores de risco, espe-
cialmente na presença de disfunção renal 
prévia, a incidência pode ser superior a 50%! 
Estude atentamente a Tabela 6. O fator mais 
importante, sem dúvida, é a presença de insu-
ficiência renal prévia...
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Tab. 6

PrinCiPAis  FAtorEs dE risCo PArA A  
nEFroPAtiA Por ContrAstE iodAdo

1- Insuficiência renal prévia (creatinina > 
1,5 mg/dl)
2- Diabetes mellitus (só se o paciente tiver 
disfunção renal prévia)
3- Insuficiência cardíaca congestiva
4- Mieloma múltipo
5- Altas doses de contraste (> 125 ml)
6- tipo de contraste iodado (maior risco com 
os contrastes iônicos hiperosmolares)

Diabéticos sem doença renal prévia pertencem 
ao grupo de baixo risco, isto é, o diabetes por 
si só não é fator de risco para IRA contraste-in-
duzida... No entanto, se um diabético possuir 
nefropatia crônica, sua chance de IRA após o 
uso de radiocontraste é muito alta, sendo até 
mesmo superior a de um paciente com o mes-
mo grau de disfunção renal que não possua 
diabetes... Acredita-se que isso seja devido a 
uma menor produção de óxido nítrico pelos 
pacientes diabéticos quando estes apresentam 
insuficiência renal crônica, em comparação 
com nefropatas não diabéticos (maior disfun-
ção endotelial).

A fisiopatologia da nefropatia induzida por 
radiocontraste é multifatorial, envolvendo (1) 
alterações na hemodinâmica renal, com vaso-
constricção arteriolar; (2) diminuição da defor-
mabilidade das hemácias, dificultando sua 
passagem pelos capilares renais e aumentando 
a viscosidade sanguínea; (3) desvio da curva 
de hemoglobina para a esquerda, diminuindo 
a liberação de oxigênio para os tecidos; e (4) 
toxicidade direta do meio de contraste nos tú-
bulos renais. Todos esses fatores contribuem 
para uma lesão isquêmica da região medular 
renal, levando à insuficiência renal aguda.

A síndrome se desenvolve 48h após a adminis-
tração do contraste e se caracteriza basicamente 
por uma elevação da creatinina plasmática. Ou-
tros parâmetros bioquímicos contribuem muito 
pouco para o diagnóstico. A insuficiência renal é 
não oligúrica na maioria dos pacientes. O com-
prometimento da função renal é máximo em 
torno de 3-5 dias, embora a creatinina possa 
continuar subindo por mais de uma semana. Uma 
vez estabelecida a nefropatia, a depressão da 
função renal se mantém por 1-2 semanas, retor-
nando ao normal na quase totalidade dos casos.   

Após o estabelecimento da nefropatia, o trata-
mento é basicamente de suporte já que não 
existe nenhuma terapia específica para a desor-
dem. É incomum a necessidade de diálise. 

O mais importante, portanto, é elaborar estra-
tégias preventivas, principalmente em pacien-
tes de alto risco. Tradicionalmente, recomenda-
-se uma hidratação vigorosa com soro hipotô-
nico (NaCl a 0,45%) ou soro fisiológico a 0,9% 
numa infusão de 1 ml/kg/h nas 12h prévias e 
12h posteriores ao exame (ex.: uma angiogra-
fia coronariana). Porém, evidências recentes 

sugerem que a expansão volêmica e alcalini-
zação urinária com solução isotônica de bi-
carbonato (150 ml de bicarbonato + 850 ml 
de SG 5%) é a medida mais eficaz para a 
prevenção da nefropatia induzida por radio-
contraste nos pacientes de alto risco!!! Faze-
mos 3 ml/kg 1h antes do exame e continuamos 
com infusão de 1 ml/kg/h nas próximas 6h. 
Diversos estudos não comprovaram o benefício 
de diuréticos, como furosemida e manitol, mui-
to menos baixas doses de dopamina, na pre-
venção da nefropatia por contraste... Alguns 
deles inclusive revelaram aumento do risco por 
parte destes agentes!! 

Os contrastes não iônicos iso-osmolares ou 
hipo-osmolares têm menor propensão à nefro-
toxicidade, quando comparados aos contrastes 
iônicos hiperosmolares. O problema do uso 
rotineiro destes agentes é seu alto custo... 
 
A acetilcisteína também parece ser benéfica 
segundo alguns estudos! Diferentes esquemas 
posológicos foram propostos, porém, moder-
namente, recomenda-se administrar 1.200 mg 
VO de 12/12h, na véspera e no dia do exame 
contrastado.

Finalmente, talvez a medida mais importante 
de todas seja evitar, se possível, o exame con-
trastado nos pacientes de alto risco, substi-
tuindo-o por um exame não contrastado (ex.: 
US, ressonância) ou reduzindo a dose do 
contraste iodado, caso este seja realmente 
necessário. O gadolíneo usado como contras-
te venoso em ressonância magnética não é 
diretamente nefrotóxico. Todavia, em pacien-
tes com TFG < 30 ml/min ele pode causar um 
grave quadro dermatológico chamado fibrose 
sistêmica nefrogênica (ver capítulo 4).
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doença vascular
isquêmica dos rins

E  ste capítulo trata das doenças vasculares 
renais, dando enfoque a (1) estenose de artéria 
renal (com suas síndromes de hipertensão re-
novascular e nefropatia isquêmica); (2) oclusão 
arterial aguda; (3) ateroembolismo renal e 
(4) trombose de veia renal.

A estenose de artéria renal pode se manifestar 
com hipertensão renovascular e/ou nefropatia 
isquêmica, ambas complicações do hipofluxo 
renal crônico. Por isso, a estenose de artéria 
renal é o tema mais importante deste capítulo 
(inclusive para os concursos de Residência) e, 
neste caso, será estudada com mais detalhes...

HIPERTENSÃO RENOVASCULAR 
NEFROPATIA ISQUÊMICA

i – EstEnosE dE ArtÉriA rEnAL

Uma estenose de artéria renal é considerada 
hemodinamicamente significativa quando pro-
duz isquemia renal crônica, o que sempre acon-
tece com lesões com mais de 70-80% de obs-
trução luminal. Contudo, o grau de obstrução 
necessário para levar ao fenômeno isquêmico 
pode variar de acordo com fatores tais como a 
rapidez de instalação da estenose e a riqueza da 
circulação colateral renal. Desse modo, esteno-
ses obstruindo mais de 60% do lúmen even-
tualmente já podem ter repercussão clínica. 

Na maioria das vezes, a estenose grave é uni-
lateral, levando à isquemia de apenas um dos 
rins. A isquemia do rim acometido estimula 
(como detalharemos adiante) a produção de 
renina pelo seu parênquima, levando à hiper-
tensão renovascular, uma das causas mais 
comuns (e potencialmente curável) de hiper-
tensão arterial “secundária”. 

Quando a estenose é bilateral e significativa, 
ou quando há estenose de rim único (paciente 
nefrectomizado ou com agenesia renal), surge 
a chamada nefropatia isquêmica, caracteriza-
da por insuficiência renal progressiva, atrofia 
do parênquima e rim em estágio terminal.

Apesar de ser passível de tratamento interven-
cionista (cirurgia ou angioplastia), podendo levar 
à melhora, pelo menos parcial, da hipertensão 
e/ou da insuficiência renal, a estenose de artéria 
renal infelizmente tem sido subdiagnosticada, 
em parte pela necessidade de métodos diagnós-
ticos caros e de certa forma sofisticados, em 
parte pelo próprio desconhecimento de seus 
critérios de suspeição clínica. 

tioLoGiAE

A estenose de artéria renal pode acometer a 
artéria renal principal, seus ramos anteriores e 
posteriores ou menos comumente, os ramos 
interlobares. A causa mais comum é a ateros-
clerose, seguida pela displasia fibromuscular.

1- aterosClerose De artéria renal

É a entidade responsável pela maior parte dos 
casos (> 2/3) de estenose de artéria renal, pre-
dominando em pacientes com mais de 50 anos, 
com incidência semelhante entre os sexos. A 
estenose bilateral aterosclerótica (nefropatia 
isquêmica) é responsável por até 20% dos ca-
sos de rim terminal recém-admitidos nos cen-
tros de diálise dos EUA.

Os fatores de risco são basicamente os mes-
mos da aterosclerose em outros territórios, ou 
seja, a própria hipertensão arterial, idade avan-
çada, tabagismo, dislipidemia e diabetes mel-
litus. Por tal motivo, a estenose de artéria renal 
ateromatosa com frequência está associada a 
outras manifestações de aterosclerose, como 
a doença vascular periférica. Hoje sabemos 
que, por si só, ela constitui um importante fator 
de risco cardiovascular! Estes pacientes de-
senvolvem mais IRC (25% vs. 2% das pessoas 
sem estenose de artéria renal), mais doença 
coronariana (67% vs. 25%), mais AVC (37% 
vs. 12%) e mais arteriopatia periférica (56% vs. 
13%). O grande aumento no risco cardiovas-
cular global parece ser devido aos efeitos dire-
tos do excesso de angiotensina e aldosterona 
em diversos órgãos e tecidos!

A lesão acomete especialmente a porção pro-
ximal da artéria renal, predominando no óstio 
aorto-renal, mas também pode afetar os terços 
proximal e médio (raramente o terço distal). 
É bilateral em 20-70% dos casos. Estudos 
realizados na época em que ainda não havia 
estatinas mostraram que a placa ateromatosa 
pode progredir em mais de 1/3 dos casos du-
rante os próximos cinco anos, aumentando a 
obstrução luminal a uma taxa em torno de 5% 
ao ano. Porém, somente 15% evoluem com 
oclusão arterial completa (essa proporção au-
menta quando a obstrução inicial era maior 
que 75% do lúmen, chegando a 40% dos ca-
sos). A atrofia renal (redução em mais de 1 cm 
no diâmetro renal) é observada após alguns 
anos em 20% dos casos com estenoses acima 
de 60% do lúmen.
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É importante destacar que é relativamente 
comum o encontro de lesões ateroscleróticas 
estenosantes na população com mais de 65 
anos de idade (em torno de 7%). Em pacien-
tes com aterosclerose em outros territórios 
vasculares (coronariopatia, doença arterial 
periférica), a prevalência de estenose de ar-
téria renal oscila entre 20-45%. Contudo, a 
maioria destas lesões não produz repercus-
são clínica, como hipertensão renovascular 
ou nefropatia isquêmica!!! 

 QuAdro dE ConCEitos i
As principais etiologias da estenose de arté-
ria renal são:  
1) Aterosclerose.
2) Displasia fibromuscular.
Outras causas de estenose de artéria renal 
(ex.: vasculite de Takayasu) representam a 
minoria dos casos.

2- DisPlasia fibromusCular

É responsável por < 1/3 das estenoses de arté-
ria renal. 

Caracteriza-se pelo espessamento muscular ou 
fibromuscular de uma ou mais camadas da ar-
téria renal ou ramos, sendo classificada em 
quatro tipos: (1) fibroplasia da média (75-80% 
dos casos); (2) fibroplasia perimedial; (3) hi-
perplasia da média (proliferação de miócitos 
sem fibrose) e (4) fibroplasia da íntima.

A) Complexo Suprarrenal; 
B) Complexo Lombar; 
C) Complexo Ureteral

Fig. 1: Estenose de artéria renal por aterosclerose. A: Apesar da oclusão completa da artéria renal princi-
pal direita em seu óstio (seta preta), podem-se identificar vasos colaterais, especialmente originados nas 
artérias ureterais e lombares (setas brancas), capazes de nutrir o tecido renal. B: Observem os colaterais 
subcapsulares (seta preta) e vasos ureterais (setas brancas) fornecendo aporte sanguíneo para o rim.

Fig. 1A Fig. 1B

Fig. 2: Aspecto de “colar de contas” na arteriogra-
fia. estenose de artéria renal por displasia fibro-
muscular da média.

A fibroplasia da média é a causa mais comum 
de estenose de artéria renal em jovens, com gran-
de predomínio no sexo feminino (5:1) e uma 
faixa etária geralmente entre 15-40 anos. A forma 
infantil costuma ser a fibroplasia da íntima. 

O comprometimento arterial distribui-se mais 
comumente na porção distal da artéria princi-
pal e seus ramos, mas eventualmente a lesão 
aparece no terço médio (onde a aterosclerose 
também ocorre). É característica a presença de 
múltiplas “teias” intravasculares, dando um 
aspecto de colar de contas ao vaso acometido 
(FIGURA 2)... A progressão da obstrução só 
ocorre em 30% dos casos, e a incidência de 
oclusão total é baixa. Segundo algumas refe-
rências, a bilateralidade é observada em um 
percentual semelhante ao da aterosclerose, 
apesar de haver grande variabilidade entre os 
estudos. Eventualmente, há o acometimento de 
artérias extrarrenais, em particular o território 
carotídeo mas também o mesentérico e celíaco.

3- outras Causas

- Dissecção aórtica, envolvendo as renais.
- Arterite de Takayasu (mulheres jovens).
- Colagenoses.
- Trauma abdominal.
- Neurofibromatose.
- Radiação (estenose actínica).
- Pós-transplante renal.

isioPAtoLoGiAF

1- estenose unilateral

A estenose unilateral de artéria renal é o meca-
nismo mais comum de hipertensão renovascular, 
embora não seja capaz de causar insuficiência 
renal (nefropatia isquêmica) pela presença de 
outro rim normofuncionante.

Para ser considerada hemodinamicamente sig-
nificativa, a estenose deve provocar um gra-
diente pressórico maior que 20 mmHg, deter-
minando baixa pressão no território arterial 
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pós-estenótico. Este fenômeno determina uma 
redução do aporte sanguíneo ao rim acometido 
(hipofluxo), muitas vezes fazendo com que a 
pressão de perfusão glomerular torne-se bas-
tante reduzida. Nesta situação, apesar da nutri-
ção do parênquima renal continuar preservada, 
sem necrose tecidual, a perfusão pode não ser 
suficiente para manter a função daquele rim, 
que então passa a ter a filtração glomerular e a 
produção de urina prejudicadas.

Se existe hipofluxo renal, por que o rim não 
necrosa? A nutrição e oxigenação das células 
do parênquima renal dependem do sangue 
que perfunde as arteríolas eferentes e peritu-
bulares. Apenas 10% do fluxo sanguíneo renal 
são suficientes para garantir uma perfusão 
adequada do tecido renal, evitando a hipóxia 
celular! Portanto, a maior parte do fluxo renal 
serve somente para garantir a filtração glo-
merular, isto é, a função renal. Isso justifica o 
fato de a maioria dos rins com estenose arte-
rial significativa apresentar um parênquima 
preservado.

Até aqui concluímos que a estenose unilateral 
não causa insuficiência renal (devido à presen-
ça do outro rim) e não costuma provocar infar-
to renal (enquanto o fluxo renal estiver acima 
de 10% do normal). Então qual é o problema 
da estenose unilateral?

Vejamos o que acontece... O hipofluxo renal 
reduz a pressão na arteríola aferente e a filtra-
ção glomerular, exatamente como acontece nos 
estados hipovolêmicos. O tecido renal não 
consegue “perceber” que esta situação não está 
sendo causada por hipovolemia, mas simples-
mente pela estenose arterial, e deflagra um 
mecanismo de defesa mediado pelo sistema 
Renina-Angiotensina-Aldosterona* – a an-
giotensina II é um potente vasoconstrictor ar-
terial e venoso, e a aldosterona uma substância 
que retém sódio e água. Se o paciente estives-
se hipovolêmico tais medidas de defesa seriam 
salvadoras, mas ele não está... Na verdade, na 
tentativa de controlar um desequilíbrio que não 
existe, os mecanismos renais de compensação 
acabam produzindo uma situação patológica, 
e o preço que se paga é o desenvolvimento de 
hipertensão arterial sistêmica, neste caso, 
uma hipertensão renina-dependente...

O aumento da pressão arterial, embora deleté-
rio para o organismo, melhora a perfusão do 
rim estenótico. A angiotensina II, liberada em 
grande quantidade neste rim, age contraindo a 
arteríola eferente, aumentando a pressão de 
filtração glomerular, um mecanismo fundamen-
tal para a preservação da filtração glomerular 
no rim estenótico.

(*) A renina é liberada por células especializa-
das das arteríolas aferentes renais, que com-
põem, juntamente com a mácula densa, o apa-
relho justaglomerular. Os dois principais estí-
mulos para liberação de renina são: (1) queda 
da pressão na arteríola aferente, relaxando seus 
miócitos; e (2) queda do fluxo tubular, ativando 
as células da mácula densa (uma região espe-

 QuAdro dE ConCEitos ii
A isquemia renal estimula em última análise 
a produção e liberação de renina pelo apa-
relho justaglomerular, que justifica o desen-
volvimento de uma das principais formas de 
hipertensão “secundária”: a hipertensão 
renovascular.

cializada do epitélio do túbulo contorcido distal). 
A renina transforma o angiotensinogênio (pro-
duzido pelo fígado) em angiotensina I que, por 
sua vez, é convertida na substância ativa an-
giotensina II pela Enzima Conversora de An-
giotensina (ECA). A principal fonte endógena de 
ECA (e, portanto de angiotensina II) é o parên-
quima pulmonar, porém, quase todos os tecidos 
(especialmente o rim) contêm ECA, podendo 
formar angiotensina II em nível local. Este hor-
mônio é um potente vasoconstritor arterial e 
venoso, e também estimula outras substâncias 
endógenas vasoconstrictoras, além de promo-
ver retenção renal de sal e água, agindo direta-
mente no túbulo proximal. A aldosterona, mi-
neralocorticoide secretado pela suprarrenal em 
resposta à angiotensina II, acrescenta um im-
portante efeito de retenção hidrossalina, por sua 
ação direta no túbulo coletor.

Na estenose de artéria renal unilateral predo-
mina o efeito de vasoconstricção em relação 
ao efeito de retenção hídrica, pois a elevação 
da pressão arterial promove natriurese por efei-
to direto (natriurese pressórica), utilizando para 
isso o rim contralateral não estenótico.

A hipertensão renovascular pode ser revertida 
pela revascularização renal (cirurgia, angio-
plastia)?? Parece ser a regra quando se trata da 
displasia fibromuscular; todavia, no caso da 
aterosclerose renal, a cura da hipertensão é rara 
(apesar de ser possível um melhora significativa), 
visto que boa parte desses pacientes também 
apresenta um componente de hipertensão essen-
cial (primária). Ainda há outro problema... Mes-
mo um paciente com fibrodisplasia pode não ter 
sua hipertensão curada se a revascularização for 
realizada muitos anos após a instalação da hi-
pertensão arterial (geralmente > 5 anos), pois a 
própria lesão vascular hipertensiva pode gerar 
um ciclo vicioso que se autoperpetua (mais lesão 
vascular, mais HAS)...

Perda irreversível do rim estenótico

Cerca de 20% dos doentes com aterosclerose 
de artéria renal e obstrução grave (> 75% do 
lúmen) evolui com perda progressiva da viabi-
lidade tecidual do rim afetado, por fibrose e 
atrofia do órgão (diâmetro do rim < 8 cm no 
US). Este evento acontece via de regra nos 
casos de oclusão total, mas pode ser secundário 
a lesões não oclusivas... O mecanismo não é 
bem conhecido, mas existem alguns propostos: 
lesão microvascular associada (arterioloescle-
rose), ateroembolismo por colesterol, episódios 
repetidos de isquemia aguda e reperfusão, efei-
to fibrogênico e oxidante da angiotensina II, 
aumento na síntese de endotelina e diminuição 
na produção intrarrenal de óxico nítrico...
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2- estenose bilateral ou em rim úniCo

Além de causar hipertensão, a estenose bilate-
ral ou em rim único pode causar nefropatia 
isquêmica (insuficiência renal crônica por es-
tenose de artéria renal). Novamente, a ateros-
clerose é a causa mais comum, predominando 
em idosos. Como já citado, em alguns locais 
até 20% dos idosos têm a nefropatia isquêmi-
ca como causa da falência renal!

Nos pacientes com creatinina plasmática abai-
xo de 3,0 mg/dl, a disfunção renal costuma ser 
prontamente reversível com a revascularização. 
Embora seja menos comum, a reversibilidade 
(pelo menos parcial) ainda é possível com ní-
veis mais elevados de creatinina... Há casos 
bem documentados de pacientes dependentes 
de diálise que não mais precisaram do proce-
dimento após a restauração do fluxo renal!!! É 
intrigante o fato de estarmos descrevendo uma 
entidade tratável (no caso, por revasculariza-
ção), que, se diagnosticada no momento apro-
priado, pode não evoluir de forma desfavorável.

Como não existe um rim normofuncionante, o 
mecanismo da hipertensão nesses pacientes é 
mais dependente de volume do que da vasocons-
tricção (o sistema renina-angiotensina-aldoste-
rona ativado retém sódio e água, causando hi-
pervolemia e hipertensão que, por sua vez, reduz 
os níveis de renina em direção à faixa normal).

Qual é o mecanismo da lesão renal irreversí-
vel? São os mesmos descritos anteriormente 
para a estenose unilateral, só que observados 
em ambos os rins (ou no rim único). Radicais 
livres, infiltrado inflamatório mononuclear, 
substâncias vasoconstrictoras locais e fatores 
fibrogênicos compõem a via final, que leva em 
última análise à hialinização glomerular (com 
esclerose global), fibrose intersticial e atrofia 
tubular irreversível.

(*) Define-se como hipertensão resistente aquela 
em que a meta pressórica não consegue ser atingida 
mesmo com o uso de três anti-hipertensivos em dose 
máxima, sendo um deles um diurético.

QuAdro dE 
ConCEitos iii
1) Início abrupto, precoce ou tardio, da hiper-
tensão: antes dos 30 ou após os 50 anos.

2) Hipertensão grave: PA diast > 120 mmHg, 
especialmente se houver retinopatia grau III 
ou IV.

3) Hipertensão resistente*.

4) Hipertensão moderada/grave + ateroscle-
rose  difusa extrarrenal + tabagismo (“tríade 
clássica”).

5) Sopro abdominal sistodiastólico.

6) Hipertensão moderada/grave + assimetria 
do tamanho renal ao US.

7) Hipertensão + IRA precipitada por inibidores 
da ECA ou antagonistas da angio II.

8) Edema pulmonar hipertensivo recorrente.

Fatores de Risco para HRV

Qual é o grande problema dos Inibidores da 
ECA (IECA), Antagonistas da Angiotensina 
II (Ant. Angio II) e Anti-Inflamatórios Não 
Esteroidais (AINE) no portador de nefropatia 
isquêmica??? 

O uso de qualquer uma dessas drogas pode 
precipitar insuficiência renal aguda em pacien-
tes com estenose de artéria renal bilateral ou 
em rim único!! Vejamos o porquê...

Duas substâncias produzidas no parênquima 
renal, a angiotensina II (angio II) e a prosta-
glandina E2 (PGE2), participam da autorregu-
lação da filtração glomerular em estados de 
hipofluxo renal. As duas são produzidas em 
excesso pelo rim isquêmico, agindo de forma 
diversa, porém complementar. A angio II tem 
efeito vasoconstrictor predominante sobre a 
arteríola eferente, aumentando a pressão de 
filtração apesar da queda do fluxo sanguíneo 
renal, de forma a preservar a filtração glomeru-
lar. A PGE2 tem efeito vasodilatador predomi-
nante sobre a arteríola aferente, mantendo o 
fluxo sanguíneo renal apesar da estenose arte-
rial. Ou seja, o rim estenótico ainda pode man-
ter uma filtração glomerular razoável à custa 
do aumento de angio II e PGE2. A inibição da 
produção ou ação da angio II pelos IECA ou Ant. 
Angio II, respectivamente, e a inibição da produ-
ção de PGE2 pelos AINE provoca uma queda 
abrupta da filtração glomerular no(s) rim (ns)  
estenótico(s), determinando insuficiência renal 
aguda (ou crônica agudizada), reversível com 
a suspensão desses fármacos.

Fenômeno semelhante pode ocorrer em pacien-
tes francamente hipovolêmicos, após receberem 
uma dessas drogas...

Entretanto, apesar dos potenciais efeitos cola-
terais citados, os anti-hipertensivos de primei-
ra linha para tratar a hipertensão renovascular 
são aqueles que bloqueiam o sistema renina- 
-angiotensina-aldosterona (principalmente os 
IECA e Ant. Angio II), por atuarem diretamen-
te no mecanismo fisiopatológico da hipertensão 
induzida por estenose de artéria renal...

PrEsEntAÇÃo CLÍniCAA

1- HiPertensão renovasCular

Estima-se que a estenose de artéria renal seja 
responsável por 0,2 a 5% (em média, 1%) dos 
casos de Hipertensão Arterial Sistêmica (HAS) 
na população. Apesar de ser uma causa rara, 
quando estudamos determinados grupos de 
hipertensos, sua prevalência pode ser tão alta 
quanto 45%, como acontece nos pacientes 
brancos com hipertensão acelerada maligna 
(que apresentam hemorragias ou papiledema 
na fundoscopia). Portanto, existem dados da 
história e exame clínico de um hipertenso que 
sugerem o diagnóstico da forma renovascular. 

Na Tabela seguinte, colocamos os principais 
fatores de risco para Hipertensão Renovascular 
(HRV)... O estudo de Blaufox classificou os 
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pacientes hipertensos segundo o risco para hi-
pertensão renovascular em três grupos (Tabe-
la 1): (1) Baixo risco; (2) Médio Risco; (3) 
Alto risco. O grupo de baixo risco é formado 
por hipertensos leves ou moderados sem ne-
nhum dado sugestivo a mais. Este constitui a 
grande maioria da população hipertensa. O 
risco de hipertensão renovascular neste grupo 
é extremamente baixo (< 1%). O risco de hi-
pertensão renovascular no grupo de médio 
risco está em torno de 10%, enquanto que, no 
grupo de alto risco, é caracteristicamente > 
30%, chegando a 45% em alguns casos. Como 
você pode perceber o emprego de exames com-
plementares específicos para rastreio da HRV 
só é custo-eficaz nos pacientes de maior risco...
Tab. 1: Grupos de risco para hipertensão renovas-
cular (Blaufox).

GruPo dE BAiXo risCo (< 1%)

Hipertensos leves ou moderados, sem outros 
dados sugestivos.

GruPo dE MÉdio risCo (5-15%)

Hipertensão grave (PA diastólica > 120 mmHg).

Hipertensão resistente.

Hipertensão moderada/grave de início abrup-
to fora da faixa etária habitual (isto é, início < 
30 anos ou > 50 anos).

Hipertensão c/ sopro abdominal sistodiastólico.

Hipertensão moderada (PA diast > 100 mmHg) 
+ tabagismo pesado + aterosclerose extrarrenal 
ou elevação  crônica e estável da creatinina.

Hipertensão moderada/grave + tabagismo 
pesado + pronta resposta aos IECA, especial-
mente se o início da hipertensão foi abrupto.

GruPo dE ALto risCo (> 30%)

Hipertensão grave (PA diastólica > 120 mmHg) 
+ insuficiência renal progressiva ou refratarie-
dade ao tratamento medicamentoso combina-
do, especialmente se houver história de taba-
gismo pesado ou doença aterosclerótica em 
outros territórios.

Hipertensão acelerada maligna (especialmen-
te em brancos) – retinopatia grau III ou IV.

Hipertensão com elevação aguda da creatinina 
inexplicada ou precipitada pelo uso de inibidores 
da ECA ou antagonistas da angio II.

Hipertensão moderada/grave + assimetria do 
tamanho renal por exame de imagem (geral-
mente a ultrassonografia renal).

Portanto, a anamnese de um hipertenso, rea-
lizada de forma muito precária por grande 
parte dos médicos, deve incluir uma história 
detalhada, visando a idade de início da hiper-
tensão, os níveis tensionais prévios e atuais, 
a resposta aos medicamentos, a história e 
quantificação do tabagismo, a história das 
internações anteriores (edema agudo de repe-

tição? encefalopatia hipertensiva?) e a história 
sugestiva de aterosclerose em outros territó-
rios, como angina pectoris, infarto agudo do 
miocárdio, acidente vascular encefálico, clau-
dicação intermitente etc.

O exame físico também é muito importante e 
deve ser direcionado para o achado de sopro 
abdominal, especialmente o sistodiastólico, e 
para a procura de sinais de comprometimento 
vascular (aterosclerose) em outros locais, como 
membros inferiores e carótida. A fundoscopia 
deve ser feita à procura de hemorragias (retinopa-
tia grau III) ou papiledema (retinopatia grau IV).

O laboratório pode revelar, em 15-20% dos casos, 
hipocalemia e alcalose metabólica, causados 
pelo hiperaldosteronismo hiperreninêmico.

2- nefroPatia isQuêmiCa

O quadro clínico clássico da nefropatia isquê-
mica (estenose grave, bilateral ou em rim úni-
co) caracteriza-se por insuficiência renal 
progressiva, com sedimento urinário “inocen-
te”, e piora abrupta da hipertensão, que costu-
ma acometer idosos (> 65 anos). 

Não é raro ocorrer assimetria do tamanho re-
nal: apesar da estenose ser bilateral, esta cos-
tuma ser assimétrica e iniciar-se em apenas 
um dos rins, que acaba evoluindo para atrofia 
antes do outro. 

Embora o sedimento e o exame de urina de 
24h revelem apenas discreta proteinúria, ge-
ralmente < 500 mg/24h, a oclusão trombóti-
ca aguda da artéria renal (ver adiante) pode 
determinar proteinúria bastante acentuada, 
podendo chegar à faixa nefrótica.

Dados especialmente sugestivos de nefropatia 
isquêmica (latente ou declarada) são:

 Idoso hipertenso com aterosclerose extrar-
renal que evolui com retenção de escórias 
inexplicadamente.

 Hipertenso evoluindo com falência renal 
aguda oligúrica inexplicada.

 Hipertenso evoluindo com falência renal 
aguda após usar IECA ou antagonista da 
angio II.

 Edema agudo hipertensivo de repetição, 
apesar da terapia anti-hipertensiva regular

Como se trata de uma desordem extremamen-
te comum em nossa população, não há como 
abordar todo paciente que se apresenta com 
HAS submetendo-o aos protocolos de investi-
gação de hipertensão renovascular... É preciso 
estratificar estes pacientes em grupos de risco 
para só então lançarmos mão dos exames diag-
nósticos específicos, detalhados adiante.

Alguns exames complementares inespecíficos 
podem nos fornecer dicas preciosas, como é o 

iAGnÓstiCod
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caso da ultrassonografia abdominal, que pode 
revelar um dado bastante sugestivo de esteno-
se de artéria renal: a assimetria no tamanho 
dos rins. O rim isquêmico pode reduzir seu 
volume com o progredir da doença, passando 
a medir 8 cm ou menos em seu eixo longitudi-
nal. Como vimos, a bioquímica sérica pode 
revelar hipocalemia e alcalose metabólica – 
esta combinação em um hipertenso pode sig-
nificar três situações: (1) uso de diuréticos;  
(2) hipertensão renovascular; (3) hiperaldoste-
ronismo primário. As duas últimas suspeitas 
são diferenciadas pela dosagem da atividade 
de renina plasmática, caracteristicamente re-
duzida no hiperaldo primário...

Os critérios de suspeita clínica já foram men-
cionados, mas algumas considerações devem 
ser sublinhadas: Cena comum – ambulatório de 
clínica médica do Sistema Único de Saúde - SUS 
(lotado) – O clínico recebe o paciente e indaga: 
“– O que é que houve com o senhor, seu Valdir?” 
“– Eu não estou sentindo nada não, doutor, é só 
que eu passei na farmácia ontem e viram que a 
minha pressão estava muito alta”. 

Usando de sinceridade, o leitor deve refletir 
sobre a seguinte pergunta: este paciente vai ter 
a sua região abdominal auscultada à procura 
de sopros? O clínico vai se preocupar com a 
semiologia do aparelho vascular à procura de 
sinais de aterosclerose disseminada? Ou sim-
plesmente um “bom” esquema anti-hipertensi-
vo será prescrito, “exames de rotina” serão 
solicitados e o paciente orientado a medir e 
anotar a pressão arterial diariamente, retornan-
do após uma ou duas semanas? 

Se não suspeitada, a hipertensão renovascular 
nunca será diagnosticada! Não podemos come-
ter este deslize, pois se trata de uma doença 
potencialmente curável, ao contrário da hiper-
tensão essencial. 

O diagnóstico da HRV não é simples... Os mo-
tivos são diversos: (1) complexidade e alto 
custo dos exames de triagem não invasivos;  
(2) acurácia relativamente baixa em função da 
baixa prevalência; (3) dificuldade de realização 
do exame “padrão-ouro”: a arteriografia renal, 
pelos seus riscos inerentes.

A ultrassonografia renal deve sempre ser so-
licitada para avaliar o tamanho e o aspecto de 
ambos os rins. Quando existe assimetria renal, 
aumenta-se a suspeita de estenose arterial uni-
lateral ou bilateral. Nesta última, é muito co-
mum que um rim esteja mais estenótico (e, 
portanto, mais isquêmico) que o outro. A acu-
rácia da ultrassonografia renal simples é baixa: 
(1) muitos pacientes com estenose de artéria 
renal apresentam rins simétricos e de tama-
nho normal e (2) a assimetria pode ocorrer na 
doença parenquimatosa unilateral (como no 
caso da pielonefrite crônica).

Se rastrearmos todos os hipertensos para a 
possibilidade de hipertensão renovascular, 
utilizando algum dos exames não invasivos 
de triagem, teremos um valor preditivo posi-

tivo muito baixo (< 10%), já que a maioria 
desses pacientes pertence ao grupo de baixo 
risco de Blaufox. Em se tratando de exames 
caros e complexos, a relação custo-benefício 
torna-se inaceitável!!!

Até um tempo atrás, os testes diagnósticos 
eram classificados como “testes de baixa, mé-
dia e alta acurácia” (não invasivos) e “teste 
confirmatório” (arteriografia). O grupo de 
médio risco de Blaufox deveria ser submetido 
a um “exame de média acurácia” (cintilografia 
com captopril); se este fosse negativo, a doen-
ça era afastada, e se positivo a estenose deve-
ria ser confirmada pela arteriografia. O grupo 
de alto risco de Blaufox era encaminhado di-
retamente à arteriografia renal, uma vez que 
os “exames de triagem” não tinham acurácia 
suficiente para afastar hipertensão renovascu-
lar neste grupo de pacientes... Recentemente, 
com o aperfeiçoamento dos métodos de ima-
gem, podemos confirmar a estenose de artéria 
renal sem utilizar a arteriografia renal, um 
exame invasivo e com riscos potencialmente 
graves (ver adiante). Atualmente, a arterio-
grafia renal é indicada apenas para os casos 
suspeitos ou diagnosticados pelos exames 
não invasivos e que deverão ser submetidos 
a procedimentos de revascularização renal 
(angioplastia ou cirurgia).

Antigos exames não invasivos de triagem são 
simples e baratos, porém, de muito baixa acu-
rácia e incapazes de especificar o rim afetado, 
não sendo mais realizados de forma rotineira 
na maioria dos centros. São eles: (1) Dosagem 
de renina plasmática e (2) Teste do captopril. 
A urografia excretora dinâmica foi o primeiro 
exame de triagem para estenose de artéria renal, 
mas tornou-se obsoleta nos dias de hoje.

Os exames não invasivos atualmente recomen-
dados como triagem são: 

(1) Cintilografia renal (renograma) com cap-
topril. 
(2) duplex-scan de artérias renais. 
(3) Tomografia computadorizada helicoidal. 
(4) Angiorressonância nuclear magnética. 

Estes testes são capazes de especificar qual o 
rim acometido (ou mais acometido). 

A arteriografia renal continua sendo o exame  
“padrão-ouro” (embora, como vimos, nem 
sempre seja obrigatório). Tem a desvantagem 
de ser um exame invasivo, passível de compli-
cações do tipo hematoma no sítio de punção, 
pseudoaneurisma femoral e ateroembolismo 
renal (a mais temida). A angiografia com sub-
tração digital tem sido recomendada como al-
ternativa à angiografia convencional, por utilizar 
uma carga menor de contraste iodado (menor 
risco de nefropatia contraste-induzida) e poder 
ser feita com um cateter menos calibroso (menor 
risco de ateroembolismo pós-procedimento). 

A dosagem comparativa da renina nas veias 
renais, apesar de não ser considerado exame 
diagnóstico, pode ser utilizada para decisões 
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terapêuticas, especialmente nos casos de es-
tenose de artéria renal bilateral, como vere-
mos adiante.

Vamos agora descrever os principais testes 
diagnósticos para estenose de artéria renal...

1- testes em Desuso na atualiDaDe (estão 
aqui porque ainda são cobrados em alguns 
concursos...)

A medida da Atividade de Renina Plasmática 
(ARP) é de pouco valor para o diagnóstico de 
hipertensão renovascular, devido a sua baixa 
acurácia. Vários pacientes com hipertensão 
essencial apresentam níveis altos de renina 
plasmática, enquanto 25% dos pacientes com 
hipertensão renovascular têm este exame na 
faixa normal. O exame só tem significado quan-
do em níveis baixos (suprimidos), situação que 
permite afastar o diagnóstico.

O teste do captopril é a medida da ARP antes 
e 1h após a administração de 25-50 mg de cap-
topril por via oral. É considerado positivo quando 
a ARP torna-se ≥ 12 ng/ml/h após o captopril, ou 
quando há um aumento absoluto ≥ 10 ng/ml/h 
ou relativo acima de 150%. O teste do captopril 
pode ser utilizado para complementar os dados 
clínicos, porém, não devemos nos basear so-
mente neste exame para o diagnóstico.

A urografia excretora dinâmica foi o primeiro 
exame de triagem utilizado para a hipertensão 
renovascular, quando eram realizadas três ra-
diografias sucessivas separadas por um minu-
to (urografia excretora “1, 2, 3”). O exame tor-
nou-se obsoleto para este intuito, devido à sua 
baixa sensibilidade (75%) e especificidade 
(85%) e ainda à grande quantidade de radiação 
e contraste iodado utilizada.

2- testes De sCreening reComenDaDos

2.1- Cintilografia Renal  
Pós e Pré Captopril

Excelente teste para triagem de hipertensão re-
novascular, com acurácia razoável (sensibilida-
de = 86% e especificidade = 93%). A cintilo-
grafia é um exame que depende pouco do exa-
minador e não possui os riscos de toxicidade por 
contraste iodado, porém, exige aparelhagem 
complexa e cara. Tem sido um dos exames de 
preferência para a triagem da hipertensão reno-
vascular em pacientes sem disfunção renal. 

A cintilografia de perfusão renal é realizada com 
um dos seguintes radioisótopos: (1) 99mTc-DTPA 
(dietileno-triamina-pentacético-ácido); (2) 99mT-
c-MAG3 (mertialida). O primeiro é o mais uti-
lizado, pois sua captação renal depende espe-
cialmente da taxa de filtração glomerular. Após 
a injeção venosa do radioisótopo, a renografia 
se dá em três fases: vascular, trânsito cortical e 
excreção. A fase vascular é imediata, durando 
aproximadamente um minuto, seguida da fase 
de filtração (cortical), que dura 3-5 minutos, e 

de excreção, que dura até 30 minutos. Além da 
obtenção das imagens, uma curva de captação 
e excreção do radioisótopo é produzida por 
computador, para melhor quantificar o fenôme-
no. São sugestivos de estenose de artéria renal 
quando o captopril causa: 

a) Redução maior ou igual a 40% da taxa de 
filtração glomerular de um rim em relação ao 
outro (este critério não diagnostica a estenose 
bilateral);
b) Retardo no pico de captação do radioisótopo 
(> 10 min) em pelo menos um dos rins; 
c) Retardo no desaparecimento do radioisótopo 
(> 5 min) em pelo menos um dos rins.

Mas por que o captopril? A ativação dos me-
canismos de autorregulação do fluxo sanguíneo 
renal, mediados por angiotensina II e prosta-
glandina, pode tornar o grau de isquemia insu-
ficiente para que a estenose seja detectada no 
exame simples – ou seja, pode atenuar a reper-
cussão da estenose, fazendo-a passar desper-
cebida pela cintigrafia. O que se pretende com 
o uso de um inibidor da ECA é exatamente 
eliminar um dos mecanismos compensatórios 
que se estabelecem após uma obstrução de ar-
téria renal! O captopril acentua farmacologi-
camente a isquemia renal, aumentando a acu-
rácia do exame.

Primeiramente, deve-se proceder à cintilogra-
fia renal com captopril (isto é, após a adminis-
tração deste fármaco). Se o exame demonstrar 
redução ou atraso da captação em um ou dois 
rins, o teste deve ser repetido em uma nova 
data, desta vez sem captopril. Se houver me-
lhora significativa ou normalização da capta-
ção, considera-se o exame positivo para este-
nose de artéria renal. 

Podem prejudicar a acurácia do exame: (1) a 
existência de doença renal parenquimatosa ou 
obstrutiva unilateral; na ausência de estenose 
da artéria renal, pode simular um resultado 
falso-positivo na medida em que também de-
termina retardo no trânsito do marcador;  
(2) alguns casos de estenose bilateral de artéria 
renal podem passar despercebidos.  

Uma limitação importante ocorre quando a 
isquemia é grave a ponto de determinar muito 
pouca captação no rim acometido, mesmo sem 
o captopril. O exame também perde acurácia 
nos pacientes com insuficiência renal e creati-
nina > 2,0 mg/dl.

2.2- Duplex-Scan de Artérias renais

A utilização da ultrassonografia com Doppler 
(denominada Duplex-Scan ou Eco Doppler) para 
analisar os fluxos das artérias renais tem se mos-
trado muito útil na triagem diagnóstica da hiper-
tensão renovascular e nefropatia isquêmica. Sua 
acurácia é comparável à cintilografia renal com 
captopril, porém, é bastante variável de acordo 
com o examinador... Em mãos experientes, é 
considerado um excelente exame de triagem em 
pacientes magros, sem distensão abdominal. 
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Quando as artérias renais são identificadas e a 
técnica do Color Doppler é utilizada, em média 
temos uma sensibilidade = 92% e uma espe-
cificidade = 95% (neste caso, o exame pode 
até ser considerado confirmatório). O problema 
é que as artérias renais não são bem identifica-
das em cerca de 15% dos casos, por problemas 
de “janela ultrassonográfica” (panículo adipo-
so abdominal e/ou gás intestinal atrapalhando 
a insonação das artérias renais).

O exame é especialmente indicado naqueles 
com insuficiência renal, quando a cintilografia 
com captopril perde acurácia. Também está 
indicado como exame de acompanhamento 
após procedimento de revascularização renal 
(angioplastia ou cirurgia).

Quais são os critérios de positividade? Mede-se 
a velocidade do fluxo na artéria renal e na aor-
ta. Uma relação entre os picos de velocidade 
na Artéria Renal e na Aorta (relação AR/Ao) 
maior ou igual a 3 ou um pico de velocidade 
na artéria renal ≥ 200 cm/segundo são altamen-
te sugestivos de estenose, bem como um for-
mato do tipo parvus e tardus. 

Pare pra pensar... Por que um fluxo de alta 
velocidade medido pelo Doppler indica a pre-
sença de estenose? Quanto mais grave for a 
estenose, maior será a diferença de pressão 
entre os territórios acima e abaixo dela. Ora, 
isso quer dizer que maior será o GRADIENTE 
de pressão através da obstrução vascular! Por 
conseguinte, quanto maior o gradiente pressó-
rico, maior a velocidade do fluxo sanguíneo!!!

