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Resumo

A doenca renal cronica é uma patologia com elevada prevaléncia global e impacto na
mortalidade e morbilidade. A progressao para insuficiéncia renal exige a implementacao
de terapias de substituicao da func¢ao renal, como hemodialise, dialise peritoneal e
hemodiafiltracdo. Este trabalho tem como objetivo analisar as caracteristicas destas
modalidades, comparando a sua eficacia, complicacoes, impacto na qualidade de vida e
outcomes cardiovasculares, bem como discutir a relevancia do transplante renal

enquanto opcao terapéutica.

A pesquisa foi feita entre maio e novembro de 2024, utilizando, preferencialmente,
artigos de revisdo, revisoes sisteméaticas e meta-analises publicadas nos altimos 10 anos,
com recurso a base de dados PubMed, guidelines da KDIGO e UKKA, e a obra de base

médica “Harrison’s Principles of Internal Medicine”.

Os resultados revelaram que cada modalidade apresenta vantagens e limitacdes que
influenciam a escolha terapéutica. A hemodiélise é eficaz na remocao de toxinas
urémicas, mas esta associada a fadiga e alteracoes cardiovasculares. A dialise peritoneal
destacou-se pela maior autonomia e beneficios na interacdo social, mas é limitada por
complicacoes infeciosas. A hemodiafiltracao online apresentou resultados promissores
na reducao da mortalidade cardiovascular, apesar de ser menos acessivel. O transplante
renal, apesar de ser a melhor opc¢do terapéutica para os doentes elegiveis, enfrenta

limitacoes devido a escassez de 6rgaos e critérios rigorosos de elegibilidade.

Conclui-se que uma abordagem personalizada, centrada nas caracteristicas clinicas e
preferéncias do doente, é essencial para maximizar os resultados e melhor a qualidade

de vida dos pacientes.

Palavras-chave

Doenca Renal Cronica; Hemodialise; Dialise Peritoneal; Hemodiafiltracao Online;
Qualidade de Vida.

ix



Dialise e Terapias de Substituicdo da Funcao Renal



Dialise e Terapias de Substituicdo da Funcao Renal

Abstract

Chronic kidney disease is a condition with high global prevalence and an impact on
mortality and morbidity. Progression to renal failure requires the implementation of
renal replacement therapies, such as hemodialysis, peritoneal dialysis, and
hemodiafiltration. This study aims to analyze the characteristics of these modalities,
comparing their efficacy, complications, impact on quality of life, and cardiovascular
outcomes, as well as discussing the relevance of kidney transplantation as a therapeutic

option.

The research was carried out between May and November 2024, preferably using review
articles, systematic reviews, and meta-analyses published in the last 10 years. The
sources included the PubMed database, KDIGO and UKKA guidelines, and the medical

textbook “Harrison’s Principles of Internal Medicine.”

The results showed that each modality has advantages and limitations that influence
therapeutic choice. Hemodialysis is effective in removing uremic toxins, but is associated
with fatigue and cardiovascular alterations. Peritoneal dialysis stood out for its greater
autonomy and benefits in social interaction, but is limited by infectious complications.
Online hemodiafiltration demonstrated promising results in reducing cardiovascular
mortality, despite being less accessible. Kidney transplantation, while the best
therapeutic option for eligible patients, faces limitations due to organ scarcity and strict

eligibility criteria.

In conclusion, a personalized approach centered on the patient’s characteristics and

preferences is essential to maximize outcomes and improve patient’s quality of life.

Keywords

Chronic Kidney Disease; Hemodialysis; Peritoneal Dialysis; Online Hemodiafiltration;
Quality of Life.
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1. Introducao

A doenca renal créonica (DRC) é uma patologia progressiva e irreversivel, caracterizada pela
perda gradual da funcao renal, com um impacto significativo na satide global dos individuos
afetados (1). E diagnosticada em adultos com uma taxa de filtracio glomerular (TFG)
inferior a 60 mL/min/1,73m2, durante um periodo igual ou superior a 3 meses, associada a
lesao renal. Estas lesoes podem ser detetadas pela presenca de alguns marcadores de lesao
renal como albumintria, alteracdoes imagiolégicas, hemattiria e alteracdes histologicas
observadas em bi6psias renais (1,2).