Quando não for possível a visualização das 
artérias renais, pode-se comparar os dois rins 
pela medida do índice de resistência de cada 
um. Esta medida pode ser feita antes e após 
administração de captopril. Alguns autores 
acreditam que o Índice de Resistência Intrar-
renal, determinado pelo duplex-scan, possa 
predizer a recuperação funcional e o sucesso 
terapêutico pós-revascularização renal. Um 
índice > 80 indicaria doença parenquimatosa 
associada, sugerindo ausência de resposta te-
rapêutica; um índice < 80 estaria associado a 
90% de resposta favorável da pressão arterial, 
e estabilidade ou melhora da função renal.

2.3- Tomografia Computadorizada 
Helicoidal (“angio-tC”)

Um aparelho de tomografia computadorizada 
helicoidal contém um sistema rotatório de de-
tectores com rápida trajetória espiral, capazes 
de captar o sinal radiográfico tridimensional de 
forma quase instantânea. Isto permite que os 
vasos sanguíneos sejam detectados no momen-
to exato em que o contraste iodado preenche 
seu lúmen. É, portanto, um ótimo exame para 
o diagnóstico das doenças vasculares. No caso 
da hipertensão renovascular, possui excelente 
acurácia (sensibilidade = 98% e especificida-
de = 94%). É uma opção como exame de tria-
gem inicial, porém, acarreta riscos em pacien-
tes nefropatas, uma vez que o volume de con-
traste iodado necessário para o exame é grande, 

oscilando em torno de 150 ml (maior risco de 
IRA contraste-induzida). 

2.4- Angiorressonância com Gadolínio

Este exame na verdade é uma ressonância nu-
clear magnética tridimensional, utilizando-se 
o gadolínio como contraste paramagnético 
intravenoso (FIGURA 3). As imagens são se-
melhantes a uma arteriografia convencional, 
porém, com acurácia ligeiramente menor, es-
pecialmente para os ramos acessórios da artéria 
renal. A grande vantagem deste método é o fato 
de não ser um procedimento invasivo como a 
arteriografia, não apresentando risco de ate-
roembolismo. As desvantagens são o alto cus-
to e complexidade, bem como algumas con-
traindicações tais como claustrofobia e dispo-
sitivos metálicos implantados (ex.: marca-pas-
so, clip de aneurisma cerebral). A acurácia do 
exame é excelente (sensibilidade = 96% e 
especificidade = 94%), semelhante à TC heli-
coidal. Ressaltamos, todavia, que portadores 
de insuficiência renal com taxa de filtração 
glomerular ≤ 30 ml/min não devem ser subme-
tidos à administração de gadolíneo devido ao 
risco de uma grave doença chamada Esclerose 
Sistêmica Nefrogênica, recentemente descri-
ta... Nestes últimos, recomenda-se a realização 
de exames com contraste iodado mesmo com 
todos os riscos de IRA pelo radiocontraste por-
que a esclerose sistêmica nefrogênica é muito 
mais grave do que esta condição e não há meios 
de prevenir seu desenvolvimento. 

Fig. 3: Angiorressonância com gadolínio demons-
trando estenose bilateral de artéria renal (obser-
var as setas).

SAIBA mAIS...

Fibrose Sistêmica Nefrogênica (FSN) é uma 
complicação potencialmente grave em pa-
cientes com insuficiência renal expostos ao 
gadolínio. Antigamente era chamada de 
dermopatia fibrosante nefrogênica, porém, 
a terminologia foi modificada, pois além do 
envolvimento cutâneo existem manifesta-
ções sistêmicas que podem levar ao óbito.... 
O gadolínio é rapidamente eliminado em 
pacientes com função renal normal, mas 
naqueles com insuficiência renal a meia-
-vida é prolongada (34-53 horas). Tal fato 
parece justificar o desenvolvimento da FSN 
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quando da exposição aos quelatos de ga-
dolínio utilizados em exames de ressonân-
cia magnética, especialmente o gadodiami-
de. Um estudo recente detectou a presença 
de gadolínio na pele e nos tecidos moles de 
pacientes com a doença...

A FSN se caracteriza pela fibrose da pele e 
dos tecidos conjuntivos em todo corpo. As 
lesões costumam ser simétricas, distribuí-
das especialmente nos membros (extremi-
dades distais) e tronco, podendo limitar a 
flexão e extensão e acarretar contraturas e 
incapacidade física. Uma apresentação 
clínica comum é o aparecimento da FSN 
durante a piora aguda de uma até então 
estável IRC. Aproximadamente 90% dos 
casos relatados vinham em programa de 
diálise. A doença pode evoluir com acome-
timento de outros órgãos como pulmão, fí-
gado, músculos e coração. O diagnóstico 
diferencial inclui escleromixedema, fasciíte 
eosinofílica, esclerose sistêmica, fibrose 
induzida por drogas, entre outros.

O padrão-ouro para o diagnóstico é a biópsia 
cutânea. Ainda não existe tratamento espe-
cífico, porém, a melhora da função renal 
parece diminuir a progressão da doença ou 
mesmo promover melhora gradual.

Fig. 4: Arteriografia revelando a origem de uma hi-
pertensão secundária: a obstrução parcial de uma 
das artérias renais (seta) – observar a disposição do 
cateter na aorta – ele foi introduzido pela femoral e 
percorreu a grande artéria “contrafluxo”. Após ultra-
passar a altura das renais, o contraste foi injetado.

3- arteriografia renal (PaDrão-ouro)

É o exame “padrão-ouro” para o diagnóstico da 
estenose de artéria renal (todos os exames cita-
dos até agora são comparados à arteriografia 
para testar a acurácia – FIGURA 4), porém, 
atualmente indicado apenas nos seguintes casos:

1- Diagnóstico duvidoso por exames não 
invasivos (incomum).

2- Em todos os casos em que se pretende rea-
lizar um procedimento de revascularização 
renal (angioplastia ou cirurgia) – FIGURA 5.

Apesar de ser o exame definitivo para o diag-
nóstico, a arteriografia (assim como qualquer 
outro exame de imagem) não pode estabele-
cer com certeza a repercussão funcional de 
determinada lesão estenótica. Por isso, às 

vezes é necessária a realização de exames 
funcionais nos casos em que persistem dú-
vidas sobre a eficácia da revascularização 
renal. Os mais utilizados são a cintilografia 
renal com captopril e a medida da atividade 
plasmática de renina nas veias renais.

O método convencional é realizado pelo catete-
rismo de uma das artérias femorais, utilizando-
-se a radioscopia para guiar o examinador em 
relação à posição do cateter. Várias imagens 
radiológicas da artéria renal e seus ramos são 
produzidas.

Qual é a complicação mais temida da arterio-
grafia renal?  É o ateroembolismo renal por 
colesterol (entidade revista no final deste capí-
tulo). O ateroembolismo é decorrente do trau-
ma aórtico produzido pela ponta do cateter, que 
pode deslocar pequenos fragmentos de placa 
aterosclerótica. Estes fragmentos funcionam 
como microêmbolos e acabam parando nos 
pequenos vasos renais causando insuficiência 
renal aguda. A arteriografia possui também 
outras complicações potencialmente graves, 
como hematoma do sítio de punção femoral, 
pseudoaneurisma e a trombose femoral. A ne-
fropatia pelo contraste iodado é outra compli-
cação importante...

A Arteriografia por Subtração Digital utili-
za uma técnica capaz de subtrair da imagem os 
componentes da radiografia que não contêm o 
contraste (ex.: ossos). Com isso, consegue-se 
uma imagem comparável à da arteriografia 
convencional injetando-se uma quantidade bem 
menor de contraste na aorta ou na própria ar-
téria renal (cateterismo seletivo). 

4- Dosagem De renina nas veias renais 
(exame funCional invasivo)

Este exame não é mais utilizado como triagem 
diagnóstica na hipertensão renovascular e na 
nefropatia isquêmica, devido à sua relativa 
baixa acurácia e ao fato de ser um exame inva-
sivo. Contudo, existem situações da prática 
médica em que este exame pode ser de grande 
valor para determinar certas decisões terapêu-
ticas, como é o caso da estenose bilateral de 
artéria renal e da nefropatia parenquimatosa 
unilateral associada à hipertensão. 

Realiza-se o cateterismo das veias femorais e 
a coleta de amostras do sangue de ambas as 
veias renais e da veia cava infrarrenal. A Ati-
vidade de Renina Plasmática (ARP) é então 
mensurada nas três amostras e comparada. 
Duas comparações devem ser feitas – entre as 
duas veias renais e entre a veia renal e a veia 
cava infrarrenal. No primeiro caso, uma rela-
ção ≥ 1,5 da ARP entre as duas veias renais é 
denominada “lateralização da renina”. Sua 
presença demonstra que um rim produz mais 
renina que o outro, e é ainda mais significati-
va quando a renina do rim contralateral en-
contra-se abaixo do limite normal (suprimi-
da)... A lateralização pode ocorrer na esteno-
se unilateral ou bilateral assimétrica. Para 
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Fig. 5: Observar a presença do ponto estenótico (seta) e a completa reversão após implantação de um stent.

saber se a produção de renina de cada rim está 
aumentada, comparamos a ARP de cada veia 
renal com a ARP da veia cava infrarrenal (se-
melhante à sistêmica). Se a ARP de uma veia 
renal for  ≥ 50% da ARP da veia cava infrar-
renal, isto significa que aquele rim está pro-
duzindo renina em excesso! 

A estenose de artéria renal bilateral frequente-
mente é assimétrica, sendo que um dos rins é o 
principal produtor do excesso de renina. A re-
vascularização deste rim já pode curar ou me-
lhorar a hipertensão renovascular. Se o exame 
mostrar lateralização com um índice de renina 
normal no rim menos estenótico, considerare-
mos a revascularização de apenas um rim.

Na nefropatia parenquimatosa unilateral, pode 
haver hiperprodução de renina no rim acome-
tido pela doença (ex.: pielonefrite crônica), o 
que pode causar hipertensão. Se o exame con-
firmar a lateralização nestes casos, corrobora-se 
a indicação de nefrectomia caso a cintilografia 
mostre redução acentuada da função deste rim 
(< 25% da função total). 

patia isquêmica (estenose bilateral ou em rim 
único) a revascularização pode ser benéfica, 
porém, na prática é difícil encontrar um pa-
ciente que possa verdadeiramente se benefi-
ciar do procedimento (rim > 8 cm, índice de 
resistência intrarrenal < 0.8, captação na 
cintilografia > 15%)... No caso da displasia 
fibromuscular, não há dúvida – o melhor tra-
tamento é a angioplastia transluminal per-
cutânea com balão (sem necessidade de 
stent)... Discutiremos aqui a estratégia adota-
da pela maioria dos autores na atualidade.

1- HiPertensão renovasCular

1.1- Conceitos Gerais

O primeiro procedimento realizado como ten-
tativa de cura da hipertensão renovascular foi 
a nefrectomia do rim afetado. Hoje em dia este 
procedimento é pouco utilizado, sendo indica-
do apenas em uma parcela mínima de casos. 

O exemplo clássico é a presença de um rim 
isquêmico “irreversivelmente disfuncionante” 
(ou atrófico), o que pode ser demonstrado por 
um diâmetro longitudinal < 8 cm em exames 
de imagem, por uma cintilografia mostrando 
captação abaixo de 15% do normal, ou pela 
biópsia revelando hialinização glomerular di-
fusa. Para se indicar a nefrectomia de um rim 
atrófico, é necessário comprovar, no entanto, 
a sua relação com a hipertensão, o que pode 
ser feito com a dosagem comparativa de reni-
na nas veias renais.

rAtAMEntot

Há controvérsias em relação à melhor estra-
tégia terapêutica para a HRV aterosclerótica. 
Estudos randomizados recentes sugerem não 
existir diferença em relação ao controle pres-
sórico e à sobrevida renal entre pacientes 
revascularizados e aqueles submetidos a tra-
tamento clínico exclusivo... No caso da nefro-

 QuAdro dE ConCEitos iV   
Quando devemos investigar um pacien-
te hipertenso para HrV?
os exames complementares inespecí-
ficos podem revelar alguma alteração 
sugestiva?

Quais são os testes não invasivos mais 
apropriados para o screening da HrV?

Qual é o exame “padrão-ouro” para HrV?

Quando este se enquadrar nos grupos de médio ou 
alto risco de Blaufox.
Sim. Assimetria do tamanho renal (USG), hipoca-
lemia, alcalose metabólica.

(1) Cintilografia renal com captopril.
(2) Duplex-scan de artérias renais.

Arteriografia renal.

(3) Tomografia computadorizada helicoidal.
(4) Angiorressonância nuclear magnética.
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A maioria dos portadores de hipertensão reno-
vascular se enquadra em um dos seguintes 
grupos terapêuticos: (1) terapia conservadora 
ou medicamentosa isolada e (2) terapia inter-
vencionista com revascularização renal (angio-
plastia ou cirurgia).

A revascularização renal para o tratamento da 
hipertensão renovascular pode ter três tipos de 
resultado: (1) Cura, quando a PA permanece 
menor que 140 x 90 mmHg, sem o uso de me-
dicamentos; (2) Melhora, quando há redução 
maior que 15% nos níveis tensionais, porém 
ainda se necessitando de terapia medicamento-
sa; (3) Falha, quando não há redução dos níveis 
tensionais ou esta redução é menor que 15%.

Se a hipertensão for de causa apenas renovas-
cular, como nos casos de Displasia Fibromus-
cular (DFM), a melhora da hipertensão é mui-
to provável após uma revascularização percutâ-
nea bem-sucedida, com razoável chance de 
cura. O método de escolha é a angioplastia com 
balão, sem necessidade de stent, uma vez que 
a taxa de reestenose é baixa na DFM... Dados 
recentes mostram uma taxa de cura da hiper-
tensão por meio da angioplastia em torno de 
50% dos pacientes e melhora do controle pres-
sórico em 35% (perfazendo um total de 75% 
de sucesso clínico em longo prazo). Os pacien-
tes que permanecem hipertensos provavelmen-
te estão hipertensos há muitos anos, permitin-
do a autoperpetuação da doença hipertensiva...

Observe os principais preditores de sucesso da 
revascularização (angioplastia por balão) na 
DFM:
•	Idade < 40 anos.
•	HAS há < 5 anos.
•	PA sistólica < 160 mmHg.

Os resultados são menos razoáveis quando se 
trata da aterosclerose renal (maioria dos casos 
de hipertensão renovascular). A média entre os 
estudos demonstra uma taxa de cura para a an-
gioplastia com stent de 15%, com melhora do 
controle pressórico em 50% (perfazendo um 
total de 65% de sucesso clínico) e 35% de falha 
terapêutica. Não parece haver diferença signi-
ficativa entre os resultados da angioplastia e da 
cirurgia, exceto em pacientes com obstrução 
total crônica das artérias renais, e naqueles com 
lesões aórticas que se estendem para as renais 
(ex.: aneurismas), situações em que a cirurgia 
é preferível (em todos os outros casos têm-se 
dado preferência à angioplastia, por ser menos 
agressiva). Os pacientes com aterosclerose renal 
em geral são mais velhos, sendo, portanto, co-
mum a superposição de hipertensão renovascu-
lar com hipertensão essencial... Lesões renais 
microvasculares também são frequentes e 
perpetuam a hipertensão desses pacientes!

A revascularização renal não é isenta de 
riscos! No caso da angioplastia, além das com-
plicações do acesso arterial (sítio de punção) e 
da nefropatia por contraste iodado, existe um 
risco não desprezível de ateroembolismo por 
colesterol, evoluindo para insuficiência renal 

irreversível e gangrena de dígitos. A dissecção 
aórtica ou da artéria renal é outra complicação 
temível...  A revascularização cirúrgica possui 
mortalidade intra-hospitalar de até 10% e um 
risco de complicações esperado para uma ci-
rurgia vascular abdominal em pacientes de 
elevado risco cardíaco.

Portanto, devemos pesar o risco-benefício da 
revascularização renal e decidir em cada pa-
ciente a melhor conduta terapêutica. Adiante 
discutiremos esta decisão...

A terapia medicamentosa isolada ganhou força 
após o surgimento dos Inibidores da ECA 
(IECA) e dos Antagonistas da Angiotensina II 
(Ant. Angio II). Estas drogas são capazes de agir 
contra o principal mecanismo da hipertensão 
nesses casos – os efeitos da angiotensina II – per-
mitindo um adequado controle da pressão arterial 
em 80-95% dos casos (associados ou não a outros 
fármacos). Os antagonistas do cálcio, os betablo-
queadores e os diuréticos tiazídicos também são 
excelentes opções terapêuticas. Dados recentes 
da literatura comprovam que os IECA efetiva-
mente REDUZEM A MORTALIDADE do pa-
ciente com estenose de artéria renal!

Os IECA e os Ant. Angio II são contraindica-
dos nos pacientes com estenose bilateral de 
artéria renal (com lesão significativa nas duas 
artérias). Nestes casos, como vimos, tais drogas 
podem precipitar insuficiência renal aguda, re-
versível, entretanto, com a suspensão do fárma-
co. Uma pergunta que se faz muito hoje em dia: 
E na estenose unilateral? Será que os IECA e 
os Ant. Angio II poderão causar a perda fun-
cional irreversível do rim estenótico??? A res-
posta é provavelmente não! O menor efeito da 
angiotensina II no parênquima do rim afetado, 
embora reduza a filtração glomerular neste rim, 
não chega a provocar hipóxia ou fibrose, até 
porque desaparece o efeito constritor da arterío-
la eferente, justamente de onde vem a perfusão 
do parênquima renal...

Na verdade, qualquer anti-hipertensivo teorica-
mente poderia piorar a função do rim estenótico 
ou até mesmo promover sua atrofia e fibrose. A 
redução da pressão arterial sistêmica faz cair 
ainda mais a pressão arterial pós-estenótica, 
agravando a isquemia do parênquima renal. Ou 
seja, não é a redução da angiotensina II que pode 
causar atrofia renal, mas sim a redução da PA...

Além da terapia anti-hipertensiva (com ou sem 
revascularização renal associada), os pacientes 
com aterosclerose renal devem cessar o taba-
gismo e receber terapia antiplaquetária com 
AAS e hipolipemiante com estatina. Diabéticos 
devem otimizar o controle glicêmico, bem como 
obesos devem realizar dieta + atividades físicas. 

1.2- Escolha da Estratégia Terapêutica:
     Conservadora ou revascularização?

1.2.1- Displasia Fibromuscular

Pelos bons resultados, a angioplastia conven-
cional (sem stent) é a estratégia de escolha para 
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o tratamento da hipertensão renovascular por 
displasia fibromuscular em pacientes jovens. 
Estes pacientes, por em geral não terem doen-
ça aórtica, ilíaca ou coronariana, possuem um 
índice muito pequeno de complicações pelo 
procedimento, e uma alta taxa de sucesso.

1.2.2- Aterosclerose Renal

Um estudo mostrou que, após três meses, os 
níveis tensionais foram igualmente controlados 
quando se comparou o grupo revascularizado 
(angioplastia) com o grupo não revascularizado. 
No entanto, a dose dos anti-hipertensivos foi 
significativamente reduzida no grupo revascu-
larizado. Outra diferença foi em relação à cin-
tilografia renal, que mostrou menor captação 
renal no grupo não revascularizado. Uma me-
tanálise de três estudos demonstrou que o gru-
po da angioplastia apresentou PA sistólica em 
média 7 mmHg menor que o grupo conservador. 
Não houve diferença quanto à evolução da fun-
ção renal entre os grupos. Dados recentes reve-
lam que a angioplastia com stent, embora com 
resultados técnicos superiores, possui benefício 
clínico semelhante aos estudos anteriores... 

Estes resultados demonstram que os benefícios 
clínicos da revascularização sobre a terapia 
conservadora são pequenos na maioria dos 
pacientes com hipertensão renovascular... Por-
tanto, a recomendação atual é tentar a tera-
pia medicamentosa isolada na maioria dos 
pacientes com hipertensão renovascular por 
estenose unilateral aterosclerótica, especial-
mente naqueles com mais de 60 anos. Pa-
cientes que não respondem ou não toleram 
o esquema medicamentoso devem ser con-
siderados para revascularização!

Segundo o guideline da AHA/ACC, a revas-
cularização renal seria prioritária nos por-
tadores de HRV que apresentassem pelo 
menos uma das seguintes situações:
- Hipertensão arterial não controlada pela te-
rapia medicamentosa isolada (em doses oti-
mizadas).

- Hipertensão acelerada maligna.
- Insuficiência cardíaca de início recente.
- Edema agudo hipertensivo recorrente.
- Nefropatia isquêmica associada.
- Piora recente da função renal.

Duas considerações importantes... (1) obs-
truções < 50% nunca devem ser revasculari-
zadas (não possuem repercussão hemodinâ-
mica)! As lesões entre 50-75% podem ser 
revascularizadas, mas apenas se o paciente 
apresentar dados clínicos sugestivos de hi-
pertensão secundária. As lesões acima de 
75% quase sempre precisam de revasculari-
zação; (2) a revascularização só está indica-
da se o rim for viável, ou seja, com diâmetro 
superior a 8 cm, índice de resistência intrar-
renal < 80 e captação na cintilografia acima 
de 15% do total. Alguns autores vêm utili-
zando escalas ultrassonográficas de ecogeni-
cidade do parênquima renal para auxiliar 
nessa decisão (quanto mais ecogênico, mais 

fibrótico... Logo, menor a chance de sucesso 
terapêutico da revascularização).

1.3- Escolha do Anti-hipertensivo

Na hipertensão renovascular por estenose uni-
lateral, os Inibidores da ECA e os Antago-
nistas Angio II são drogas de primeira linha, 
simplesmente pela sua maior eficácia em con-
trolar a pressão arterial, quando comparados a 
outras classes de anti-hipertensivos. 

 QuAdro dE ConCEitos V   

indicação para os
inibidores da ECA

Contraindicação para os 
inibidores da ECA

Estenose unilate-
ral da artéria renal

Estenose bilateral 
da artéria renal

Entretanto, são contraindicados na estenose 
bilateral!! Os Antagonistas do Cálcio (diidro-
piridínicos de meia-vida longa, como a amlo-
dipina, e os não diidropiridínicos, como o ve-
rapamil e o diltiazem) também são excelentes 
opções e podem ser utilizados em associação 
com os IECA ou Ant. Angio II. Os diuréticos 
tiazídicos também são excelentes drogas para 
associação. Os betabloqueadores podem ser 
necessários nos pacientes com história de co-
ronariopatia, devendo ser usados com cautela, 
entretanto, em pacientes com doença arterial 
periférica e claudicação intermitente...

1.4- Aspectos técnicos e Escolha do 
Método de revascularização renal

1.4.1- Angioplastia Transluminal 
Percutânea Renal (PTRA)

Após ter sido consagrada como um grande 
avanço na terapia da doença coronariana, a 
angioplastia transluminal percutânea também 
se mostrou eficiente no tratamento da doença 
vascular renal. Este método tem suplantado a 
cirurgia em número de procedimentos, corres-
pondendo atualmente a 70-75% dos casos de 
revascularização renal nos grandes centros. 

Na displasia fibromuscular, os resultados da 
angioplastia são excelentes! A reestenose é 
incomum (10% dos casos em cinco anos). Na 
aterosclerose, os resultados são menos favorá-
veis... As lesões ostiais têm um alto índice de 
reestenose (em torno de 40% dos casos), por 
isso sempre devem ser abordadas utilizando-se 
o stent (endoprótese vascular). O stent é uma 
espécie de estrutura metálica cilíndrica espe-
cial, com a vantagem de melhorar os resultados 
no caso das lesões ostiais e lesões reestenóticas. 
A reestenose após angioplastia com stent osci-
la em torno de 15-20% dos casos.

1.4.2- Cirurgia de Revascularização Renal

As técnicas cirúrgicas utilizadas são (1) By- 
-pass com enxerto de Dacron, veia safena ou 
artéria hipogástrica; (2) Endarterectomia; (3) 
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Autotransplante renal. O by-pass mais utilizado 
antigamente era o aortorrenal, porém, alguns 
cirurgiões têm dado preferência a outros tipos 
de by-pass, que não utilizam a aorta, já que esta 
se encontra frequentemente doente. Nesse caso, 
pode ser realizado o by-pass esplenorrenal (se 
a estenose for à esquerda), o by-pass hepator-
renal (se a estenose for à direita) ou by-pass 
utilizando a aorta supracelíaca ou torácica. A 
mortalidade cirúrgica oscila entre 2-6%. A en-
darterectomia é a retirada da placa ateromatosa 
por via transaórtica. Este procedimento geral-
mente é reservado para lesões menos complexas, 
que podem, contudo, ser revascularizadas pela 
angioplastia com alta taxa de sucesso. O auto-
transplante consiste na transferência do rim para 
a fossa ilíaca, utilizando a artéria hipogástrica 
para anastomose vascular. 

Como a cirurgia foi a primeira estratégia em-
pregada na revascularização renal, seus resul-
tados já estão bem documentados. Porém, como 
citado, atualmente a cirurgia é reservada apenas 
para as lesões muito complexas para angioplas-
tia (mesmo com stent – por exemplo: oclusão 
arterial total) ou concomitantes a aneurisma de 
aorta abdominal, bem como nos pacientes que 
evoluem com falência ou complicações do 
tratamento endovascular.

2- nefroPatia isQuêmiCa

No tratamento da nefropatia isquêmica, o ob-
jetivo não é apenas o controle da hipertensão, 
mas sim impedir a progressão da insuficiência 
renal e, em alguns casos, reduzir a disfunção 
renal existente. O prognóstico da nefropatia 
isquêmica por estenose bilateral ateroscleróti-
ca não é bom, quando observado nos pacientes 
em tratamento medicamentoso isolado: morta-
lidade de 45% em cinco anos.

A doença tende a progredir como vimos no iní-
cio deste capítulo, podendo chegar à oclusão de 
uma ou ambas as artérias renais. A consequên-
cia clínica é a insuficiência renal progressiva, 
levando à doença renal em fase terminal. O 
tratamento medicamentoso pode ser até preju-
dicial nesses casos! A redução rápida dos níveis 
tensionais para a faixa normal pode precipitar 
insuficiência renal aguda por reduzir a perfusão 
nos rins estenóticos (ou rim único estenótico). 

Neste aspecto, os inibidores da ECA e os 
antagonistas da angio II têm um particular 
efeito deletério na perfusão renal, por ini-
birem a formação ou a ação da angiotensina 
II renal, substância importante para a autor-
regulação da filtração glomerular nos rins 
estenóticos. Os diuréticos devem ser usados 
com cuidado, pois a hipovolemia pode igual-
mente precipitar insuficiência renal aguda 
nesses pacientes.

Os Antagonistas do Cálcio são as drogas de 
primeira linha no tratamento medicamentoso 
da nefropatia isquêmica, por aumentarem o 
fluxo glomerular (efeito dilatador da arterío-
la aferente).

O tratamento definitivo é a revascularização 
renal! Tanto a cirurgia como a angioplastia 
com stent demonstram resultados razoáveis no 
tratamento da nefropatia isquêmica, embora 
um grupo de pacientes apresente piora da fun-
ção renal após o procedimento (provavelmen-
te por ateroembolismo). Os estudos revelam 
que cerca de 30% dos doentes têm melhora 
dramática da função renal após a revasculari-
zação, 40% mantém a função renal estabili-
zada por 4 anos, e 25-30% evolui com piora 
ao longo dos próximos meses.

Um tamanho renal < 8 cm e um índice de re-
sistência renal no duplex-scan  > 80 são predi-
tores de uma resposta terapêutica precária. 
Quanto maior a creatinina plasmática, menor 
é a chance de recuperação da função renal...

ii – oCLusÃo ArtEriAL AGudA

A oclusão aguda completa ou quase completa 
tanto da artéria renal principal quanto de um 
grande ramo intrarrenal pode acontecer pelo 
desenvolvimento agudo de trombose destes 
vasos, ou por fenômenos embólicos. Os rins 
recebem de 20-25% do débito cardíaco, tornan-
do os fenômenos embólicos das artérias renais 
relativamente comuns. A trombose necessita de 
lesão prévia, como ruptura de placa de atero-
ma ou vasculite, e é menos comum. A oclusão 
aguda, qualquer que seja a origem, resulta em 
necrose de coagulação em forma de cunha da 
região suprida pela artéria em questão.

Em relação à embolia renal, as principais con-
dições que podem ser responsabilizadas são  
(1) estenose mitral com fibrilação atrial; (2) 
endocardite infecciosa; (3) trombos murais 
recobrindo infartos do miocárdio e (4) ateros-
clerose ulcerativa da aorta. Noventa por cento 
dos êmbolos da artéria renal originam-se no 
coração, principalmente no átrio esquerdo. Em 
geral, a artéria renal esquerda sai da aorta com 
uma angulação mais aguda, tornando os even-
tos embólicos para o rim esquerdo mais comuns 
que para o direito. Este fato também explica o 
maior comprometimento da região proximal 
da artéria renal esquerda em pacientes com 
aterosclerose arterial renal bilateral.

Em relação à trombose da artéria renal, esta 
pode ocorrer de forma espontânea, principal-
mente complicando uma placa de ateroma, ou 
resultar de trauma (iatrogênico, como na angio-
plastia percutânea, ou não). A Tabela 2 reúne as 
principais causas de oclusão arterial aguda.

As manifestações clínicas decorrentes de uma 
oclusão arterial renal, trombótica ou embólica 
vão depender basicamente da extensão do pa-
rênquima acometido – os pequenos infartos 
corticais são frequentemente assintomáticos, 
enquanto infartos maiores costumam cursar 
com dor em flanco ou abdome, hematúria ma-
cro ou microscópica, febre e leucocitose. 

A dor (principal sintoma) tende a ser discreta 
e constante, mas pode ser aguda e se asseme-
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lhar a cólica renal, ou mesmo simular outras 
condições como diverticulite, colecistite, 
apendicite ou isquemia mesentérica. A hema-
túria macroscópica não é comum, mas a mi-
croscópica sim. A febre é rara no início do 
quadro, geralmente aparecendo após um a dois 
dias de evolução. Frequentemente há hiper-
tensão arterial (renina-dependente). Os sin-
tomas clínicos de oclusão total de uma artéria 
renal, ou seja, de infarto renal localizado, 
geralmente desaparecem em três a quatro dias. 
A lesão e/ou morte das células tubulares renais 
libera na circulação (e na urina!!) uma grande 
quantidade da enzima LDH (desidrogenase 
lática), que está sempre muito elevada. Isso 
acontece em menor grau com a TGO ou AST 
que pode estar normal ou discretamente ele-
vada. O exame de sedimento de urina (EAS) 
revela hematúria, piúria e proteinúria, pre-
sentes em até 75% dos casos.

Tab. 2: Principais causas de oclusão arterial aguda.

troMBosE

Espontânea

Aterosclerose da Aorta e Artéria Renal

Displasia Fibromuscular

Aneurismas da Aorta ou Artéria Renal

Dissecção da Aorta ou Artéria Renal

Vasculite da Artéria Renal 
(PAN, Takayasu, Kawasaki, Tromboangiíte 
Obliterante etc.)

Outras doenças da Aorta ou Artéria Renal 
(Sífilis, Tuberculose, Micoses)

Estados de Hipercoagulabilidade 
(S. Nefrótica, S. Ac. Antifosfolipídico, Def. de 
Antitrombina III)

Microangiopatias Trombóticas 
(S. Hemolítico-Urêmica, PTT, Esclerodermia, 
Anemia Falciforme)

induzida

Trauma
(Iatrogênico ou não)

EMBoLiA

Fonte Cardiogênica

Fibrilação Atrial ou outras Arritmias

Doença Valvar (valva nativa ou prótese)
(Endocardite Infecciosa, Endocardite Marântica)

IAM com Trombos Murais

Mixoma Atrial Esquerdo

Fonte Não Cardiogênica

Doença Ateromatosa Embólica

Embolia Tumoral

Nota: a LDH e a TGO são enzimas presentes 
nas células de diversos órgãos e tecidos do 
organismo. A LDH é encontrada no miocárdio, 
fígado, rim, musculoesquelético, cérebro, he-
mácias e pulmão. A TGO é encontrada no mio-
cárdio, fígado, musculoesquelético, rim, pân-
creas, baço, pulmão, hemácias e cérebro. 

Existe Insuficiência Renal?  Mesmo a oclusão 
total de uma das artérias renais principais não 
consegue causar alterações nos níveis de ureia 
e creatinina séricos, caso o rim contralateral 
esteja em perfeito funcionamento. A oclusão 
aguda só entra no diagnóstico diferencial de 
insuficiência renal aguda quando é bilateral, ou 
quando o rim contralateral é mal funcionante 
ou inexistente. Neste caso, o paciente desen-
volve insuficiência renal aguda anúrica.

Na grande maioria dos casos, quando há obstru-
ção aguda plena de uma artéria principal do rim, 
ocorre destruição total do rim acometido (infar-
to renal). Algumas vezes, entretanto, ocorre 
restauração da viabilidade renal dias ou semanas 
após a oclusão total. Nestes casos, pode-se pres-
supor a existência prévia de oclusão arterial 
parcial, que tenha permitido o desenvolvimento 
de uma circulação colateral, suficiente para nu-
trir o parênquima, mas não para manter a função 
renal (formação do filtrado glomerular).

Os diagnósticos de oclusão de artéria renal e 
infarto costumam ser difíceis, porque, como os 
achados clínicos são frequentemente pobres e 
inespecíficos, em geral não é suspeitado. Menos 
de 1% dos casos, comprovados por necropsia, 
são diagnosticados. 

Os exames de imagem são os métodos de esco-
lha para o diagnóstico. A cintigrafia (DTPA ou 
DMSA) revela a ausência de perfusão do rim ou 
segmento renal acometido. A tomografia com-
putadorizada e a urografia excretora também 
podem ser úteis, mas a confirmação diagnóstica 
deve mesmo ser feita por angiografia renal. En-
tretanto, este exame deve ser reservado para os 
casos em que a informação diagnóstica for de-
cisiva para tomar decisões sobre o tratamento, 
pois o risco do procedimento é considerável. A 
visualização de enchimento colateral da árvore 
arterial intrarrenal sugere que a cirurgia pode 
restaurar a função do rim acometido.

A escolha do tratamento ideal deve ser individua-
lizada. Pacientes com oclusão unilateral devem 
ser tratados de forma conservadora, com obser-
vação e anticoagulação, pois frequentemente há 
recanalização. Aqueles com oclusão bilateral, ou 
oclusão de um rim único, devem receber inter-
venção cirúrgica. O tratamento fibrinolítico, 
associado à anticoagulação, pode ser uma alter-
nativa à cirurgia. A angioplastia transluminal 
percutânea também provou ser eficaz como uma 
alternativa para a cirurgia em pacientes selecio-
nados. A nefrectomia não deve ser considerada, 
a não ser frente a evidências inequívocas de in-
farto total ou hipertensão refratária.
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QuAdro dE 
ConCEitos Vi   

Principal causa de 
Ateroembolismo 
renal

Quadro clínico 
desenvolvido

Principal manifestação  
Cutânea

Principais achados 
laboratoriais

Achado 
patognomônico de 
Ateroembolismo

Alteração no exame 
de Fundo de olho

Ruptura de Placa 
de Ateroma na 
Aorta

Desenvolvimento 
inexplicado de 
Insuficiência Renal

Livedo Reticular

Eosinofilia, 
elevação da CPK

Espaços vazios 
(fissuras) nos 
pequenos vasos dos 
tecidos acometidos

Placas de 
Hollenhorst

O Ateroembolismo Renal  

Embolia Paradoxal: a existência de um shunt 
cardíaco direito-esquerdo pode justificar a ocor-
rência de embolia renal em pacientes com con-
dições emboligênicas periféricas, como trom-
bose venosa profunda de membros inferiores, 
embolização de células tumorais ou mesmo de 
colesterol (fraturas ósseas). Na maioria dos ca-
sos, este shunt se estabelece através de um fo-
rame oval patente. Outros possíveis shunts in-
cluem defeitos dos septos ventriculares e mal-
formações arteriovenosas pulmonares.

iii – AtEroEMBoLisMo rEnAL

A ateroembolização da artéria renal é uma 
complicação da ateromatose ulcerativa da aor-
ta abdominal, que pode ocorrer espontanea-
mente, após trauma torácico ou mesmo seguir 
a realização de procedimentos invasivos nesta 
artéria, como angioplastia. Apesar de ser um 
fenômeno frequente, apenas uma pequena fra-
ção dos pacientes com ateroembolismo desen-
volve anormalidades clínicas significativas. 

As manifestações clínicas relacionadas à embolia 
renal de colesterol diferem das observadas nos 
quadros de embolia de outra natureza (como o 
tromboembolismo) – na maioria das vezes não 
há infarto – o quadro clínico destes pacientes 
costuma ser dominado apenas pelo desenvolvi-
mento de insuficiência renal, que pode ser leve 
ou assumir um curso grave e progressivo.

A impactação das pequenas placas de coleste-
rol difusamente na microcirculação renal pode 
originar hipertensão renina-dependente, acres-
centando mais morbidade ao quadro urêmico. 
Outros órgãos e tecidos também podem receber 
os êmbolos de colesterol, justificando o desen-
volvimento de deficit neurológico, mialgias, 
isquemia das extremidades, pancreatite, livedo 
reticular e outros sintomas.

Os achados laboratoriais e o sedimento urinário 
são inespecíficos. É comum o desenvolvimen-

to de eosinofilia, discreta leucocitose, hipo-
complementemia, trombocitopenia, elevação 
do VHS, hiperamilasemia e elevação da CPK 
e da TGO.

Como em geral não é suspeitado, o diagnóstico 
não costuma ser feito. A biópsia renal contém 
alterações patognomônicas: os cristais de co-
lesterol contidos no material embólico são 
dissolvidos durante a preparação dos cortes 
histológicos, deixando, nos pequenos vasos 
ocluídos (interlobulares ou arteríolas aferen-
tes), estruturas patognomônicas biconvexas em 
forma de fissuras (FIGURA 6). Devemos lem-
brar, entretanto, que o material colhido através 
de biópsia percutânea por agulha pode não 
flagrar estas fissuras. 

Fig. 6: Microscopia óptica do ateroembolismo. Obser-
var as “fissuras”, como espaços vazios angulados no 
interior de uma artéria interlobular obliterada (seta).

As biópsias de pele e dos músculos dos mem-
bros inferiores, principalmente em locais afe-
tados (como em áreas de livedo reticular), 
podem conter as mesmas alterações vascula-
res. Pode haver também embolia de colesterol 
para os vasos da retina, e, quando isso ocorre, 
o exame de fundo de olho revela depósitos 
amarelo-brilhantes conhecidos como placas 
de Hollenhorst.

Não há tratamento eficaz para esta condição. 
Os anticoagulantes não são úteis, e ainda po-
dem piorar a situação ao retardarem a cicatri-
zação das úlceras ateromatosas da aorta. Pelo 
mesmo princípio, os pacientes que necessitam 
de um método dialítico devem ser mantidos 
sob diálise peritoneal. A hipertensão arterial 
deve ser manipulada preferencialmente com 
um inibidor da ECA.

Uma vez deflagrada a insuficiência renal, o prog-
nóstico não costuma ser bom, com a maioria dos 
pacientes desenvolvendo rim em estágio terminal. 
Obviamente, a gravidade da evolução depende 
da quantidade de colesterol embolizado.

iV – troMBosE dE VEiA rEnAL

Em lactentes, a Trombose de Veia Renal (TVR) 
costuma ser deflagrada por desidratação agu-
da (diarreia) e tem uma evolução catastrófica: 
se a obstrução ao fluxo venoso renal não for 
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aliviada, os rins sofrem congestão, aumentam 
de tamanho, sobrevindo infarto e atrofia renal, 
com insuficiência renal súbita e irreversível.

Em adultos, a TVR é rara, e ocorre mais fre-
quentemente como complicação de outra ne-
fropatia de base. As causas mais comuns estão 
listadas na Tabela 3.

As manifestações clínicas dependem da ade-
quação da drenagem venosa colateral, ou seja, 
dependem do evento trombótico ser agudo ou 
crônico. A trombose súbita e completa de uma 
veia renal, sem uma drenagem colateral ade-
quada, causa dor lombar intensa, hematúria 
macroscópica e perda da função do rim afetado. 
O rim fica aumentado, e sofre infarto hemor-
rágico. Quando o processo é bilateral, ocorre 
oligúria e insuficiência renal.

Na TVR crônica, de instalação insidiosa, o pro-
cesso pode evoluir sem qualquer sinal proemi-
nente. A embolia pulmonar complica metade 
dos pacientes e é a manifestação que mais co-
mumente abre seu quadro.

Tab. 3: Principais causas de TVR.

sÍndroME nEFrÓtiCA

Nefropatia Membranosa

Glomerulonefrite Mesangiocapilar

Amiloidose Renal

trAuMA

inVAsÃo Por CÂnCEr rEnAL 
(HiPErnEFroMA)

dEsidrAtAÇÃo GrAVE

Em pacientes com síndrome nefrótica, uma 
rápida e inexplicada deterioração da função 
renal também faz suspeitar de TVR, especial-
mente se a síndrome nefrótica acontecer em 
decorrência de nefropatia membranosa.

A situação que mais faz suspeitar de TVR é 
aquela em que um paciente com síndrome ne-
frótica desenvolve embolia pulmonar ou dete-
rioração inexplicada da função renal. A urogra-
fia excretora revela rins aumentados, com cálices 
distendidos devido ao edema intersticial, e de-
feitos de enchimento da pelve renal e ureter, 
refletindo as veias colaterais de drenagem.

O diagnóstico definitivo, entretanto, exige vi-
sualização da veia renal (venografia da cava 
inferior e renal seletiva). Atualmente, pode-se 
obter uma visualização adequada das veias 
renais principais pelo US com Doppler, TC ou 
angiorressonância.

O uso de anticoagulantes ainda é o tratamen-
to de escolha na trombose crônica subtotal da 
veia renal. O tratamento fibrinolítico antes da 
instituição da anticoagulação deve ser consi-
derado em pacientes com manifestações mais 
graves, como dor no flanco e elevação rápida 
da creatinina sérica. Não devemos esquecer 

que a heparina pode não ser confiável quando 
a TVR complica um paciente com síndrome 
nefrótica, já que há perda de antitrombina III.
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL DAS CLÍNICAS DA FACULDADE  
DE MEDICINA DE RP DA USP – SP</p>

<p>1</p> – <p>Homem, 55 anos, com antecedente de hipertensão 
arterial e diabetes mellitus, é internado em unidade co-
ronariana com diagnóstico de angina instável de alto ris-
co, sendo solicitado cateterismo cardíaco. Exame físi-
co: bom estado geral, corado, hidratado, eupneico, sem 
edemas. FC = 85 bpm, PA = 130 x 80 mmHg, sem al-
terações na ausculta cardíaca ou respiratória. Exames 
laboratoriais: creatinina = 2,7 mg/dl; ureia = 77 mg/dl;  
Na+ = 138 mEq/L; K+ = 5,3 mEq/L; Urina tipo I: proteína 
1+/4+. Qual é a conduta mais adequada?</p>

<p>a) Estimular a ingestão hídrica.</p>

<p>b) Expandir a volemia com salina isotônica.</p>

<p>c) Furosemida endovenosa após o cateterismo.</p>

<p>d) Hemodiálise após o cateterismo.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE FEDERAL DO
ESTADO DO RIO DE JANEIRO – RJ</p>

<p>2</p> – <p>É CORRETA a afirmação sobre doença vascular hi-
pertensiva e doenças renais:</p>

<p>a) O rim pode ser alvo ou causa da hipertensão. A pro-
teinúria é um marcador da lesão renal, em sua maio-
ria glomerular, e um preditor da progressão da doen-
ça renal em estágio final. A microalbuminúria (relação  
albumina/creatinina entre 30 a 300 mg/g em amostra de 
urina aleatória), por sua vez, não é um marcador precoce 
da lesão renal incipiente.</p>

<p>b) Hipertensão está presente na minoria dos pacientes 
com doença renal crônica. Em contrapartida, hipertensão 
arterial sistêmica causa nefroesclerose na maioria dos in-
divíduos com doença autoimune, sendo difícil determinar 
quem se originou primeiro, doença renal ou hipertensão.</p>

<p>c) Estudos sobre a lesão renal proveniente da hipertensão 
sugerem que a lesão tubular é o principal propagador des-
te processo devido à hiperfiltração e à eventual esclerose 
glomerular segmentar e focal.</p>

<p>d) A lesão renal associada com hipertensão acelerada e 
maligna (fundoscopia com hemorragias, exsudatos e ede-
ma de papila) consiste de necrose fibrinoide das arterío-
las eferentes, que, por vezes, se estendem aos túbulos e 

podem resultar em necrose tubular aguda.</p>

<p>e) Deve-se levantar a possibilidade de hipertensão reno-
vascular em pessoas com hipertensão grave ou refratária, 
em indivíduos com início recente de hipertensão modera-
da a grave, naqueles com perda recente do controle ade-
quado dos níveis pressóricos e na piora da função renal, 
após o início de inibidores da ECA.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)
<p>UNIVERSIDADE FEDERAL DO
ESTADO DO RIO DE JANEIRO – RJ</p>

<p>3</p> – <p>Homem, 72 anos, com diagnóstico de aneurisma de 
aorta abdominal, iniciou um quadro súbito de dor e de tu-
mefação dos pododáctilos, especialmente na porção distal 
dos mesmos. Foi pensado em quadro de ateroembolia. 
Diante desta hipótese diagnóstica, faria parte das altera-
ções esperadas a presença de:</p>

<p>a) Isquemia digital e cristais de colesterol na biópsia 
cutânea.</p>

<p>b) Pulsos pediosos impalpáveis e trombo oclusivo na ar-
téria poplítea.</p>

<p>c) Paralisia dos membros inferiores e perda da sensibili-
dade ao exame clínico.</p>

<p>d) Palidez dos dedos e exame patológico com células gi-
gantes no subcutâneo.</p>

<p>e) Hipotermia dos pés e placa aterosclerótica obstrutiva 
em artérias tibiais comuns.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

FACULDADE DE MEDICINA DO ABC – SP</p>

<p>4</p> – <p>Paciente, 36 anos, internado na Unidade de Terapia 
Intensiva após traumatismo craniano (queda de laje), evo-
luiu com poliúria (7 litros/24 horas) de causa indetermi-
nada. Apresentava função renal preservada, glicemia de  
76 mg/dl, sódio sérico de 156 mEq/L (normal – 136 a 145), 
e osmolalidade urinária de 180 mOsm/kg/H2O (normal - 
250 a 900). O diagnóstico para este paciente é:</p>

<p>a) Diurese osmótica.</p>

<p>b) Síndrome perdedora de sal central.</p>

<p>c) Diabetes insipidus.</p>

<p>d) Síndrome da secreção inapropriada de ADH.</p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

SISTEMA ÚNICO DE SAÚDE – SUS –
SÃO PAULO – SP</p>

<p>5</p> – <p>Em pacientes com síndrome de lise tumoral é mais 
provável o encontro de:</p>

Fósforo
(em mg/dL)

Potássio
(em mEq/L)

Cálcio iônico
(em mmol/L)

A > 4,5 < 3,0 > 4,2

B < 1,5 < 3,0 > 4,2

C > 4,5 > 6,0 > 4,2

D > 4,5 > 6,0 < 1,2

E < 1,5 < 3,0 < 1,2

<p>a) (VER IMAGEM).</p>

<p>b) (VER IMAGEM).</p>

<p>c) (VER IMAGEM).</p>

<p>d) (VER IMAGEM).</p>

<p>e) (VER IMAGEM).</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)
<p>HOSPITAL ALVORADA – SP</p>

<p>6</p> – <p>Paciente jovem de 30 anos de idade deu entrada no 
hospital queixando-se de mialgia e mal-estar, de início no 
dia anterior, após participar de gincana com os filhos, refe-
rindo que estava muito quente e que não se hidratou ade-
quadamente. Refere dor crônica na lombar e por isso uso 
crônico de anti-inflamatório, bem como alega ser hiperten-
so bem controlado em uso de captopril duas vezes ao dia.  
A avaliação inicial demonstrava paciente muito prostra-
do, fácies de dor e desidratado. Foi aventada possibili-
dade de dengue, leptospirose, intermação e rabdomióli-
se, sendo esta última considerada a mais provável. Foi, 
então, solicitado exame de bioquímica, que demonstrou 
aumento da CPK, elevação da ureia e creatinina, além 

de elevação dos valores séricos do potássio. Nesse úl-
timo item, qual fator seria mais influente na gravidade 
da hipercalemia?</p>

<p>a) Etiologia que levou ao desequilíbrio.</p>

<p>b) Valor do potássio corporal total. </p>

<p>c) Velocidade de elevação do potássio sérico. </p>

<p>d) Presença de lesão renal.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>  
<p>SANTA CASA DE MISERICÓRDIA  
DE VOTUPORANGA – SP</p>

<p>7</p> – <p>O sistema renina-angiotensina-aldosterona – SRAA 
é diretamente ativado pelas condições abaixo, EXCETO:</p>

<p>a) Insuficiência cardíaca. </p>

<p>b) Hipocalemia.</p><p>

<p> c) Desidratação/diarreia. 
</p> d) Hipotensão arterial.

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL MILITAR DE ÁREA
DE SÃO PAULO – SP</p>

<p>8</p> – <p>A causa provável de insuficiência renal aguda nos pa-
cientes que utilizam amicacina é:</p>

<p>a) Necrose tubular aguda.</p>

<p>b) Nefrite intersticial.</p>

<p>c) Obstrução renovascular.</p>

<p>d) Síndrome de hiperviscosidade.</p>

<p>e) Nenhuma das anteriores.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL MUNICIPAL DE
SÃO JOSÉ DOS CAMPOS – SP</p>

<p>9</p> – <p>A rasburicase é utilizada para diminuir o nível sérico de:</p>

<p>a) Ácido úrico.</p> <p> c) Cálcio.</p><p> 
<p>b) Fósforo.</p>   d) Triglicerídeos.
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016 
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL NAVAL MARCÍLIO DIAS – RJ</p>

<p>10</p> – <p>Jovem de 23 anos apresentou síncope durante 
exercício físico vigoroso. Chega ao pronto-socorro cer-
ca de uma hora após, apresentando pulso de 95 bati-
mentos por minuto, pressão arterial de 120 x 80 mmHg 
e escore de 15 na escala de Glasgow, além do aumento 
de escórias nitrogenadas e de enzimas musculares. Ao 
ser sondado, nota-se que tem diurese escura. Assinale 
o diagnóstico mais provável e o melhor tratamento:</p>

<p>a) Choque hipovolêmico / Reposição volêmica.</p>

<p>b) Síndrome de Gilbert / Hidratação com solução sali-
na isotônica.</p>

<p>c) Lesão traumática de uretra / Cistostomia.</p>

<p>d) Rabdomiólise / Hidratação Venosa. </p>

<p>e) Porfiria aguda intermitente / Diuréticos.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016 
(ACESSO DIRETO DISCURSIVA)</p>  
<p>INSTITUTO FERNANDES FIGUEIRA – RJ</p>

<p>11</p> – <p>Uma senhora de 60 anos está internada na Unidade 
de Terapia Intensiva com quadro de síndrome coronariana 
aguda e recebendo a seguinte prescrição médica: - Dieta 
oral branda; - Sinais vitais 4/4h; - Soro fisiológico 0,9% 
500 ml IV nas 24h; - Enoxaparina 60 mg via subcutânea 
12/12h; - Aspirina 100 mg, 1 comprimido VO no almoço; 
- Clopidogrel 75 mg, 1 comprimido VO no almoço; - Ator-
vastatina 80 mg, 1 comprimido VO à noite; - Maleato de 
Enalapril 20 mg, 1 comprimido VO 12/12h; - Carvedilol 
25 mg, 1 comprimido VO 12/12h; - Mononitrato de Isos-
sorbida 40 mg, 1 comprimido VO às 6h e às 14h; - Dipi-
rona 1 g IV até 4/4h SOS. No sétimo dia da internação, a 
paciente evoluiu com taquipneia, mialgias, febre baixa e 
urina amarronzada. Foram solicitados exames laborato-
riais (sangue) que revelaram bilirrubina total de 1,2 mg/dl; 
bilirrubina direta de 0,8 mg/dl; Aspartato aminotransferase 
de 800 UI/L; Alanina aminotransferase de 150 UI/L; Crea-
tinoquinase total de 20.000 UI/L; Creatinoquinase fração 
MB de 180 UI/L; Leucócitos de 12.000, com diferencial 
0/0/0/0/5/65/20/10; Plaquetas: 160.000; Hemoglobina de 
13 g/dl; Ureia de 80 mg/dl; Creatinina de 2,0 mg/dl; Só-
dio de 136 mEq/L; Potássio de 5,8 mEq/L; Cloreto de  
102 mEq/L; Bicarbonato de 10 mEq/L. Qual a causa da 
insuficiência renal aguda desenvolvida pela paciente? </p>

Questão discursiva

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016 
(ACESSO DIRETO DISCURSIVA)</p>  
<p>INSTITUTO FERNANDES FIGUEIRA – RJ</p>

<p>12</p> – <p>Uma senhora de 60 anos está internada na Unidade 
de Terapia Intensiva com quadro de síndrome coronariana 
aguda e recebendo a seguinte prescrição médica: - Dieta oral 
branda; - Sinais vitais 4/4h; - Soro fisiológico 0,9% 500 ml IV  

nas 24h; - Enoxaparina 60 mg via subcutânea 12/12h;  
- Aspirina 100 mg, 1 comprimido VO no almoço; - Clopidogrel 
75 mg, 1 comprimido VO no almoço; - Atorvastatina  
80 mg, 1 comprimido VO à noite; - Maleato de Enalapril 
20 mg, 1 comprimido VO 12/12h; - Carvedilol 25 mg, 1 
comprimido VO 12/12h; - Mononitrato de Isossorbida  
40 mg, 1 comprimido VO às 6h e às 14h; - Dipirona 1 g IV até 
4/4h SOS. No sétimo dia da internação, a paciente evoluiu 
com taquipneia, mialgias, febre baixa e urina amarronzada. 
Foram solicitados exames laboratoriais (sangue) que 
revelaram bilirrubina total de 1,2 mg/dl; bilirrubina direta de 
0,8 mg/dl; Aspartato Aminotransferase de 800 UI/L; Alanina 
Aminotransferase de 150 UI/L; Creatinoquinase Total de 
20.000 UI/L; Creatinoquinase Fração MB de 180 UI/L; 
Leucócitos de 12.000, com diferencial 0/0/0/0/5/65/20/10; 
Plaquetas: 160.000; Hemoglobina de 13 g/dl; Ureia de 
80 mg/dl; Creatinina de 2,0 mg/dl; Sódio de 136 mEq/L; 
Potássio de 5,8 mEq/L; Cloreto de 102 mEq/L; Bicarbonato 
de 10 mEq/L. Quais as alterações esperadas no EAS 
(Elementos Anormais e Sedimentoscopia da urina)?</p>

Questão discursiva

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016 
(ACESSO DIRETO DISCURSIVA)</p>  
<p>INSTITUTO FERNANDES FIGUEIRA – RJ</p>

<p>13</p> – <p>Uma senhora de 60 anos está internada na Uni-
dade de Terapia Intensiva com quadro de síndrome 
coronariana aguda e recebendo a seguinte prescrição 
médica: - Dieta oral branda; - Sinais vitais 4/4h; - So-
ro fisiológico 0,9% 500 ml IV nas 24h; - Enoxaparina  
60 mg via subcutânea 12/12h; - Aspirina 100 mg, 1 com-
primido VO no almoço; - Clopidogrel 75 mg, 1 comprimi-
do VO no almoço; - Atorvastatina 80 mg, 1 comprimido 
VO à noite; - Maleato de Enalapril 20 mg, 1 comprimi-
do VO 12/12h; - Carvedilol 25 mg, 1 comprimido VO 
12/12h; - Mononitrato de Isossorbida 40 mg, 1 compri-
mido VO às 6h e às 14h; - Dipirona 1 g IV até 4/4h SOS. 
No sétimo dia da internação, a paciente evoluiu com 
taquipneia, mialgias, febre baixa e urina amarronzada. 
Foram solicitados exames laboratoriais (sangue) que 
revelaram bilirrubina total de 1,2 mg/dl; bilirrubina direta 
de 0,8 mg/dl; Aspartato Aminotransferase de 800 UI/L;  
Alanina Aminotransferase de 150 UI/L; Creatinoquina-
se Total de 20.000 UI/L; Creatinoquinase Fração MB 
de 180 UI/L; Leucócitos de 12.000, com diferencial 
0/0/0/0/5/65/20/10; Plaquetas: 160.000; Hemoglobina 
de 13 g/dl; Ureia de 80 mg/dl; Creatinina de 2,0 mg/dl; 
Sódio de 136 mEq/L; Potássio de 5,8 mEq/L; Cloreto 
de 102 mEq/L; Bicarbonato de 10 mEq/L. Como fica a 
fração excretada de sódio na urina?</p>

Questão discursiva
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016 
(ACESSO DIRETO DISCURSIVA)</p>  
<p>INSTITUTO FERNANDES FIGUEIRA – RJ</p>

<p>14</p> – <p>Uma senhora de 60 anos está internada na Unidade 
de Terapia Intensiva com quadro de síndrome coronariana 
aguda e recebendo a seguinte prescrição médica: - Dieta oral 
branda; - Sinais vitais 4/4h; - Soro fisiológico 0,9% 500 ml IV  
nas 24h; - Enoxaparina 60 mg via subcutânea 12/12h;  
- Aspirina 100 mg, 1 comprimido VO no almoço; - Clopidogrel 
75 mg, 1 comprimido VO no almoço; - Atorvastatina 80 mg,  
1 comprimido VO à noite; - Maleato de Enalapril 20 mg, 1 
comprimido VO 12/12h; - Carvedilol 25 mg, 1 comprimido 
VO 12/12h; - Mononitrato de Isossorbida 40 mg, 1 
comprimido VO às 6h e às 14h; - Dipirona 1 g IV até 4/4h 
SOS. No sétimo dia da internação, a paciente evoluiu com 
taquipneia, mialgias, febre baixa e urina amarronzada. 
Foram solicitados exames laboratoriais (sangue) que 
revelaram bilirrubina total de 1,2 mg/dl; bilirrubina direta de 
0,8 mg/dl; Aspartato Aminotransferase de 800 UI/L; Alanina 
Aminotransferase de 150 UI/L; Creatinoquinase Total de 
20.000 UI/L; Creatinoquinase Fração MB de 180 UI/L; 
Leucócitos de 12.000, com diferencial 0/0/0/0/5/65/20/10; 
Plaquetas: 160.000; Hemoglobina de 13 g/dl; Ureia de 
80 mg/dl; Creatinina de 2,0 mg/dl; Sódio de 136 mEq/L; 
Potássio de 5,8 mEq/L; Cloreto de 102 mEq/L; Bicarbonato 
de 10 mEq/L. Cite as medidas terapêuticas recomendadas.</p>

Questão discursiva

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

FUNDAÇÃO JOÃO GOULART –
HOSPITAIS MUNICIPAIS – RJ</p>

<p>15</p> – <p>Na síndrome de Bartter e na síndrome de Gitel-
man, ocorrem distúrbios autossômicos recessivos com 
pressão arterial normal e:</p>

<p>a) Diminuição do cloreto urinário, alcalose metabólica 
e hipernatremia.</p>

<p>b) Diminuição do cloreto urinário, acidose metabólica 
e hipercalcemia.</p>

<p>c) Elevação do cloreto urinário, alcalose metabólica e 
hipocalemia.</p>

<p>d) Elevação do cloreto urinário, acidose metabólica e 
hiponatremia.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)
<p>FACULDADE DE MEDICINA 
DE PETRÓPOLIS – RJ</p>

<p>16</p> – <p>Como tratamento da hipercalcemia grave em pacien-
te com síndrome de lise tumoral está indicado:</p>

<p>a) Hidratação com solução salina, vitamina D, uso de bi-
fosfonatos e fosfato oral.</p>

<p>b) Restrição hídrica, diurese forçada, glicocorticoides e 
vitamina D.</p>

<p>c) Hidratação com solução salina, diurese forçada, uso de 
bifosfonatos e glicocorticoides.</p>

<p>d) Restrição hídrica, diurese forçada, fosfato oral e gli-
cocorticoides.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

<p>HOSPITAL CENTRAL DO EXÉRCITO – RJ</p>

<p>17</p> – <p>Com relação à nefrite intersticial, qual das indica-
ções abaixo é relativa para o uso de corticoides e agen-
tes imunossupressores?</p>

<p>a) Síndrome de Sjögren.</p>

<p>b) Sarcoidose.</p>

<p>c) Nefrite intersticial do LES.</p>

<p>d) Criança com nefrite túbulo-intersticial com uveíte.</p>

<p>e) Nefrite intersticial idiopática.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

PROCESSO SELETIVO UNIFICADO – MG</p>

<p>18</p> – <p>Paciente de 65 anos, hipertenso, é admitido em ca-
ráter de urgência em pronto-socorro com síndrome de 
veia cava superior associada a linfoma do tipo grandes 
células. Foi iniciado tratamento com corticosteroides se-
guido de quimioterapia. Além da elevação do ácido úrico 
sérico, qual conjunto de alterações abaixo pode advir do 
tratamento do tumor, até sete dias após seu início?</p>

<p>a) Hipercalemia, hiperfosfatemia, hipocalcemia.</p>

<p>b) Hipocalemia, hiperfosfatemia, hipocalcemia.</p>

<p>c) Hipercalemia, hipofosfatemia, hipercalcemia.</p>

<p>d) Hipocalemia, hipofosfatemia, hipercalcemia.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL DE OLHOS
DE CONQUISTA LTDA – BA</p>

<p>19</p> – <p>Apresenta grande importância clínica o conhecimen-
to de medicações que são potencialmente nefrotóxicas. 
NÃO possui essa característica, apenas:</p>

<p>a) As cefalosporinas.</p>

<p>b) Os aminoglicosídeos.</p>

<p>c) A vancomicina.</p>

<p>d) O metronidazol.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

ASSOCIAÇÃO MÉDICA DO
RIO GRANDE DO SUL – RS</p>

<p>20</p> – <p>O paraefeito mais comum ocasionado pelo uso de 
anti-inflamatórios não esteroides é: </p>

<p>a) Aumento da hipertensão arterial.</p>

<p>b) Nefrite intersticial crônica.</p>

<p>c) Síndrome nefrótica.</p>

<p>d) Úlcera gástrica.</p>

<p>e) Hiperpotassemia.</p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016 
(ACESSO DIRETO 1)</p>

ASSOCIAÇÃO MÉDICA DO
RIO GRANDE DO SUL – RS</p>

<p>21</p> – <p>A causa mais comum de doença túbulo-intersticial 
crônica é:</p>

<p>a) Refluxo vesicoureteral.</p>

<p>b) Uso de rifampicina.</p>

<p>c) Obstrução prolongada do trato urinário.</p>

<p>d) Uso de furosemida.</p>

<p>e) Infecção por <em>Corynebacterium diphtheriae</em>.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)
<p>INSTITUTO DE CARDIOLOGIA
DO RIO GRANDE DO SUL – RS</p>

<p>22</p> – <p>A suspeita de hipertensão renovascular é lembrada 
quando ocorre:</p>

<p>a) Hipertensão em jovens.</p>

<p>b) Hipertensão de início recente em idosos.</p>

<p>c) Hiperpotassemia sem causa aparente.</p>

<p>d) a + b.</p>

<p>e) a + b + c.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

INSTITUTO DE CARDIOLOGIA DO RIO 
GRANDE DO SUL – RS</p>

<p>23</p> – <p>Adroaldo, 63 anos, chegou à emergência com 
queixa de dor abdominal. Apresentava-se pálido,  
PA 70 x 40 mmHg, e uma massa abdominal pulsátil palpá-
vel. A tomografia computadorizada de abdome confirmou 
a suspeita de aneurisma da aorta abdominal roto sendo, 
então, encaminhado para cirurgia de emergência. A com-
plicação mais comum, após o reparo do aneurisma de 
aorta abdominal roto, é:</p>

<p>a) Fístula aorto-entérica.</p>

<p>b) Isquemia intestinal.</p>

<p>c) Isquemia do miocárdio.</p>

<p>d) Êmbolos ateromatosos.</p>

<p>e) Insuficiência renal aguda. </p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL UNIVERSITÁRIO DA UEL – PR</p>

<p>24</p> – <p>Considerando os efeitos específicos dos diuréticos, 
relacione a primeira coluna com a segunda. 
(I) Furosemida. 
(II) Clortalidona. 
(III) Manitol. 
(IV) Amilorida. 
(V) Acetazolamida. 

(A) Hiponatremia isotônica. 
(B) Hipercalciúria. 
(C) Hipercalemia. 

(D) Acidose metabólica. 
(E) Hiponatremia hipertônica. 

Assinale a alternativa que contém a associação correta:</p>

<p>a) I-A; II-B; III-D; IV-E; V-C.</p>

<p>b) I-B; II-A; III-E; IV-C; V-D.</p>

<p>c) I-B; II-E; III-C; IV-A; V-D.</p>

<p>d) I-D; II-A; III-C; IV-E; V-B.</p>

<p>e) I-D; II-B; III-E; IV-C; V-A.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL UNIVERSITÁRIO
PRESIDENTE DUTRA – MA</p>

<p>25</p> – <p>Assinale a alternativa que contém DOIS fatores de 
risco para o desenvolvimento de nefropatia por contraste:</p>

<p>a) Mieloma múltiplo - Diabetes mellitus sem nefropatia.</p>

<p>b) Contraste de alta osmolaridade - Hipovolemia.</p>

<p>c) Diabetes mellitus com nefropatia - Hipertensão arterial.</p>

<p>d) Dose de contraste - Fibrilação atrial.</p>

<p>e) Hiperpotassemia - Idade do paciente.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

SECRETARIA DE SAÚDE DA SAÚDE  
DO MARANHÃO – MA</p>

<p>26</p> – <p>Uma paciente de 66 anos de idade, portadora de 
doença arterial crônica, após ser submetida a angioplas-
tia coronária bem-sucedida com a colocação de 4 stents. 
Cinco dias após o procedimento, apresentou lesões de 
pele caracterizadas como livedo reticular em membros 
inferiores, foi reinternada e constatada elevação dos ní-
veis de creatinina sérica e de ureia. Sobre esta condição, 
podemos afirmar que:</p>

<p>a) Estes achados provavelmente resultaram de fragmentos 
das placas ateroscleróticas tratadas nas coronárias.</p>

<p>b) A eosinofilia transitória pode fazer parte dessa síndrome.</p>

<p>c) Geralmente não há consumo de complemento sérico.</p>

<p>d) No tratamento desta condição há uma resposta dramática 
aos corticoides.</p>

<p>e) É uma condição limitada e sua progressão para insuficiên-
cia renal em estágio terminal nunca acontece.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE FEDERAL DA
GRANDE DOURADOS – MS</p>

<p>27</p> – <p>Escolar masculino em quimioterapia, em unidade de 
oncologia pediátrica, evolui com piora clínica. Assinale a 
alternativa que apresenta as alterações que ratificam a 
suspeita de lise tumoral:</p>

<p>a) Hiperuricemia, hipercalemia e hiperfosfatemia.</p>

<p>b) Hiperuricemia, hipercalemia e hipofosfatemia.</p>

<p>c) Hipouricemia, hipercalemia e hiperfosfatemia.</p>

<p>d) Hipouricemia, hipocalemia e hiperfosfatemia.</p>

<p>e) Hiperuricemia, hipocalemia e hipofosfatemia.</p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE FEDERAL DA
GRANDE DOURADOS – MS</p>

<p>28</p> – <p>Chega à emergência, um homem de 25 anos, 
apresentando esmagamento de membro inferior direi-
to, com fratura de fêmur. O membro ficou comprimi-
do por um pedaço de concreto cerca de duas horas. 
Considerando o risco de lesão renal aguda, a conduta 
imediata é:</p>

<p>a) Expansão de volume plasmático com cristaloide e in-
fusão contínua de manitol.</p>

<p>b) Expansão de volume plasmático com cristaloide e eno-
xaparina.</p>

<p>c) Expansão de volume plasmático com cristaloide e al-
calinização da urina.</p>

<p>d) Expansão de volume plasmático com cristaloide exclu-
sivamente.</p>

<p>e) Hemodiálise.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE DO ESTADO DO PARÁ – 
BELÉM – PA</p>

<p>29</p> – <p>Constitui alteração comum ao uso de diuréticos de alça:</p>

<p>a) Hipercalcemia</p>.    <p>d) Acidose metabólica.
<p>b) Hiperaldosteronismo secundário</p>. <p>e) Hipercalemia</p>.
<p>c) Hirsutismo</p>.

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)
<p>UNIVERSIDADE FEDERAL DO PIAUÍ – PI</p>

<p>30</p> – <p>Em relação às ações renais dos Inibidores da Enzima 
Conversora (IECA), é INCORRETO afirmar que:</p>

<p>a) Inibem a formação da angiotensina I.</p>

<p>b) Reduzem a proteinúria.</p>

<p>c) Reduzem a caliurese.</p>

<p>d) Atenuam a hiperplasia e fibrose. </p>

<p>e) Reduzem a resistência vascular na arteríola eferente.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE FEDERAL DO PIAUÍ – PI</p>

<p>31</p> – <p>Identifique a situação médica não correlacionada a 
um estado de hiperaldosteronismo secundário:</p>

<p>a) Estenose da artéria renal.</p>

<p>b) Insuficiência cardíaca congestiva. </p>

<p>c) Acidose tubular renal tipo IV.</p>

<p>d) Síndrome nefrótica.</p>

<p>e) Hipertensão maligna.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2016
(ACESSO DIRETO 1)</p>

SISTEMA INTEGRADO SAÚDE –
ESCOLA DO SUS – TO</p>

<p>32</p> – <p>Qual dos seguintes medicamentos está contrain-
dicado em associação ao fibrato pelo risco de miotoxi-

cidade importante?</p>

<p>a) Ácido nicotínico.</p>

<p>b) Estatina.</p>

<p>c) IECA.</p>

<p>d) Diurético.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015
(ACESSO DIRETO 1)</p> <p> 
SANTA CASA DE MISERICÓRDIA
DE SÃO PAULO – SP</p>

<p>33</p> – <p>Jovem, 22 anos, foi submetido à enterectomia seg-
mentar por um ferimento, por projétil de arma de fogo, 
abdominal. Apresentava também outro ferimento, por pro-
jétil de arma de fogo, transfixante na perna Direita (D), 
na altura do cavo poplíteo. A arteriografia e a flebografia 
da perna foram normais. Após dois dias da laparotomia 
exploradora, evoluiu com febre, oligoanúria, com urina 
castanho-avermelhada, dosagem da enzima Creatino-
fosfoquinase (CPK) de 20.000 U/l e creatinina sérica de 
6,2 mg/dl. Ao exame clínico apresentava grande edema 
e endurecimento de todo membro inferior direito que se 
apresentava mais frio em relação ao contralateral e sem 
pulso distal palpável. Com relação ao caso, podemos en-
contrar todas as alterações laboratoriais abaixo, EXCETO:</p>

<p>a) Hipercalemia.</p>

<p>b) Hipofosfatemia.</p>

<p>c) Distúrbio da coagulação.</p>

<p>d) Acidose metabólica.</p>

<p>e) Hipocalcemia.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL UNIVERSITÁRIO
DE TAUBATÉ – SP</p>

<p>34</p> – <p>Paciente do sexo feminino, 30 anos, procurou a 
unidade de emergência municipal devido a quadro de 
febre (38,5°C) aferida em casa, astenia e oligúria nos 
últimos três dias. Em sua história clínica, foi referido que, 
há oito dias, procurou a unidade básica de saúde próxima 
de sua casa, com queixas urinárias, sendo recomendado 
o uso de sulfametoxazol + trimetoprima para infecção 
urinária baixa. O exame físico de entrada evidenciou: 
rash cutâneo, de característica eritematopapular 
nas regiões da face, do tórax e do abdome; pressão 
arterial de 140 x 100 mmHg; temperatura axilar de 
38,2°C. Exames laboratoriais: Hematócrito = 34%; 
Hemoglobina = 10,5 g%; Leucograma = 14.000/mm³  
(60 Seg /4 Bast / 22 Linfo / 12 Eos / 2 Mono); Ureia= 100 mg%;  
Creatinina = 3,0 mg%; Na = 137; K = 5,2; Cl = 112 mEq/L; 
FAN - negativo; urina: 10 piócitos/campo; hemácias  
20/campo; cilindros granulosos e hemáticos ausentes; 
bacteriúria escassa; clearance de creatinina = 40 ml/min; 
proteinúria = 1,3 g/24h. Esses dados são sugestivos de:</p>

<p>a) Pielonefrite aguda complicada com insuficiência renal.</p>

<p>b) Nefropatia por IgA.</p>

<p>c) Nefrite intersticial aguda.</p>

<p>d) Nefrite secundária, devido à doença exantemática.</p>

<p>e) Nefrite por lúpus induzido por droga.</p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015
(ACESSO DIRETO 1)</p>

FACULDADE DE MEDICINA DO ABC – SP</p>

<p>35</p> – <p>Assinale a alternativa CORRETA quanto aos distúr-
bios metabólicos encontrados na síndrome de lise tumoral:</p>

<p>a) Hipercalemia, hiperuricemia, hipocalcemia e acido-
se metabólica.</p>

<p>b) Hipercalemia, hiperuricemia, hipocalcemia e alcalo-
se metabólica.</p>

<p>c) Hipercalemia, hiperuricemia, hipercalcemia e acido-
se metabólica.</p>

<p>d) Hipocalemia, hiperuricemia, hipocalcemia e acidose 
metabólica.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015 
(ACESSO DIRETO 1)</p>

<p>INSTITUTO FERNANDES FIGUEIRA – RJ</p>

<p>36</p> – <p>Um jovem com transtorno bipolar e usuário de car-
bonato de lítio é internado com hipernatremia. Faz-se o 
diagnóstico de diabetes insipidus nefrogênico. Assinale a 
opção que contém APENAS medicamentos recomenda-
dos para seu atual quadro:</p>

<p>a) Hidroclorotiazida, furosemida e amilorida.</p>

<p>b) Hidroclorotiazida, furosemida e indometacina.</p>

<p>c) Furosemida, amilorida e indometacina.</p>

<p>d) Hidroclorotiazida, amilorida e indometacina.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL MATERNIDADE
THEREZINHA DE JESUS – MG</p>

<p>37</p> – <p>Paciente, 28 anos, em pós-operatório de gastroplas-
tia redutora em y de Roux, complicou com fístula gástrica 
e choque séptico de foco abdominal. Após laparotomia 
exploradora e correção da fístula foi encaminhada ao CTI. 
Iniciado antibiótico e mantido ventilação mecânica invasi-
va. Após 24 horas apresentou piora da creatinina e oligúria 
não responsiva às medidas clínicas. Laboratório: HB 10;  
Leucócitos 23.000; Creatinina 2,8 mg/dl; Ureia 95 mg/dl; 
K 6,8 mEc/L, HCO3 12. Sobre IRA intrínseca, marque a 
CORRETA:</p>

<p>a) É comum encontrar na IRA intrínseca: fração de excre-
ção de sódio < 1% e concentração de sódio urinário alto.</p>

<p>b) A Necrose Tubular Aguda (NTA) evoluiu sempre para 
doença renal dialítica.</p>

<p>c) Não existe relação entre sepse e o desenvolvimento 
de NTA.</p>

<p>d) Nesse caso o diagnóstico provável é NTA, sendo indi-
cada diálise.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL DA CRUZ VERMELHA
DO PARANÁ – PR</p>

<p>38</p> – <p>Os Anti-Inflamatórios Não Esteroidais (AINEs) 
constituem uma das classes de medicamentos mais co-
mumente prescritas no mundo. Quanto aos seus efeitos 
nefrotóxicos, é CORRETO afirmar:</p>

<p>a) O uso de AINE não é associado a distúrbios hidroeletro-
líticos. Portanto, edema secundário ao seu uso deve ser 
acompanhado de eosinofilúria por nefrite intersticial aguda. </p>

<p>b) O principal mecanismo de ação dos AINEs é a inibição 
das ciclo-oxigenases, induzindo assim a síntese de pros-
taglandinas desencadeantes de seu efeito nefrotóxico.</p>

<p>c) Indivíduos tratados com betabloqueadores ou diuréticos 
são menos suscetíveis ao descontrole pressórico secun-
dário ao uso de AINE.</p>

<p>d) O uso crônico de acetaminofen, assim como de salici-
latos, mesmo que em altas doses, pode substituir o uso 
de AINE para analgesia sem nenhum prejuízo renal. </p>

<p>e) Os anti-inflamatórios seletivos afetam menos os indiví-
duos com função renal normal, e afetam de modo seme-
lhante os pacientes com alterações renais prévias.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015
(REVALIDA)</p> <p> 
REVALIDA NACIONAL – INEP – DF</p>

<p>39</p> – <p>Uma mulher de 42 anos de idade, assintomática, pro-
cura o ambulatório de clínica médica sendo diagnosticada 
hipertensão arterial. Negou tabagismo e etilismo, e afirmou 
não ter história familiar de hipertensão arterial. Ao exame clí-
nico: eutrófica (IMC = 23 kg/m²) (VR = 18 - 25 kg/m²), fácies 
atípica, lúcida, orientada, tireoide sem alteração volumétri-
ca ou presença de nódulos, palpação de pulsos arteriais 
simétricos e ausculta cardíaca normal, FC = 92 bpm, PA = 
190 x 140 mmHg (posição sentada, em ambos os braços), 
além de ausência de sopros em artérias carótidas ou fe-
morais. No exame do abdome, notou-se sopro abdominal 
sisto-diastólico, mais audível em flanco esquerdo; ausência 
de visceromegalias ou massas abdominais. Membros infe-
riores não apresentam edemas. Exames complementares 
foram realizados: glicemia de jejum, perfil lipídico, eletrólitos 
e função renal normais; ausência de microalbuminúria ou 
proteinúria e ECG sem sobrecarga ventricular. O ecodoppler 
de artéria renal evidenciou estenose renal bilateral. No caso 
dessa paciente, qual é a classe de drogas anti-hipertensi-
vas que, quando administrada, pode precipitar insuficiência 
renal e por qual motivo?</p>

<p>a) Diuréticos tiazídicos, por aumento da excreção de só-
dio no túbulo distal.</p>

<p>b) Inibidores da enzima conversora de angiotensina, por 
dilatação arteriolar eferente.</p>

<p>c) Betabloqueadores, por redução da frequência cardíaca 
e da contratilidade.</p>

<p>d) Bloqueadores de canais de cálcio, por redução da re-
sistência vascular periférica.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015
(ACESSO DIRETO 2)</p>

HOSPITAL DAS CLÍNICAS DE GOIÁS – GO</p>

<p>40</p> – <p>Qual é a causa mais frequente de necrose tubular 
aguda?</p>

<p>a) Lesão isquêmica.</p>

<p>b) Lesão tóxica.</p>

<p>c) Lesão intersticial.</p>

<p>d) Lesão infiltrativa.</p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE FEDERAL
DE CAMPINA GRANDE – PB</p>

<p>41</p> – <p>O rim pode ser acometido por agressão mediada por 
medicamentos e diversas toxinas. Em relação a estes as-
pectos, assinale a alternativa INCORRETA:</p>

<p>a) Aminoglicosídeos podem desencadear necrose tubular 
aguda, cursando com insuficiência renal aguda que, por 
sua vez, cursa com hipocalemia.</p>

<p>b) Beta-lactâmicos (penicilinas, cefalosporinas e carbape-
nêmicos) podem induzir insuficiência renal aguda princi-
palmente através de nefrite intersticial aguda, em função 
da infiltração de eosinófilos no parênquima renal. </p>

<p>c) Anti-inflamatórios não hormonais podem induzir dimi-
nuição da taxa de filtração glomerular em função da di-
minuição na produção de prostaglandinas que dilatam a 
arteríola aferente.</p>

<p>d) Contrastes radiológicos contendo iodo podem induzir 
intensa vasoconstrição arteriolar renal, provocando necro-
se tubular aguda, que cursa com sódio urinário e fração 
excretória de sódio elevados.</p>

<p>e) Um padrão de lesão renal associado ao uso crônico 
de analgésicos combinados (paracetamol + aspirina) é a 
necrose de papila.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2015
(ACESSO DIRETO 1)</p>

SISTEMA ÚNICO DE SAÚDE – SUS – 
RORAIMA – RR</p>

<p>42</p> – <p>Paciente com queixa de tosse, principalmente no 
período noturno, associada à cefaleia e obstrução na-
sal, procurou assistência médica e obteve o diagnósti-
co de sinusopatia. Foi prescrito amoxicilina e liberada. 
Após cerca de quatro dias, retornou ao pronto atendimento 
com queixa de rash cutâneo, náuseas e vômitos. Ao exa-
me, apresentou rash cutâneo em tórax e abdome, pruri-
ginoso, e se encontrava afebril, com pressão arterial de  
120 x 80 mmHg; frequência cardíaca = 86 bpm; e o res-
tante do exame normal. Nos exames de entrada, apre-
sentou hemoglobina = 13 g/dl; hematócrito = 39%; leucó-
citos = 10.000/mm³ sem bastão; 59% segmentados; 15% 
eosinófilos; plaquetas = 220.000 /mm³; ureia = 110 mg/dl; 
creatinina = 2,2 mg/dl; Na = 140 mEq/L; K = 4,5 mEq/L; 
exame de urina = pH 5,5; densidade = 1.020; traços de 
proteína; hemácias = 7 p/c; leucócitos = 10 p/c e cilindros 
leucocitários. Nesse caso, o diagnóstico mais provável é:</p>

<p>a) Pielonefrite aguda.</p>

<p>b) Glomerulonefrite pós-infecciosa. </p>

<p>c) Nefrite intersticial aguda.</p>

<p>d) Nefropatia por lesão mínima.</p>

<p>e) Necrose tubular aguda.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014 
(ACESSO DIRETO DISCURSIVA)</p> <p> 
UNIVERSIDADE FEDERAL
DE SÃO PAULO – SP</p>

<p>43</p> – <p>Mulher, 58 anos de idade, diabética, hipertensa, em 
uso de metformina, sinvastatina, captopril, AAS, gliben-

clamida e anlodipino. Tem creatinina = 1,5 mg/dl. Mantém 
pressão arterial adequada e bom controle glicêmico. Foi 
indicado cineangiocoronariografia com ventriculografia. 
Qual (is) o (s) medicamento (s) que você suspenderia 
antes do procedimento?</p>

Questão discursiva

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL DAS CLÍNICAS DA FACULDADE  
DE MEDICINA DE RP DA USP – SP</p>

<p>44</p> – <p>Homem, 49 anos de idade. HMA: há 2 meses iniciou 
tratamento para hanseníase com dapsona, rifampicina e 
clofazimina. Após a dose supervisionada, apresentou dor 
lombar bilateral, contínua, sem febre e que levou à inter-
rupção do tratamento. O tratamento foi reiniciado há 10 
dias evoluindo novamente com dor lombar, acompanhada 
de náuseas, vômitos, evacuações pastosas e oligúria. Ne-
ga disúria e polaciúria. EF: edema em tornozelos ++/4+; 
pressão arterial: 140 x 90 mmHg; abdome sem dor à pal-
pação, sem visceromegalias e sinal de Giordano negati-
vo. ES: creatinina = 8,5 mg/dl; ureia = 270 mg/dl; sódio 
= 138 mEq/L; potássio = 5,7 mEq/L. EI: ultrassonografia 
mostra rins com aumento de volume. A alteração urinária 
mais compatível é:</p>

<p>a) Cilindros céreos.</p>

<p>b) Eosinofilúria.</p>

<p>c) Proteinúria de cadeia leve.</p>

<p>d) Cristais amorfos.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)</p>

FACULDADE DE CIÊNCIAS MÉDICAS  
DA UNICAMP – SP</p>

<p>45</p> – <p>Homem, 34a, queixa-se de fraqueza e dor muscular 
há 1 ano, principalmente nas panturrilhas. Refere 
inchaço, diminuição da força muscular nas pernas e 
aumento da intensidade da dor, impedindo a caminhada 
há 3 dias. Em uso de paracetamol 2,5 g/d. Antecedentes 
pessoais: etilista, 2 copos de aguardente ao dia, com 
aumento para 2 garrafas ao dia há 1 semana. Exame 
físico: regular estado geral, orientado, descorado ++/4+, 
anictérico, acianótico; PA = 110 x 70 mmHg; FC = 92 bpm; 
edema= +++/4+ em MMII até joelhos; dor à palpação de 
musculatura das panturrilhas; sinal de Homans positivo; 
sem outras alterações. Exames laboratoriais: K =  
3,5 mEq/L; Na = 140 mEq/L; ureia = 40 mg/dl; creatinina 
= 1,0 mg/dl; Hb = 9,2 g/dl; Ht = 29,3%; VCM = 97 fl; 
HCM = 36 pg; leucócitos = 7580/mm³ (segmentados 
= 75%; bastões = 0%; linfócitos = 24%). A HIPÓTESE 
DIAGNÓSTICA É: </p>

<p>a) Necrose muscular aguda por álcool.</p>

<p>b) Rabdomiólise por paracetamol.</p>

<p>c) Neuropatia periférica por deficit de cobalamina.</p>

<p>d) Miopatia mitocondrial primária. </p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE FEDERAL
DO RIO DE JANEIRO – RJ</p>

<p>46</p> – <p>Homem, 57 anos, diabético tipo 2. Devido a histó-
rico de precordialgia, realizou cineangiocoronariografia. 
Duas semanas após o procedimento evoluiu com livedo 
reticular nos membros inferiores e redução da diurese. 
Exames laboratoriais: hematócrito = 37%; leucócitos =  
8400/mm³ (12% de eosinófilos e 64 % de neutrófilos); sódio =  
138 mEq/L; potássio = 4,8 mEq/L; ureia = 127 mg/dl; crea-
tinina = 3,6 mg/dl. A hipótese diagnóstica mais provável é:</p>

<p>a) Ateroembolismo renal.</p>

<p>b) Nefropatia por contraste.</p>

<p>c) Nefrite intersticial aguda.</p>

<p>d) Glomerulonefrite aguda.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)</p>

SECRETARIA MUNICIPAL DA SAÚDE – SP</p>

<p>47</p> – <p>A lesão renal mais frequentemente causada pelo uso 
de aminoglicosídeos é:</p>