A DRC é classificada em cinco estadios com base na TFG (tabela 1), desde o estadio 1 (=90
mL/min/1,73m?2), que corresponde a uma func¢ao renal normal ou alta, até ao estadio 5 (<15
mL/min/1,73m?2), designado como insuficiéncia renal (1,2). Em adi¢ao, também considera
os niveis de albumindria, divididos em trés categorias (tabela 2): A1 (normal a ligeiramente
aumentada), A2 (moderada) e A3 (severa) (1,2). A utilizacao destes dois parametros permite

estimar o risco da progressao da DRC e a probabilidade de complicacées (tabela 3) (1).

Tabela 1 - Classificacao da DRC de acordo com a TFG. Adaptado de (1).

Estadio Valor da TFG (mL/min/1,73m?2) Classificacio
I >90 Normal ou alta
1I 60-89 Ligeiramente diminuida
IIIa 45-59 Ligeira a moderadamente diminuida
IIIb 30-44 Moderada a severamente diminuida
v 15-29 Severamente diminuida
Vv <15 Insuficiéncia renal

Tabela 2 - Classificagdo da DRC de acordo com a albumintria e racio albumina/creatinina. Adaptado de (1).

Categoria Albumintria Réacio Classificacao
(mg/24h) albumina/creatinina
(mg/g)
A1 <30 <30 Normal a discreta
A2 30-300 30-300 Moderada
A3 >300 >300 Severa

Tabela 3 - Risco de outcomes renais de acordo com a TFG e albumintria. Adaptado de (1).

Albumintria (mg/24h)
TFG <30 30-300 <300
(mL/min/1,73m?)

Estadio 1 >90 Risco Moderado Risco Alto

Estadio 2 60-89 Risco Moderado Risco Alto
Estadio 3A 45-59 Risco Moderado Risco Alto
Estadio 3B 30-44 Risco Alto

Estadio 4 15-29

Estadio 5 <15
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Em 2017, estimava-se que cerca de 697.5 milhdes de pessoas (aproximadamente 10% da
populacio mundial) viviam com DRC (2,3). Esta patologia foi responsavel por
aproximadamente 1,2 milhoes de mortes a nivel global, com um aumento em 41,5% da taxa
de mortalidade desde 1990 (4). Verificou-se que a prevaléncia da DRC é particularmente
elevada em idosos e em paises em desenvolvimento, onde o acesso ao diagnostico e
tratamento é mais limitado (2,3).

Além disso, a DRC estd associada a um elevado risco de mortalidade de causa
cardiovascular. Em 2017, registaram-se 1,4 milhGes de mortes associadas a doencas
cardiovasculares atribuidas a disfuncao renal (2,3). Esta doenca também foi uma das
principais causas de anos de vida perdidos ajustados a incapacidade (DALYs),
representando 35,8 milhoes de DALYs nesse mesmo ano (4).

O tratamento da DRC apresenta custos bastante elevados, especialmente nos estddios mais
avancados, quando sao necessarias terapias de substituicao da funcao renal, como diélise e
o transplante renal. Estima-se que cerca de 2,5 milhoes de pessoas estejam atualmente a
realizar algum tratamento de substituicao da funcao renal e que esse niimero pode duplicar
até 2030 (4). No entanto, entre 2,3 a 7,1 milhGes de pessoas morrem anualmente devido ao
acesso limitado a essas terapias, principalmente em paises em desenvolvimento (4).

As principais causas da DRC incluem a diabetes mellitus e hipertensao arterial, que juntas
sdo responsaveis por mais de metade dos casos totais (4). Outros fatores de risco incluem
as glomerulonefrites cronicas, doencgas autoimunes e doenca renal poliquistica (1). Para
além disso, os fatores de risco socioeconémicos desempenham um papel crucial em relacao
a progressao da doenca, principalmente em popula¢oes mais vulneraveis (4). Populacoes de
baixo nivel socioeconémico apresentam maior risco de desenvolvimento da doenca, devido
a barreiras ao acesso a diagnosticos precoces e tratamentos adequados. A insuficiéncia de
recursos financeiros limita o acesso a medicamentos essenciais e terapias de substituicao
renal, enquanto o baixo nivel de literacia em satude dificulta a adesdo as recomendagoes
médicas e dietéticas.