<p>a) Nefropatia obstrutiva por cristais.</p>

<p>b) Proliferação da membrana basal glomerular.</p>

<p>c) Nefrite intersticial.</p>

<p>d) Necrose tubular aguda.</p>

<p>e) Glomerulonefrite por imunocomplexos. </p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)</p>

<p>ASSOCIAÇÃO MÉDICA DO
RIO GRANDE DO SUL – RS</p>

<p>48</p> – <p>Na insuficiência renal aguda, a presença de eosi-
nofilia no sangue periférico e associação com sedimento 
urinário contendo hematúria e leucocitúria (predomínio de 
eosinófilos) pode sugerir: </p>

<p>a) Nefrite intersticial aguda.</p>

<p>b) Glomerulonefrite.</p>

<p>c) Necrose tubular aguda isquêmica.</p>

<p>d) Necrose tubular aguda tóxica.</p>

<p>e) Síndrome hemolítico-urêmica.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL DAS CLÍNICAS DO PARANÁ – PR</p>

<p>49</p> – <p>Um paciente alcoolista de 54 anos é encontrado in-
consciente em sua casa. Levado ao pronto-socorro, de-
tecta-se creatinina sérica de 8,4 mg/dl (um mês atrás: 

0,7 mg/dl), fita reagente urinária (dipstick) com pH de 5 
e positiva para sangue, sedimento urinário com cilindros 
granulares e ausência de hemácias. O diagnóstico é de:</p>

<p>a) Síndrome hepatorrenal.</p>

<p>b) Injúria renal aguda pré-renal.</p>

<p>c) Lesão tubular aguda secundária à sepse.</p>

<p>d) Rabdomiólise.</p>

<p>e) Nefropatia intersticial alérgica.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL UNIVERSITÁRIO PROFESSOR  
ALBERTO ANTUNES – AL</p>

<p>50</p> – <p>Das causas abaixo de insuficiência renal aguda, qual 
a que mais frequentemente está associada à hipocalemia?</p>

<p>a) Nefrotoxicidade por anfotericina B. </p>

<p>b) Sépsis.</p>

<p>c) Rabdomiólise.</p>

<p>d) Nefrotoxicidade por contraste.</p>

<p>e) Pós-operatório de cirurgia cardíaca.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)
HOSPITAL DAS CLÍNICAS DE GOIÁS – GO</p>

<p>51</p> – <p>Paciente do sexo masculino, de 68 anos, portador 
de diabetes mellitus tipo 2 e hipertensão arterial, em uso 
de losartana e repaglinida, apresenta creatinina sérica 
1,7 mg/dl (filtração glomerular estimada de 42 ml/min). 
Será submetido a cateterismo cardíaco para investigação 
de doença coronariana. Quanto às recomendações de 
profilaxia para lesão renal aguda, sugeridas pela KDIGO 
Clinical Practice Guideline for Acute Kidney Injury, 2012, 
deve-se utilizar solução salina isotônica endovenosa as-
sociada a:</p>

<p>a) N-acetilcisteína via oral.</p>

<p>b) Contraste iodado com alta osmolaridade.</p>

<p>c) Teofilina endovenosa. </p>

<p>d) Suspensão da repaglinida.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL DE CÂNCER DE
MATO GROSSO – MT</p>

<p>52</p> – <p>A síndrome de Fanconi é encontrada em qual região 
do néfron?</p>

<p>a) Túbulo proximal.</p>

<p>b) Alça de Henle.</p>

<p>c) Ducto coletor.</p>

<p>d) Túbulo contornado distal.</p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014 
(ACESSO DIRETO 1)</p> 
<p>UNIVERSIDADE DO ESTADO DO PARÁ – PA</p>

<p>53</p> – <p>Considere a situação hipotética para responder a questão. 
Um homem de 68 anos de idade foi admitido para ressecção 
eletiva de um aneurisma de aorta abdominal infrarrenal. Tinha 
como antecedentes patológicos: hipertensão arterial sistêmica, 
miocardiopatia hipertensiva e hiperplasia prostática benigna. 
Na rotina laboratorial pré-operatória, apresentava ureia 
sérica de 20 mg/dl; creatinina sérica de 1,4 mg/dl e urinálise 
normal. A cirurgia foi complicada por períodos intermitentes 
de hipotensão, que foram revertidos com administração de 
sangue e soro fisiológico 0,9%. No pós-operatório inicial, o 
paciente evoluiu com redução do débito urinário (0,3 ml/kg/h 
em 12h). Solicitados exames para investigação, que mostraram 
os seguintes resultados: ureia sérica = 33 mg/dl; creatinina 
sérica de 2,8 mg/dl; Na+ urinário = 61 mEq/L; osmolaridade 
urinária = 280 mOsmol/kg H2O; densidade urinária = 1,010 
e excreção fracional de sódio 3,4%. O exame do sedimento 
urinário revelou a presença de vários cilindros granulares 
pardos, proteinúria discreta, poucos leucócitos e ausência de 
hemácias. Sobre o caso descrito acima, a principal hipótese 
diagnóstica para a insuficiência renal aguda do paciente é:</p>

<p>a) Insuficiência renal pré-renal por hipovolemia. </p>

<p>b) Insuficiência renal pré-renal por insuficiência cardíaca. </p>

<p>c) Insuficiência renal pós-renal por uropatia obstrutiva. </p>

<p>d) Necrose Tubular Aguda (NTA) isquêmica.</p>

<p>e) Glomerulonefrite rapidamente progressiva. </p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)
SECRETARIA ESTADUAL DE SAÚDE DO 
ESTADO DE PERNAMBUCO – PE</p>

<p>54</p> – <p>A sequela mais significativa da necrose de papila renal é:</p>

<p>a) Falência renal.</p>

<p>b) Abscesso.</p>

<p>c) Obstrução.</p>

<p>d) Formação de cálculos.</p>

<p>e) Câncer.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2014
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL DAS CLÍNICAS DA UFPE – PE</p>

<p>55</p> – <p>Qual o índice diagnóstico urinário observado na in-
suficiência renal intrínseca? </p>

<p>a) Excreção fracionada de sódio < 1%. </p>

<p>b) Concentração urinária de sódio > 20 mmol/L.</p>

<p>c) Razão entre creatinina urinária e plasmática > 40.</p>

<p>d) Razão entre ureia urinária e plasmática > 8.</p>

<p>e) Presença de cilindros hialinos no sedimento urinário.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p>

<p>UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESTADO  
DO RIO DE JANEIRO – RJ</p>

<p>56</p> – <p>São anormalidades relacionadas com a síndrome de 
lise tumoral, EXCETO:</p>

a) Hiperuricemia.</p>

<p>b) Hipercalemia.</p>

<p>c) Hiperfosfatemia.</p>

<p>d) Hipercalcemia.</p>

<p>e) Desidrogenase lática > 1.500 UI.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA – SP</p>

<p>57</p> – <p>Menina de 12 anos apresenta cefaleia há 6 meses. 
Exame físico: peso e estatura no percentil 50, PA = 150 
x 100 mmHg. Eletrólitos e lipidograma normais. Ultrasso-
nografia renal com Doppler: diminuição de fluxo da artéria 
renal à esquerda de 70%. A conduta para o diagnóstico é:</p>

<p>a) Dosar metanefrinas na urina.</p>

<p>b) Realizar arteriografia.</p>

<p>c) Dosar ácido vanilmandélico na urina.</p>

<p>d) Realizar cintilografia renal com DTPA com captopril.</p>

<p>e) Realizar cintilografia renal com DMSA. </p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p>

SISTEMA ÚNICO DE SAÚDE – SUS –
SÃO PAULO – SP</p>

<p>58</p> – <p>São medidas usadas na prevenção da nefropatia 
induzida por contraste, EXCETO:</p>

<p>a) Utilizar contraste não iônico quer seja de baixa ou iso-
-osmolaridade.</p>

<p>b) Alcalinizar urina com solução bicarbonatada.</p>

<p>c) Dopamina em dose dopaminérgica.</p>

<p>d) Suspender diurético.</p>

<p>e) Utilizar N-acetilcisteína.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE DE RIBEIRÃO PRETO – SP</p>

<p>59</p> – <p>Um homem de 27 anos iniciou tratamento com penici-
lina (ampicilina) para faringite estreptocócica. Ele não rela-
tava problemas médicos anteriores. Duas semanas depois, 
desenvolveu eritema e fadiga generalizada. A erupção era 
macular e simétrica na aparência. O exame físico revelou 
um paciente com aparência debilitada e com diminuição 
do turgor cutâneo. Os exames laboratoriais revelam uma 
creatinina sérica de 2,4 mg/dl (em comparação com uma 
basal de 1,1 mg/dl) e ureia de 114 mg/dl. O melhor exame 
na avaliação da lesão renal aguda desse paciente é:</p>

<p>a) Fração de excreção do sódio.</p>

<p>b) Concentração urinária do sódio.</p>

<p>c) Leucograma com diferencial.</p>

<p>d) Exame microscópico do sedimento urinário.</p>

<p>e) Osmolaridade urinária.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)
<p>HOSPITAL NAVAL MARCÍLIO DIAS – RJ</p>

<p>60</p> – <p>A síndrome de Bartter, doença tubular renal genética, 
caracteriza-se por apresentar:</p>

<p>a) Perda de sódio, potássio e cloro com níveis pressóri-
cos elevados.</p>

<p>b) Sódio e potássio baixo associado à acidose metabólica 
hipocalêmica.</p>

<p>c) Poliúria, polidipsia, deficiência de ganho ponderoesta-
tural e níveis pressóricos normais.</p>

<p>d) Alcalose metabólica hipocalêmica com níveis de renina 
e aldosterona normais.</p>

<p>e) Poliúria, polidipsia e acidose metabólica hipocalêmica.</p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)
<p>SISTEMA ÚNICO DE SAÚDE – SUS –
BAHIA – BA</p>

<p>61</p> – <p>A análise bioquímica de urina pode ser útil para dis-
tinguir a Insuficiência Renal Aguda (IRA) de etiologia pré-
-renal da IRA intrínseca. Das situações descritas a seguir, 
a que geralmente apresenta níveis de fração de excreção 
de sódio sugerindo lesão renal intrínseca é:</p>

<p>a) Nefrotoxicidade por contraste.</p>

<p>b) Glomerulonefrite aguda.</p>

<p>c) Necrose tubular aguda.</p>

<p>d) Obstrução bilateral ureteral aguda.</p>

<p>e) Insuficiência cardíaca congestiva. </p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 2)</p>

INSTITUTO DE CARDIOLOGIA
DO RIO GRANDE DO SUL – RS</p>

<p>62</p> – <p>A maior parte da glicose que é filtrada no glomérulo 
é reabsorvida no:</p>

<p>a) Túbulo proximal.</p>

<p>b) Ramo descendente da alça de Henle.</p>

<p>c) Ramo ascendente da alça de Henle.</p>

<p>d) Túbulo distal.</p>

<p>e) Ducto coletor.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p>

<p>HOSPITAL DA CRUZ VERMELHA
DO PARANÁ – PR</p>

<p>63</p> – <p>Paciente masculino, 70 anos, diabético e hipertenso, 
apresenta quadro de 14 dias de evolução com febre, mial-
gia e cefaleia associada. H.M.P., há 21 dias foi submetido 
a procedimento vascular, porém não soube especificar 
qual tipo de tratamento. No exame físico foi constatado 
livedo reticular com gangrena de artelhos. Os exames in-
vestigativos evidenciaram CR (2,0 mg/dl) e hemograma 
com anemia leve, leucocitose e eosinofilúria. Assinale a 
alternativa INCORRETA:</p>

<p>a) O diagnóstico definitivo será estabelecido por bióp-
sia renal.</p>

<p>b) O exame histológico mostraria fendas biconvexas 
em formato de agulha.</p>

<p>c) A mortalidade atinge mais da metade destes pacientes.</p>

<p>d) O tratamento deve ser iniciado o mais precocemente 
possível com anticoagulação plena.</p>

<p>e) 40% destes pacientes necessitarão de terapia renal 
substitutiva.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL ANGELINA CARON – PR</p>

<p>64</p> – <p>Em qual das seguintes situações não se encontra 
densidade baixa no EAS?</p>

<p>a) Uso de diuréticos.</p>

<p>b) Diabetes mellitus.</p>

<p>c) Hiper-hidratação.</p>

<p>d) Diabetes insipidus.</p>

<p>e) Todos os anteriores possuem densidade baixa no EAS.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p>

INSTITUTO DE OLHOS DE GOIÂNIA – GO</p>

<p>65</p> – <p>A causa mais comum de hipertensão renovascular 
no jovem é:</p>

<p>a) Arterite renal.</p>

<p>b) Coarctação da aorta.</p>

<p>c) Displasia fibromuscular.</p>

<p>d) Aterosclerose.</p>

<p>e) Nefroangiite.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL TARQUÍNIO LOPES FILHO – MA</p>

<p>66</p> – <p>Em relação à rabdomiólise, é CORRETO afirmar:</p>

<p>a) O consumo de álcool etílico é uma das mais importan-
tes causas de miopatia e rabdomiólise, sendo responsável 
por 20% dos casos.</p>

<p>b) A mioglobinúria é uma característica invariável da rab-
domiólise e sua ausência exclui o diagnóstico.</p>

<p>c) Hiperfosfatemia e hipercalcemia são observadas pre-
cocemente com frequência na rabdomiólise.</p>

<p>d) A dosagem da CK, por si só, já permite predizer 
quais pacientes progredirão para insuficiência renal 
mioglobinúrica.</p>

<p>e) A Coagulação Intravascular Disseminada (CIVD) é uma 
complicação que raramente ocorre na rabdomiólise.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p> <p> 
SANTA CASA DE MISERICÓRDIA
DO PARÁ – PA</p>

<p>67</p> – <p>Um quadro de febre, rash cutâneo, eosinofilia e in-
suficiência renal aguda é compatível com: </p>

<p>a) Necrose tubular aguda.</p>

<p>b) Glomerulonefrite aguda.</p>

<p>c) Acidose tubular renal.</p>

<p>d) Nefrite intersticial.</p>

<p>e) Trombose de artéria renal.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2013
(ACESSO DIRETO 1)</p>

SISTEMA ÚNICO DE SAÚDE – SUS – 
RORAIMA – RR</p>

<p>68</p> – <p>Qual dos achados abaixo favorece o diagnóstico 
de nefrite intersticial aguda em paciente em investiga-
ção de oligúria?</p>

<p>a) Rins de tamanho diminuído.</p>

<p>b) Eosinofilúria.</p>

<p>c) Proteinúria nefrótica.</p>

<p>d) Creatinina normal.</p>

<p>e) Hematúria macroscópica.</p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2012
(ACESSO DIRETO 1)</p> <p> 
SANTA CASA DE MISERICÓRDIA
DE SÃO PAULO – SP</p>

<p>69</p> – <p>Em pacientes com maior risco de nefropatia induzida 
pelo contraste, principalmente em diabéticos com disfunção 
renal, qual das medidas abaixo está CONTRAINDICADA?</p>

<p>a) Hidratação com soro fisiológico 1 ml/kg/h EV 12h an-
tes e até 12h após a utilização do contraste, associado a 
diurético de alça.</p>

<p>b) Evitar uma segunda dose de contraste no intervalo de 
72 horas ou até que a creatinina sérica retorne ao basal.</p>

<p>c) Utilizar a mínima dose necessária de contraste. Se pos-
sível, respeitar o limite de 5 ml de contraste x peso em  
kg/creatinina sérica.</p>

<p>d) Utilizar contraste não iônico e de baixa osmolalidade.</p>

<p>e) Administrar acetilcisteína 600 mg via oral de 12/12h no 
dia anterior e no dia da administração do contraste, asso-
ciada à ingestão prévia de líquidos de pelo menos 2 litros.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2012
(ACESSO DIRETO 1)</p>

<p>SISTEMA ÚNICO DE SAÚDE – SUS –
SÃO PAULO – SP</p>

<p>70</p> – <p>O efeito colateral mais grave relacionado ao uso 
de sinvastatina associada a gemfibrozil no tratamento de 
dislipidemias é:</p>

<p>a) Rabdomiólise.</p>

<p>b) Fibrose retroperitoneal.</p>

<p>c) Hepatite.</p>

<p>d) Leucopenia.</p>

<p>e) Convulsão.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2012
(ACESSO DIRETO 1)</p>

SISTEMA ÚNICO DE SAÚDE – SUS –
SÃO PAULO – SP</p>

<p>71</p> – <p>Em pacientes portadores de alguns tumores sólidos 
estadiados como no limite da ressecabilidade cirúrgica, 
lança-se mão da quimioterapia neoadjuvante, com o in-
tento de reduzir as dimensões tumorais de forma a tornar 
a sua ablação mais segura e radical. Ocorrendo um sú-
bito surto de morte de células tumorais, pode instalar-se 
a síndrome de lise tumoral, que se associa às seguintes 
aberrações eletrolíticas, EXCETO:</p>

<p>a) Hipercloremia.</p>

<p>b) Hipocalcemia.</p>

<p>c) Hiperfosfatemia.</p>

<p>d) Hiperuricemia.</p>

<p>e) Hiperpotassemia.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2012
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL DAS CLÍNICAS DO PARANÁ – PR</p>

<p>72</p> – <p>Um homem de 68 anos de idade, portador de diabe-
tes mellitus tipo 2, chega ao pronto-socorro com dor to-

rácica e é submetido a uma cineangiocoronariografia de 
emergência. Vinte e quatro horas após o procedimento, 
a creatinina (que era de 1 mg/dl na admissão) sobe para 
1,8 mg/dl. Em relação ao caso clínico descrito, assinale 
a alternativa CORRETA:</p>

<p>a) A urina de 24 horas demonstra proteinúria acima de 
3,0 g/dia.</p>

<p>b) A fração excretora de sódio (FeNa) urinário é < 1%. </p>

<p>c) Existe hematúria dismórfica e cilindros hemáticos de-
tectados no parcial de urina.</p>

<p>d) O achado de eosinofilia é indicativo de terapia com 
corticosteroides.</p>

<p>e) Ocorre elevação da Desidrogenase Lática (LDH) e es-
quistócitos no sangue periférico.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2012
(ACESSO DIRETO 1)</p>

<p>SELEÇÃO UNIFICADA PARA RESIDÊNCIA 
MÉDICA DO ESTADO DO CEARÁ – CE</p>

<p>73</p> – <p>Mulher de 68 anos, diabética, procurou a emergência 
com dor lombar, mialgia generalizada, febre e calafrios. 
Encontrava-se taquicárdica, hipotensa e com volume uri-
nário de 250 ml/dia. Exames laboratoriais apresentavam 
uma proteína C-reativa elevada; hemograma com leucoci-
tose; ureia e creatinina elevadas. Uma urografia excretora 
evidenciou imagem tipo “ring shadow”. Qual o diagnóstico 
mais provável?</p>

<p>a) Abscesso renal.</p>

<p>b) Pielonefrite aguda.</p>

<p>c) Tuberculose renal.</p>

<p>d) Necrose de papila renal.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2012
(R3 CLÍNICA MÉDICA)</p>

<p>HOSPITAL DO CÂNCER – INSTITUTO
DO CÂNCER DO CEARÁ – CE</p>

<p>74</p> – <p>Qual das drogas abaixo é causa reconhecida de dia-
betes insipidus nefrogênico?</p>

<p>a) Hidroclorotiazida.</p>

<p>b) Imipenem.</p>

<p>c) Indometacina.</p>

<p>d) Carbamazepina.</p>

<p>e) Carbonato de lítio.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2011
(ACESSO DIRETO 1)</p>

UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARÁ – CE</p>

<p>75</p> – <p>Menina, 1 ano e 6 meses apresenta poliúria e deficit 
ponderoestatural. Os exames laboratoriais revelam alca-
lose metabólica hipoclorêmica e hipocalêmica e níveis 
elevados de renina e aldosterona. Esse quadro corres-
ponde, provavelmente, a:</p>

<p>a) Síndrome de Bartter.</p>

<p>b) Síndrome de Fanconi.</p>

<p>c) Acidose tubular renal.</p>

<p>d) Diabetes insipidus nefrogênico.</p>

<p>e) Galactosemia.</p>
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<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2011 
(ACESSO DIRETO 1)</p>

ESCOLA DE SAÚDE PÚBLICA
DO CEARÁ – CE</p>

<p>76</p> – <p>O raquitismo é uma doença óssea. Possui múltiplas 
etiopatogenias, dentre as quais podemos citar as doenças 
gastrointestinais que cursam com má absorção, EXCETO:</p>

<p>a) Doença celíaca.</p>

<p>b) Fibrose cística do pâncreas.</p>

<p>c) Síndrome de Fanconi.</p>

<p>d) Espru.</p>

<p>e) Nenhuma das alternativas anteriores.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2010
(R3 MASTOLOGIA)</p>

<p>UNIVERSIDADE FEDERAL DE
SÃO PAULO – SP</p>

<p>77</p> – <p>A síndrome da lise tumoral é caracterizada por 
alterações metabólicas secundárias à destruição maciça 
das células tumorais. Dentre essas alterações metabóli-
cas, qual é considerada a mais grave?</p>

<p>a) Hipermagnesemia.</p>

<p>b) Hiperfosfatemia.</p>

<p>c) Hiperuricemia.</p>

<p>d) Hipocalcemia.</p>

<p>e) Hipercalemia.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2010
(R3 CLÍNICA MÉDICA)</p>

UNIVERSIDADE FEDERAL
DE SÃO PAULO – SP</p>

<p>78</p> – <p>Qual dos fatores de risco apresentados a seguir não 
está associado à ocorrência de insuficiência renal aguda 
por contraste?</p>

<p>a) Hipoalbuminemia.</p>

<p>b) Cirrose hepática.</p>

<p>c) Insuficiência cardíaca. </p>

<p>d) Obesidade.</p>

<p>e) Volume de contraste iodado administrado. </p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2010
(R3 CLÍNICA MÉDICA)</p>

UNIVERSIDADE FEDERAL
DE SÃO PAULO – SP</p>

<p>79</p> – <p>Paciente internada na UTI do pronto-socorro desen-
volve poliúria no 4º dia de internação hospitalar com 10 
litros de diurese por dia. Apresenta urina I com densidade 
1.010, osmolaridade 300 mOsm/L. Quais dos distúrbios 
hidroeletrolíticos que possivelmente desencadeiam esse 
achado clínico?</p>

<p>a) Hipocalcemia e hipocalemia.</p>

<p>b) Hipercalcemia e hipocalemia.</p>

<p>c) Hiponatremia e hipercalemia.</p>

<p>d) Hipocalcemia, hipomagnesemia e hipofosfatemia.</p>

<p>e) Acidose metabólica e hipocalemia.</p>

<p>RESIDÊNCIA MÉDICA 2010
(ACESSO DIRETO 1)</p>

HOSPITAL UNIVERSITÁRIO
PEDRO ERNESTO – RJ</p>

<p>80</p> – <p>Na avaliação clinicolaboratorial de uma criança com 
diagnóstico de síndrome de Bartter, espera-se encontrar 
os seguintes dados clinicolaboratoriais:</p>

<p>a) PA normal, sódio e potássio elevados.</p>

<p>b) Hipertensão arterial e acidose metabólica.</p>

<p>c) PA normal com renina e aldosterona elevadas.</p>

<p>d) Hipertensão arterial com renina e aldosterona elevadas.</p>
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<p>

1</p> Comentário   <p>A associação mais fácil e imediata 
aqui é, digamos, a da acetazolamida. Sabemos que este 
diurético inibe a enzima anidrase carbônica localizada 
na borda em escova das células do túbulo proximal, 
gerando bicarbonatúria. A perda urinária de bicarbonato 
faz o bicarbonato sérico cair, o que resulta em <em>acidose 
metabólica</em> (V-D). A amilorida é um diurético “poupador 
de K+” que inibe o canal epitelial de sódio localizado na 
membrana apical das células do túbulo coletor. Sabemos 
que a reabsorção de sódio neste segmento do néfron é 
eletrogênica, isto é, cada sódio é reabsorvido sem um 
ânion acompanhante, o que aumenta a eletronegatividade 
do fluido tubular, favorecendo a secreção de K+ ou H+. 
Ora, se aquele canal de sódio for bloqueado por efeito da 
amilorida, o sódio não será reabsorvido e, consequente-
mente, K+ e H+ não serão secretados, gerando, princi-
palmente, <em>hipercalemia</em> (IV-C). A furosemida é um diuré-
tico de alça que inibe o cotransporte tríplice de Na/K/2Cl 
no ramo ascendente espesso da alça de Henle. Neste 
segmento do néfron ocorre reabsorção de cálcio indireta-
mente mediada pela atividade do referido transportador. 
Assim, com o bloqueio dos mecanismos reabsortivos 
no ramo ascendente espesso da alça de Henle, ocorre 

<em>calciúria</em> - lembre-se, inclusive, que a furosemida é o 
diurético de escolha no tratamento da hipercalcemia (I-B). 
Clortalidona é um diurético tiazídico, ou seja, uma subs-
tância que inibe o cotransporte de NaCl no túbulo distal. 
Seu efeito é o de aumentar a eliminação obrigatória de 
solutos em um mesmo volume de urina, comprometendo 
a capacidade de diluição urinária (isto é, a capacidade de 
excretar água livre). Além disso, os tiazídicos em geral 
podem reduzir a volemia em cerca de 10%, um fator que 
pode ativar mecanismos de resposta à hipovolemia, como 
a secreção não osmótica de ADH. Ora, juntando esses 
dois fenômenos (secreção não osmótica de ADH + menor 
capacidade de excretar água livre), que tipo de efeito 
colateral pode ser encontrado? Resposta: <em>hiponatremia 
HIPOtônica </em> (excesso de água no organismo). Logo, não 
há uma associação correta com clortalidona. Enfim, o 
manitol é um potente osmólito eficaz: sua administração 
intravenosa aumenta a osmolaridade sérica, fazendo com 
que a água seja “puxada” para o intravascular. O sódio 
pode acabar sendo diluído (hiponatremia), mas a osmo-
laridade estará aumentada (hipertônica): III-E. O gabarito 
oficial da banca foi a letra B. Conforme explicamos, na 
realidade não há uma resposta certa aqui!</p> 

 2/2019

http://#scrolldown
http://#page=75
http://#videoquestao=126693


ÁREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - Comentários85 nefrologia – VolUMe

<p>2
</p>

 Comentário   <p>Homem idoso, hipertenso e diabé-
tico, ou seja, um paciente com alto risco de ateroscle-
rose, após a realização de “procedimento vascular” (cujo 
nome não é lembrado, mas provavelmente se trata de 
procedimento que envolveu cateterismo aórtico) evolui 
com livedo reticular e gangrena de dígitos nas extremi-
dades inferiores, associados a insuficiência renal, anemia 
+ leucocitose e um achado curioso: eosinofilúria. Ora, qual 
é a síndrome renal clássica que se encaixa como uma 
luva neste quadro? É claro que provavelmente estamos 
diante de um caso de ATEROEMBOLISMO! A ateroem-
bolização é uma complicação da “ateromatose ulcera-
tiva” de aorta abdominal, que pode ocorrer de maneira 
espontânea, após trauma abdominal fechado ou, mais 
comumente, após um procedimento endovascular com 
passagem de cateter pela aorta (a ponta do cateter produz 
laceração em uma placa de ateroma, permitindo o “vaza-
mento” de microcristais de colesterol a partir do interior da 
placa). Como se trata de um fenômeno de embolização 
de “microcristais”, o leito vascular tipicamente ocluído é 
a MICROCIRCULAÇÃO (arteríolas), justificando, entre 
outros, achados como o livedo reticular (algumas artérias 
perpendiculares da derme são afetadas, enquanto outras 
permanecem patentes), a gangrena de dígitos (pois a 
porção terminal da circulação não possui colaterais, sendo 
mais propensa a sofrer necrose tecidual), a insuficiência 
renal aguda SEM infarto renal propriamente dito, como 
seria esperado na trombose de um grande vaso como 
a artéria renal (no ateroembolismo há apenas isquemia 
dos glomérulos, causando disfunção (queda na TFG) e 

posterior necrose de alguns néfrons). As alterações hema-
tológicas são secundárias ao estado inflamatório (anemia 
mediada por citocinas e leucocitose), e as mialgias prova-
velmente refletem um quadro de rabdomiólise associada 
(isquemia e necrose por obstrução microvascular nas 
massas de músculo esquelético das extremidades). 
Achados “curiosos” que acompanham o ateroembolismo 
são a ativação e consumo do complemento (hipocom-
plementemia) e a eosinofilia com ou sem eosinofilúria. O 
complemento é ativado pela exposição de antígenos que 
habitualmente estão “escondidos” do sistema imunológico 
no interior das placas de ateroma. A eosinofilia faz parte da 
resposta imune “inata” à presença de antígenos lipídicos 
nos tecidos humanos (como os antígenos presentes nos 
cristais de colesterol impactados na microcirculação do 
paciente). Como há impactação de cristais na microcircu-
lação renal, há infiltração deste tecido por eosinófilos, que 
podem invadir a luz dos túbulos renais e “cair” na urina 
produzida (eosinofilúria). Vejamos então, rapidamente, as 
alternativas. A e B corretas: a confirmação da lesão renal 
por êmbolos de colesterol é feita pela biópsia renal, que 
revela lesões biconvexas em forma de fissura ou fenda 
nas arteríolas interlobares (lembrar que o colesterol é 
dissolvido durante a preparação da lâmina de tecido, 
sobrando apenas o “espaço” onde ele se localizava). C 
e E corretas, D incorreta: como se trata geralmente de 
quadro grave (que evolui com perda definitiva da função 
renal em quase metade dos casos) e para o qual não há 
tratamento específico, a mortalidade esperada nas vítimas 
de ateroembolismo renal é alta. Resposta certa: D.</p> 
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<p>3</p> Comentário   <p>Todas as alternativas, exceto as 
letras C e E, apresentam doenças do trato gastrointes-
tinal que cursam com má absorção de gorduras e, por 
conseguinte, de vitaminas lipossolúveis (“ADEK”), as 
quais são perdidas nas fezes esteatorreicas. A carência 
de vitamina D promove raquitismo (deficiência de mine-
ralização) nos esqueletos em crescimento (criança). 
Em adultos a doença se chama “osteomalacia”. Pois 
bem, a síndrome de Fanconi é um distúrbio tubular 

renal, caracterizado pela perda de todas as funções 
do túbulo proximal (bicarbonatúria, com ATR tipo II; 
aumento da fração excretória de sódio, com hipoca-
lemia por secreção distal e hipercaliúria; hiperfosfatúria 
e hipofosfatemia, glicosúria renal e aminoacidúria). A 
hiperfosfatúria, ao espoliar o organismo de fosfato, 
afeta o processo normal de mineralização óssea, e 
por isso, quando presente em crianças, pode levar ao 
raquitismo. Resposta certa: C.</p> 
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<p>4</p> Comentário   <p>Atente para os principais distúr-
bios relatados pelo enunciado: poliúria, alcalose meta-
bólica, hipocalemia, aumento de renina e aldosterona 
(ou seja, um hiperaldosteronismo hiper-reninêmico). 
Com que tipo de situação este quadro geral se parece? 
Lembra muito uma INTOXICAÇÃO POR DIURÉTICOS 
DE ALÇA (ex.: furosemida), não é mesmo? Nesta forma 
de intoxicação o transportador tríplice da alça de Henle 
(Na/K/2Cl) se encontra completamente “desligado”, e 
o paciente perde volume intravascular pela urina (alta 
fração excretória de sódio, que deixa de ser reabsorvido 
na AH), o que justifica a poliúria, a hipotensão arterial 
e o hiperaldosteronismo “secundário” (pelo aumento 
na secreção de renina em resposta à hipovolemia). 
Tal mecanismo justifica também os distúrbios hidroele-
trolíticos e acidobásicos observados, pois mais sódio 
chegando ao túbulo coletor – no contexto de um hipe-
raldosteronismo – resulta em maior reabsorção de sódio 
neste segmento, que se dá à custa de maior secreção 

tubular de H+ e potássio (alcalose metabólica hipocalê-
mica). Agora considere que este conjunto de achados foi 
verificado em um paciente com 1 ano e meio de idade 
durante uma investigação para baixo ganho ponderoes-
tatural. É claro que alguém poderia estar dando diurético 
de alça para o bebê, o que seria facilmente confirmado 
com testes que detectassem a presença do diurético na 
urina. Mas o fato é que diante de tal cenário clínico, é 
mandatório considerar a hipótese de tubulopatia congê-
nita. No caso em questão, o perfil semelhante ao da 
toxicidade por diurético de alça sugere o diagnóstico 
de síndrome de Bartter, um raro distúrbio autossômico 
recessivo, que em geral se manifesta antes dos 6 anos 
de idade. Lembre-se de que o perfil semelhante ao da 
toxicidade por diuréticos tiazídicos (hipovolemia e distúr-
bios hidroeletrolíticos e acidobásicos mais discretos, 
de surgimento mais tardio, em geral após 6 anos de 
idade) é compatível com um diagnóstico de síndrome 
de Gitelman. Resposta certa: A.</p> 
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<p>5
</p>

 Comentário   <p>Temos aqui uma menina de 12 
anos de idade que se apresenta com hipertensão arte-
rial sintomática (a cefaleia crônica provavelmente está 
relacionada ao quadro de HAS da paciente). Como a 
hipertensão arterial em crianças tem grande probabili-
dade de se associar a uma doença identificável (isto é, 
HAS “secundária”), foi solicitado um excelente exame 
de screening para a principal causa de HAS secundária 
nesta faixa etária: o Doppler de artérias renais, que 
detecta a presença de estenose de artéria renal. Ora, se 
o Doppler foi positivo, confirmando a suspeita diagnós-
tica, não haveria motivo para solicitação de outro exame 
igualmente de screening, como a cintilografia renal 
com captopril (deve-se optar por um ou outro exame, 
lembrando que, em mãos experientes - em pacientes 
magros - o Doppler de artérias renais é excelente, sendo 
mais rápido, mais barato e mais prático do que a cintilo-
grafia). Existem duas principais causas de estenose de 

artéria renal: (1) aterosclerose, que representa a maioria 
dos casos na prática (cerca de 2/3), predominando em 
adultos (particularmente idosos com diversos fatores de 
risco cardiovascular) e acometendo preferencialmente a 
porção proximal da artéria renal; (2) displasia fibromus-
cular da média (1/3 restante dos casos), que predomina 
em crianças e adolescentes (particularmente do sexo 
feminino), acometendo preferencialmente as porções 
média e distal da artéria renal e seus ramos. Assim, 
a probabilidade maior é que se trate de um caso de 
estenose de artéria renal por Displasia Fibromuscular 
(DFM)! Qual deve ser a conduta? Na DFM indicamos um 
procedimento que ao mesmo tempo confirma o diagnós-
tico e provê tratamento definitivo: a arteriografia (ou cate-
terismo), por meio da qual se realiza a angioplastia de 
artéria renal, resolvendo (ou, pelo menos, amenizando) 
a hipertensão arterial em grande parte dos doentes. 
Resposta certa: B.</p> 
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<p>

6</p> Comentário   <p>A causa mais comum de insu-
ficiência renal aguda em pacientes hospitalizados, em 
particular nos pacientes gravemente enfermos internados 
no âmbito da terapia intensiva, é a <strong>necrose tubular aguda, 
uma síndrome túbulo-intersticial aguda generalizada 
quase sempre causada por sepse ou outras formas 
da síndrome de resposta inflamatória sistêmica (ex.: 
pancreatite aguda, pós-operatório, politrauma, grande 
queimado) - C errada. Logo, dado o contexto clínico do 
paciente em tela, é bastante provável que este seja o 
diagnóstico causal de sua IRA (a NTA é uma forma de 
IRA “intrínseca”, já que a lesão se localiza diretamente no 
parênquima renal). Sabemos que a bioquímica urinária é 
característica na NTA! Como os túbulos são literalmente 
“desligados”, espera-se que função reabsortiva tubular 

seja perdida, isto é, existe <em>muito sódio e muita água</em> na 
urina do paciente (sódio urinário > 40 mEq/L, FE de sódio 
> 1%) - A errada. A NTA é uma síndrome autolimitada, 
desde que o insulto inicial consiga ser resolvido. Assim, 
nem sempre o paciente necessita ser mantido <em>ad eternum</

em>na terapia de substituição renal: na maior parte das vezes, 
se o indivíduo sobreviver ao insulto inicial a função renal 
é paulatinamente restabelecida num prazo médio de 
7-21 dias, mesmo que a diálise tenha sido necessária 
no início - B errada. Como este paciente apresenta NTA 
grave, com franca IRA oligoanúrica refratária às medidas 
clínicas, já apresentando acidose e hipercalemia graves, 
a conduta prioritária é a instituição de hemodiálise, pois 
de outro modo não será possível manter o paciente vivo. 
Resposta certa: D.</p> 
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<p>7</p> Comentário   <p>A NTA, associada ao uso de contraste 
iodado intravenoso, possui uma peculiaridade: por ser 
desencadeada em função de um intenso vasoespasmo 
das arteríolas pré-glomerulares, na bioquímica urinária, 
essa forma de lesão se comporta como uma IRA pré-renal 
em alguns aspectos. Pense, se não está chegando sangue 
nos glomérulos, que reação você espera dos túbulos? Num 

primeiro momento, o néfron entende isso como uma grave 
hipoperfusão, ativando seus mecanismos de retenção de 
sal e água. Assim, na bioquímica urinária desses doentes, 
nós encontramos pouco sódio e pouca água, isto é, 
fração excretória de sódio reduzida (letra D incorreta).  
As demais assertivas são conceituais e verdadeiras. Logo, 
resposta certa: D.</p> 
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<p>

8
</p>

 Comentário   <p>Questão conceitual. A síndrome de 
Fanconi é a manifestação de uma disfunção COMPLETA 
do túbulo proximal, com perda de todas as suas funções 
reabsortivas. Espera-se nesta situação o seguinte: glico-

súria renal, aminoacidúria, bicarbonatúria (ATR tipo II), 
fosfatúria, hipovolemia (perda de sal e água) e hipocalemia 
(excesso de sódio chegando ao néfron distal, promovendo 
caliurese). Resposta certa: A.</p> 
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<p>

9</p> Comentário   <p>A nefropatia associada ao uso de 
contrastes radiológicos é caracterizada por uma dimi-
nuição aguda da função renal após sua administração 
venosa. A incidência de insuficiência renal aguda induzida 
por contraste é diretamente proporcional ao número de 
fatores de risco para esta complicação, sendo conside-
rada desprezível nos pacientes com função renal normal 
sem qualquer desses fatores. Nos que apresentam múlti-
plos fatores, especialmente doença renal crônica prévia 
(o mais fortemente associado), a incidência pode ser 
superior a 50%. Os principais fatores de risco para a 
nefropatia por contraste iodado são: doença renal crônica 

prévia; nefropatia diabética associada à insuficiência renal 
(diabetes mellitus</em> por si não é um fator de risco); insufi-
ciência cardíaca avançada ou outras causas de hipoper-
fusão renal (hipovolemia, instabilidade hemodinâmica); 
altas doses de contraste; contraste iodado de “primeira 
geração” (iônicos hiperosmolares); intervenção corona-
riana percutânea, que promove o aumento do risco de 
ateroembolismo; e mieloma múltiplo. A única alternativa 
que associa corretamente 2 fatores de risco para a nefro-
patia induzida por contraste (contraste de alta osmola-
ridade e hipovolemia) é a LETRA B, sendo, portanto, a 
resposta da questão.</p> 
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<p>

10</p> Comentário   <p>A <em>síndrome de Bartter</em> é uma rara 
condição genética autossômica recessiva caracterizada 
pela disfunção do ramo ascendente espesso da alça de 
Henle, de modo semelhante ao que se espera em um 
quadro de intoxicação por diuréticos como a furosemida 
(diuréticos “de alça”). Sabemos que na alça de Henle 
ocorre a “reabsorção tríplice” de sódio, potássio e cloro, 
além de reabsorção de magnésio. Logo, tais pacientes 
apresentam espoliação renal de cloreto de sódio e água, 
clinicamente manifesta por poliúria e polidipsia, com 
tendência à HIPOtensão arterial (e HIPERaldosteronismo 
secundário, pela hipovolemia) e alcalose metabólica hipo-
calêmica (o excesso de sódio que chega ao túbulo coletor 
resulta em aumento da reabsorção tubular deste eletrólito 

em troca da secreção de um H+ ou um K+, que desse 
modo acabam sendo perdidos em grande quantidade na 
urina). Por suposto, também pode ocorrer hipomagne-
semia e hipocalcemia na síndrome de Bartter (o cálcio, 
que seria reabsorvido do túbulo contorcido distal, deixa de 
ser reabsorvido porque o excesso de sódio que chega a 
este segmento, decorrente da menor absorção na alça de 
Henle, é captado em seu lugar). Logo, devido aos graves 
distúrbios eletrolíticos, acidobásicos e volêmicos que os 
portadores de Bartter desenvolvem desde o nascimento 
(alguns já são seriamente comprometidos na própria vida 
intrauterina), é esperada uma importante deficiência no 
crescimento ponderoestatural que inclusive representa 
uma das grandes marcas da síndrome. Resposta certa: C.</p> 
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<p>

11</p> Comentário   <p>Apesar da tríade clássica da 
rabdomiólise ser dor muscular, fraqueza e urina de 
coloração escura, mais da metade dos pacientes com 
rabdomiólise não cursam com sintomas musculares. 
Assim, diante de um paciente que após uma atividade 
física extenuante desenvolve elevação de enzimas 
musculares, urina escura (a custa de mioglobinúria) e 
insuficiência renal, temos que pensar em rabdomiólise 

como principal hipótese diagnóstica. A perda de cons-
ciência em si pode acontecer em decorrência dos distúr-
bios eletrolíticos associados à lesão muscular maciça. 
Uma vez instalada, a rabdomiólise deve ser manejada 
inicialmente com hidratação vigorosa (utilizando solução 
cristaloide isotônica), alcalinização da urina e correção 
dos distúrbios eletrolíticos, avaliando a necessidade de 
suporte dialítico. Alternativa D correta.</p> 
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<p>

12</p> Comentário   <p>O uso de corticoides e imunossu-
pressores só encontra justificativa quando os benefícios do 
tratamento suplantam seus riscos, isto é, quando a doença 
tem mau prognóstico na ausência de tratamento. Ora, 
para todas as causas de Nefrite Intersticial Crônica (NIC) 
citadas, com exceção da letra D, espera-se um curso clínico 
progressivo com potencial evolução para perda irreversível 
da função renal. A rara síndrome TINU (<em>Túbulo-intersticial 

Nephritis + Uveitis</em>), cuja etiopatogênese é desconhecida, 
caracteriza-se pelo acometimento TRANSITÓRIO do parên-
quima renal na maioria das vezes, com a NIC resolvendo-se 
de forma espontânea geralmente no prazo de 1 ano. Logo, 
em relação à nefrite associada à TINU, de um modo geral a 
conduta é EXPECTANTE. O tratamento com corticoide só 
é indicado quando a doença evolui com comprometimento 
progressivo da função renal. Resposta certa: D.</p> 
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<p>

13
</p>

 Comentário   <p>A principal hipótese diagnóstica 
para o quadro de insuficiência renal aguda apresen-
tado é a Nefrite Intersticial Aguda farmacoinduzida (NIA 
alérgica). Numa primeira exposição a um conjunto de 
fármacos “novos” surgiu dor lombar significativa, a qual 
foi claramente associada ao uso dos medicamentos e 
levou à suspensão empírica dos mesmos, evoluindo 
com melhora logo em seguida. Após a reintrodução 
das referidas drogas, a dor lombar voltou, e dessa 
vez o processo patológico parece mais intenso (talvez 
porque nesse momento o paciente já esteja mais “aler-
gicamente sensibilizado” à droga responsável). Neste 
segundo episódio ocorreu também azotemia impor-
tante, acompanhada de sinais e sintomas como edema, 

hipertensão arterial e náuseas/vômitos, o que permite o 
diagnóstico de síndrome urêmica. O aspecto ultrasso-
nográfico do parênquima renal (aumento de espessura 
e hiperecogenicidade) é compatível com a hipótese de 
infiltração leucocitária inflamatória (nefrite). Sabemos que 
a NIA farmacoinduzida é mediada por uma infiltração do 
parênquima renal por eosinófilos, e que tais eosinófilos 
costumam aparecer também na urina (eosinofilúria). Vale 
lembrar que a demonstração de eosinofilúria requer uma 
coloração especial na análise microscópica do sedimento 
urinário: a coloração de Hansel. Só mais um detalhe: das 
três, qual seria a droga mais provavelmente implicada? 
Uma das causas clássicas de NIA farmacoinduzida é 
justamente a rifampicina. Resposta certa: B.</p> 
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<p>

14</p> Comentário   <p>Os AINEs, ao promoverem <em>vaso-
constrição</em> da arteríola aferente pelo BLOQUEIO à síntese 
de prostaglandinas vasodilatadoras intrarrenais, podem 
reduzir a TFG, levando a uma diminuição na capacidade 
de excreção renal de potássio, o que pode, de fato, 
culminar em HIPERCALEMIA AGUDA (A e B erradas). 
Outra consequência possível e frequente desse fenô-
meno é o <em>aumento na pressão arterial</em>, particularmente 
o descontrole de uma PA previamente bem controlada no 
paciente sabidamente hipertenso. Drogas anti-hiperten-
sivas que não influem no tônus das arteríolas glomerulares 
(isto é, que não exercem efeito de modulação da hemo-
dinâmica glomerular) são menos capazes de reverter ou 
proteger o paciente dessa tendência hipertensiva dos 
AINEs. Tal é o caso dos BB e dos diuréticos tiazídicos 
(C errada). Acetaminofen (paracetamol), principalmente 
quando em combinação com salicilatos (AAS), constitui 
fator de risco clássico para uma forma especial de lesão 
túbulo-intersticial crônica, a famosa <em>nefropatia analgé-

sica</em> (D errada). Enfim, os <strong>Coxibs </strong> (inibidores seletivos 
da COX-2) acarretam uma chance relativamente menor 
de dano renal, por modificarem menos a hemodinâmica 
glomerular. Lembre-se de que a COX-2 é uma isoforma 
da ciclo-oxigenase que só é expressa na vigência de 
inflamação, ou seja, constitutivamente na vasculatura 
renal a isoforma encontrada é a COX-1. Acontece que 
a seletividade dos Coxibs pela COX-2 não é absoluta, 
quer dizer: é possível sim que um certo grau de inibição 
da COX-1 aconteça mesmo com o uso dessas drogas 
(principalmente quando doses altas são usadas por 
períodos prolongados)! Ora, para a maioria das pessoas 
não é esperada qualquer repercussão sobre a função 
renal por conta disso, mas é certo que num nefropata 
prévio - principalmente naqueles cuja função renal já é 
“limítrofe” - mesmo o uso de um Coxib pode promover 
alterações na hemodinâmica glomerular suficientes para 
fazer cair a função renal a ponto de torná-la gravemente 
prejudicada. Sendo assim, resposta certa: E.</p> 
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</p>

 Comentário   <p>Qual a provável explicação para o 
quadro de azotemia inesperada (injúria renal aguda) nesta 
paciente que recentemente iniciou um antibiótico betalactâ-
mico (amoxicilina) e evoluiu com <em>rash</em> cutâneo pruriginoso, 
eosinofilia e cilindros leucocitários no sedimento urinário? 
É claro que a principal hipótese não poderia ser outra: a 
paciente fez um tipo especial de reação alérgica multissis-
têmica (com envolvimento renal predominante) chamada <em><strong>-

nefrite intersticial aguda farmacoinduzida </strong></em>. Dentro do grupo 

dos antibióticos, a amoxicilina é justamente uma das drogas 
mais associadas a este problema. Na NIA farmacoinduzida 
o parênquima renal fica agudamente infiltrado por leucó-
citos, particularmente eosinófilos. Tais células invadem o 
espaço tubular e aparecem na urina, na forma de eosi-
nofilúria (detectável pela coloração de Hansel) e cilindros 
leucocitários (cilindros de eosinófilos). A IRA se justifica pelo 
edema intersticial que comprime extrinsecamente os túbulos, 
bloqueando o fluxo do filtrado glomerular. Resposta certa: C.</p> 
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 Comentário   <p> Questão prática. A combinação 
fibrato e estatina é muito miotóxica, causando mialgias e 
até rabdomiólise. A miotoxicidade pode ser acompanhada 
através da dosagem sérica da Creatinofosfoquinase (CPK) 
e aldolase. O fibrato de menor miotoxicidade e o preferen-
cial na necessidade de uma combinação é o fenofibrato. 
A terapia combinada usando estatinas e fibratos não é 
totalmente contraindicada, pois é recomendada para disli-
pidemias mistas graves, entretanto, deve ser evitada a 

associação de genfibrozila e estatina por ser a associação 
mais tóxica. A estatina menos miotóxica é a pravastatina, 
mas há poucos estudos sobre o impacto de prevenção 
cardiovascular quando a comparamos com a sinvastatina, 
atorvastatina ou rosuvastatina. Dessa forma, nos casos 
específicos em que for necessária a associação, potencial-
mente tóxica de fibrato + estatina, usamos o fenofibrato e 
devemos acompanhar os níveis séricos de CPK regular-
mente. Ficamos, portanto, com a alternativa B. </p> 
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<p>

17</p> Comentário   <p>Na síndrome de Bartter há uma 
inibição da bomba Na-K-Cl, logo a alça de Henle não 
consegue funcionar como deveria absorvendo Na, K, Cl 
e consequentemente não mantém a hipertonicidade da 
medula, o que gera um grande estímulo à ação da aldoste-
rona em uma tentativa de concentrar a urina para evitar a 
perda de volume e promover a absorção de sódio, mas que 
acaba acentuando a perda de K e não sendo capaz de evitar 
a poliúria nem a perda de cloro na urina, que ocasiona a 

alcalose. A intoxicação por furosemida simula a síndrome de 
Bartter. Na síndrome de Gitelman há uma inibição da bomba 
de NaCl no túbulo contorcido distal, também gerando um 
estímulo a ação da aldosterona, com aumento das perdas 
de K e Cl, ocasionando hipocalemia e alcalose, além de 
uma hipocalciúria. A intoxicação por hidroclorotiazida simula 
a síndrome de Gitelman. Portanto, nas duas síndromes há 
aumento da perda urinária de cloreto, hipocalemia e alcalose 
metabólica. Ficamos, portanto, com a alternativa C.</p> 
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 Comentário   <p>A causa mais comum de doença 
túbulo-intersticial aguda todo mundo sabe, não é mesmo? 
Trata-se da <em>necrose tubular aguda</em> (isquêmica e/ou tóxica), 
que na prática representa a principal etiologia de IRA 
adquirida dentro do hospital (e a segunda maior forma 
de IRA adquirida fora do hospital, perdendo apenas para 
a IRA pré-renal, entidade que inclusive pode se “trans-
formar” em uma NTA isquêmica se não revertida a tempo). 
<em>Mas e a causa mais comum de doença túbulo-intersticial 
CRÔNICA?</em> Quando estudamos este assunto (doenças 
túbulo-intersticiais crônicas), de um modo geral ficamos 
exaustos com tantas etiologias possíveis. Todavia, vamos 
raciocinar juntos para acertar a questão! Sabemos que 
as três causas mais frequentes de DRC são: (1) <em>diabetes 
mellitus</em>, (2) HAS e (3) glomerulopatias primárias. As 
causas 1 e 3 promovem lesão predominante nos glomé-
rulos e a causa nº 2 promove lesão predominante nas 
arteríolas pré-glomerulares (com glomeruloesclerose 
secundária). Logo, nenhuma delas é primariamente uma 
“doença túbulo-intersticial crônica” no sentido em que este 
termo geralmente é empregado. <em>Qual é a quarta causa 
mais comum de DRC?</em> Segundo as estatísticas nacionais, 
é a categoria “outras ou não informada”, seguida pela 
doença renal policística. Ora, apesar de não dispormos 

de estatísticas consistentes em nosso meio, sabemos 
(por extrapolação de estatísticas internacionais, como 
a norte-americana) que dentro do grupo “outras ou não 
informada” sobressaem as etiologias OBSTRUTIVAS do 
trato urinário, como o refluxo vesicoureteral (em crianças) 
e a hiperplasia prostática benigna (em adultos). Lembre-se 
que na fisiopatologia da obstrução renal ocorre uma grave 
nefrite túbulo-intersticial crônica: o aumento persistente da 
pressão hidrostática no interior dos túbulos renais induz as 
células do parênquima a secretarem fatores quimiotáxicos 
para leucócitos, gerando inflamação tecidual crônica que, 
com o tempo, culmina em fibrose e atrofia renal (com 
perda de néfrons e sobrecarga progressiva dos néfrons 
remanescentes). Em números absolutos, a causa mais 
frequente de obstrução do trato urinário acaba sendo a 
HPB, pois a DRC é bem mais comum no adulto do que 
na criança. Logo, pensando estatisticamente, podemos 
inferir que a principal etiologia de doença túbulo-intersticial 
crônica só pode ser a obstrução do trato urinário, geral-
mente em adultos com hiperplasia prostática benigna. A 
difteria tornou-se rara após introdução das vacinas DTP 
(tríplice infantil) e dT (dupla do adulto). Rifampicina e furo-
semida podem causar nefrite intersticial AGUDA (farma-
coinduzida). Resposta certa: C.</p> 
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 Comentário   <p> O quadro clínico relatado na 
questão é compatível com a doença renal ateroembólica, 
doença cuja fisiopatologia é o desprendimento de pequenos 
pedaços de placas de ateroma que após se soltarem vão 
pela corrente sanguínea até os vasos mais distais, gerando 
lesão renal, que se apresenta com a subida das escórias 
nitrogenadas e lesão dérmica, que se apresenta como 
livedo reticular. A síndrome ainda é acompanhada de eosi-
nofilia, eosinofilúria, queda do complemento e o caracte-
rístico sinal à biópsia renal que é a presença da placa de  
Hollenhorst. Essa síndrome pode ocorrer após procedi-

mentos com manipulação endovascular, como é o caso do 
cateterismo cardíaco, mas também está fortemente rela-
cionada à anticoagulação, que causa microssangramentos 
dentro da placa de ateroma, causando microfraturas da 
mesma. Não há tratamento específico. A doença é poten-
cialmente grave e pode sim progredir para estágios terminais 
de doença renal. Os fragmentos de placa de ateroma que 
se espalharam pela pele e rim do paciente da questão não 
têm como serem apenas oriundos de fragmentos da placa 
de ateroma tratada nas coronárias. Dessa forma, a única 
afirmativa correta e a resposta da questão é letra B. </p> 
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 Comentário   <p>Os aminoglicosídeos são anti-
microbianos diretamente nefrotóxicos que se acumulam 
nas células do túbulo contorcido proximal, onde podem 
produzir necrose. Desse modo, o paciente desenvolve 
uma síndrome de necrose tubular aguda, com queda 
súbita na TFG (IRA) e, tipicamente, HIPOcalemia. A 
explicação para este último achado é a seguinte: a lesão 
do TCP faz com que muito sódio deixe de ser reabsor-

vido nas porções mais proximais do néfron, atingindo, 
desse modo, o néfron distal. Com mais sódio chegando 
ao túbulo coletor, mais potássio é secretado, pois neste 
último segmento, para cada sódio reabsorvido, ou um 
potássio ou um H+ tem que ser secretado para o fluido 
tubular. Vale relembrar que a NTA por aminoglicosídeos é 
uma das poucas causas de IRA hipocalêmica na prática. 
Resposta certa: D.</p> 
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 Comentário   <p>Ao inibirem a ECA (Enzima 
Conversora de Angiotensina), os IECA bloqueiam a 
transformação da angiotensina I em angiotensina II. 
Com menos angiotensina II ocorre vasodilatação seletiva 
da arteríola eferente do glomérulo, resultando em dimi-

nuição da pressão hidrostática intraglomerular e menos 
proteinúria. Há também uma menor liberação de aldoste-
rona, reduzindo a caliurese. Os efeitos teciduais diretos 
da angiotensina II diminuem, como hiperplasia e fibrose 
vascular e miocárdica. Resposta certa: A.</p> 
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p> Comentário   <p>Nas opções A, C e D ocorre 
hipoperfusão da arteríola aferente do glomérulo, um dos 
principais fatores estimulantes da secreção de renina 
pelo aparelho justaglomerular. Sabemos que o potássio 
sérico é controlado pela aldosterona (cuja ação no túbulo 
coletor faz aumentar a excreção de K+ e H+ em troca 

da reabsorção de sódio), e que a calemia, por conse-
guinte, é um dos principais moduladores da secreção 
suprarrenal de aldosterona. No entanto, quem AUMENTA 
a secreção de aldosterona é a HIPERcalemia! Na hipoca-
lemia a secreção daquele hormônio encontra-se inibida. 
Resposta certa: B. </p> 
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23</p> Comentário   Temos um quadro típico de 
rabdomiólise em um contexto de internação e uso de 
estatina – mialgias, urina escura, elevação importante do 
nível de CPK, insuficiência renal, hipercalemia e acidose 
metabólica. Como sabemos, o principal mecanismo de 
insuficiência renal na rabdomiólise é a necrose tubular 
aguda (NTA), que ocorre por três mecanismos principais: 
(1) hipovolemia – a necrose muscular pode sequestrar 
grandes quantidades de líquido no “terceiro espaço”; (2) 
pigmentúria: a mioglobina é diretamente tubulotóxica; 
(3) vasoconstricção: a mioglobina neutraliza o óxido 
nítrico, levando à vasoconstrição. Como a função tubular 
encontra-se prejudicada na NTA, diversas substâncias 

deixam de ser reabsorvidas (em especial o sódio e a 
água) – dessa maneira, esse mecanismo de lesão renal 
tipicamente cursa com aumento da fração excretória de 
sódio (> 1%). No entanto, a lesão renal aguda por rabdo-
miólise é uma exceção a essa regra, e mesmo ocorrendo 
NTA, geralmente apresenta uma fração excretória de sódio  
< 1%. A explicação é a intensa hipovolemia e vasocons-
trição renal associadas, que fazem aumentar a reabsorção 
de sódio. Dessa maneira, apesar de a banca inicialmente 
ter liberado como gabarito oficial fração excretória de sódio 
elevada (> 1%), após os recursos acabou aceitando como 
resposta tanto uma fração excretória de sódio elevada 
como reduzida (< 1%).</p> 
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 Comentário   <p>Em resumo, podemos catego-
rizar o quadro clínico aqui descrito da seguinte forma: 
trata-se de um paciente alcoólatra que apresenta uma 
provável miopatia crônica pelo álcool, a qual, por sua 
vez, provavelmente está sendo “agudizada” em decor-
rência do recente aumento na ingesta etílica. A miopatia 
crônica do etilismo cursa com dor e fraqueza muscular 
de longa data, predominando, curiosamente, nas pantur-
rilhas, mas podendo se manifestar também em qualquer 
outra região do corpo. O absurdo aumento na ingestão 
diária de álcool que este paciente refere justifica o súbito 
agravamento da lesão muscular crônica: provavelmente 
sobrepôs-se um quadro de necrose muscular aguda 
caracterizado por piora da dor e da fraqueza, associado 
a sinais flogísticos como mioedema. Se o autor tivesse 

fornecido a dosagem de CK, tal hipótese seria mais facil-
mente corroborada, pois espera-se uma CK bastante 
aumentada neste caso. Seja como for, lembre-se de que 
a miopatia induzida pelo álcool é agravada por fatores 
como hipocalemia e hipofosfatemia (comuns no contexto 
do alcoolismo) bem como pelo jejum (situação em que 
os níveis séricos de álcool são comparativamente mais 
elevados, pois ocorre aumento na absorção intestinal). 
O paracetamol é hepatotóxico, e não miotóxico. Além 
do mais, este paciente utiliza o paracetamol dentro da 
faixa de segurança (< 3-4 g/dia). Na neuropatia por defi-
ciência de cobalamina, não há porque o paciente evoluir 
com franco edema da musculatura. As mitocondriopatias 
primárias, de um modo geral, tendem a se manifestar na 
infância. Resposta certa: A.</p> 
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 Comentário   <p>Bem, em primeiro lugar podemos 
afirmar o seguinte: este paciente FEZ UMA INJÚRIA 
RENAL AGUDA! Vamos relembrar as definições de IRA? 
(1) aumento da creatinina sérica > 0,3 mg/dl em 48h; ou 
(2) aumento de 1,5x o valor basal nos últimos 7 dias; ou (3) 
débito urinário < 0,5 ml/kg/h por 6h. Pois bem, diante de 
um quadro de IRA oligúrica, o próximo passo é diferenciar 
entre IRA pré-renal (prontamente reversível com a admi-
nistração intensiva de volume) e NTA (Necrose Tubular 
Aguda, não imediatamente reversível, muitas vezes neces-

sitando de hemodiálise de urgência). Como fazemos isso? 
Através da análise de parâmetros da bioquímica sérica 
e urinária (ver tabela). O parâmetro mais fidedigno em 
pacientes que não fizeram uso de diuréticos é a chamada 
FRAÇÃO EXCRETÓRIA DE SÓDIO, que quando > 1% 
indica NTA, e quando < 1% indica IRA pré-renal. No caso 
em tela, por conseguinte, é evidente o diagnóstico de NTA, 
havendo, inclusive, indícios no sedimento urinário de que 
ocorreu de fato a morte das células tubulares (presença 
de cilindros epiteliais granulosos). Resposta certa: D.</p>

Como diferenciar: Azotemia pré-renal versus necrose tubular Aguda
parâmetro pré-renal Necrose Tubular Aguda

sódio urinário < 20 mEq/L > 40 mEq/L

osm urinária > 500 mOsm/L < 350 mOsm/L

Densidade urinária > 1.020 < 1.015

Creatinina urin/soro > 40 < 20
ureia urin/soro > 8 < 3
Cilindros Somente hialinos Granulosos pigmentares

ureia sérica/ Cr sérica* > 40 < 20 - 30
Índice de insuficiência renal 
 
                       [Na] urin

              [Cr] urin / [Cr] sérica
 

< 1% > 1%

Fração excretória de sódio 

    FENa   =  [Na] urin   x   [Cr] sérica   x  100 
 
               [Na] sérico        [Cr] urin  

< 1% > 1%

Fração excretória de ureia 

 FEUreia   =  [Ureia] urin   x   [Cr] sérica   x  100 
 
              [Ureia] sérica        [Cr] urin

< 35% > 50%

*  Livros de Medicina interna norte-americanos (Harrison, Cecil) utilizam o BUN (Blood Urea Nitrogen) no 
lugar da ureia sérica... Sabemos que “ureia = BUN x 2,14”, isto é, a ureia vale aproximadamente o dobro 
do BUN! Nestas referências é citada a relação “BUN/Cr sérica”, que quando maior que 20 sugere IRA 
pré-renal, e menor que 10-15 sugere NTA...
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 Comentário   <p>Excelente questão. À primeira 
vista, parece mais uma questão de decoreba, mas não 
é. Vamos entender. Veja bem: é claro que TODAS as 
condições citadas são paraefeitos possíveis dos AINEs. 
Contudo: (1) A <em><strong>nefrite intersticial crônica</strong></em> (que geralmente 
aparece junto com <em>síndrome nefrótica </em>, apresentando 
um padrão de lesão glomerular idêntico à doença de 
lesões mínimas) é rara e predomina com certos tipos 
de AINEs em particular, como os derivados do ácido 
propiônico (aqueles terminados com o sufixo “eno”: 
ibuprofeno, cetoprofeno, naproxeno etc). Logo, trata-se 
de um paraefeito associado a certos grupos químicos de 
AINEs, mas não todos. (2) Aumento de pressão arterial e 
distúrbio eletrolítico, como a <em>hipercalemia </strong>, também são 
paraefeitos renais frequentes que aparecem com todas 
as classes químicas de AINEs! Não obstante, devemos 
reconhecer que tais efeitos colaterais tendem a aparecer 
somente em certos grupos específicos de pacientes: os 

hipertensos e/ou nefropatas prévios. Logo, ainda que 
esses distúrbios sejam frequentes com o uso de AINEs, 
eles tendem a estar restritos a pacientes com fatores 
de risco específicos, não sendo esperados em outros 
doentes (ex.: adulto jovem normal). Inclusive, vale dizer 
que quando temos um hipertenso e/ou nefropata prévio, 
de um modo geral EVITAMOS a prescrição de AINEs, o 
que torna a ocorrência desses paraefeitos relativamente 
infrequente (o mais comum é observá-los em pacientes 
que tomam inadvertidamente esses medicamentos).  
(3) <strong>Úlcera péptica </strong> (gástrica ou duodenal) é um paraefeito 
que não depende da classe química dos AINEs (acon-
tece com todas as drogas que inibem a COX-1) nem 
tampouco do paciente (acontece com todos, mesmo os 
que não possuem fatores de risco). Assim, por exclusão 
e pela lógica, de todos os paraefeitos citados este certa-
mente deve ser o mais frequente (e é, com estatísticas 
variáveis na literatura). Resposta certa: D.</p> 
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<p>

27</p> Comentário   <p>A principal complicação dos 
quadros agudos de necrose de papila renal é a 
obstrução ureteral secundária à impactação de uma 
papila “descamada”. Tal quadro se manifesta clinica-
mente como uma síndrome de “cólica nefrética”, que 
por sua vez quase sempre complica com infecção 
urinária grave: o tecido papilar necrótico constitui um 
“nicho” para a proliferação de bactérias, e na vigência 
de obstrução ureteral a infecção geralmente assume um 
curso mais grave (já que há “pus sob pressão” na via 
urinária, acelerando a evolução para o choque séptico 

e o processo de destruição parenquimatosa renal, que 
pode resultar em insuficiência renal crônica). A melhor 
resposta aqui é a letra C, pois, ainda que a infecção 
urinária seja um problema, nem sempre dá tempo de se 
formar um abscesso renal (caso a obstrução não seja 
prontamente revertida, é mais comum que o paciente 
morra por causa da sepse. Os abscessos representam 
uma infecção que conseguiu ser espacialmente contida 
pela resposta do hospedeiro - na ITU associada à 
necrose de papila renal espera-se infecção dissemi-
nada). Resposta certa: C.</p> 
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<p>

28</p> Comentário   <p>Nas letras A, B e D chega menos 
sangue ao parênquima renal, o qual reage ativando o 
sistema renina-angiotensina-aldosterona (hiperaldos-
teronismo hiper-reninêmico). Na letra E isso também 
acontece, pois na hipertensão maligna ocorre lesão da 
arteríola aferente do glomérulo (arteriolite necrosante), 
resultando em isquemia do glomérulo e do aparelho 

justaglomerular. Enfim, na ATR tipo IV, por definição, 
tem-se um estado de hipoaldosteronismo, seja ele 
primário (falência na secreção suprarrenal de aldos-
terona) ou secundário (resistência do túbulo coletor à 
aldosterona). Logo, simplesmente não há como diagnos-
ticar HIPERALDOSTERONISMO perante esta condição! 
Resposta certa: C.</p> 
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<p>

29</p> Comentário   <p>Não devemos pensar em nefro-
patia induzida por contraste por um motivo muito simples: 
o início desta complicação quase sempre se dá em torno 
das primeiras 48h após o uso do contraste, atingindo um 
pico por volta de 3 a 5 dias, e melhorando por completo 
(na quase totalidade dos casos) após 1-2 semanas! Ora, 
existem ainda outros elementos aqui que falam contra 
a possibilidade de lesão renal pelo contraste. Não se 
espera, por exemplo, a ocorrência de eosinofilia no 
sangue periférico, e muito menos livedo reticular nos 
membros inferiores. Na Nefrite Intersticial Aguda (NIA), 
esperam-se insuficiência renal aguda e eosinofilia peri-
férica, associada geralmente à presença de eosinofilúria 
(eosinófilos na urina, o que é melhor visualizado por meio 
da coloração de Hansel). Todavia, o contraste iodado não 
é uma causa descrita de NIA farmacoinduzida, e nova-
mente a presença do livedo não se justifica nesta entidade. 
Não há hematúria de padrão “glomerular” (dismorfismo 
eritrocitário e/ou cilindrúria hemática) para pensarmos 
em glomerulite aguda. Enfim, o quadro aqui pintado é 
absolutamente clássico da síndrome de ateroembo-
lismo renal: paciente idoso e portador de aterosclerose 
(conforme evidenciado pela presença de doença corona-
riana), submetido a um procedimento endovascular arterial 
com grande potencial lesivo sobre as placas de ateroma 
que com certeza existem em seu lúmen aórtico (a ponta 
do cateter pode lacerar a superfície dessas placas). O 
paciente evoluiu com IRA progressiva, eosinofilia e uma 
alteração vascular periférica nos membros inferiores: o 

livedo reticular (aspecto “chamuscado” ou “marmóreo” da 
pele, devido à presença de áreas de palidez intercaladas 
com áreas de vasodilatação). No ateroembolismo, uma 
grande placa de ateroma - geralmente na aorta abdo-
minal - sofre uma ruptura superficial de modo a permitir 
a saída de microcristais de colesterol que compõem o 
cerne dessa placa. Esses microcristais embolizam para 
múltiplos órgãos e tecidos, num verdadeiro processo de 
“chuveirada” aleatória da microvasculatura. Nos rins, a 
impactação dos referidos microcristais promove oclusão 
aguda das arteríolas pré-glomerulares (na biópsia renal 
podem ser visualizadas “fendas biconvexas negativas”, 
pois a preparação da lâmina para análise microscópica 
remove as gorduras, evidenciando apenas os “fantasmas” 
dos cristais de colesterol, isto é, o espaço onde eles se 
encontravam no interior do vaso). Já nos membros infe-
riores, por outro lado, ocorre oclusão aguda de algumas 
arteríolas ascendentes da derme (enquanto as outras, não 
ocluídas, vasodilatam de forma compensatória, gerando o 
padrão clínico do livedo reticular). Vale lembrar que não há 
tratamento específico para o ateroembolismo renal (ex.: a 
anticoagulação não desfaz os microcristais de colesterol 
impactados nas arteríolas), e o prognóstico costuma ser 
péssimo: surge insuficiência renal em graus variáveis, 
mas, de um modo geral, crônica e irreversível. Vejamos 
só mais um detalhe interessante, para fechar a revisão: 
além das alterações já citadas (eosinofilia, IRA e livedo) 
é comum o encontro de HIPOCOMPLEMENTEMIA tran-
sitória nos exames de sangue. Resposta certa: A.</p> 
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<p>

30</p> Comentário   <p>A causa da Síndrome de Lise 
Tumoral (SLT) é a destruição maciça de células neoplá-
sicas, geralmente durante a quimioterapia de tumores 
de alto grau como linfomas (especialmente o de Burkitt) 
e Leucemia Linfocítica Aguda (LLA), mas também pode 
ocorrer espontaneamente (tumores com alta taxa repli-
cativa e/ou elevada carga tumoral). A lise celular maciça 
libera no plasma ácido úrico (metabólito dos ácidos 
nucleicos), fosfato e potássio (principais eletrólitos do meio 
intracelular). Pode ocorrer grave hipercalemia, hiperfosfa-
temia e hipocalcemia (o fosfato liberado pelas células se 
liga ao cálcio, reduzindo seu nível sérico). Em tal contexto, 

cristais de ácido úrico e/ou fosfato de cálcio podem se 
formar no sistema tubular renal, causando insuficiência 
renal aguda oligoanúrica, que pode ser grave o suficiente 
para requerer diálise de urgência. A prevenção da SLT é 
mais eficaz que seu tratamento e depende do risco indi-
vidual de cada paciente. Todos devem receber hidratação 
venosa vigorosa (no mínimo 2-3 L/dia de solução isotô-
nica) e naqueles com médio e alto risco, está indicada 
alguma droga que reduza os níveis de ácido úrico, como 
o alopurinol ou rasburicase. Sendo assim, os distúrbios 
eletrolíticos mais esperados são hiperfosfatemia, hiper-
calemia e hipocalcemia, representados pela LETRA D. </p> 
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<p>14 questão  
Gabarito Oficial: <p><em><p>Suspender a atorvastatina. Hidratação venosa.

<p>

31</p> Comentário  Temos um quadro típico de 
rabdomiólise em um contexto de internação e uso de 
estatina – mialgias, urina escura, elevação importante 
do nível de CPK, insuficiência renal, hipercalemia e 
acidose metabólica. O pilar do tratamento da rabdo-
miólise é a reposição volêmica com hidratação intra-
venosa vigorosa, correção do fator causal (suspensão 
da atorvastatina) e correção dos distúrbios eletrolíticos 
e acidobase associados. Apesar de inicialmente o 

gabarito oficial ter sido apenas <em>“suspender atorvasta-
tina e hidratação venosa”</em>, posteriormente a banca do 
concurso considerou também como resposta outros 
aspectos do tratamento, como: <em>“uso de bicarbonato”</em> 
(tratamento da acidose e alcalinização da urina, redu-
zindo a toxicidade tubular da mioglobina); “<em>gluconato 
de cálcio, realização de ECG, suspensão do enalapril” 
</em>(abordagem inicial da hipercalemia); e <em>“correção dos 
distúrbios eletrolíticos” </em>de uma maneira geral.</p> 
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<p>

32</p> Comentário   <p>As manifestações cardíacas rela-
cionadas a hipercalemia estão diretamente associadas à 
velocidade de elevação do potássio sérico. Uma prova disso 
é que pacientes com insuficiência renal crônica, por exemplo, 
que possuem elevações persistentes do potássio sérico não 
costumam cursar com manifestações eletrocardiográficas 

marcantes de hipercalemia caso o potássio sérico esteja 
menor do que 7 mEq/L; em contrapartida, níveis mais baixos 
do que este de instalação abrupta (como em situações em 
que há destruição celular maciça - síndrome de lise tumoral, 
rabdomiólise), podem estar relacionados a complicações 
cardíacas significativas. Alternativa C correta.</p> 
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<p>

33</p> Comentário   <p>Vitamina D aumenta a absorção 
intestinal de cálcio, logo, está contraindicada na hipercal-
cemia (A e B erradas). Em uma hipercalcemia, é funda-
mental hidratar bem o paciente, de modo que a diurese 
possa ser efetivamente “forçada” com o uso de diuréticos 
de alça, que são drogas que aumentam a excreção urinária 

de cálcio (D errada). Além dessas medidas, podemos lançar 
mão de bisfosfonatos (inibidores de osteoclastos, que 
reduzem a reabsorção de cálcio a partir do osso) e glico-
corticoide (principalmente em neoplasias linfoproliferativas 
e doenças granulomatosas, exercendo também ação de 
bloqueio à reabsorção óssea de cálcio). Resposta certa: C.</p> 
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<p>

34
</p>

 Comentário   <p>Cerca de 1 semana após iniciar 
uma “droga nova”, esta paciente evoluiu com <em>injúria 
renal aguda</em> (azotemia, piúria, hematúria e proteinúria), 
<em>rash</em> maculopapular difuso, leucocitose à custa de 
eosinofilia e febre. Este conjunto de sinais e sintomas 
aponta para uma rara complicação que pode levar à 
perda definitiva da função renal se não reconhecida 
e tratada em tempo hábil: a <em>nefrite intersticial aguda 
alérgica </em>(farmacoinduzida)! Na pielonefrite complicada 
espera-se um quadro de franca sepse grave (sepse + 
disfunção orgânica). Neste caso não seria esperado 
<em>rash</em>, nem tampouco eosinofilia (o mais comum seria 
a leucocitose com desvio à esquerda, isto é, aumento 

na contagem de bastões, que ficariam acima de 
5%). Além do mais, na IRA por sepse não se espera 
proteinúria > 1 g/dia. Na nefropatia por IgA (doença 
de Berger) o quadro é de hematúria macroscópica 
intermitente, podendo ou não haver hematúria micros-
cópica contínua. Na maioria das vezes, a nefropatia 
por IgA segue um curso benigno, não evoluindo com 
proteinúria significativa ou disfunção renal, ainda mais 
aguda. Vimos que o <em>rash</em> que a paciente apresenta 
se encaixa como uma luva no contexto de uma NIA 
farmacoinduzida, e não numa doença exantemática. 
No LES farmacoinduzido não costuma haver lesão de 
órgãos-alvo como rins e SNC. Enfim, resposta certa: C.</p> 
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<p>

35</p> Comentário   <p>Paciente com ruptura de aneu-
risma abdominal, visto que apresenta a tríade clássica 
desta condição: massa abdominal pulsátil, dor abdominal 
e hipotensão. A isquemia do miocárdio é a complicação 
mais comum após as cirurgias abertas de aorta como um 
todo, mas se formos analisar especificamente o aneurisma 

abdominal roto, a complicação mais comum é a insuficiência 
renal. Esta condição se deve principalmente ao tempo 
prolongado de clampeamento da aorta, principalmente se 
o paciente já tiver uma função renal prévia alterada (lembrar 
que a insuficiência renal prévia é um conhecido fator de 
risco para ruptura de aneurismas abdominais). Resposta E.</p> 

 2/2019

http://#scrolldown
http://#page=75
http://#videoquestao=134150


ÁREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - Comentários119 nefrologia – VolUMe

<p>

36</p> Comentário   <p>As alterações eletrolíticas da 
síndrome de lise tumoral são secundárias à súbita libe-
ração dos eletrólitos presentes no interior das células 
tumorais que sofreram lise. Os principais eletrólitos do 
meio intracelular são: (1) potássio - principal cátion; (2) 
fosfato - um dos principais ânions; (3) ácido lático - produ-
zido pelo metabolismo anaeróbio do citoplasma; (4) ácido 
úrico - presente em grande quantidade nas células com 

alta taxa de replicação. Outra alteração eletrolítica carac-
terística é a HIPOCALCEMIA, decorrente, no entanto, da 
redução do cálcio circulante que se complexa ao fosfato 
liberado pelas células tumorais lisadas, formando <em>fosfato 
de cálcio</em> insolúvel que se precipita nos tecidos. O cloro 
não é um eletrólito importante no líquido intracelular e, 
por isso, não sofre alterações significativas no contexto 
da lise tumoral. Resposta certa: A.</p> 

 2/2019

http://#scrolldown
http://#page=82
http://#videoquestao=47549


ÁREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - Comentários120 nefrologia – VolUMe

<p>

37
</p>

 Comentário   <p>Toda poliúria que aparece após 
uma lesão neurológica aguda grave deve ser suspei-
tada para <em>Diabetes Insipidus </em>“Central” (DIC). <em>O que 
caracteriza o DIC?</em> A alteração fisiopatológica básica 
é a ausência de secreção de ADH pela neuro-hipófise, o 
que anula a capacidade renal de reabsorver água livre. 
Desse modo, a poliúria do paciente é hipo-osmolar, e o 

excesso de água livre perdida invariavelmente provoca 
hiperosmolaridade plasmática e hipernatremia. Logo, 
tal hipótese é totalmente compatível com o quadro 
apresentado, podendo ser confirmada pela dosagem 
de ADH (que estará suprimida). O tratamento consiste 
na reposição de DDAVP (análogo sintético do ADH). 
Resposta certa: C.</p> 
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<p>

38
</p>

 Comentário   <p>O enunciado descreve uma 
paciente idosa e diabética que apresenta um quadro de 
sepse grave tendo como foco óbvio e inquestionável o 
tecido renal, isto é, trata-se de uma pielonefrite aguda 
complicada. Até aí tudo bem, nenhuma dificuldade, o 
diagnóstico de pielonefrite é puramente clínico e diante 
da gravidade do quadro (e do risco da paciente, que é 
diabética), optou-se por realizar um método de imagem. 
No entanto, descreve-se ainda que durante essa investi-
gação com exames de imagem - que chegou à realização 
de uma urografia excretora - foi encontrado o sinal das 
<em>ring shadows</em>, ou “sombras em anel”. Que sinal é este? 
Observe a figura abaixo. Repare que existem falhas de 
enchimento nos cálices renais (porções escuras não 

preenchidas por contraste) que lembram anéis nos dedos 
da mão (os “dedos” seriam os cálices). Estes “anéis” ou 
“sombras em anel” nada mais são que as papilas renais 
necrosadas e descamadas para o trato urinário! Repare a 
presença de tecido papilar necrótico numa topografia bem 
mais distal, obstruindo o ureter inferior. Quando maciça 
(como pode acontecer em pacientes diabéticos, que são 
um grupo de risco para necrose de papila), esta condição 
invariavelmente evolui para pielonefrite complicada, pois o 
tecido necrótico retido no trato urinário constitui importante 
foco para a proliferação bacteriana que, na vigência de 
obstrução urinária pelo próprio tecido papilar necrosado, 
com frequência desencadeia quadros de sepse grave/
choque séptico. Resposta certa: D.</p>
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<p>

39</p>

 Comentário   <p>O lítio é tóxico para o túbulo 
coletor, pelo fato de ser captado por suas células, através 
de canais de sódio específicos presentes na membrana 
luminal (“ENaC” - Canal de Sódio Epitelial</em>). Com o 
tempo, o lítio se acumula neste segmento do néfron, 
promovendo uma disfunção global que, entre outras 
coisas, caracteriza-se por uma perda da responsividade 
ao hormônio antidiurético, isto é, <em>acarreta um quadro de 
diabetes insipidus nefrogênico</em>. Ora, usuários crônicos de 
altas doses de lítio podem evitar ou atrasar o surgimento 
de DIN através do uso concomitante de bloqueadores 
do ENaC, como o diurético <strong>amilorida </strong>. Mesmo quando o 
DIN já se desenvolveu - se o paciente continuar usando 
lítio -, a amilorida pode reduzir a progressão do dano. 
Como isso acontece? Ao “fechar” o poro de absorção de 
sódio do ENaC, a amilorida acaba impedindo a entrada 
de lítio nas células do túbulo coletor. Para pacientes que 
já apresentam DIN, o tratamento sintomático visando 
à redução da poliúria, consiste em outras medidas. 
Eis as de eficácia comprovada: (1) restrição dietética 
de solutos (sódio e proteínas), (2) diuréticos tiazídicos,  
(3) anti-inflamatórios não esteroidais (com destaque para 
a <em>indometacina</em>, que é o mais estudado nesses casos). 
Vamos relembrar a lógica por trás dessas recomenda-
ções? Primeiro revisaremos a fisiologia básica.todos 
temos que excretar uma quantidade obrigatória de solutos 
na urina. Os principais solutos são o sódio e as escórias 
nitrogenadas, estas últimas, derivadas do metabolismo 
das proteínas. Pois bem, no paciente com DIN a osmola-
ridade urinária é FIXA invariavelmente BAIXA, pois existe 
um distúrbio na capacidade de concentração da urina 
(ausência de resposta do TC ao ADH). Se o paciente 

apresenta uma excreção obrigatória de solutos alta, seu 
débito urinário obrigatoriamente será alto também, veja: 
com uma osmolaridade urinária fixa em 100 mOsm/l, por 
exemplo, o volume de urina necessário para eliminar  
600 mOsm de solutos oriundos da dieta, será de  
6 litros/dia. Se o paciente reduzir a ingesta de sódio e 
proteínas, de modo que a quantidade de solutos que 
deverá ser excretada caia para 200 mOsm, seu débito 
urinário se reduzirá de forma proporcional, girando em 
torno de 2 litros/dia. Mas e os tiazídicos? Como podem 
reduzir o débito urinário nesses casos? Lembre-se de 
que os tiazídicos bloqueiam o cotransporte de Na-Cl no 
túbulo contorcido distal. Assim, o uso de drogas como a 
hidroclorotiazida (12,5-25 mg/dia) aumenta o aporte de 
sódio ao túbulo coletor. Isso faz com que a osmolaridade 
da urina aumente, mesmo que o hormônio antidiurético 
não consiga agir no túbulo coletor. Dito de outro modo, <em>os 
tiazídicos aumentam a quantidade de soluto por volume 
de urina</em>. Para uma excreção obrigatória de solutos 
de 200 mOsm, se a osmolaridade urinária chegar a  
200 mOsm, por exemplo, o débito urinário do paciente 
será de 1 litro/dia. Por fim, a última pergunta? E os 
AINEs? Como conseguem reduzir a poliúria no DIN? A 
síntese intrarrenal de prostaglandinas exerce ação anta-
gônica ao ADH. Mesmo que o paciente não responda 
ao ADH, as prostaglandinas intrarrenais aumentam a 
diluição urinária. Ora, bloqueando a síntese de pros-
taglandinas com um AINE, a urina acaba se tornando 
mais concentrada (aumenta a quantidade de soluto por 
volume de urina). O mesmo raciocínio então se aplica: 
a excreção obrigatória de solutos pode ser feita num 
menor volume urinário. Resposta certa: D.</p> 
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<p>

40</p> Comentário   <p>Cefalosporinas associam-se a 
risco bem definido de nefrite intersticial alérgica. Amino-
glicosídeos e vancomicina são classicamente associados 
ao risco de necrose tubular aguda. O metronidazol, 

apesar de alguns relatos esparsos terem sugerido que 
essa droga poderia induzir poliúria, por mecanismo 
desconhecido, não é uma droga diretamente nefrotóxica. 
Resposta certa: D.</p> 
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<p>

41</p> Comentário   <p>A presença de um aneurisma 
aterosclerótico na aorta funciona como uma fonte de 
êmbolos de colesterol que podem se dirigir para o SNC, 
para diversos órgãos e para os membros. Uma das mani-
festações clínicas clássicas do quadro de ateroembolismo 
é a chamada síndrome do dedo azul (“blue toe syndrome”), 
na qual a isquemia digital (motivada pela presença da 

oclusão da microvasculatura dos dedos pelos cristais 
de colesterol) leva ao aparecimento de uma coloração 
azulada dos dedos. Apesar do ateroembolismo ocorrer 
geralmente no contexto de procedimentos angiográficos 
ou cirurgias com manipulação direta de placas na aorta, 
em 25% dos casos esta embolização pode ocorrer de 
maneira espontânea. Alternativa A correta.</p> 
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<p>

42</p> Comentário   <p>Uma baixa densidade urinária 
reflete, evidentemente, um excesso de água em relação 
aos solutos (isto é, “urina diluída”). Observa-se tal carac-
terística em pacientes que estão em uso de diuréticos, 
indivíduos hiper-hidratados (que excretam naturalmente 
o excesso de água livre) e no <em>diabetes insipidus</em> (inca-

pacidade de concentrar a urina). No <em>diabetes mellitus</em> 
o paciente fica poliúrico, mas sua urina está repleta de 
glicose (poliúria osmótica). Devido à intensa glicosúria, 
a urina desses pacientes possui densidade aumen-
tada (excesso de soluto - glicose - em relação à água). 
Resposta certa: B. </p> 
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<p>

43
</p>

 Comentário   <p>A rasburicase (urato-oxidase 
recombinante) é uma enzima não existente em primatas 
que transforma o ácido úrico em alantoína, uma subs-
tância atóxica e altamente solúvel (que não “cristaliza” no 
sistema tubular). Sua grande indicação clínica é o controle 
da hiperuricemia na síndrome de lise tumoral, sendo a droga 
de escolha em pacientes de alto risco para essa compli-
cação oncológica (além da hidratação venosa vigorosa). 