A DRC é a principal causa que leva a necessidade de terapias de substitui¢do da fun¢ao renal.
Com a progressao para estadios mais avancados da doenca, a perda irreversivel da funcao
renal exige a implementacdo de estratégias para substituir as funcOes excretoras e
reguladoras dos rins. Nesta dissertacio vou abordar as trés principais terapias de
substituicao da funcao renal: hemodialise, dialise peritoneal e transplante renal, com énfase

no seu impacto clinico, eficacia e qualidade de vida dos pacientes.
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2. Metodologia

A presente monografia baseou-se numa pesquisada bibliogréafica, focada em artigos
cientificos disponiveis na base de dados PubMed. O processo de pesquisa decorreu entre
janeiro e novembro de 2024, utilizando os seguintes termos de pesquisa: “chronic kidney
disease”, “hemodialysis”, “peritoneal dialysis”, “hemodiafiltration”, “complications”,
“quality of life” e “cardiovascular outcomes”. Nao foi colocada uma limitagcao temporal, mas
foi dada preferéncia aos artigos publicados nos tltimos 10 anos.

Inicialmente, foram excluidos artigos com base nos seus titulos, seguindo-se a exclusao por
anélise do resumo (abstract) e apenas os artigos mais pertinentes foram alvo de uma leitura
integral e analise. Optei por incluir apenas artigos escritos em inglés e, preferencialmente,
classificados como artigos de revisao, revisoes sistematicas ou meta-analises.

Além disso, foram consultadas guidelines internacionais, como as da KDIGO (Kidney
Disease: Improving Global Outcomes) e da UKKA (UK Kidney Association), de forma a
garantir a inclusdo das mais recentes e relevantes recomendacoes clinicas. Também foi

utilizada a obra de base médica “Harrison’s Principles of Internal Medicine”.
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3. Indicacoes Clinicas

A prescricao da terapia de substituicdo renal varia de acordo com a etiologia e a gravidade
dos sintomas do doente

Em pacientes com DRC avancada, a dilise deve ser iniciada quando a TFG esta abaixo de
15 ml/min/1.73 m2 (estadio 5), especialmente na presenca de sintomas ou condicOes

indicativas de insuficiéncia renal progressiva (Tabela 4) (3).

Tabela 4 - Indicagoes para inicio de didlise em doentes com doenca renal crénica. Adaptado de (3).

Critério Clinico Descricio
Sinais ou sintomas atribuidos | Sinais e sintomas neuroldgicos atribuidos a uremia, pericardite, prurido
a insuficiéncia renal intratavel, ou alterac¢oes 4cido-base ou hidroeletroliticas de dificil
controlo ou resistentes 8 medicacdo
Dificuldade no controlo do Edema pulmonar, hipertensao refratarias ou sobrecarga de volume nao
volume ou pressao arterial responsiva a diuréticos
Deterioracao do estado Perda de peso significativa, anorexia ou altera¢oes metabdlicas que nao
nutricional respondem a intervencio nutricional

No caso da lesdo renal aguda, a necessidade de terapia de substitui¢ao renal é determinada
pela presenca de complicagoes clinicas que nao podem ser resolvidas com tratamentos
conservadores. O momento para iniciar a terapia de substituicdo renal pode variar
consoante a gravidade da disfunc¢ao renal e as manifestagoes clinicas associadas (4,5).

Na tabela abaixo (Tabela 5) encontram-se as potenciais aplicacoes para a terapia de

substituicao da funcao renal em doentes com lesao renal aguda.

Tabela 5 - IndicagOes para o uso de terapia de substituicdo renal na lesdo renal aguda. Adaptado de (4,5).

Critério Clinico Descricio
Hipercaliemia refrataria Concentracao elevada de potéssio sérico (>6,5 mmol/L) que
nao responde a medidas conservadoras
Acidemia pH< 7,15
Edema Pulmonar Resultante da sobrecarga do volume que compromete a
oxigenacao
Complicacoes urémicas Presenca de sintomas como encefalopatia, pericardite
Distarbios 4cido-base ou hidroeletroliticos | Corre¢io de anomalias com hiponatremia ou hipercaliemia
Remocao de fluidos / Controlo do volume | Necessidade de remocao de grandes volumes de fluidos para
estabilizar o paciente
Intoxicacdo Remocio de certas toxinas como o litio ou 4lcool
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4. Hemodialise

4.1 Mecanismos Fisioldgicos

A hemodiilise (HD) é um tratamento que permite remover os residuos metabdlicos e o
excesso de liquidos acumulados no sangue do paciente, utilizando um filtro externo, o
dialisador que contém uma membrana semipermeéavel (6—8). Este processo contribui para
a regulacao do equilibrio 4cido-base e dos eletrolitos.