É contraindicada na presença de deficiência de glicose 
6-fosfato desidrogenase (G6PD), pois a formação de alan-
toína gera como subproduto o peróxido de hidrogênio, 
responsável pelo surgimento de crise hemolítica aguda 
nesses pacientes. O alopurinol é indicado em pacientes de 
médio risco, atuando através da inibição da xantina-oxidase, 
enzima envolvida nas etapas finais da biossíntese do ácido 
úrico. Resposta certa: A.</p> 
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<p>

44
</p>

 Comentário   <p>A microalbuminúria é um clás-
sico marcador de lesão renal incipiente (A errada). A 
maioria dos nefropatas crônicos desenvolve hipertensão 
arterial (B errada). O “alvo” renal da hipertensão são as 
arteríolas pré-glomerulares. O comprometimento tubular 
é secundário à isquemia do parênquima (C errada). Na 
HAS “acelerada/maligna” temos <em>arteriolite necrotizante, 
com lesão em “bulbo de cebola” na parede desses vasos 
(hiperplasia concêntrica da média) e necrose fibrinoide 
na íntima. Tal fato compromete o parênquima de forma 

subaguda/crônica, o que não se expressa com as 
mesmas características histopatológicas de uma necrose 
tubular AGUDA (D errada). Enfim, a letra E cita alguns 
dos critérios clínicos clássicos para suspeição diagnós-
tica de HAS renovascular (critérios que indicam elevada 
probabilidade pré-teste desta condição, justificando a 
realização de exames de rastreio especificamente 
direcionados para tal diagnóstico). Tradicionalmente 
tais critérios são chamados de “critérios de Blaufox”. 
Resposta certa: E.</p> 
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<p>

45
</p>

 Comentário   <p>Temos aqui um paciente que 
apresenta uma doença infecciosa benigna, que, por si só, 
não costuma produzir repercussões sistêmicas a distância 
como a insuficiência renal aguda (isto é, a faringite estrep-
tocócica é uma condição de excelente prognóstico, apesar 
de bastante mórbida em sua fase sintomática). Todavia, 
sabemos que, em indivíduos geneticamente predispostos 
à exposição a cepas nefritogênicas do estreptococo beta-
-hemolítico do grupo A, pode induzir um quadro pós-infec-
cioso de glomerulonefrite difusa aguda (a famosa GNPE, 
que apesar de raro pode afetar pessoas com mais de 
20 anos de idade)! Mas cadê a <em>síndrome nefrítica </em>para 
pensarmos neste diagnóstico (o paciente está normo-
tenso, sem oligúria ou urina “escura”, e com perda do 
turgor cutâneo em vez de edema)? A IRA identificada não 
parece ter relação com a infecção orofaríngea nem de 
uma forma, nem de outra. Então, o que está causando a 
azotemia (aumento das escórias nitrogenadas)? Perceba 
que na história clínica existe a recente introdução de um 
antimicrobiano. Os betalactâmicos (grupo das penicilinas), 

de todos os antibióticos, são os que mais se associam à 
Nefrite Intersticial Aguda alérgica (“NIA farmacoinduzida”)! 
Lembre-se de que esta é uma forma incomum de IRA 
(até 2% dos casos em hospitais terciários), e que seu 
quadro clínico é marcado pelo surgimento inexplicado de 
azotemia, em geral associada a outras manifestações 
alérgicas sistêmicas como <em>rash</em> maculopapular prurigi-
noso difuso, febre, eosinofilia e aumento de IgE sérica. 
O método padrão-ouro para a confirmação deste diag-
nóstico é a biópsia renal (que revela a típica infiltração 
por eosinófilos), no entanto, na maioria das vezes, não é 
necessário realizá-la: existe um achado indireto no exame 
do sedimento urinário que é virtualmente patognomônico 
de NIA farmacoinduzida diante do contexto apropriado. 
Estamos falando da presença de EOSINOFILÚRIA 
(eosinófilos na urina), que pode ser mais facilmente iden-
tificada utilizando-se a técnica de coloração de Hansel 
(que destaca os eosinófilos urinários). Vale lembrar que 
cilindros de leucócitos (eosinófilos) também podem ser 
observados nesta condição. Resposta certa: D.</p> 
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<p>

12
</p>

 questão  
Gabarito Oficial: <p><em><p>Positividade para hemoglobina na análise dos elementos anormais na urina (fita reagente), mas sem 
hematúria na sedimentoscopia. Presença de cilindros granulosos. </p></em></p><p>

46</p>

 Comentário   Temos um quadro típico de rabdo-
miólise em um contexto de internação e uso de estatina. 
Nesse caso, o músculo em necrose libera para a circu-
lação o seu conteúdo, justificando os níveis aumentados 
de CPK, a hipercalemia e acidose metabólica (liberação 
de ácido lático e ácido úrico). O músculo libera também 
a mioglobina, um pigmento do grupo heme que é rapi-
damente filtrado pelos rins e excretado na urina, dando 
sua cor escura, e contribuindo para a insuficiência renal 

aguda. No EAS, a fita reagente para hemoglobina (<em>heme- 
-dipstick<em>) é capaz de identificar tanto moléculas de hemo-
globina como de mioglobina, sendo positivo, portanto, na 
presença de mioglobina. Porém, a avaliação microscópica 
da urina (sedimentoscopia) não irá identificar hemácias, 
visto que não há perda significativa dessas células pelos 
rins. Também poderão ser identificados cilindros granu-
losos, formados por debris de células tubulares em um 
contexto de necrose tubular aguda.</p> 

 2/2019

http://#scrolldown
http://#page=73
http://#videoquestao=129573


ÁREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - Comentários130 nefrologia – VolUMe

<p>

47
</p

> Comentário   <p>A <strong>síndrome de lise tumoral </strong> é 
geralmente uma complicação do tratamento quimioterá-
pico de neoplasias com alto grau de malignidade (ex.: 
linfomas e leucemias), decorrente da liberação abrupta 
de grandes quantidades de ácido úrico proveniente do 
interior de células agressivamente proliferativas, o que 
resulta na deposição de cristais de ácido úrico dentro dos 
túbulos renais com subsequente insuficiência renal aguda 
oligúrica. Outras complicações hidroeletrolíticas agudas 
são comuns na SLT, também decorrentes da liberação 
maciça de diversos constituintes intracelulares: - Hiperca-
lemia (K<sup>

+
</sup>); - Hiperfosfatemia (PO<sub>4</sub><sup>

-2
</sup>); - Hipocalcemia (Ca<sup>

+2
</sup>) 

e - Acidose metabólica de ânion-<em>gap</em> elevado (ácidos úrico 
e lático). A <em>hipocalcemia</em> é explicada pela combinação do 

cálcio sérico com o fosfato disponibilizado em grandes 
quantidades (e subsequente precipitação tecidual). A <strong>hi-
percalemia aguda </strong>é um transtorno especialmente peri-
goso, pelo risco de arritmias ventriculares malignas e 
morte súbita (ex.: fibrilação ventricular). Tal como ocorre 
na rabdomiólise, trata-se de uma causa comum de morta-
lidade precoce nesses pacientes. A hipercalemia da SLT 
tende a ser desproporcional ao grau de insuficiência renal 
presente, mas como a insuficiência renal invariavelmente 
acaba progredindo, espera-se que os níveis séricos de 
potássio continuem a piorar no decorrer dos primeiros 
dias, o que torna o risco de uma arritmia maligna pratica-
mente inevitável, caso o tratamento de suporte não seja 
instituído. Resposta certa: E.</p> 
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<p>

48</p> Comentário   Estude a tabela abaixo: Na 
hipoalbuminemia e na cirrose hepática, o paciente apre-
senta redução do volume circulante efetivo (volume de 

sangue no leito arterial). A obesidade, por si só, não 
tem qualquer influência no risco de IRA pós-contraste. 
Resposta certa: letra D.</p>

priNcipAis fATOres de riscO pArA A NefrOpATiA pOr cONTrAsTe iOdAdO

1 - insuficiência renal prévia (creatinina > 1,5 mg/dl)
2 - Diabetes mellitus (só se o paciente tiver disfunção renal prévia)
3 - insuficiência cardíaca congestiva
4 - mieloma múltiplo
5 - Altas doses de contraste (>125 ml)
6 - tipo de contraste iodado (maior risco com os contrastes iônicos hiperosmolares)
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<p>

49</p> Comentário   <p>A Necrose Tubular Aguda (NTA) é 
a responsável por 80-90% dos casos de insuficiência renal 
intrínseca, ou seja, com lesão de parênquima. A principal 
causa de NTA é a isquemia, sendo o grande exemplo 
o choque circulatório. Inicialmente, o que ocorre com a 
hipoperfusão renal é apenas um quadro pré-renal, rever-
sível apenas com a reposição volêmica. No entanto, se a 
hipoperfusão for grave ou prolongada, a NTA pode surgir. 
Todas as causas de pré-renal, se graves e não tratadas, 
podem evoluir para NTA! Outros grandes exemplos neste 
grupo são a SIRS e a sepse, situações em que a isquemia 

é decorrente de vasodilatação sistêmica (com redução da 
resistência vascular periférica) e vasoconstrição renal. No 
entanto, o mecanismo de lesão seria multifatorial, pois 
mediadores inflamatórios também exerceriam ação nefro-
tóxica, associados à lesão endotelial, trombose micro-
vascular e adesão leucocitária. Outra patogenia possível 
para a NTA é a tóxica, com destaque para: • Medica-
mentos (vários, mas principalmente os aminoglicosídeos);  
• Pigmentos (mioglobina e hemoglobina); • Venenos (etile-
noglicol, veneno de cobra/aranha e paraquat). Resposta, 
portanto, opção A.</p> 
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<p>

50</p> Comentário   <p>Estamos diante de um paciente 
diabético e nefropata (azotemia significativa) que neces-
sita, com urgência, de um exame que utiliza elevadas 
doses de contraste iodado intravenoso, isto é, estamos 
frente a paciente de ALTO RISCO para nefropatia 
contraste-induzida. <em>Que conduta tomar? </em>É claro que 
não podemos deixar de fazer a coronariografia, haja 
vista que tal exame é imprescindível para a definição 
da anatomia coronariana e, consequentemente, impres-
cindível para uma adequada programação terapêutica 
(podendo ele mesmo consistir no tratamento, caso seja 
indicada uma angioplastia percutânea). O que temos 
que fazer é adotar medidas profiláticas que comprova-
damente diminuam a chance de nefropatia contraste-
-induzida. A literatura definiu como medida preventiva 
de maior impacto a expansão volêmica com solução 
bicarbonatada </strong> (150 ml de bicarbonato de sódio a 8,4% 
850 ml de SG 5%, fazendo um <em>bolus </em>IV de 3 ml/kg na 
primeira hora, mantendo infusão contínua de 1 ml/kg/h 
nas 6 horas subsequentes). Tal medida é geralmente 

associada à prescrição de N-acetilcisteína, idealmente 
na véspera e no dia do exame (como se trata de exame 
de urgência, só vamos conseguir fazer a N-acetilcisteína 
depois do exame). Vale dizer que as evidências de bene-
fício da N-acetilcisteína são de pequena monta, e muitos 
sugerem que (ainda mais em um contexto emergencial), 
esta medicação possa ser deixada de lado. O fato é que 
nenhuma dessas intervenções está contemplada nas 
opções de resposta. Logo, temos que buscar a “segunda 
melhor estratégia” na linha hierárquica definida pela lite-
ratura. <em>Que estratégia é essa?</em> Trata-se da expansão 
volêmica com solução salina isotônica mesmo (SF 0,9%), 
em um protocolo de 1 ml/kg/h nas 12h que antecedem 
o exame, seguido de 1 ml/kg/h nas 12h posteriores ao 
exame. Furosemida é contraindicada, pelo risco de hipo-
volemia e aumento na chance de nefropatia contraste-
-induzida. A hemodiálise só será indicada se o paciente 
evoluir com urgência dialítica, e não de maneira “profi-
lática”. O mero aumento na ingesta hídrica não previne 
nefropatia por contraste. Assim, “melhor resposta”: B.</p> 
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<p>

51</p> Comentário   <p>A síndrome de Bartter é uma 
condição genética autossômica recessiva, cujo surgi-
mento se dá antes da idade de 6 anos, na qual existe um 
defeito – mais comumente – no carreador tríplice Na/K/2Cl 
(o mesmo onde atua a furosemida). Por este motivo, as 
manifestações clinicolaboratoriais da síndrome de Bartter 
são semelhantes as da intoxicação por diuréticos de alça, 
com destaque para: 1. Retardo no crescimento; 2. Poliúria 
e polidipsia; 3. Alcalose metabólica; 4. Hipocalemia;  
5. Hipercalciúria e hipocalcemia. Em geral, os pacientes 
são normotensos e o quadro clínico é marcado, além 

do atraso no crescimento, pela presença de fraqueza 
muscular, cãibras, poliúria e noctúria. A alteração laborato-
rial mais proeminente é a HIPOCALEMIA, que costuma ser 
refratária à reposição de KCl. Tais pacientes também são 
propensos ao desenvolvimento de nefrolitíase de repetição 
(cálculo com sais de cálcio). É interessante ressaltar que 
a perda ininterrupta de NaCl e líquido leva à hipovolemia, 
que estimula o sistema renina-angiotensina-aldosterona, 
hipertrofiando o aparelho justaglomerular (hiperaldoste-
ronismo hiper-reninêmico) e mantendo a pressão arterial 
em níveis normais. Logo, resposta certa aqui: C.</p> 
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<p>

52
</p>

 Comentário   <p>Questão clássica! A admi-
nistração de dopamina em doses “dopaminérgicas” 
(visando apenas à vasodilatação das arteríolas 
aferentes glomerulares) é atualmente considerada 
“BAD MEDICINE”, isto é, uma prática ultrapassada e 
comprovadamente danosa! É certo que essa estratégia 
foi muito empregada no passado, contudo, a literatura 
mais recente descartou a existência de benefício (ex.: 
não muda em nada a chance de IRA), confirmando, 

na realidade, que tal conduta pode aumentar a morbi-
mortalidade pelo risco de induzir arritmias cardíacas. 
Como todas as demais alternativas PODEM ser empre-
gadas em protocolos de “nefroproteção” em usuários 
de contraste iodado, resposta certa: C. Só mais um 
lembrete, para não nos confundirmos: o manitol (que é 
um diurético “osmótico”) pode ser usado para “nefropro-
teção” de vítimas de rabdomiólise, e não na nefropatia 
contraste-induzida.</p> 
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<p>

53
</p>

 Comentário   <p>Questão mal formulada! Os inibi-
dores da ECA e os bloqueadores de receptores da angio-
tensina II promovem dilatação da arteríola eferente. Ora, 
em casos de estenose de artéria renal, o mecanismo 
compensatório é justamente a vasoconstrição desta 
mesma arteríola de modo a manter a pressão capilar 
glomerular estável frente à redução do fluxo sanguíneo. 
Assim, por anular esse reflexo, essas drogas podem 
precipitar injúria renal aguda nestes pacientes, assim a 

letra B está certa. Porém a letra D também está correta, 
pois os bloqueadores dos canais de cálcio podem 
reduzir a resistência vascular periférica por diminuição 
da concentração de cálcio nas células musculares lisas 
vasculares e diminuir ainda mais o hipofluxo pelas arté-
rias estenosadas. Interessante notar que esses efeitos 
são raros e hoje essas drogas não são contraindicadas 
nestes casos. Mas, de qualquer forma há duas respostas 
(letras B e D) corretas.</p> 
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<p>

54</p> Comentário   <p>Vamos entender este conceito 
de uma forma bem simples e didática. O túbulo contor-
cido proximal representa o segmento inicial do néfron, 
sendo o local onde o epitélio reabsortivo faz o primeiro 
contato com o ultrafiltrado do plasma. Justamente por este 
motivo, sua grande “missão” para a homeostase renal é 
reabsorver tudo aquilo que é fisiologicamente filtrado, mas 
que não pode ser perdido na urina. Glicose, aminoácidos, 

bicarbonato, pequenos peptídeos - estes são alguns dos 
exemplos de substâncias essenciais para o organismo 
que são inevitavelmente filtradas pelos glomérulos, mas 
que devem ser prontamente reabsorvidas e recolocadas 
em circulação no corpo! Tanto é assim, que na síndrome 
de Fanconi (condição que cursa com a perda das funções 
do túbulo proximal) ocorre espoliação urinária destes e de 
outros nutrientes! Resposta certa: A.</p> 
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<p>

55</p> Comentário   <p><strong>poliúria com isostenúria (osmo-
laridade urinária = osmolaridade plasmática) é um sinal 
de incapacidade de concentrar a urina, compatível com 
duas hipóteses principais: (1) <em>diabetes insipidus central</em>  
(deficiência de ADH) ou (2) <em>nefropatia túbulo-intersticial</em> 

(que pode ter um componente de <em>diabetes insipidus nefro-
gênico</em>). Existem dois distúrbios eletrolíticos que, quando 
crônicos, podem induzir tubulopatia e posterior DI nefro-
gênico. São eles a <strong>hipercalcemia </strong>e a hipocalemia</strong>. Veja a 
tabela a seguir:

priNcipAis cAusAs de DI nefrogênIco

Hereditária:
1 -  Ligada ao X

Adquiridas:
1 - Sais de lítio
2 - Hipercalcemia (com ou sem nefrocalcinose)
3 - Hipocalemia (com ou sem nefropatia hipocalêmica)
4 - Síndrome de Sjögren
5 - Amiloidose
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<p>56
</

p> Comentário   <p>Na <em>síndrome de lise tumoral, 
um grande número de células neoplásicas altamente 
replicativas é destruído de forma abrupta, resultando 
na liberação de seus conteúdos intracelulares para a 
corrente circulatória. Assim, podemos esperar como 
alterações metabólicas em portadores desta condição 
os seguintes achados: (1) hiperuricemia, pois o ácido 
úrico é um subproduto do metabolismo dos ácidos 
nucleicos, estando bastante aumentado quando existe 

algum processo celular intensamente replicativo; (2) 
hipercalemia, pois o K+ é o principal cátion do meio 
intracelular; (3) acidose metabólica lática, pois o ácido 
lático é produzido pelo metabolismo anaeróbio das 
células neoplásicas, existindo em grandes concentra-
ções em seu interior e (4) hipocalcemia, pois o fósforo 
intracelular subitamente liberado se combina ao cálcio 
livre circulante, formando fosfato de cálcio insolúvel que 
se precipita nos tecidos. Resposta certa: A.</p> 
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<p>

57</p> Comentário   <p>O que explica a positividade para 
sangue na fita reagente do exame simples de urina aliada 
à ausência de hemácias no sedimento da mesma amostra 
urinária? Existem três explicações possíveis: (1) o EAS 
demorou demais para ser processado no laboratório, 
dando tempo para a degradação das hemácias do sedi-
mento (que por isso deixam de ser observadas), havendo 
positividade do <em>dipstick</em> por conta da presença de hemo-
globina livre; (2) não se trata de hematúria, e sim hemo-
globinúria (filtração de hemoglobina livre, sem hemácias); 
(3) não se trata de hematúria nem de hemoglobinúria, 
mas sim de MIOGLOBINÚRIA (filtração de mioglobina 
oriunda da destruição de fibras musculares esquelé-

ticas). A fita reagente para sangue ( <em>dipstick</em> do EAS) na 
realidade é um “heme <em>dipstick</em>”, quer dizer, ela detecta 
a presença de grupamentos heme, e não da proteína 
específica que contém esses grupamentos (o heme faz 
parte da estrutura de diversas moléculas humanas, como 
a hemoglobina, a mioglobina e algumas enzimas do meta-
bolismo). Dessas três, qual seria a principal hipótese diag-
nóstica perante um paciente sabidamente alcoólatra que 
é encontrado desacordado, provavelmente porque bebeu 
demais? É claro que vamos pensar prioritariamente em 
mioglobinúria, isto é, em rabdomiólise aguda, já que o 
álcool etílico é uma das mais frequentes MIOTOXINAS 
da prática! Resposta certa: D.</p> 
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<p>

58</p> Comentário   <p>O diabético nefropata crônico 
é o paciente de mais alto risco para nefropatia induzida 
por contraste, logo, diante da necessidade inadiável de 
se realizar um exame contrastado, como no caso da indi-
cação de coronariografia, temos que lançar mão de todas 
as medidas possíveis para tentar evitar o surgimento de 
perda aguda da função renal induzida pelo contraste. 
Diversas medidas são descritas na literatura, algumas 
embasadas por evidências consistentes, e outras nem 
tanto (mas mesmo assim recomendadas, principalmente 
quando se tratam de medidas que acarretam pouco ou 
nenhum risco de efeitos colaterais). As recomendações 
mais importantes são: (1) suspender medicamentos 
que potencializem o risco de nefropatia induzida por 
contraste - como IECA, BRA ou AINEs - bem como 
medicamentos que podem trazer riscos adicionais para 
o paciente, ainda que não aumentem diretamente o risco 
de nefropatia pelo contraste (como a metformina, que na 
vigência de nefropatia aguda pode causar acidose lática 

grave); (2) utilizar a menor dose de contraste possível, 
de preferência lançando mão de contrastes não iônicos 
e hipo-osmolares; (3) hidratar bem o paciente antes e 
depois do exame, com solução isotônica bicarbonatada; 
(4) prescrever N-acetilcisteína oral em altas doses na 
véspera e no dia do exame. A teofilina é contraindicada, 
por não haver qualquer hipótese de benefício. Todos os 
anos muita gente reclama desse tipo de questão, pois 
quando verificamos a literatura atual encontramos a 
informação de que os benefícios da N-acetilcisteína na 
profilaxia da nefropatia induzida por contraste têm relati-
vamente pouca “consistência” das evidências científicas. 
No entanto, como já enfatizamos, trata-se de medida com 
potencial de benefício, ainda que não muito grande, e que 
seguramente não aumenta a chance de efeitos colaterais 
significativos! Logo, em uma situação de alto risco para 
nefropatia induzida por contraste (como o caso em tela) 
é válido incluir a N-acetilcisteína no preparo do paciente 
para o exame. Resposta certa: A.</p> 

 2/2019

http://#scrolldown
http://#page=79
http://#videoquestao=78080


ÁREA DE TREINAMENTO MEDCURSO - Comentários142 nefrologia – VolUMe

<p>

59</p> Comentário   <p>Dentre as drogas citadas, aquela 
que caracteristicamente se acumula nas células do túbulo 
coletor (induzindo toxicidade local) e perda de função 
daquele segmento do néfron distal é o <strong>carbonato de lítio. 
O lítio filtrado na urina é reabsorvido pelo canal epitelial 
de sódio presente nestas células. Tanto é assim que na 
profilaxia da nefropatia pelo lítio podemos lançar mão de 

bloqueadores dos referidos canais, como o amilorida, 
que aumenta a excreção urinária de lítio impedindo sua 
reabsorção e consequente toxicidade tubular. A perda de 
função do túbulo coletor resulta essencialmente em uma 
perda de sensibilidade ao hormônio antidiurético (vaso-
pressina), condição chamada de <em>Diabetes Insipidus</em> Nefro-
gênico (DIN). Resposta certa: E.</p> 
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<p>

60
</p>

 Comentário   <p>Existem diversos índices da 
bioquímica sérica e urinária que auxiliam na diferen-
ciação entre IRA pré-renal e IRA intrínseca (NTA) nos 
pacientes que se apresentam com IRA oligúrica. Mais 
importante do que decorar todos eles (ver tabela),  
é COMPREENDER O QUE SIGNIFICAM. A boa notícia 
é que se trata de uma tarefa fácil. Na IRA pré-renal, as 
células tubulares ainda estão íntegras e “ávidas” por 
reabsorver sódio e água. Logo, nesta situação, existe 
“pouco sódio e pouca água na urina”. Já na NTA (IRA 
intrínseca), as células tubulares foram danificadas e 

literalmente se “desligaram”, perdendo a avidez pela 
reabsorção de sódio e água (há “muito sódio e muita 
água na urina”). Índices que correlacionam um parâ-
metro da bioquímica urinária com o parâmetro corres-
pondente da bioquímica plasmática avaliam de maneira 
indireta - em última análise - o quanto a urina está 
sendo “concentrada” (lembrando que a “concentração”, 
neste caso, reflete a capacidade renal de reter água). 
Logo, se tais parâmetros estiverem AUMENTADOS, o 
mais provável é que se trate de IRA pré-renal. Resposta 
certa: B.</p>

Como diferenciar: Azotemia pré-renal versus necrose tubular Aguda
parâmetro pré-renal Necrose Tubular Aguda
sódio urinário < 20 mEq/L > 40 mEq/L

osm urinária > 500 mOsm/L < 350 mOsm/L

Densidade urinária > 1.020 < 1.015
Creatinina urin/plasm > 40 < 20
ureia urin/plasm > 8 < 3

Cilindros Somente hialinos Granulosos pigmentares
ureia plasm/ Cr plasm* > 40 < 20 - 30

Índice de insuficiência renal 
 
                         [Na] uriN

                 [Cr] urin / [Cr] plasm

< 1% > 1%

Fração excretória de sódio 

  FENa   =  [Na] urin   x   [Cr] plasm   x  100 
 
              [Na] plasm       [Cr] urin  

< 1% > 1%

Fração excretória de ureia 

FEUreia   =  [Ureia] urin   x   [Cr] plasm   x  100 
 
               [Ureia] plasm      [Cr] urin

< 35% > 50%

*  Livros norte-americanos (Harrison, Cecil) utilizam o BUN (Blood Urea Nitrogen) no lugar 
da ureia plasmática... Sabemos que “ureia = BUN x 2,14”, isto é, a ureia plasmática vale 
aproximadamente o dobro do BUN! Nestas referências é citada a relação “BUN/Cr plasm*”, 
que quando maior que 20 sugere IRA pré-renal, e menor que 10-15 sugere NTA...
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<p>

61</p> Comentário   <p>O principal parâmetro da bioquí-
mica urinária que ajuda a distinguir a IRA pré-renal da IRA 
intrínseca é a fração de excreção de sódio, que quando 
< 1% indica IRA pré-renal (túbulos ávidos por reabsorver 
sal e água) e quando > 1% indica IRA intrínseca (túbulos 
lesados e incapazes de reabsorver muito sal e água). 
Na nefrotoxicidade pelo contraste iodado ocorre vasoes-
pasmo das arteríolas pré-glomerulares e um padrão de 
IRA pré-renal, pelo menos na grande maioria dos casos (A 
errada). Nas glomerulonefrites agudas, o grande edema do 
<em>corpúsculo de Malpighi</em> resulta numa redução da filtração 
glomerular e - devido ao balanço túbulo-glomerular - 

ativação dos mecanismos de reabsorção tubular de sal e 
água, gerando, novamente, um perfil na bioquímica urinária 
compatível com IRA pré-renal (B errada). Nas nefropatias 
obstrutivas, inicialmente, há um aumento de pressão no 
sistema tubular, diminuindo o fluxo de urina com um padrão 
bioquímico que pode ser de IRA pré-renal. Na insuficiência 
cardíaca congestiva, a diminuição do fluxo de sangue para 
os rins promove ativação do sistema renina-angiotensina-
-aldosterona e aumento na reabsorção tubular de sal e 
água (justificando FENa < 1%). Enfim, a necrose tubular 
aguda é uma forma clássica de IRA intrínseca, cursando 
tipicamente com FENa > 1%. Resposta certa: C.</p> 
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<p>

62
</p>

 Comentário   <p>A síndrome de lise tumoral é 
causada pela destruição súbita e maciça de um grande 
número de células neoplásicas, geralmente durante 
a quimioterapia de tumores como os linfomas de alto 
grau e a Leucemia Linfocítica Aguda (LLA), também 
podendo ocorrer após o uso de doses antineoplásicas 
de glicocorticoides, anticorpos monoclonais, radiote-
rapia ou mesmo espontaneamente. A destruição celular 
maciça libera no plasma os conteúdos intracelulares, 
acarretando hipercalemia, hiperfosfatemia, HIPOcal-

cemia (o fosfato liberado pelas células se liga ao cálcio, 
reduzindo seu nível sérico) e hiperuricemia (o ácido 
úrico provém dos ácidos nucleicos). A destruição celular 
também promove aumento da enzima LDH no soro 
(lactato desidrogenase, ou “desidrogenase lática”). Sua 
complicação mais temida é a <em>insuficiência renal aguda</em>,  
que em geral se deve à precipitação intratubular de 
microcristais de ácido úrico. Logo, o mais característico 
é HIPOcalcemia, e não HIPERcalcemia na fase aguda. 
Resposta certa: D.</p> 
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<p>

63</p> Comentário   <p>Em um paciente que abre um 
quadro de insuficiência renal aguda sem causa aparente, 
mas que apresenta concomitantemente alterações clini-
colaboratoriais compatíveis com uma reação alérgico-in-
flamatória sistêmica, como <em>rash</em> cutâneo (eritematoma-
cular, pruriginoso), eosinofilia e febre, temos que pensar 
na possibilidade de nefrite intersticial aguda alérgica, ou 
“farmacoinduzida”, avaliando, é claro, se houve introdução 

de alguma droga nova na prescrição do paciente. Vale 
lembrar que a NIA alérgica é infrequente, representando 
menos de 2% do total de IRA de ocorrência hospitalar. O 
diagnóstico, em casos duvidosos, pode ser confirmado 
pela biópsia renal (demonstração de infiltração eosinofílica 
no parênquima renal) e o tratamento, além de suspensão 
do fármaco implicado, pode ser feito com associação de 
corticoterapia em casos selecionados. Resposta certa: D.</p> 
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<p>

64</p> Comentário   <p>A Nefrite Intersticial Aguda (NIA) 
é uma causa rara de insuficiência renal aguda que na 
grande maioria das vezes é desencadeada por um 
processo de natureza “alérgica” (mediado por eosinó-
filos) em resposta à exposição a algum fármaco. Além 
de azotemia e eventualmente uremia, portadores de NIA 
também apresentam <em>rash</em> cutâneo urticariforme, febre, 
eosinofilia periférica e leucocitúria à custa de eosinófilos. 
Vale lembrar que a visualização de eosinófilos no sedi-

mento urinário não é tarefa fácil (apenas microscopistas 
muito experientes percebem que os leucócitos obser-
vados, na realidade são eosinófilos). Logo, se quisermos 
elucidar a presença dessa alteração, temos que lançar 
mão de uma coloração especial na análise do sedimento: 
a técnica de coloração de Hansel. Assim como em outras 
formas de injúria renal aguda, a NIA é potencialmente 
reversível quando o fator causal é logo identificado e 
corrigido. Resposta certa: A.</p> 
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<p>

65</p> Comentário   <p>Sabemos que o trauma muscular 
intenso, principalmente quando associado a esmaga-
mento, é uma das grandes causas da rabdomiólise, 
isto é, necrose das células musculares esqueléticas 
com liberação de seu conteúdo intracelular, como a 
mioglobina, um pigmento tóxico para as células tubu-
lares renais. O paciente apresenta-se com mialgias, 
urina escura, elevação importante do nível de CPK, 
insuficiência renal, hipercalemia e acidose metabólica. 
O trauma muscular também gera hipovolemia (por 
sequestro de líquido no “terceiro espaço”) e vasocons-
trição intensa (a mioglobina neutraliza o óxido nítrico), 
que, associados à lesão tubular pela mioglobina, contri-
buem para a insuficiência renal aguda. A principal forma 
de prevenção da lesão renal é a hidratação venosa 
vigorosa, pois a hipovolemia é um dos fatores que 

mais contribui para a isquemia renal – a solução de 
escolha é a salina isotônica (SF 0,9%). Recomenda-
-se uma taxa de infusão de 1 a 2 L/h, para manter-se 
um débito urinário de 200 ml/h. Apesar de não haver 
estudos de boa qualidade que comprovem a eficácia 
da alcalinização urinária na prevenção da lesão renal 
da rabdomiólise, em geral recomenda-se esse método 
como forma de evitar a toxicidade renal da mioglobina, 
com uso de bicarbonato de sódio diluído em salina a 
0,45%. O uso de manitol para forçar a diurese também 
é citado, porém seu benefício é ainda menos validado, 
e não deve ser rotineiramente administrado, especial-
mente em pacientes oligúricos. A diálise é reservada 
para casos extremos refratários ao tratamento clínico. 
Portanto, o tratamento inicial consiste na expansão 
volêmica + alcalinização da urina. Resposta: C!</p> 
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<p>

66
</p>

 Comentário   <p>A síndrome de lise tumoral é uma 
complicação oncológica causada pela destruição maciça 
de células neoplásicas, geralmente durante a quimiote-
rapia de tumores de alto grau como linfomas (especial-
mente o de Burkitt) e Leucemia Linfocítica Aguda (LLA), 
embora também possa ocorrer espontaneamente (tumores 
com alta taxa replicativa e/ou elevada carga tumoral). A 

lise celular maciça libera no plasma ácido úrico (meta-
bólito dos ácidos nucleicos), fosfato e potássio, que são 
os principais eletrólitos do meio intracelular. Portanto, 
as alterações sanguíneas esperadas são hiperuricemia, 
hipercalemia, hiperfosfatemia e hipocalcemia (o fosfato 
liberado pelas células se liga ao cálcio, reduzindo seu 
nível sérico). Alternativa correta: A.</p> 
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<p>

67
</p>

 Comentário   <p>Diversas estratégias são aceitas 
na prevenção da nefropatia induzida por contraste 
iodado! Ainda existe razoável controvérsia com relação 
a doses e protocolos, mas, na maioria desses casos, 
existem evidências de qualidade sugestivas de bene-
fício. O que sabemos - com certeza - é que quanto maior 
o risco de nefropatia induzida por contraste, mais intensa 
e cuidadosa deve ser a conduta profilática! Dando uma 
lida rápida nas opções, é fácil identificar a incorreta 
(vamos de baixo para cima). A N-acetilcisteína é uma 
medicação desprovida de paraefeitos importantes que 
se mostrou benéfica em alguns estudos de prevenção 
da nefropatia contraste-induzida. Logo, é válido empre-
gá-la em pacientes de alto risco (as doses relatadas 
na literatura variam de 600-1200 mg VO de 12/12h na 
véspera e no dia do exame) - E correta. Nos pacientes 
de risco, sempre que possível deve-se utilizar a menor 
dose de contraste suficiente para a realização do exame 
proposto (idealmente < 125 ml), dando-se preferência 
pelas formulações não iônicas e hipo-osmolares - D e 

C corretas. Como a nefropatia induzida por contraste é 
uma entidade reversível e autolimitada (que se instala 
geralmente nas primeiras 48-72h após administração 
do contraste, com retorno à função renal prévia em 
média após 1 semana), sempre que possível deve-se 
evitar uma nova carga de contraste dentro da “janela” 
esperada para o surgimento de nefropatia, bem como 
durante o curso de uma nefropatia contraste-induzida 
plenamente estabelecida - B correta. Uma das condutas 
mais importantes na prevenção é a manutenção de um 
estado euvolêmico e bem-hidratado. Pacientes de alto 
risco se beneficiam do emprego de solução de bicarbo-
nato de sódio (150 ml de bicarbonato + 850 ml de SG 
5%, dando uma solução com 1 mEq/ml de bicarbonato), 
mas pacientes de menor risco podem ser bem mane-
jados apenas com solução salina (soro fisiológico puro, 
a 0,9%, ou “a meio”, a 0,45%). Seguindo esta linha 
de raciocínio, é <em>mister</em><em> suspender os diuréticos que o 
paciente usa</em>! Logo, a alternativa A não faz o menor 
sentido e é a resposta da questão.</p> 
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<p>

68
</p>

 questão  
GABAriTO OficiAL: Captopril e metformina. </em></p>

<p>

68
</p>

 Comentário  Mesmo sem dispor de todos os 
dados necessários para o cálculo da fórmula de Cockroft-
-Gault (que estima o <em>clearance</em> de creatinina com base 
na idade, no peso e na creatinina sérica basal), podemos 
afirmar que se trata de paciente que já possui uma perda 
significativa de função renal, uma vez que sua creatini-
nemia está acima do limite superior para o sexo feminino 
(Cr > 1,4 mg/dl). A creatininemia não é um marcador muito 
sensível para avaliar a doença renal crônica em suas fases 
iniciais, já que em geral é preciso uma perda superior 
a 50% da função renal para que seus níveis comecem 
a aumentar. Ora, todo indivíduo que será submetido a 
um exame radiográfico que requer a administração de 
contraste intravenoso, principalmente quando em doses 
superiores a 125 ml (como costuma ser o caso da cinean-
giocoronariografia), deve ser avaliado quanto ao risco 
de nefropatia induzida por contraste. Sabemos que o 
mais poderoso fator de risco para esta complicação é a 
presença de disfunção renal prévia (risco proporcional-
mente maior quanto mais deprimida estiver a função renal), 
e que, nestes pacientes, um importantíssimo agravante do 
risco é a coexistência de diabetes (efeito multiplicador do 
risco, isto é, nefropatas diabéticos possuem risco acima 
do esperado pela soma dos riscos de cada um desses 
fatores individualmente). Logo, estamos diante de uma 
paciente de extremo alto risco para nefropatia induzida 
por contraste! O que fazer nesta situação? Contraindicar 
o exame? Sem dúvida, esta é uma conduta a ser conside-
rada. Todavia, quando se trata da cineangiocoronariografia 
(indicada para pacientes em situações de altíssimo risco 
cardiovascular), simplesmente não temos como “fugir 
do contraste”, uma vez que não há método superior à 
cineangiocoronariografia para estratificação e abordagem 
semi-invasiva da doença coronariana. Desse modo, será 
preciso lançar mão de tudo o que pudermos para tentar 
proteger os rins dessa paciente da carga de contraste que 
ela receberá! O primeiro passo no contexto de um exame 
eletivo é a revisão dos medicamentos em uso. Diversas 
drogas sabidamente aumentam o risco de nefropatia por 
contraste, enquanto outras - ainda que não aumentem 
especificamente esse risco - podem trazer prejuízos 
adicionais em face da ocorrência de uma diminuição 
aguda da função renal. No caso em tela, duas drogas 
se enquadram nesses conceitos: o IECA (captopril) e a 
Metformina (MTFM). Os IECA são importantes no trata-
mento do diabético hipertenso, porque além de reduzirem 
a pressão arterial também conferem NEFROPROTEÇÃO 
CRÔNICA. Tal efeito é mediado pela vasodilatação prefe-
rencial da arteríola eferente induzida por essas drogas, 
o que reduz a pressão hidrostática intraglomerular dimi-

nuindo assim a hiperfiltração e a chance de surgir glomeru-
loesclerose secundária. No entanto, na vigência de nefro-
patia induzida por contraste, aquele efeito nefroprotetor 
acaba sendo anulado, numa espécie de “feitiço que se 
volta contra o feiticeiro”. Vamos entender? A nefropatia 
induzida por contraste é essencialmente uma diminuição 
abrupta da TFG por conta de um importante vasoespasmo 
das arteríolas aferentes. Chega menos sangue ao tufo 
capilar glomerular, logo, menos sangue acaba sendo 
“filtrado”. Se o paciente estiver em uso de uma droga que 
por si mesma já reduz de forma significativa a pressão 
hidrostática intraglomerular, que consequência devemos 
esperar? É claro que vai haver uma potencialização da 
queda na TFG, o que no paciente que já tem uma função 
renal prejudicada certamente desencadeará IRA com 
grande chance de síndrome urêmica (risco imediato à 
vida). Logo, os IECA e os BRA (estes últimos dotados 
do mesmo efeito “nefroprotetor” dos primeiros) DEVEM 
SER TRANSITORIAMENTE SUSPENSOS QUANDO DA 
REALIZAÇÃO DE UM EXAME CONTRASTADO, principal-
mente em diabéticos nefropatas crônicos que receberão 
altas doses de contraste! Em relação à MTFM a expli-
cação é diferente. Por si mesma a MTFM não aumenta 
o risco de nefropatia induzida por contraste, porém, se 
esta complicação ocorrer pelos demais motivos já citados, 
a chance de surgir acidose lática grave “complicando a 
complicação inicial”, sem dúvida, será alta. Logo, devemos 
suspender a MTFM (instituindo insulinoterapia para o 
controle glicêmico) porque ela se associa a um aumento 
na expectativa de morbimortalidade em pacientes que 
evoluem com perdas agudas da função renal induzida 
por contraste! Vale dizer que Cr > 1,4 mg/dl já é uma indi-
cação para suspensão definitiva da MTFM em mulheres 
diabéticas (no homem, o ponto de corte é Cr > 1,5 mg/dl). 
Só pra relembrar, vamos citar outras medidas preventivas 
importantes que costumam ser perguntadas em prova 
e encontradas na prática: (1) suspensão dos AINEs; 
(2) uso de solução bicarbonatada (ex.: 3 ml/kg em 1h, 
seguido de 1 ml/kg/h nas 6h subsequentes ao exame); 
(3) N-acetilcisteína em altas doses na véspera e no dia do 
exame (ex.: 600-1200 mg de 12/12h na véspera e no dia). 
Agora, uma observação interessante: o AAS na dose habi-
tualmente empregada para profilaxia primária ou secun-
dária de eventos cardiovasculares (isto é, 100 mg/dia),  
não exerce efeito anti-inflamatório suficiente a ponto de 
modificar a hemodinâmica glomerular e aumentar o risco 
de nefropatia contraste-induzida! A dose verdadeiramente 
anti-inflamatória dessa medicação “começa” a partir de 
500 mg. Logo, em geral o AAS - apesar de ser considerado 
um AINE - <em>não precisa ser suspenso</em>.</p> 
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<p>69> Comentário   <p>A questão descreve um caso de 
<em>rabdomiólise </em>secundária a uma <em>síndrome compartimental 
aguda</em> no membro inferior direito, esta última relacionada 
às lesões traumáticas descritas (o tiro e o próprio trauma 
operatório decorrente da exploração cirúrgica da fossa 
poplítea). Provavelmente este paciente fez um edema 
muscular importante dentro de um compartimento limi-
tado por fáscias rígidas (como acontece classicamente 
nos membros inferiores), edema esse que evolui para 
compressão extrínseca da vasculatura da perna, resul-
tando em isquemia total da extremidade dali em diante 
(o que fez os músculos sofrerem necrose isquêmica). A 
rabdomiólise é caracterizada pela necrose de um grande 
número de células musculares esqueléticas, justificando 
o grande aumento de CPK (> 1.000) e a liberação de 

outros conteúdos intracelulares, como a MIOGLOBINA. A 
mioglobina é um pigmento altamente nefrotóxico quando 
filtrada em grandes quantidades, pois se acumula dentro 
das células tubulares gerando um quadro de Necrose 
Tubular Aguda (NTA). Ora, outros distúrbios igualmente 
acompanham o quadro de rabdomiólise, como hiperca-
lemia (o K+ é o principal cátion do intracelular), acidose 
metabólica (liberação súbita do lactato intracelular), 
HIPERfosfatemia (o fosfato é um dos principais ânions 
do intracelular), hipocalcemia (o cálcio livre circulante 
se combina ao fosfato liberado formando precipitados 
teciduais de fosfato de cálcio) e distúrbios da coagulação, 
como a coagulação intravascular disseminada, ou CIVD 
(liberação de fator tecidual pelo tecido muscular necro-
sado). Logo, resposta certa: B.</p> 
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<p>