O principal mecanismo envolvido na HD ¢é a difusdo, um processo em que os solutos
atravessam uma membrana semipermeavel, movendo-se do sangue (onde estdo em maior
concentracdo) para o dialisante (onde estdo em menor concentracao) (7,8). A eficiéncia
deste processo depende do tamanho das particulas, por conseguinte, quanto maior a
particula, menor sera a taxa de difusdo. Para além da difusao, os solutos também podem

passar para o dialisado através da ultrafiltracao (8).

4.2 Procedimento

Durante o procedimento da HD, o sangue do paciente é retirado do seu corpo através de um
acesso vascular e, posteriormente, devolvido ao organismo. Os acessos vasculares utilizados
incluem a fistula arteriovenosa (FAV), protese arteriovenosa ou cateter venoso central
(CvO).

Dos trés tipos de acessos, a FAV é considerada o método de eleicao, devido a sua maior
durabilidade e menor risco de complicacoes (9). A FAV é criada cirurgicamente através da
anastomose entre uma artéria e uma veia, promovendo o aumento da pressao sanguinea na
veia. Este processo, conhecido como arterializacdo, resulta na dilataciao e no espessamento
da parede da veia. A maturacao do acesso demora, em média, 6 semanas (9).

A protese arteriovenosa envolve a colocacao de uma proétese de politetrafluoretileno que
conecta a artéria e a veia. Este tipo de acesso é geralmente utilizado quando as veias do
doente nao sao adequadas a colocacao de uma FAV. Contudo, a protese esta associada a um
maior risco de infecoes ou trombose, pelo que sao usados apenas como alternativa. A sua
maturacao ocorre em aproximadamente duas semanas (9).

Por ultimo, o cateter venoso central (CVC) é usado como uma solucao temporaria em
situacoes de emergéncia, quando os pacientes necessitam de hemodialise de forma urgente

e nao ha tempo para a maturacao de um acesso mais preferivel (9).
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Pritese Arteriovenosa em Ansa no Antebraco

Fistula Arteriovenosa Braquiobasilica
(requer transposicao da veia basilica)

Figura 1: Tipos de acessos para hemodialise. Adaptado de (9).

O sangue é entao bombeado por uma maquina que o transporta até ao dialisador, onde
ocorre a sua filtracdo. Apos ser filtrado, o sangue é devolvido ao corpo do paciente,
completando o ciclo de circulacdo extracorporal (6—8).

O dialisador é constituido por uma membrana semipermeavel que permite que ocorra a
troca de solutos e 4gua entre o sangue e o dialisante (7).

O dialisante é uma solucao aquosa cuja composicao deve ser ajustada as necessidades
individuais do doente. Geralmente, contém sbdio, potéssio, cloro, calcio, magnésio, uma
solucdo-tampao (predominantemente bicarbonato com uma pequena quantidade de
acetato), glicose, medicacao intradialitica necessaria e anticoagulantes (7).

Geralmente este procedimento é realizado em hospitais ou clinicas especializadas, onde as
condicbes sao monitorizadas por profissionais de satide (10). Cada sessdo dura, em média,
quatro horas e é realizada cerca de trés vezes por semana (7,10).

Nos ultimos anos, surgiram novas modalidades de HD, com o objetivo de melhorar a
flexibilidade e a qualidade de vida dos doentes. Estas incluem: a hemodiélise noturna que é
realizada durante o sono, em sessoes mais longas e esta associada a beneficios como melhor
controlo da pressao arterial e menor impacto na vida diaria; e a hemodialise domiciliar, que
é realizada no domicilio do doente, o que proporciona uma maior autonomia e flexibilidade.
Por outro lado, necessita de uma formacgao cuidadosa do doente e um acompanhamento

regular por profissionais de satide para garantir a seguranca do procedimento (10).
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4.3 Eficacia e Beneficios da Hemodialise

A eficicia da HD estd intimamente relacionada com a sua capacidade de substituir
parcialmente as funcoes dos rins. Esta modalidade de tratamento é eficaz na remocao de
toxinas urémicas, no controlo do volume de liquidos e na regulacdo do equilibrio
hidroeletrolitico e acido-base, o que resulta numa melhoria dos sintomas apresentados
pelos doentes.

Entre os principais beneficios proporcionados pela HD podemos destacar a reducao dos
sintomas urémicos como a fadiga, edemas e prurido, melhorando a qualidade de vida dos
doentes. Além disso, o controlo da sobrecarga de volume e dos desequilibrios
hidroeletroliticos reduz o risco de complicacoes cardiovasculares, que continuam a ser uma
das principais causas de mortalidade em doentes renais cronicos (7).