70
</p>

 Comentário   <p>Vamos de baixo para cima. A 
Coagulação Intravascular Disseminada (CIVD) é uma 
complicação tardia da rabdomiólise, relativamente 
frequente nos casos graves, porém, que tende a ser 
assintomática na maioria dos casos (isto é, detecção 
apenas laboratorial, sem repercussões clínicas como 
sangramentos ou trombose) - E errada. A dosagem de CK, 
conquanto reflita a extensão do dano muscular, não possui 
correlação linear com o prognóstico renal. O motivo não 
é difícil de entender. A CK é uma molécula muito grande 
para ser filtrada no glomérulo, logo, ela não aparece na 
urina e, por isso, se acumula rapidamente no plasma. 
Por não aparecer na urina, não é ela a responsável pela 
necrose tubular aguda da rabdomiólise (quem faz isso é a 
mioglobina, que é rapidamente filtrada e não se acumula 
no plasma) - D errada. Na fase aguda da rabdomiólise 
ocorre HIPOcalcemia, pois o fosfato liberado em grande 
quantidade no meio intracelular se combina ao cálcio 
circulante formando fosfato de cálcio insolúvel, que se 

deposita nos tecidos. Nas fases tardias, já resolvida a 
fase aguda (isto é, na “recuperação” de uma rabdomió-
lise grave), os depósitos teciduais de fosfato de cálcio 
começam a se desfazer, e neste momento pode surgir 
HIPERcalcemia de rebote - C errada. A mioglobina, como 
já dissemos aqui, é uma pequena proteína rapidamente 
filtrada nos glomérulos. Por ter uma eliminação renal 
rápida (1-2 horas), ela pode não estar presente na urina 
do paciente no momento em que este se apresenta para 
atendimento (e o paciente já pode estar em insuficiência 
renal)! Logo, a ausência de mioglobinúria no momento da 
avaliação inicial não descarta o diagnóstico de rabdomió-
lise diante de um quadro clinicoepidemiológico sugestivo 
(isto é, IRA grave por NTA + história de exposição a fatores 
precipitantes de rabdomiólise) - B errada. E por falar em 
desencadeantes desta importante síndrome renal, não 
podemos nos esquecer da ingesta etílica exagerada, que 
representa uma de suas principais etiologias na prática 
médica do dia a dia. Resposta certa: A.</p> 
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<p>

71</p> Comentário   <p>Diuréticos de alça promovem ALCA-
LOSE METABÓLICA HIPOCALÊMICA, e aumentam a calciúria, 
com risco teórico de induzir HIPOcalcemia em pacientes 
predispostos a esse distúrbio. Não há alteração da pilificação 
por efeito dessas drogas, e a espoliação volêmica (perda de 

sal e água) pode levar a um quadro de hipovolemia, ao que 
se segue a hiperativação compensatória do sistema renina- 
-angiotensina-aldosterona, culminando em um quadro de 
HIPERALDOSTERONISMO HIPER-RENINÊMICO (“secun-
dário”). Resposta certa: B.</p> 
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<p>

72</p> Comentário   <p>As estatinas possuem como 
efeito adverso clássico a lesão da musculatura esque-
lética. Sabemos que, na maioria das vezes, o paciente 
tem apenas dor muscular (presente em 2% a 11% dos 
casos), sem aumento de enzimas musculares (ex.: CPK). 
No entanto, numa pequena fração dos casos (0,5%), de 
fato, as enzimas musculares aumentam e numa fração 
ainda menor (< 0,1%) ocorre grave <strong>rabdomiólise </strong></em> (lesão 
muscular esquelética disseminada, com grande aumento 
de CPK, mioglobinúria e injúria renal aguda). A chance 
de rabdomiólise tende a ser maior quando as estatinas 
são associadas a certas drogas específicas. Dentro deste 

último grupo, é clássica a potencialização do risco com 
a associação entre sinvastatina e gemfibrozil (um fibrato, 
utilizado no tratamento da hipertrigliceridemia). O risco 
de rabdomiólise gira em torno de <strong>6% </strong> nessa situação e, 
por tal motivo, recomenda-se que a mesma seja evitada. 
Se for preciso associar estatina fibrato é preferível lançar 
mão de associações menos miotóxicas, como <em>pravastatina 
fenofibrato </em>, por exemplo. A ocorrência de aumento das 
aminotransferases com o uso de estatinas, de um modo 
geral (englobando casos graves e não graves), gira em 
torno de 0,5 a 3%. O acréscimo de gemfibrozil não modi-
fica de forma significativa este último risco. Resposta: A.</p> 
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<p>

73</p> Comentário   <p>A doença renovascular é uma 
das principais causas de hipertensão arterial sistêmica 
secundária, atrás apenas da doença parenquimatosa 
renal. Devemos suspeitar de causas subjacentes a 
HAS principalmente em pacientes que a desenvolvem 
em extremos de idade (55 anos) e em portadores de 
doença grave e refratária. Na estenose de artéria (s) 

renal (ais) é clássica a associação de HAS à piora da 
função renal com uso de IECA ou BRA. Em alguns 
pacientes podemos evidenciar sopro sisto-diastólico 
abdominal no exame físico. A hiperpotassemia sem 
causa aparente não faz parte dos achados sugestivos 
de EAR. As alternativas A e B estão corretas, logo a 
letra D é o nosso gabarito.</p> 
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<p>

74
</p>

 Comentário   <p>A nefrotoxicidade relacionada 
ao uso de aminoglicosídeos cursa mais comumente com 
injúria renal aguda não oligúrica secundária à perda da 

capacidade de concentração urinária resultado de uma 
necrose tubular aguda que se manifesta com 5-7 dias da 
terapia antibiótica. Alternativa A correta.</p> 
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<p>

75</p> Comentário   <p>Questão direta. Mais de 2/3 das 
estenoses de artéria renal acometem pacientes acima dos 
50 anos de idade com múltiplos fatores de risco para ateros-
clerose, sendo, por conseguinte, a lesão mais encontrada 
a ATEROSCLEROSE DE ARTÉRIA RENAL (afetando, em 

geral, o óstio ou o 1/3 proximal do vaso). O 1/3 restante 
dos casos de estenose de artéria renal é observado em 
jovens (principalmente do sexo feminino), correspondendo 
à DISPLASIA FIBROMUSCULAR (mais comumente na 
camada média da artéria). Resposta certa: C.</p> 
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<p>

76</p> Comentário   <p>A síndrome da veia cava supe-
rior é uma verdadeira <em>emergência oncológica</em>. Sua 
abordagem, quando associada ao linfoma, consiste no 
tratamento imediato da doença de base! Ora, linfomas 
são neoplasias linfoproliferativas e, como tal, acarretam 
risco de Síndrome de Lise Tumoral (SLT), risco esse que 
fica ainda mais alto quando se trata de paciente idoso 
portador de fatores de risco renal prévio (ex.: HAS). A 
SLT é explicada pela súbita destruição de um grande 
número de células neoplásicas e consequente liberação 
de seus conteúdos intracelulares para o meio interno, 

como o ácido úrico (aumentado em células com alto 
<em>turn over</em> replicativo), que pode se precipitar no interior 
do sistema tubular renal causando IRA intrínseca. Além 
disso há também liberação de K (principal cátion do meio 
intracelular), fosfato (principal ânion do intracelular) e 
queda do cálcio livre circulante, que acaba se combi-
nando ao excesso de fosfato liberado, precipitando-se 
nos tecidos na forma de sais insolúveis de fosfato de 
cálcio. Vale lembrar que todas essas alterações tendem 
a ser exacerbadas pela própria IRA, quando esta ocorre 
de forma grave. Resposta certa: A.</p> 
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<p>

77
</p>

 Comentário   <p>Existem poucas causas de 
IRA associada à hipocalemia. As quatro principais 
etiologias são: (1) nefrotoxicidade dos aminoglicosí-
deos; (2) nefrotoxicidade da anfotericina B; (3) HAS 

acelerada/maligna; (4) leptospirose íctero-hemorrá-
gica. De um modo geral (como em todas as situa-
ções listadas de B a E) espera-se HIPERcalemia na 
vigência de IRA. Resposta certa: A.</p> 
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<p>

78</p> Comentário   <p>Temos um paciente idoso, portador 
de <em>diabetes mellitus</em> e coronariopatia. Após realização de 
exame contrastado (no caso, um exame que habitualmente 
necessita de elevada carga de contraste), o paciente apre-
senta, nas primeiras 48h, elevação da creatinina plasmática. 
<em>Qual seria a principal hipótese diagnóstica?</em> É claro que 
devemos pensar em <em><strong>nefropatia induzida por contraste, enti-
dade marcada por uma queda aguda da TFG nas primeiras 
48h após a administração de contraste iodado endovenoso, 
em pacientes que apresentam fatores de risco. A nefro-
patia induzida por contraste é uma condição reversível e 
autolimitada, com duração média em torno de 1 semana. 
O mecanismo principal é a vasoconstrição das arteríolas 

pré-glomerulares, que reduz a perfusão do tufo capilar 
glomerular de modo semelhante ao que acontece na IRA 
pré-renal. Logo, na bioquímica urinária espera-se encon-
trar uma fração excretória de sódio < 1%</strong>! Vale lembrar que 
um diagnóstico diferencial importante nos pacientes que 
evoluem com IRA após procedimentos endovasculares é 
o <em>ateroembolismo</em>. Neste último caso, além de IRA, espe-
raríamos encontrar outras manifestações decorrentes da 
embolização dos conteúdos de uma placa de ateroma lace-
rada (geralmente na aorta):<em> livedo reticularis</em>, isquemia de 
pododáctilos (síndrome do dedo azul), dor muscular com 
elevação de CPK, além de febre, eosinofilia e consumo de 
complemento. Resposta certa: B.</p> 
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<p>

11
</p>

 questão   <p><em><p>

Gabarito oficial: Rabdomiólise (IRA mioglobinúrica).</p></em></p><p>

<p>

79
</p>

 Comentário  A questão nos traz uma paciente 
de 60 anos, em tratamento na Unidade de Terapia Inten-
siva para uma síndrome coronariana aguda com diversas 
medicações, incluindo uma estatina em dose elevada 
(atorvastatina 80 mg/dia). No sétimo dia de internação, 
a senhora desenvolve um quadro de urina escura, asso-
ciada à mialgias, com aumento importante dos níveis de 
CPK total (20.000 UI/L), associado a níveis elevados de 
creatinina, ureia, hipercalemia e acidose metabólica (bicar-
bonato reduzido). Esse quadro é típico da rabdomiólise, 
que é uma síndrome provocada pela necrose muscular e 
liberação do conteúdo muscular na circulação. Isso causa 
elevação dos níveis de CPK total (acima de 1.000 U/ml,  
geralmente acima de 10.000 U/ml), podendo haver 
também leve aumento da fração MB, e de outras enzimas 
como TGO (AST), LDH e aldolase. A liberação muscular de 
eletrólitos e metabólitos justifica alterações homeostáticas 
quase sempre presentes: hipercalemia, hiperfosfatemia, 

hipocalcemia, acidose metabólica de ânion-<em>gap</em> elevado 
(aumento de ácido láctico + ácido úrico), hiperuricemia e 
mioglobinúria (responsável pela cor escura da urina). A 
insuficiência renal aguda é uma complicação esperada em 
até 50% dos casos, geralmente por necrose tubular aguda 
(NTA) através de três mecanismos principais: (1) hipovo-
lemia – a necrose muscular pode sequestrar grandes quan-
tidades de líquido no “terceiro espaço”; (2) pigmentúria:  
a mioglobina é diretamente tubulotóxica; (3) vasocons-
trição: a mioglobina neutraliza o óxido nítrico, levando à 
vasoconstrição. A rabdomiólise pode apresentar diversas 
causas. Dentre as mais comuns, podemos citar o trauma 
por esmagamento e a intoxicação alcoólica, além de outras 
como medicamentos (estatinas, fibratos e ciclosporina), 
distúrbios eletrolíticos, decúbito prolongado e miosites 
infecciosas. Portanto, a causa da insuficiência renal aguda 
da paciente foi a necrose muscular no contexto de inter-
nação e uso de estatina.</p> 
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<p>

80
</p>

 Comentário   <p>O sedimento urinário de pacientes 
com Nefrite Intersticial Aguda (NIA), de um modo geral, 
costuma ser muito rico, evidenciando proteinúria na faixa 
subnefrótica, hematúria não dismórfica, piúria e cilindros 
leucocitários. Contudo, um achado absolutamente caracte-
rístico desta condição de natureza alérgica (farmacoindu-
zida) é a presença de EOSINÓFILOS na urina. Lembre-se  

de que os eosinófilos urinários podem ser vistos no 
sedimento corado pelas técnicas habituais (hematoxili-
na-eosina), porém, é preciso um examinador bastante 
experiente para aumentar a sensibilidade deste exame. 
A fim de facilitar a visualização de eosinófilos nos EAS, 
recomenda-se lançar mão da coloração de Hansel, que 
identifica melhor essas células. Resposta certa: B. </p> 
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VALORES DE EXAMES LABORATORIAIS
EM CLÍNICA MÉDICA

TABELA 1 – BIOquÍMICA SÉRICA E COAguLAçãO

EXAME      FAIXA NORMAL             COMENTÁRIOS

Sódio

Potássio 

Cálcio

Fósforo

Magnésio

Cloro

Bicarbonato

pCO2

pO2

pH

Lactato

Osmolaridade

Uréia

Creatinina

Tireoglobulina

Ceruloplasmina

Cobre Total

Na+ alto: Diabetes insipidus, Uso de manitol, Diuréticos de alça, Hiperaldosteronismo
Na+ baixo: Uso de tiazídicos, Hipovolemia, ICC, Cirrose, SIAD, Ins. supra-renal, Potomania
          
Quando aumenta? Insuficiência renal; Acidose; Hipoaldosteronismo; Insuficiência adrenal primária; 
Drogas retentoras de K+ (espironolactona, iECA); Hemólise maciça. 
Diminuído quando: Alcalose metabólica; Diarréia, fístulas digestivas ou vômitos; Tiazídicos ou 
diuréticos de alça; ATR tipo I e II; Hiperaldosteronismo; Poliúria; Hipomagnesemia; Estenose da artéria 
renal; Insulina; Beta-agonistas; Hipotermia.

Quando aumenta? Hiperparatireoidismo primário ou terciário; Malignidades; Doenças granulomatosas; 
Hipervitaminose D; Aumento da reabsorção óssea (hipertireoidismo); Síndrome leite-álcali.
Quando cai? Hipoparatireoidismo; Hipomagnesemia; Deficiência de vitamina D; Síndrome do osso 
faminto (pós-paratireoidectomia); Quelantes de cálcio.
Ca++ corrigido: Aumentar em 0,8 o valor do Ca++ para cada 1,0mg que a albumina estiver abaixo 
de 4,0mg/dl.

Quando sobe? Insuficiência renal; Hipoparatireoidismo; Hipercalcemia; Hiper ou hipomagnesemia 
severas; Acromegalia; Acidose metabólica; Rabdomiólise; Hemólise severa
Quando cai? Hiperparatireoidismo primário ou secundário; Hiperglicemia, alcalose ou uso de 
catecolaminas; Síndrome do osso faminto; SHU; Hiperaldosteronismo; Alcoolismo; Hipomagnesemia.

Se alto... pensar em insuficiência renal ou iatrogenia
Se baixo... pensar em diarréias, diuréticos tiazídicos ou de alça, aminoglicosídeos, anfotericina B, 
etilismo crônico, síndrome do osso faminto. 

Aumentado: na desidratação, ATR, perdas digestivas de HCO3, IRA, excessiva reposição do íon por 
hidratação venosa ou alimentação parenteral.
Diminuído: na hiperidratação, perdas excessivas de cloro por via gastrointestinal, acidose metabólica 
com anion gap aumentado, nefropatias perdedoras de sódio e SIAD.

Aumenta... na Hipocalemia, Hiperaldosteronismo, Hipercortisolismo, uso de iECA, Compensação de 
acidose respiratória crônica; Hipovolemia; uso de Diuréticos; Vômitos; Adenoma viloso do colon...
Diminui... na Insuficiência renal e supra-renal; Acidose lática; CAD; Rabdomiólise; Intoxicação por 
etilenoglicol, metanol e salicilatos; ATR; Hipoaldosteronismo; Diarréia...  

Reduz: na dor ansiedade, febre, sepse, hipóxia, compensação de acidose metabólica, crise asmática, 
estimulação do centro respiratório por outra causa
Aumenta: na obstrução de grandes ou pequenas vias aéreas, doenças neuromusculares, sedação, 
torpor/coma, síndrome de Pickwick, compensação de alcalose metabólica.

Pode estar reduzida em condições que piorem a troca pulmonar, causando efeito shunt (pneumonias, 
EAP), distúrbio V/Q (asma, DPOC, TEP), hipoventilação (neuropatias, depressão do centro respiratório), 
shunt direita-esquerda (tetralogia de Fallot), anemia grave, intoxicação por CO.

pH alto =alcalose metabólica  hipovolemia, hipocalemia, hipercortisolismo... 
              alcalose respiratória  hiperventilação (dor, febre, ansiedade, TEP...).
pH baixo =acidose metabólica acidose lática, rabdomiólise, cetoacidose diabética, ATR...
              acidose respiratória obstrução de vias aéreas, doenças neuromusculares...

Aumenta na Sepse, Choque, Isquemia mesentérica, Insuficiência hepática, Hipoxemia; Acidose por 
anti-retrovirais ou metformina; Neoplasia maligna, Acidose D-Lática. 

Varia de maneira diretamente proporcional ao sódio (principal) e glicose.
Varia de maneira diretamente proporcional ao sódio (principal), glicose e uréia.

Aumenta classicamente na insuficiência renal.
Pode subir em pacientes em dieta hiperprotéica, com hemorragia digestiva e infecções

Aumenta na insuficiência renal. É mais fidedigna que a uréia como indicador de função renal. 
Em idosos, sempre calcular o clearence de creatinina, que pode ser baixo apesar de uma 
creatinina normal.

Aumenta em tireoidites, CA de tireóide, hipertireoidismo ou após palpação vigorosa da 
glândula. Principal utilidade: segmento de CA pós-tireoidectomia.

Proteína sintetizada no fígado responsável pelo transporte de cobre no sangue, evitando que este metal 
circule na sua forma livre. Seus níveis estão reduzidos na doença de Wilson. É um reagente de fase 
aguda, aumentado em diversas condições inflamatórias (infecciosas, reumatológias e neoplásticas).
 
O valor do cobre total medido (cobre ligado a ceruloplasmina) está diminuído na doença de Wilson, 
em função da queda na produção hepática de ceruloplasmina. Este fato pode confundir o médico no 
momento do diagnóstico desta rara doença... veja, é a dosagem do cobre sérico livre, que se encontra 
elevada nestes pacientes (>10mcg/dl, em geral encontramos > 25mcg/dl).

135-145mEq/L

3,5-4,5mEq/L

    

8,5-10mg/dl
Cálcio iônico: 1,12-1,32mmol/L (não se 
altera com hipoalbuminemia, acidose 
ou alcalose)

2,5-4,3mg/dL

1,5-2,5mg/dl

102-109mmol/L

22-26mEq/L

35–45mmHg

Acima de 60mmHg

7,35 - 7,45

Arterial (melhor): 0,5-1,6mmol/L
Venoso: 0,63-2,44mmol/L

Osm efetiva: 275-290mmol/L
Osm: clássica: 280-295mmol/L

10-50mg/dl

Mulheres: 0,6-1,2mg/dl
Homens: 0,7-1,4mg/dl

Pessoas normais: 2-70ng/ml
Tireoidectomizados: <1ng/ml

22-58mg/dl

Mulheres: 85-155mcg/dl
Homens: 70-140mcg/dl
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Haptoglobina

Creatinoquinas
(CK total)

CK-MB

CK-MB massa

Troponina I

Mioglobina

Aldolase

ECA

LDH

Amilase

Lipase

Alanino-
transaminase 
(ALT)
Aspartato-
transaminase 
(AST)

Fosfatase 
alcalina (FA)

Gamaglutamil 
transpeptidase 
(gama-GT ou 
GGT)

Bilirrubinas 
totais

Bilirrubina 
direta (BD)

Bilirrubina 
indireta (BI)

Proteínas totais

Albumina

Globulina

36-195mg/dl

Mulheres : 26-140U/L
Homens: 38-174U/L

Até 25U/l

Até 3,6ng/ml

Até 0,5ng/ml - para alguns serviços, 
1ng/ml; para outros, 0,25... -

Até 90mcg/L

Até 7,6U/L

9-67U/L

240-480U/L

28-100U/L

<60U/L

7-41U/L

12-38U/L

Mulheres: 35-104U/L
Homens: 40-129U/L

Mulheres: 8-41U/L
Homens: 12-73U/L

0,3-1,3mg/dl

0,1-0,4mg/dl

0,2-0,9mg/dl

6,5-8,1g/dl

3,5-5,0g/dl

1,7-3,5g/dl

Diminuída nas hemólises
Aumenta em estados inflamatórios e neoplasias

Útil no diagnóstico e no seguimento de miopatias, incluindo dermatomiosite, hipotiroidismo, doenças 
infecciosas com miopatia e miopatia induzida por estatinas. Uso limitado no acompanhamento do 
IAM. Injeções intramusculares, traumas, cirurgias, intoxicação por barbitúricos e uso de anfotericina B 
também aumentam a CPK.

Se eleva nas primeiras 4-6h do IAM, atingindo pico em 12h. Sua elevação é considerada relevante se 
corresponder a ≥ 10% do valor da CK total.

Mais específica que a CK-MB no acompanhamento do IAM

O melhor marcador atualmente para IAM. Começa a subir após 4-6h do evento, mantendo-se elevada 
por mais de 1 semana.

A primeira enzima a se elevar no IAM, mas é inespecífica, elevando-se em qualquer lesão muscular 
(incluindo rabdomiólise).

Útil no seguimento de miopatias. Bastante aumentada nas distrofias musculares e outras miopatias. 
Aumenta também no IAM e neoplasias. 

Aumentada na histoplasmose e, especialmente, na sarcoidose, onde a normalização de seus níveis 
indica sucesso no tratamento. Pode aumentar em menor grau em outras doenças granulomatosas 
pulmonares.

Marcador inespecífico de lesão celular (hemólise, IAM, lesão hepática...). Níveis acima de 1000U/L em 
um paciente HIV+ com infiltrado pulmonar sugerem pneumocistose. Usado em comparação com o 
LDH do líquido pleural na diferenciação exsudato x transudato.

Aumenta: Pancreatite ou TU de pâncreas, e parotidite (também na IRC, grandes queimados, CAD e 
abdomes agudos de outra etiologia – especialmente IEM e úlcera péptica perfurada).
Macroamilasemia: uma Ig liga a amilase, não permitindo a sua filtração no glomérulo. Resultado: amilase 
muito alta no soro / muito baixa na urina (na pancreatite aumenta nos dois).

Mais específica que a amilase para lesão pancreática. Usar as duas em conjunto. Permanecendo 
elevada > 2 semanas após uma pancreatite aguda, pode sugerir pseudocisto. Pode aumentar também 
em outras condições inflamatórias intra-abdominais.

Aumentada na lesão hepática parenquimatosa – mais específica que a AST. Aumento acima de 1000U/L 
tem três principais causas: hepatite viral, isquêmica ou por acetaminofen.

Aumentada na lesão hepática parenquimatosa, e nesse contexto, uma relação AST:ALT 2:1 ou maior 
direciona o diagnóstico para doença hepática alcoólica, ou, menos comumente, evolução para cirrose, 
doença de Wilson ou hepatite por Dengue. Eleva-se também no IAM e na pancreatite aguda.

Fígado: Eleva-se na colestase, lesões hepáticas que ocupam espaço (metástases, tumores, granulomas, 
abscessos), ou doenças infiltrativas do fígado (amiloidose). Hepatites, especialmente as colestáticas, 
também podem elevar a FA.
Osso: Aumenta muito (acima de 1000U/L) na doença de Paget. Aumenta também na osteomalácia, 
metástases ósseas (especialmente as blásticas) e TU ósseos.

Elevada basicamente nas mesmas situações que a FA, exceto em lesões ósseas (FA elevada + GGT 
normal = provável lesão óssea). Uma GGT elevada, afastadas outras causas, pode servir como 
marcador de etilismo.

Sempre avalie a fração predominante em uma hiperbilirrubinemia.

Icterícia com predomínio de BD significa em geral colestase ou lesão hepatocelular. Afastadas doenças 
que gerem um ou outro, pensar nas síndromes de Dubin-Johnson e do Rotor.

Icterícia com predomínio de BI, pensar em hemólise, eritropoese ineficaz ou síndrome de Gilbert.

As proteínas totais representam o somatório da albumina e das globulinas. Uma relação albumina/
globulina abaixo de 0,9 pode significar hiperglobulinemia.

Diminuída na cirrose, síndrome nefrótica, desnutrição ou outros estados hipercatabólicos, como a 
caquexia do câncer.
Podem estar aumentadas em doenças auto-imunes, calazar ou algumas doenças hematológicas, às 
custas da frações alfa-1, alfa-2, beta ou gama-globulina. Podemos identificar a fração responsável pela 
eletroforese de proteínas.
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Eletroforese de 
proteínas
(a albumina, a 
razão albumina/
globulina e as 
proteínas totais 
são realizadas 
nesse exame, 
mas já foram 
comentadas à 
parte)

BNP (peptídeo 
natriurético 
cerebral)
Antígeno 
prostático 
específico 
(PSA)

Alfa-
fetoproteína

CA-125

CA 19-9

CA 15-3

CEA

Beta-HCG

TSH

T4 livre

T3

Calcitonina

Paratormônio 
(PTH)

Prolactina

Testosterona

Eritropoetina

Cortisol sérico

- Alfa-1-Globulinas: 0,10 a 0,40 
g/dL (1,4 a 4,6%);
- Alfa-2-Globulinas: 0,50 a 1,10 
g/dL (7,3 a 13,9%);
- Beta-Globulinas: 0,70 a 1,50 g/
dL (10,9 a 19,1%);
- Gama-Globulinas: 0,60 a 
2,00g/dL (9,5 a 24,8%);

Até 100pg/ml

≤ 4ng/ml

≤ 15mcg/L

≤ 35U/ml

≤ 37U/ml

≤ 28 U/ml

Não fumantes: até 3,0 mcg/L.
Fumantes : até 5,0 mcg/L.

Indetectável em não-gestantes

≥ 20 anos: 0,45-4,5mUI/L

0,7-1,5ng/dl

- 12 a 20 anos: 72-214 ng/dL
(1,10-3,28 nmol/L); 
- 20 a 50 anos: 70-200 ng/dL
(1,13-3,14 nmol/L); 
- > 50 anos: 40-180 ng/dL
(0,63-2,83 nmol/L).

Mulheres: até 5pg/ml
Homens: até 12pg/ml

10-65pg/ml

Mulher não-gestante: Até 26mcg/ml
Homem: Até 20mcg/ml

Homens: 240-816ng /dL
Mulheres: 9-83ng/dL

4,1-27 U/ml

- Sem supressão prévia: 
5-25mcg/dl
- Após supressão com 1mg de 
dexametasona na noite anterior: 
< 5mcg/dl 

- Hipogamaglobulinemia primária e secundária: presentes no mieloma múltiplo ou na doença 
de cadeias leves;
- Hipergamaglobulinemia policlonal: observada na cirrose hepática, infecções subagudas e crônicas, 
doenças auto-imunes e algumas doenças linfoproliferativas;
- Hipergamaglobulinemia monoclonal: ocorre no mieloma múltiplo, macroglobulinemia de Waldenström 
e em outras doenças linfoproliferativas malignas.

Útil na diferenciação entre dispnéia por ICC e por pneumopatias primárias, na fase aguda. 
Valores > 100pg/ml sugerem IVE, TEP ou cor pulmonale. Acima de 400pg/ml, praticamente sela 
a IVE como causa da dispnéia. Na FA crônica, é recomendado aumentar o corte para 200pg/ml. 
Muito ainda se pesquisa sobre esse marcador.

Usado no screening do CA de próstata. Níveis acima de 50ng/ml predizem um risco maior de 
Mx à distância. Os “refinamentos de PSA” (apostila nefro VI) podem tornar o PSA mais específico.

Funciona como marcador de hepatocarcinoma e alguns tumores testiculares.

Marcador de CA de endométrio e, principalmente, de ovário, na pesquisa de recidivas pós-
tratamento. Não tem valor diagnóstico, e pode se elevar em outras neoplasias e até mesmo na 
endometriose.

Esse marcador é usado principalmente no CA de pâncreas. Níveis acima de 300U/ml indicam 
maior probabilidade de que o tumor seja irressecável. Útil no acompanhamento de recidivas.
Pode aumentar também no LES, AR, esclerodermia e cirrose. 

Útil no segmento após tratamento do CA de mama. Pode estar elevado também no CA de 
pulmão, ovário e pâncreas, e ainda em hepatopatias.

Muito usados no segmento pós-tratamento do CA colorretal. Não tem indicação no diagnóstico.

A principal aplicação é no diagnóstico de gravidez, mas pode ser usada no diagnóstico de 
neoplasias trofoblásticas gestacionais e alguns tumores de testículo. 

Fundamental  no diagnóstico de disfunções tireoideanas e o grande exame no seguimento, para 
ajuste de doses de reposição hormonal. TSH alto, hipotireoidismo primário ou hipertireoidismo 
secundário; TSH baixo, hipertireoidismo primário ou hipotireoidismo 2ario/3ario.

Teste mais fidedigno para medir a atividade hormonal tireoideana, em relação ao T4 e T3 total.

Útil no diagnóstico do hipo e hipertireoidismo, mas pode estar normal em até 30% dos 
casos. Deve ser solicitado quando o T4 estiver normal e houver suspeita de T3-toxicose.    

A calcitonina está elevada no carcinoma medular da tireóide. Estudos estão em andamento 
tentando validar a pró-calcitonina como marcador de infecção (talvez o melhor existente).

O PTH se eleva em resposta à hipocalcemia (ou hiperparatireoidismo primário) e se reduz em 
resposta à hipercalcemia. Na IRC, níveis aumentados de PTH apontam hiperparatireoidismo 
secundário ou terciário. Cada estágio de IRC tem seu PTH-alvo.

Dosagem usada no seguimento pós-op de tumores hipofisários ou na investigação de disfunção 
erétil, galactorréia ou amenorréia. Prolactinomas geralmente cursam com níveis acima de 
100ng/ml.

A testosterona é solicitada na investigação de hipogonadismo em homens, e virilização/
hirsutismo em mulheres.

Reduz-se na insuficiência renal e tem papel na investigação de anemias e policitemias. Nas policitemias, 
o achado de EPO baixa é diagnóstica de policitemia vera, enquanto valores aumentados nos fazem 
pensar em causas secundárias de policitemia (como doença pulmonar ou síndrome paraneoplásica).

Valores  aumentados (ou não suprimidos) indicam a continuação da investigação para síndrome 
de Cushing. O teste que se segue à supressão com dexametasona 1mg é mais fidedigno. Colher 
entre 7-9h.
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Teste da 
cortrosina

ACTH

Aldosterona

Atividade de 
Renina
(atividade de 
geração de 
angiotensina I)

Gastrina

Teste de
supressão do 
GH

Somatomedina 
C (IGF-I)

Hemoglobina 
glicada 
(HbA1c)

Glicemia de 
jejum

Glicemia pós-
prandial
(2h após 75g de 
glicose VO)

Peptídeo C

Colesterol total

Colesterol-LDL

Colesterol-
VLDL

Colesterol-HDL

Triglicerídeos 
(TG)

Ácido Úrico

Homocisteína

Ácido 
Metilmalônico

Cobalamina 
(Vit. B12)

Cortisol esperado: >18mcg/dl

6-76pg/ml

4-31ng/dl

0,5-2,1ng/ml/h

< 100pg/ml

Positivo se < 1mcg/L

16-24 anos: 182-780ng/ml
25-39 anos: 114-492ng/ml
40-54 anos: 90-360ng/ml
> 54 anos: 71-290ng/ml

4,0-6,0%

70-125mg/dl

Até 140mg/dl

0,5-2,0ng/ml

Desejável: inferior a 200 mg/dl 
Limítrofe : de 200 a 239 mg/dl
Elevado : superior a 239 mg/dl

Ótimo: < 100 mg/dl
Sub-ótimo: 100-129 mg/dl
Limítrofe: 130-159 mg/dl

< 30mg/dl

≥ 40 mg/dl em homens
≥ 50 mg/dl em mulheres

≤ 150 mg/dL 

Mulheres: 2,5-5,6mg/dl
Homens: 3,1-7,0mg/dl

4,4-14 μmol/L

70-270mmol/L

200-900pg/ml

Corresponde à dosagem do cortisol sérico 30-60min após a administração IM ou IV de 250mg 
de cosinotropina. Se a resposta for abaixo do esperado, temos uma insuficiência supra-renal.

Na insuficiência supra-renal: valores baixos apontam ISR secundária; valores altos, ISR primária.
No hipercortisolismo: valores altos = doença de Cushing; valores baixos = adenoma de supra-renal.

A aldosterona se eleva no hiperaldosteronismo primário ou secundário; diminui no 
hipoaldosteronismo (incluindo o da doença de Adison) e na síndrome de Bartter.

Uma atividade de renina baixa classifica um hipo ou hiperaldosteronismo como hiporreninêmico 
(pensaremos em nefropatia diabética ou hiperaldosteronismo primário). A renina estará aumentada 
nas causas secundárias de hiperaldo (ex.: hipertensão renovascular) ou nas causas primárias de 
hipoaldosteronismo (ex.: insuficiência supra-renal primária).

Eleva-se em resposta à hipocloridria (gastrite atrófica, infecção pelo H. pylori, anemia perniciosa) 
e, principalmente na síndrome de Zollinger-Ellison, onde costuma passar dos 1000pg/ml.

Nesse teste, o GH é dosado 1-2h após a administração de 75g de glicose por via oral. Teste positivo 
diagnostica acromegalia.

Funciona como screening para acromegalia. Níveis elevados indicam prosseguimento da investigação.

Aumentada no diabetes mal-controlado. Níveis de até 7,0% são tolerados no tratamento do DM. Não é 
usada no diagnóstico.

- Duas dosagens ≥ 126 ou uma dosagem > 200 + sintomas de DM = diagnóstico de DM
- Duas dosagens entre 100-125 = estado pré-diabético

- Se ≥ 200mg/dl = DM
- Se entre 140-199 = intolerância à glicose

No DM tipo I, níveis indetectáveis
No DM tipo II, níveis > 0,1ng/dl

Importante observar as frações

Encontrado por um cálculo => LDL = CT – (TG/5 + HDL). A escolha por manter o LDL no nível 
ótimo, sub-ótimo ou limítrofe depende do risco cardiovascular do paciente. Em pacientes com 
aterosclerose significativa, o alvo é 70mg/dl.

Obtido por um cálculo: TG/5

Um HDL ≥ 40mg/dl é considerado protetor contra eventos cardiovasculares. Obesos, sedentários e 
tabagistas tendem a ter o HDL baixo. O exercício pode elevá-lo.

Valores altos estão relacionados a um alto risco cardiovascular e valores > 400 associam-se a 
pancreatite aguda. 

Útil no seguimento da hiperuricemia e todo o seu espectro de complicações.

Valores elevados na deficiência de folato ou de vit. B12. Outras causas: genética, sedentarismo, tabagismo 
e hipotireoidismo. Hiper-homocisteínemia é fator de risco independente para doença coronariana.

Níveis aumentados sugerem deficiência de cobalamina, mas não de folato.

Níveis baixos = carência de B12 / entre 200-300pg/ml = faixa de incerteza
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Folato

Ferro

Ferritina

TBIC
Saturação de 
transferrina
(Ferro sérico/TBIC)
Protoporfirina livre 
eritrocitária (FEP)

Chumbo

G6PD (eritrocítica)

Proteína C
reativa (PCR)

VHS (velocidade de 
hemossedimentação)

Mucoproteínas

Beta2-Microglobulina

CH50

C3

C4

C1q

D-dímero

TAP

PTT

Tempo de coagulação 

Tempo de 
sangramento

Tempo de trombina

Fibrinogênio

2,5-20ng/ml

60-150mcg/dl

Mulheres: 10-150ng/ml
Homens: 29-248ng/ml

250-360mcg/dl

30-40%

Até 30mcg/dl

População geral: ≤ 10mcg/dl
População exposta: ≤ 40mcg/dl
Tolerância máxima: ≤ 60mcg/dl

> 100mU/bilhão de eritrócitos

Até 0,5mg/dl

Mulheres: até 20mm/h
Homens: até 15mm/h

Até 4mg/dl

< 0,27mg/dl

170-330U/ml

67-149mg/dl

10-40mg/dl

10-25mg/dl

Até 500ng/ml

12,7 – 15,4s

26,3 - 39,4s

5-10min

< 7,1min

14,4 – 18,4s

200-400mg/dl

Abaixo de 2ng/ml, confirmada a deficiência de ácido fólico como etiologia da anemia macrocítica; 
acima de 4ng/ml, afastada. Entre 2-4ng/ml, faixa de incerteza
Quando aumenta? Hemocromatose idiopática, Eritropoese ineficaz (talassemia, anemia 
megaloblástica), Hepatite aguda grave.
Quando diminui? Anemia ferropriva (geralmente < 30mcg/dl), Anemia de doença crônica.
Principal marcador sérico das reservas corporais de ferro. Aumentada na anemia de inflamatória (de 
doença crônica) e na hemocromatose; reduzida na anemia ferropriva.
Quando aumenta? Anemia ferropriva (também na gestação e uso de alguns ACO)
Quando reduz? Anemia de doença crônica, hemocromatose, hipertireoidismo, desnutrição.

Geralmente só baixa de 20% na anemia ferropriva. Diminui também na anemia de doença crônica e 
síndrome urêmica. Aumenta na hemocromatose e na talassemia.

Mede os níveis de protoporfirina não-ligados ao ferro. Se o ferro está baixo, aumenta a fração livre da 
protoporfirina. Essa elevação ocorre tanto na anemia ferropriva quanto na intoxicação por chumbo.

Dosar nos pacientes suspeitos de intoxicação por esse elemento, e periodicamente nos com 
exposição ocupacional (baterias, fabricação de plásticos, funilaria de automóveis...).

Abaixo disso, deficiência de G6PD (avaliar história de hemólise).

Existe variabilidade na faixa de normalidade entre laboratórios. A PCR se eleva já no primeiro dia 
de um processo infeccioso bacteriano, e funciona como um dos marcadores séricos de piora ou 
melhora do processo. A PCR também se eleva na febre reumática aguda e na vasculite reumatóide. 
Elevações crônicas parecem traduzir alto risco de eventos coronarianos.

Eleva-se basicamente em estados inflamatórios/infecciosos e nas anemias, sendo um marcador 
bastante inespecífico. Doenças que podem cursar com VHS>100: infecções bacterianas, LES, FR, 
arterite temporal e neoplasias. Um VHS próximo a zero pode ser uma pista importante na febre amarela.
São os últimos marcadores a se elevarem na FR e só se normalizam com o fim da atividade de doença, 
não sofrendo efeito dos salicilatos. Também se elevam em outras condições inflamatórias/infecciosas.

Pode se elevar em diversas patologias inflamatórias, como hepatites, artrite reumatóide, lúpus 
eritematoso sistêmico, AIDS, sarcoidose e em pacientes com leucemias, linfomas e alguns tumores 
sólidos e patologias que cursam com a diminuição da filtração glomerular. Tem sido muito usada no 
estadiamento do mieloma múltiplo.

Reflete a atividade total do sistema complemento. Seus níveis estarão diminuídos em doenças que 
formem imunocomplexos (ex.: LES, GNPE)
Reflete a atividade da via alternada, especificamente. Diminui na GNPE, LES e criogloblinemias. 
Aumenta em processos infecciosos agudos.

Afere a atividade da via clássica. Geralmente está reduzido nas imunodeficiências genéticas 
relacionadas ao complemento.

Também mede atividade da via clássica, diminuindo no LES, na vasculite por AR, em algumas GN 
membranoproliferativas, e na crioglobulinemia mista tipo II. 

Extremamente útil como triagem diagnóstica para TEP/TVP em pacientes de baixo risco. Lembrar 
que também aumenta nas seguintes condições: IAM e angina instável; CIVD e fibrinólise primária 
maciça; hematomas; cirurgias; pré-eclâmpsia.

Avalia deficiências dos fatores da via extrínseca da coagulação. Aumenta na CIVD, fibrinólise 
primária, uso de cumarínicos (é o teste para ajuste de dose dessas drogas). É normalmente a 
primeira das provas de função hepática a se alterar na insuficiência hepática aguda ou crônica.

Altera-se com o uso de heparina não-fracionada, nas hemofilias, CIVD e na deficiência do complexo 
protrombínico. A SAAF, apesar de ser um estado de hipercoagulabilidade, prolonga o PTT in vitro.

Método obsoleto, mas clássico, que mede a atividade total dos fatores de coagulação, sem 
discriminar a via acometida. Baixa sensibilidade e especificidade.

Prolongado nas trombocitopenias, nos distúrbios da função plaquetária e na fragilidade capilar.

Útil na detecção (triagem) de disfibrinogenemias. Aumenta, portanto, na CIVD, fibrinólise, uso de 
heparina não-fracionada, doenças hepáticas, paraproteinemias. Útil na monitoração da terapia 
fibrinolítica.

Diminui na CIVD e na fibrinólise primária. Aumenta nas condições inflamatórias/infecciosas, 
por ser proteína de fase aguda
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TABELA 2 – O HEMOgRAMA NORMAL

EXAME      FAIXA NORMAL               COMENTÁRIOS

Hemoglobina
Hematócrito

VCM 

HCM 
CHCM 

RDW 

12 a 17g/dL

36 a 50%

80-100 fL

28-32 pg
32-35 g/dL

10-14%

Plaquetometria
 

150-400x10³/mm³

Leucócitos totais

Basófilos

Eosinófilos

Leucocitose: Infecções/sepse, anemia falciforme, doença mieloproliferativa.
Leucopenia: sepse; infecções virais, como o dengue; alguns quimioterápicos

Basofilia: LMC, leucemias basofílicas, algumas reações de hipersensibilidade e pós-esplenectomia.

Eosinofilia: Asma, processos alérgicos, angeíte de Churg-Strauss, várias parasitoses intestinais, 
insuficiência supra-renal, leucemia eosinofílica, doença de Hodgkin, síndrome hipereosinofílica 
idiopática, síndrome eosinofilia-mialgia.
Eosinopenia: Causada por estados de estresse, como infecções ou pelo uso de glicocorticóide

SÉRIE VERMELHA

PLAquETAS

SÉRIE BRANCA

Tipicamente aumentados na CIVD e fibrinólise primária, ou ainda na TVP/TEP, grandes 
coágulos, IAM, inflamação ou algumas doenças hepáticas.

A dosagem de ATIII faz parte de um conjunto de exames para a investigação de trombofilia 
que abrange a pesquisa do fator V de Leiden, a pesquisa da mutação G20210A do gene 
da protrombina, a dosagem de homocisteína, a dosagem de proteína S (total e livre), a 
dosagem funcional de proteína C e a pesquisa de anticorpos antifosfolipídeos. Causas de 
deficiência de ATIII: primária, CIVD, SHU, insuficiência hepática, síndrome nefrótica, trom-
bose venosa, infecção e pré-eclâmpsia.

Causas de deficiência de proteína C: primária, anticoagulante oral, insuficiência hepática, 
trombose venosa, infecção, neoplasias, CIVD, deficiência de vitamina K, SDRA, cirurgia, 
diálise, SHU, PTT e doença falciforme.

A deficiência de proteína S pode ser primária ou adquirida. As principais causas de deficiên-
cia adquirida incluem quadros inflamatórios agudos, insuficiência hepática, deficiência de 
vitamina K, uso de anticoagulante oral, CIVD, PTT, síndrome nefrótica, gestação, uso de es-
trógenos, insuficiência renal e doença falciforme.

Pacientes com tempo inferior a 120s têm resistência à proteína C ativada. Mais de 90% destes 
pacientes têm a mutação chamada fator V de Leiden.

Até 5mcg/ml 
(até 1mcg/ml em alguns 
laboratórios)

22-39mg/dl ... ou...
70-130%

70-140% (total)
70-130% (funcional)

70-140%

Tempo ≥ 120s... ou...
Relação > 2,1

Produtos de
degradação 
da fibrina (PDF)

Antitrombina III

Proteína C

Proteína S

Resistência à 
proteína C ativada 
(fator V de Leiden)

Pensar nas causas de anemia, caso Hb/Hct baixos. Se elevados, avaliar as causas de 
policitemia verdadeira (P. vera, DPOC, TU secretor de EPO, Policitemia do fumante) ou espúria 
(hemoconcentração, Sd. de Gaisbock). 

Anemias com VCM elevado: síndrome mielodisplásica, anemia megaloblástica, sideroblástica 
adquirida, hipotireoidismo, hepatopatias, etilismo crônico, AZT, anemia com reticulocitose 
marcante.
VCM normal: anemia ferropriva, inflamatória, aplásica, endocrinopatias, IRC, hepatopatias. 
VCM diminuído: anemia ferropriva (avançada), inflamatória, sideroblástica hereditária, talassemias. 

Anemias normocrômicas: ferropriva (inicial), inflamatória (maior parte), maioria das outras 
anemias.
Hipocrômicas: ferropriva (avançada), inflamatória (algumas), sideroblástica, talassemias.

Aumentado principalmente nas anemias ferroprivas e hemolíticas.

Causas de trombocitose: Doenças mieloproliferativas, anemia ferropriva, doença de Still ou elevação 
acompanhando proteínas de fase aguda.
Causas de trombocitopenia: PTI, PTT, CIVD, SHU, próteses valvares, LES, HIV, drogas, dengue, 
CMV, pós-transfusional, hiperesplenismo, anemia megaloblástica, anemia aplásica.

5-11 x 10³/mm³

0-1%

1-5%



TABELA 2 – CONTINuAçãO

SÉRIE BRANCA

Mielócitos
Metamielócitos
Bastões
SegmentadosNe

ut
ró

fil
os

EXAME      FAIXA NORMAL               COMENTÁRIOS

TABELA 3 – O LCR

0%
0%
1-5%
45-70%

20-45%

4-10%

O quê causa neutrofilia? Infecções bacterianas, fúngicas e, às vezes, viral; uso de corticóide ou 
de G-CSF; AINE; exercício físico vigoroso; trauma; paraneoplásica.
E o desvio para a esquerda? O aumento da contagem de bastões (e até metamielócitos/mielócitos) 
é mais observado em infecções bacterianas e fúngicas agudas.
Causas de neutropenia: Quimioterapia, síndrome de Felty, AR, LES, anemia aplásica, anemia 
megaloblástica, drogas, neutropenia idiopática, sd. de Chédiak-Higashi.

Causas de linfocitose: Infecções virais, tuberculose, coqueluche, tireotoxicose, insuficiência 
supra-renal, LLC;
Linfopenia: ocorre na AIDS, diversas imunodeficiências congênitas, corticoterapia, anemia 
aplásica, LES, linfomas, sepse.

Causas de monocitose: Tuberculose, calazar, malária, doença de Crohn, sarcoidose, colagenoses, 
leucemias mielóides, síndromes mielodisplásicas, linfoma, endocardite bacteriana subaguda.
Causas de monocitopenia: Corticoterapia, stress, infecções, anemia aplásica, leucemias agudas, 
terapia imunossupressora.

Linfócitos

Monócitos

A raquimanometria sempre revelará aumento da pressão do LCR nos processos que cursem com 
HIC (pseudotumor cerebri, tumores intracranianos, meningoencefalites, hemorragia subaracnóide)

Predominam no LCR após HSA, podendo estar presentes baixas contagens na neurossífilis

- Contagem superior a 1000céls. Sugere meningite bacteriana (principal) ou neurossífilis 
- Linfócitos ou monócitos predominam na tuberculose, tumores, neurossífilis, meningites virais 
ou fúngicas, SGB, tromboses IC
- Polimorfonucleares predominam nas meningites bacterianas ou fases iniciais da TB meníngea.

Haverá hiperproteinorraquia em processos infecciosos intracranianos (incluindo meningites 
bacterianas, doença de Lyme, fúngicas, tuberculosa e algumas meningites virais), tumores, 
abscessos ou hemorragias. Proteína liquórica elevada, sem aumento de celularidade, sugere 
síndrome de Guillain-Barré (dissociação albumino-citológica)

Dividindo-se a albumina do LCR (mg/dl) pela sérica (g/dl) obtemos um índice que permite avaliar 
a integridade da barreira hemato-encefálica. Índices acima de 9 indicam fragilidade da barreira.

A determinação de um aumento da produção intra-tecal de IgG é um forte coadjuvante no 
diagnóstico da esclerose múltipla. Na prática, podemos assumir que uma IgG liquórica aumentada 
em um paciente com índice de albumina < 9 tem origem intra-tecal, e não sistêmica. 

Tipicamente presentes em 70-90% dos caos de esclerose múltipla. Entretanto, bandas oligoclonais 
de IgG também podem ser encontradas em diferentes situações como pan-encefalite esclerosante 
subaguda, encefalite por caxumba, em pacientes com infecção pelo HIV, meningite criptocócica, 
linfoma de Burkitt, neurossífilis, síndrome de Guillain-Barré, carcinomatose meningiana, 
toxoplasmose e meningoencefalites virais e bacterianas.

Já foi muito usada como coadjuvante no diagnóstico de esclerose múltipla, mas vem perdendo 
valor, por ser inespecífica.

Glicorraquia baixa ou < 0,3 vezes a glicose sérica é um dado importante no diagnóstico das 
meningites bacteriana, tuberculosa e fúngica, (valores baixos a muito baixos). Já nas meningites 
virais, os níveis variam de normais a discretamente baixos. Outras patologias que cursam com 
níveis diminuídos são neoplasias com comprometimento meníngeo, sarcoidose, hemorragia 
subaracnóide.

A hipercloretorraquia será observada nas meningoencefalites bacterianas, sobretudo na 
tuberculosa.

Diagnóstico diferencial entre meningites e TCE (aumentado na primeira), desde que a pressão de 
perfusão cerebral esteja dentro da normalidade.

Diagnóstico diferencial entre acidente de punção e hemorragia intracraniana (aumentado na 
última). Niveis elevados também são encontrados no acidente vascular cerebral, tumores do 
sistema nervoso central e meningites.

50-180mmH²O

Nenhuma

Até 5 mononucleares/mm³
Linfócitos - 60-70%
Monócitos - 30-50%
Neutrófilos - nenhum

Lombar: 15-50mg/dl
Cisternal: 15-25mg/dl
Ventricular: 6-15mg/dl

6,6 – 44,2mg/dl

0,9 – 5,7mg/dl

< 2 bandas que estejam no 
LCR, e não no sangue (coleta 
pareada)

< 4μg/L

40-70mg/dl

116-122mEq/L

10-20mg/dl

Até 10% da LDH sérica

Pressão

Hemácias
Leucócitos

Proteína Total

Albumina

IgG

Bandas Oligoclonais

Proteína básica
da mielina
Glicose

Cloreto

Lactato

LDH



TABELA 4 – O EXAME DE FEzES

EXAME      FAIXA NORMAL               COMENTÁRIOS

EXAME FÍSICO

urinálise ou EAS (elementos anormais e sedimento) ou urina tipo I

TABELA 1 – AMOSTRA uRINÁRIA

Um volume aumentado (acima de 400g) define diarréia

A presença da esteatorréia pode auxiliar o diagnóstico das síndromes de má absorção, tais 
como doença celíaca, doença de Crohn, pancreatite crônica, fibrose cística do pâncreas e 
doença de Whipple.

Elevam-se na coproporfirina hereditária, na porfiria variegata (surtos), porfiria eritropoética, 
protoporfirina eritropoética, e na porfiria sintomática.

Diminuído/ausente nas icterícias obstrutivas.

Reações negativas para bilirrubina e estercobilina indicam síndrome colestática (acolia fecal)

O pH fecal aumenta com a decomposição de proteínas e diminui na presença de intolerância 
e má absorção de hidratos de carbono e gorduras. Um valor ácido condiz com diagnóstico de 
intolerância a hidratos de carbono. Já na diarréia secretória, na colite, no adenoma viloso e 
durante ou após o uso de antibióticos, o pH se mostra levemente alcalino. Por fim, na ressecção 
do intestino delgado com diarréia pós-prandial biliosa, o pH é > 6,8.

Usado como parte do screening para CA de cólon, pode ser positivo em qualquer patologia 
que curse com perda de sangue pelo tubo digestivo, desde úlcera péptica e angiodisplasias 
até a ancilostomíase. A especificidade varia de acordo com o método e a sensibilidade é, 
em geral, baixa.

Leucócitos nas fezes sugerem infecção bacteriana (disenteria) e tornam pouco provável o 
diagnóstico de amebíase e gastroenterite viral. Outras causas de aparecimento de leucócitos 
nas fezes são tuberculose, câncer, retossigmoidite gonocócica, retocolite ulcerativa inespecífica 
e retocolite do linfogranuloma venéreo.

São encontrados em parasitoses ou processos alérgicos intestinais.

Aumenta nas doenças que causam perda protéica intestinal, como a doença celíaca, a doença 
de Menétrier, o linfoma de tubo digestivo e a linfangiectasia intestinal.

Atividade < 1/10 na fibrose cística; diminuída também na pancreatite crônica.

100 – 200g/24h

< 7g/d

400-1200mcg/24h

50-300mg/24h

++ a +++

6,5-7,5

Negativo

Negativo

Negativo

≤ 3mg/g de fezes secas

Até 1 ano: > 1/80
1-4 anos: > 1/40
Após 4 anos: >1/80

Volume
Gorduras

Coproporfirinas

Urobilinogênio

Estercobilina

pH

Sangue oculto

Leucócitos

Eosinófilos
Alfa1 anti-tripsina

Tripsina
(atividade)

Turvação = piúria, excesso de células epiteliais, muco, fecalúria, precipitação de fosfatos (urina 
alcalina) ou ácido úrico (urina ácida)

• Tons de amarelo = urocromos endógenos (intensidade varia de acordo com o grau de 
hidratação)
• Vermelha = hemácias (no sedimento, após centrifugação), hemoglobina ou mioglobina (no 
sobrenadante), rifampicina, cloroquina, desferoxamina, fenolftaleína, ibuprofeno,doxorrubicina. 
Consumo de beterraba deixa urina vermelha somente em pessoas com predisposição genética…
• Laranja = fenazopiridina, sulfassalazina
• Castanha = bilirrubina, porfirina, nitrofurantoína, metronidazol
• Verde = azul de metileno (usado no tratamento da metemoglobinemia)
• Branca  = linfa, piúria maciça, propofol
• Negra = alcaptonúria (urina sai clara, mas escurece após alguns minutos). Indica oxidação do 
excesso de ácido homogentísico, observado na ocronose (erro inato no 
 metabolismo do ácido homogentísico, tirosina e fenilalanina).
• Roxa = “purple bag syndrome”. Ocorre em pacientes constipados e cateterizados (geralmente 
do sexo feminino), com infecção por Providencia, Proteus ou Klebsiella.
 O triptofano retido no intestino é transformado em indoxil sulfato, o qual é absorvido e 
excretado na urina. Tais germes o metabolizam, em meio alcalino, nos pigmentos indigo  
(azul) e indirrubina (vermelho). O cateter e o saco coletor ficam completamente roxos!!! 

1.010 = isostenúria (densidade urinária = densidade do plasma). < 1.010 = hipostenúria (pode 
ir até 1.003 – quase “água pura”). Ambas as situações podem significar perda da capacidade de 
concentração urinária (doenças tubulares, fases iniciais da IRC) ou apenas hiperidratação…

Límpido

Vai do incolor ao amarelo escuro

1.010 a 1.025

Aspecto

Cor

Densidade

Coletar a primeira urina do dia ou 4h após a última micção (para avaliar a capacidade de concentração urinária)
Analisar imediatamente (após 2h o sedimento degenera)
Hoje em dia o método é quase todo automatizado, e divide-se em 3 partes…



EXAME quÍMICO

TABELA 1 – CONTINuAçãO

EXAME DO SEDIMENTO (por citometria de fluxo e/ou microscopia com uma câmara de Neubauer*) 

Valores de pH fora da faixa fisiologicamente possível (ao lado) indicam má-conservação da 
amostra… A urina tende à alcalinização nas dietas pobres em carne, nas alcaloses metabólica 
(vômitos, pós-prandial) e respiratória, nas acidoses tubulares renais e infecções urinárias por 
germes produtores de urease (ex: Proteus sp.). Urina ácida indica dieta hiperprotêica, acidose 
metabólica, respiratória ou infecção urinária por germe não-produtor de urease (ex: E. coli)

A glicosúria é detectada a partir de glicemias > 180 mg/dL. Glicosúria sem hiperglicemia indica 
lesão no túbulo proximal (glicosúria renal, Sd. de Fanconi). A principal causa de hiperglicemia é 
o diabetes mellitus! As fitas reagentes só detectam valores > 50 mg/100 mL…

Acetoacetato e beta-hidroxibutirato só aparecem na urina quando o organismo não consegue 
utilizar a glicose como principal fonte de energia, passando a depender em grande parte da 
utilização das reservas de ácidos graxos... Ex: cetoacidose diabética, desnutrição calórica. 
Obs: a acetona também é um corpo cetônico, mas por ser uma molécula volátil é eliminada 
pelo trato respiratório…

O “dipstick” utilizado em urinálise estima semiquantitativamente a proteinúria (resultado em 
cruzes), sendo pouco sensível (positivo somente quando houver > 300-500 mg de proteína 
por dia na urina). Portanto, o teste não reconhece as fases iniciais da nefropatia diabética 
(microalbuminúria: 30 a 300 mg de albumina/dia na urina). Além do mais, algumas proteínas 
– como a proteína de Bence-Jones (cadeia leve de imunoglobulina, do mieloma múltiplo) – 
não são detectadas por esse método…   

Enzima liberada pela destruição de leucócitos na urina (indicativo de piúria). Nem sempre 
significa infecção (pode ser “piúria estéril”: nefrite intersticial, glomerulite, litíase, ou mesmo 
tuberculose!)

Indica a presença de Enterobactérias no trato urinário, as quais convertem o nitrato – 
normalmente presente na urina – em nitrito. A Pseudomonas aeruginosa é uma exceção (por 
não possuir a enzima nitrato-redutase)...

Por detectar apenas a bilirrubina conjugada (direta), discrimina o tipo de icterícia (só positivo 
nas colestáticas e hepatocelulares. Nas icterícias hemolíticas este exame é negativo). Falso-
positivo na “urina vermelha” por medicamentos (ver acima)

Normalmente positivo… Sua ausência indica obstrução biliar, pois a bilirrubina excretada na 
bile é transformada em urobilinogênio no intestino, o qual é absorvido e excretado na urina.

A hemoglobinúria sem hematúria é rara, e só é vista quando há hemólise intravascular 
(deficiência de G6PD, hemoglobinúria paroxística noturna, envenenamentos). As 
hematúrias quase sempre se acompanham de hemoglobinúria, devido à lise de hemácias 
no trato urinário…

4,5 a 8,0

2 a 20 mg/100 mL

Ausente

Ausente

Ausente

Ausente

Ausente

< 1mg/dL

Ausente

pH

Glicose

Corpos cetônicos

Proteínas

Esterase 
leucocitária

Nitrito

Bilirrubina

Urobilinogênio

Hemoglobina

0-2 céls/campo de 400x ou
0-16/μL(homens)
0-27/μL(mulheres)

0-4 céls/campo de 400x ou 
0-27/μL

Hialinos

Hemáticos

Leucocitários

Epiteliais

Granulosos

Céreos

Graxos

Largos

Hemácias

Leucócitos

Cilindros

A primeira conduta frente à hematúria é definir se ela é glomerular ou extraglomerular… Duas 
informações nos garantem que as hemácias passaram pelos glomérulos (e por conseguinte 
representam uma lesão glomerular): o dismorfismo eritrocitário (acantócitos) e os cilindros 
hemáticos!!! Em mulheres é frequente a contaminação da urina pelo sangue menstrual…

Já vimos que nem sempre a piúria indica infecção. De modo semelhante, nem sempre ela é 
composta por neutrófilos… A eosinofilúria (identificada pela coloração de Hansel) indica nefrite 
intersticial aguda alérgica (medicamentosa) e a linfocitúria (melhor evidenciada pela coloração de 
Wright) sugere infiltração neoplásica do parênquima renal (linfoma)

Normal = até 5 por campo de pequeno aumento. Compostos exclusivamente pela 
proteína de Tamm-Horsfall (mucoproteína secretada pelas células tubulares). São vistos 
em maior quantidade após exercícios físicos vigorosos, febre e desidratação…

Característicos de hematúria glomerular.

Nas nefrites intersticiais (alérgica, infecciosa, autoimune) aparecem de maneira isolada. Já nas 
doenças glomerulares espera-se que estejam acompanhados de cilindros hemáticos!

São clássicos da necrose tubular aguda (isquêmica, tóxica), mas também podem ser encontrados 
nas glomerulonefrites.

O aspecto “granular” indica que houve tempo suficiente para que as células do cilindro sofressem 
degeneração! (IRA oligúrica = baixo fluxo tubular).

Representam o estágio mais avançado da degeneração de células do cilindro (material homogêneo 
que lembra cêra). Logo, indicam pior prognóstico (fluxo tubular extremamente baixo)…

A lipidúria (como ocorre na síndrome nefrótica) causa infiltração das células tubulares por 
gotículas de colesterol e posterior descamação. Essas células podem formar cilindros que, 
quando visualizados sob luz polarizada, têm o aspecto patognomônico de “cruz maltesa”…

Sua principal característica é o diâmetro muito aumentado! São evidência confiável de que já 
existe insuficiência renal crônica, pois os néfrons remanescentes, por mecanismo compensatório, 
aumentaram seu tamanho, e portanto os cilindros ali formados tendem a ser maiores…



EXAME DO SEDIMENTO (por citometria de fluxo e/ou microscopia com uma câmara de Neubauer*) 

TABELA 1 – CONTINuAçãO

TABELA 2 – MICROALBuMINúRIA - DIAgNóSTICO PRECOCE DA NEFROPATIA DIABÉTICA!!!

Ácido úrico

Cistina

Oxalato de cálcio

Fosfato de cálcio

Estruvita

Até 22/μL

Ausentes 

Ausente

Cristais

Células epiteliais

Bactérias

Muco

Só se formam em urinas ácidas. Têm formato de losango, mas podem aparecer como rose-
tas (polimorfos). Em quantidades muito grandes geralmente indicam a existência da sín-
drome de lise tumoral, especialmente se houver insuficiência renal de causa desconhecida 
(lembre-se que em linfomas agressivos essa síndrome pode ser espontânea)...

Também só ocorrem em urinas ácidas… Cristais hexagonais são patognomônicos da 
doença genética chamada cistinúria!

Monoidratado = arredondado. Diidratado = bipiramidal (“cruz no quadrado”). Não de-
pendem do pH urinário. Lembre-se que não necessariamente indicam nefrolitíase, mas 
em grande quantidade (especialmente no contexto de uma insuficiência renal aguda de 
etiologia desconhecida) podem ser o único sinal de intoxicação por etilenoglicol…

Só se formam em urinas alcalinas. Têm formato de agulha!

Exemplo clássico das urinas alcalinas… A produção de amônia em excesso (desdobramen-
to da ureia por germes como Proteus e Klebsiella, produtores de urease) reduz a solubi-
lidade do fosfato de magnésio normalmente presente na urina… Os cristais têm o típico 
formato de prismas retangulares e são patognomônicos de ITU pelos germes citados!!!

Células do epitélio tubular são 3x maiores que os leucócitos e sua presença indica que 
houve Necrose Tubular Aguda. Entretanto, só pelo aspecto microscópico é impossível 
diferenciá-las das células do trato urinário (que podem aumentar nos tumores uroepite-
liais). A presença concomitante de cilindros epiteliais indica que as células observadas 
derivam do epitélio tubular, enquanto a presença de hematúria não-dismórfica reforça a 
hipótese de descamação do trato urinário!!!

Sua presença no EAS não significa necessariamente infecção urinária, pois com 
frequência se trata de contaminação. A suspeita de infecção deve ser confirmada pela 
urinocultura…

Filamentos de muco são produzidos pelo trato urinário e pelo epitélio vaginal. Quando 
muito aumentados geralmente indicam contaminação da urina com secreção vaginal…

*Câmara de Neubauer nada mais é que uma pequena lâmina transparente colocada em cima lâmina que será examinada... Ao 
olharmos pelo microscópio vemos que ela contém uma grade com quatro quadrantes. Cada um desse quadrantes possui 16 
“quadradinhos” cujo volume é padronizado (10-4 mL). Basta contar as células em todos os quadrantes e “jogar” esse número em 
uma fórmula específica… Assim obtemos a quantidade de células por unidade de volume!

Já foi considerado o método padrão-ouro, porém perdeu esse lugar para o chamado “spot 
urinário” (abaixo). O principal problema é o erro de coleta (coleta incompleta)

Medimos a relação albumina/creatinina. Atualmente é o método de escolha para a pes-
quisa da microalbuminúria… Um resultado positivo deve ser confirmado com mais duas 
coletas que podem ser feitas ao longo de 3 a 6 meses – dizemos que há microalbuminúria 
persistente quando 2 dessas 3 amostras são positivas!!!  

Apesar de bastante fidedigno, foi suplantado pelo spot urinário!

30 – 300 mg/dia

 > 30mg/g ou
0,03 mg/mg

20 – 200 μg/min

Urina de 24h

Amostra isolada 
(“spot” urinário)

Urina de 1h ou 2h

MÉTODO MICROALBuMINúRIA               COMENTÁRIOS



TABELA 3 - uRINA DE 24H

EXAME      FAIXA NORMAL               COMENTÁRIOS

Ao medir a quantidade de hidróxido de sódio necessária para neutralizar o ácido presente na 
urina de 24h, estima o total de ácidos fixos produzidos pelo organismo nesse período (ácidos 
não-voláteis). Aumenta nas acidoses (exceto ATR), na hipocalemia e nas dietas hiperprotêicas… 
Diminui nas acidoses tubulares renais (ATR), alcaloses e dieta rica em frutas cítricas.

Durante uma crise de Porfiria Intermitente aguda a excreção urinária de ALA chega a mais de 10x 
o limite superior da normalidade!!!

Metabólito da serotonina. Quando dosado junto com ela detecta > 2/3 dos tumores 
neuroendócrinos. Exceção deve ser feita ao carcinoides do intestino grosso, os quais – por não 
possuírem a enzima dopa-descarboxilase – não aumentam os níveis de 5-HIAA, aumentando 
apenas a serotonina… Níveis diminuídos na depressão grave e na doença de Hartnup (perda de 
triptofano na urina - precursor da serotonina)

Excreção urinária aumentada nos tumores do sistema nervoso simpático, como feocromocitoma, 
neuroblastomas e ganglioneuromas

Aumentado na crise aguda de gota, anemia hemolítica, síndrome de lise tumoral, doenças 
linfoproliferativas e uso de diuréticos. Diminuído na gota crônica. Nos casos de nefrolitíase 
costuma estar > 800 mg/24h em homens e > 750 mg/24h em mulheres…

Utilizado no rastreio do feocromocitoma. Também pode estar aumentado nos neuroblastomas e 
ganglioneuromas

No teste de supressão da aldosterona urinária, o paciente segue uma dieta hipersódica por 3 dias, 
utilizando também 0,2 mg de Fludrocortisona 2x ao dia… No terceiro dia coleta-se uma urina de 
24h, e a excreção de aldosterona deve estar abaixo do valor referido. Caso contrário, dizemos que 
não houve supressão e existe um estado de hiperaldosteronismo!!! Exemplos: hiperplasia adrenal, 
síndrome de Conn. O teste NÃO DEVE SER FEITO em pacientes hipocalêmicos (pois esta pode 
piorar muito)…

Intoxicação em nefropatas (água da diálise) ocasiona osteomalácia (deposição de alumínio nos 
ossos) e disfunção neuromuscular. A deposição ocular pode evoluir para necrose de córnea e na 
pele pode causar dermatite eczematosa

Intoxicação alimentar por pesticidas ou exposição ocupacional (mineração do cobre). As linhas 
de Mees (linhas brancas transversas) podem ser observadas nas unhas de pessoas intoxicadas...

Exposição na fabricação de ligas metálicas e baterias a base de níquel-cádmio

Até 5% da população apresenta hipercalciúria. Quando idiopática, é o principal distúrbio 
metabólico relacionado à nefrolitíase. Aparece também nas doenças ósseas (Paget, metástases, 
hiperparatireoidismo, mieloma), na sarcoidose, na intoxicação por vitamina D, na acromegalia, 
uso de corticóides e diuréticos de alça. Reduzido na hipovitaminose D, hipoparatireoidismo e uso 
de tiazídicos

Utilizadas no diagnóstico do feocromocitoma… Não ingerir alimentos e bebidas que contenham 
cafeína no período que vai de 2 dias antes da coleta até o final da mesma! Também se deve evitar 
o tabagismo, o consumo de frutas, e certos medicamentos como os descongestionantes nasais, 
tetraciclina, levodopa, clonidina, bromocriptina, teofilina, beta-bloqueadores, inibidores da MAO, 
haloperidol e compostos com vitamina B!

O saturnismo ocorre principalmente na mineração e na fabricação de tintas e cerâmicas (em 
especial as do tipo “vitrificado”)   

Aumenta: dieta hipersódica, hipocalemia, diuréticos, teofilina, síndrome de Bartter. Diminui:  dieta 
hipossódica, diarréia e vômitos, fístulas gastrointestinais, síndrome de Cushing

Aumenta na doença de Wilson, hepatite crônica e cirrose biliar primária. É muito útil no 
acompanhamento da resposta terapêutica nos casos de doença de Wilson…

Substituiu a dosagem urinária de 17-hidroxicorticosteróides… Seus níveis se correlacionam bem 
com o hipercortisolismo porque refletem as concentrações da fração do cortisol sérico não-ligada 
a proteínas (biologicamente ativa)!  

Aumenta: diabetes, hipotireoidismo, dieta hiperprotêica. Diminui: miopatias em fase avançada 
com perda de massa muscular, insuficiência renal crônica, hipertireoidismo. Diversas dosagens 
na urina de 24h utilizam a excreção de creatinina como referência (mg/g de creatinina) para avaliar 
se houve coleta adequada da quantidade total de urina…

A deficiência de cromo altera a função do receptor de insulina e causa resistência à insulina e 
diabetes mellitus!!! A intoxicação aguda pelo cromo causa insuficiência renal e hepática, além de 
encefalopatia. Nos casos de intoxicação crônica observa-se risco aumentado de câncer
Aumenta: hiperparatireoidismo, síndrome de Fanconi, doença de Paget, diuréticos. Diminui: 
hipoparatireoidismo

Aumenta: condições que promovem reabsorção óssea, como hipertireoidismo, doença de 
Paget, osteomielite. Diminui na desnutrição e nos estados de hipometabolismo ósseo, como o 
hipotireoidismo e as distrofias musculares

Deficiência nutricional leve: 50 – 100 μg/L; Deficiência nutricional moderada: 20 – 49 μg/L; 
Deficiência nutricional grave: <20 μg/L

200 – 500 mL de NaOH 0,1 N

1,5 – 7,5 mg/dia

2,0 – 9,0 mg/dia

2,0 – 7,4 mg/dia

250 – 750 mg/dia

2 – 7 mg/dia

< 10 μg/dia

5 – 30 μg/L

5 – 50 μg/dia

Até 2,0 μg/g de creatinina

Homem: 50 – 300 mg/dia
Mulher: 50 – 250 mg/dia

Epinefrina: 4 – 20 μg/dia
Norepinefrina: 23 – 106 μg/dia
Dopamina: 190 – 450 μg/dia  

Até 50 μg/g de creatinina

110 – 250 mEq/dia

3 – 35 μg/dia

20 – 70 μg/dia

800 – 1800 mg/dia

0,04 – 1,5 μg/L

340 – 1300 mg/dia

24 – 87 mg/dia

> 100 μg/L

Acidez titulável

Ácido 
aminolevulínico

Ácido 
5-hidroxiindolacético 
(5-HIAA)

Ácido homovanílico

Ácido úrico

Ácido vanilmandélico

Aldosterona

Alumínio

Arsênico

Cádmio

Cálcio

Catecolaminas 
Fracionadas

Chumbo

Cloro

Cobre

Cortisol livre

Creatinina
 

Cromo

Fósforo

Hidroxiprolina

 
Iodo 



TABELA 3 - CONTINuAçãO

EXAME      FAIXA NORMAL               COMENTÁRIOS

Aumenta: alcoolismo, diuréticos, Bartter. Diminui: baixa ingesta oral, síndromes de má-absorção 
intestinal, hipoparatireoidismo

O “manganismo” é caracterizado por encefalopatia (demência), parkinsonismo e cirrose 
hepática. Exposição principalmente nas indústrias siderúrgica, de fertilizantes e mineração

O “hidrargirismo” provoca uma síndrome multifacetada, que inclui: adinamia, fraqueza, anorexia, 
perda da capacidade de concentração, tremores, diarréia e alterações gengivais (escurecimento)

Melhor exame para screening do feocromocitoma. Todavia, deve sempre ser solicitado em 
conjunto com as catecolaminas fracionadas e os ácidos homovanílico e vanilmandélico (para 
aumentar a especificidade)

A hiperoxalúria pode ser idiopática ou intestinal (quadros de esteatorréia, como na doença de 
Crohn), e associa-se a maior incidência de nefrolitíase (oxalato de cálcio). Níveis muito elevados 
ocorrem na intoxicação por etilenoglicol e por vitamina C

A densitometria óssea serve para o diagnóstico de osteoporose, mas a monitoração do 
tratamento a longo prazo é melhor conduzida acompanhando-se os marcadores de reabsorção 
óssea (seu aumento indica que o osso está “enfraquecendo”)

Aumenta: hiperaldosteronismo, Cushing, doenças tubulointersticiais renais. Diminui: Addison, 
IRC avançada

Aumenta: intoxicação exógena por suplementos nutricionais (encefalopatia, convulsões). 
Diminui: nutrição parenteral total prolongada (sempre repor), escassez endêmica em certas 
regiões do planeta (nefropatia dos Balcãs). A doença de Keshan é uma cardiomiopatia que 
acomete jovens de origem asiática relacionada à deficiência de selênio

Pode ser solicitada junto ao ácido 5-hidroxiindolacético para diagnóstico dos tumores carcinóides 
(no carcinóide de intestino grosso apenas a serotonina estará aumentada)

Aumenta: diurético, Addison, hipotireoidismo, SIADH, Bartter, Gitelmann. Diminui: desidratação, 
dieta hipossódica

Seu clearence subestima a verdadeira taxa de filtração glomerular porque a uréia é reabsorvida 
nos túbulos renais, logo, não serve para avaliar a função renal... A utilidade desse exame é 
avaliar a taxa de excreção do nitrogênio

Intoxicação na indústria de baterias e com certos produtos químicos, como cimento dental, 
cosméticos e tintas. O quadro agudo é marcado por dor nos membros inferiores, edema e 
hemorragia pulmonar! A deficiência quase sempre tem origem alimentar, e pode cursar com 
oligospermia, alopécia, dermatite, diarréia e encefalopatia 

6 – 10 mEq/dia

0 – 10 μg/L

0 – 5 μg/g de creatinina

Até 1000 μg/dia

14 – 47 mg/dia

Piridinolina: 22 – 89 nmol/ 
mol de creatinina
Desoxipiridinolina: 4 – 21 
nmol/mol de creatinina

25 – 125 mEq/dia

75 – 120 μg/L

50 – 200 ng/mL

40 – 220 mEq/dia

12.000 – 35.000 mg/dia

266 – 846 μg/L

Magnésio

Manganês

Mercúrio

Metanefrinas totais

Oxalato

Piridinolina/
desoxipiridinolina
(valor normal para 
mulhe-res na pré-
menopausa)

Potássio

Selênio

Serotonina

Sódio

Uréia

Zinco 

Amarelo citrino

~7,60

Igual ao plasma

• Sanguinolento = acidente de punção, câncer. Em derrames relacionados ao Asbesto, a 
presença de hemorragia não indica necessariamente a existência de mesotelioma, isto é, o 
derrame hemorrágico nessa situação pode ser BENIGNO!!!
• Leitoso = quilotórax (lesão no ducto torácico) ou pseudo-quilotórax (pleurites crônicas)
• Marrom = ruptura de abscesso pulmonar amebiano (“pasta de anchova”)
• Preto = infecção por Aspergillus
• Verde-escuro = bile no espaço pleural (ruptura de ducto hepático )
• Amarelo-esverdeado = característico da artrite reumatóide

Existe um gradiente de bicarbonato entre o líquido pleural normal e o sangue (por isso ele é 
fisiologicamente alcalino)… Nos transudatos, o pH pleural varia de 7,40 a 7,55, enquanto nos 
exsudatos ele costuma estar na faixa de 7,30 a 7,45… Um pH < 7,30 (acidose) é encontrado 
com freqüência em processos inflamatórios, como o empiema. Quando muito reduzido (ex: < 
7,15), indica necessidade de drenagem da cavidade pleural…

Relação glicose líquido/glicose plasma < 0,5 indica consumo da glicose por células 
metabolicamente ativas presentes no espaço pleural (neutrófilos, bactérias, tumor). Este 
achado é típico dos empiemas, mas também pode ser observado nas neoplasias, nas pleurites 
autoimunes (ex: LES, AR) e no derrame pleural associado à ruptura do esôfago! Apenas 20% 
das tuberculoses pleurais cursam com diminuição da glicose no líquido pleural…

Cor

pH

Glicose

TABELA 4 - LÍquIDO PLEuRAL

EXAME      VALOR NORMAL               COMENTÁRIOS



TABELA 4 - CONTINuAçãO

EXAME         VALOR NORMAL               COMENTÁRIOS

Colesterol 

Proteínas

LDH

Amilase

ADA (adenosina 
deaminase)

Interferon-gama

Celularidade

Citologia oncótica

-

~15% do valor plasmático

-

Menor que o soro

-

-

Variável. Mais importante 
do que o valor absoluto é 
a contagem diferencial das 
células…

Negativa

Alguns critérios para diferenciar transudato de exsudato (diferentes do critério de Light, que 
é o principal) utilizam a dosagem de colesterol para avaliar o aumento de permeabilidade 
capilar na superfície pleural e, por conseguinte, o seu grau de inflamação… Valores > 45 
mg/dL aumentam a especificidade do diagnóstico de exsudato!  

Relação proteína líquido/proteína plasma < 0,5 é o principal critério para classificar o 
derrame como transudato, ao passo que uma relação > 0,5 o classifica como exsudato!!!

LDH líquido/LDH soro > 0,6 ou LDH líquido > 2/3 do limite superior da normalidade 
são critérios de exsudato. Quanto maior o nível de LDH no derrame pleural, maior é o 
grau de inflamação nesse compartimento (ou seja, sua dosagem seriada ajuda no 
acompanhamento da resposta terapêutica)

Relação amilase pleural/amilase soro > 1, ou níveis de amilase no líquido pleural acima 
do limite superior da normalidade para o soro, limitam o diagnóstico às seguintes 
possibilidades: pancreatite aguda, fístula pancreato-pleural, metástases pleurais e ruptura 
de esôfago… Nas doenças pancreáticas os níveis de amilase são altíssimos (reflexo de 
suas altas concentrações no suco pancreático). Nas metástases e na ruptura do esôfago 
encontramos amilase do tipo salivar…  

Teste muito útil para o diagnóstico de tuberculose pleural (especialmente nos casos 
sugestivos onde não se consegue comprovação microbiológica, isto é, BAAR, cultura e 
biópsia negativas)… Níveis < 40 U/L excluem a possibilidade de TB!!! Como essa enzima 
é secretada durante a ativação dos linfócitos, é possível que também esteja aumentada em 
derrames relacionados a leucemias e linfomas…

Seu aumento é praticamente patognomônico de tuberculose pleural!!!

• Eosinofilia (eosinófilos > 10% do total de células) = geralmente indica um processo 
benigno, como a presença de ar ou sangue no espaço pleural… 
• Células mesoteliais = comuns nos transudatos. Apesar de poderem estar aumentadas 
na tuberculose pleural, se > 5% das células forem mesoteliais a possibilidade de TB 
pleural se torna muito remota…
• Valores totais > 50.000 céls/μL = são típicos dos derrames parapneumônicos 
complicados
• Neutrófilos x Linfócitos. Nas agressões pleurais o tipo de célula predominante varia 
em função do tempo desde o início do processo… De uma forma geral, os neutrófilos 
predominam nos primeiros dias, e os linfócitos sobressaem daí em diante

A positividade de células malignas varia de acordo com o tipo de tumor… A maioria 
dos adenocarcinomas tem citologia positiva, enquanto nas doenças linfoproliferativas a 
positividade tende a ser menor (ex: 25% na doença de Hodgkin)!!!

Aspecto

Gradiente de 
albumina soro-ascite

Celularidade

Citologia oncótica

Límpido

-

zero

negativo

• Turvação = depende do número de células presentes no líquido
• Leitoso = ascite quilosa. Triglicerídeos > 200 mg/dL, geralmente > 1000 mg/dL. Tem como 
causa a obstrução linfática por câncer, mas também é visto na cirrose SEM CÂNCER (a ascite 
quilosa pode ser encontrada em 0,5% das cirroses não complicadas por neoplasia)!!!
• Hemorrágico = se “heterogeneamente hemorrágico”, com coagulação do sangue no tubo de 
coleta, provavelmente se trata de acidente de punção… Porém, caso seja difusamente hemorrágico 
(róseo), sem coagulação, provavelmente se trata de neoplasia. A peritonite tuberculosa raramente 
é hemorrágica…
• Marrom = paciente extremamente ictérico. Se a bilirrubina do líquido for maior que a do plasma, 
considerar ruptura de vesícula biliar ou úlcera duodenal perfurada…

• GASA ≥ 1,1 g/dL = hipertensão porta 
• GASA < 1,1 g/dL = provável doença peritoneal (ex: neoplasia peritoneal, tuberculose peritoneal)

A PBE é definida através de apenas 2 critérios: (1) ≥ 250 polimorfonucleares/mL, (2) cultura do 
líquido ascítico positiva. Como a cultura demora dois dias para ficar pronta, e a sobrevida depende 
da precocidade do tratamento, o critério (1) é o dado mais importante para a tomada de conduta 
imediata (isto é, autoriza o início de antibioticoterapia)…

A carcinomatose peritoneal (metástases para peritôneo) apresenta praticamente 100% de 
positividade na citologia oncótica.

TABELA 5 - LÍquIDO ASCÍTICO

EXAME      VALOR NORMAL               COMENTÁRIOS



TABELA 5 - CONTINuAçãO

TESTES ESPECIAIS PARA PERITONITE TuBERCuLOSA

TESTES ATuALMENTE CONSIDERADOS INúTEIS

O método padrão-ouro para o diagnóstico de peritonite tuberculosa é a peritoneoscopia com biópsia e cultura das lesões

Proteína total
Glicose
LDH

Amilase 

Lactato, pH, colesterol, marcadores tumorais

-

Igual ao plasma

40% do plasma

40% do plasma

Sugere PBS: > 1g/dL

Sugere PBS: < 50 mg/dL (com freqüência a glicose é indetectável)

Sugere PBS: > limite superior da normalidade no soro

Sugere PBS: > 40% do valor plasmático. Valores extremamente altos (ex: > 2000 
U/L) sugerem pancreatite (“ascite pancreática”)

negativo

negativo

zero

-

BAAR

Cultura

Celularidade
ADA (adenosina 
deaminase)

Viscosidade

Celularidade

Microscopia de luz 
polarizada

Biópsia

Alta viscosidade

Acelular

Ausência de cristais

- 

O líquido sinovial normal tem uma certa filância (podem-se formar “fios” com ele)… Essa 
propriedade é devida às glicoproteínas secretadas pela sinóvia. Em vigência de processo 
inflamatório, a intensa atividade proteolítica degrada as glicoproteínas e o líquido perde sua 
viscosidade natural, tornando-se mais fluido. Líquido francamente purulento (artrite séptica) pode 
voltar a ter viscosidade aumentada!!!

• Bacteriana: 50.000 – 150.000 céls/mL, sempre com > 75% de polimorfonucleares!!!
• Gota: celularidade variável, geralmente < 50.000 céls/mL com predomínio de polimorfonucleares 
• Viral: a celularidade varia de acordo com a etiologia… Pode ser normal, mas também pode ser 
muito elevada!!!
• Eosinofilia: infecção parasitária, neoplasia, alergia, doença de Lyme
• Hemorragia: líquido hemorrágico ocorre na hemofilia, anticoagulação, escorbuto e tumores 
articulares (“sinovite” vilonodular pigmentada, sinovioma, hemangioma)

• Urato monossódico (gota): forma de agulha, forte birrefringência negativa. Também podemos 
encontrar cristais em até 70% dos pacientes durante o período intercrítico…
• Pirofosfato de cálcio (pseudo-gota): forma de retângulo ou quadrado, fraca birrefringência 
positiva
• Colesterol: surgem em processos inflamatórios crônicos (ex: artrite reumatóide). Têm formato 
de placas poligonais.
• Gorduras neutras: assim como nos cilindros graxos observados na urina de pacientes com 
síndrome nefrótica, tais cristais têm o formato de uma cruz maltesa. Ocorrem nas fraturas ósseas 
com extensão para a cavidade articular…

Método “padrão-ouro” para o diagnóstico de artrite tuberculosa

EXAME      FAIXA NORMAL               COMENTÁRIOS

TABELA 6 - LÍquIDO ARTICuLAR

Sensibilidade de 0 a 2%... Não realizar!!!

Se “culturarmos” grandes volumes (> 1L) a sensibilidade aumenta muito… Porém, a maioria dos 
laboratórios só processa amostras de até 50 mL!!!

Predomínio de mononucleares

Só é útil nos pacientes sem cirrose. Se o paciente for cirrótico e tiver hipertensão porta, os níveis 
de ADA serão falsamente baixos…

TESTES ESPECIAIS PARA PERITONITE BACTERIANA SECuNDÁRIA
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