Em geral, as pessoas em HD apresentam uma menor taxa de mortalidade e um menor
numero de comorbilidades e uma maior sobrevida em relacao as pessoas que optam por um

tratamento conservador (11).

4.4 Membranas na Hemodialise

As membranas utilizadas na HD sao fundamentais para o sucesso do tratamento. Podem
ser classificadas com base na clearance de P2-microglobulina (f2M) e o coeficiente de
sieving em dois principais tipos: baixo-fluxo e alto-fluxo. As membranas de alto-fluxo tém
uma maior capacidade de remocao destas moléculas de massa molecular superior(13)(14).
Recentemente, surgiram membranas de medium cut-off (MCO) e high cut-off (HCO)
capazes de remover moléculas de massa molecular maior entre 20-50kDa. Enquanto as
MCO apresentam perdas insignificantes de albumina, as HCO tém perdas bastante
exuberantes desta proteina, o que limita o seu uso (12,13). As membranas protein-leaking
sdo capazes de remover toxinas ligadas a proteinas. No entanto, também estao associadas
perdas significativas de albumina, que se deve ter em consideracao (13).

Uns dos materiais mais usados na producao das membranas sao a polissulfona e a
polietersulfona. Estas membranas sdo bastante utilizadas por terem uma alta resisténcia
oxidativa, quimica, térmica e boas propriedades mecanicas e uma elevada capacidade de
retencdo de endotoxinas, além de uma maior permeabilidade para proteinas de massa
molecular baixa (12). Contudo, a caracteristica hidrofébica desses materiais pode conduzir
ao fouling da membrana, que consiste na acumulacao de particulas da sua superficie,
reduzindo a sua eficiéncia. Para mitigar este problema, sao adicionados polimeros
hidrofilicos como a polivinilpirrolidona (12).

Previamente, as membranas de cuprofano foram amplamente utilizadas. No entanto,

devido a sua a baixa biocompatibilidade e elevada imunorreatividade, associada a ativacao
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do sistema complemento, foram progressivamente substituidas (12). Atualmente,
destacam-se as membranas de triacetato de celulose, que apresentam maior
biocompatibilidade e sdo menos trombogénicas (12).

O desenvolvimento de membranas com menor grau de hidrofobicidade, imunorreatividade
e maior capacidade de retencdo de endotoxinas tem contribuindo para a reducao de

complicacoes do foro imunoldgico e cardiovascular nestes pacientes (12,13).

4.5 Complicacoes

Apesar de ser um método eficaz, a HD esta associada a varias complicacoes.

A primeira esta relacionada ao acesso vascular, uma parte fundamental da HD. A FAV é o
tipo de acesso mais utilizado devido a sua maior durabilidade e menor risco de infe¢des em
comparacdo com outros métodos. No entanto, complicacées como trombose, estenoses e
formacdo de aneurismas podem ocorrer ao longo do tempo, reduzindo o débito do acesso
(9). Por outro lado, o CVC, que é mais utilizado em situacoes de emergéncias ou como
solucdo temporaria, esti associado a um risco significativamente maior de infe¢Ges e sépsis
(9).

Podem, também, ocorrer complicacoes relacionadas diretamente com o processo de diélise.
A hipotensdo intradialitica (HID) é uma complicacdo relativamente frequente,
caracterizada pela descida abrupta da pressdo arterial sistflica > 20 mmHg e/ou uma
descida da pressdo arterial média > 10 mmHg, durante a sessao de dialise. Este fendmeno
ocorre devido a reducdo rapida do volume intravascular, frequentemente associada a
remocao excessiva de fluidos (4,14). Esta complicacdo pode levar a interrupgdo do
tratamento e prolongar o tempo de recuperacdo (14). Esté associada a isquémia de 6rgaos,
que, por sua vez, resulta num aumento da mortalidade (14). Para prevenir HID devem ser
estudados os fatores que conduziram a esta complicacdo e ajusta-los de forma
personalizada. Por exemplo, fazer restricao de s6dio na dieta (14), ajustar a concentracao
s6dio(4,7,14,15) e calcio no dialisante (15), de acordo com o status do paciente e aumentar
a duracao de cada sessao (7,14).

As caibras musculares sdo outra complicacdo comum durante as sessdes de HD. Embora o
mecanismo patofisiologico exato nao seja completamente compreendido, acredita-se que
estejam relacionadas com a hipotensao associada a remocao excessiva de fluidos ou com
uma alcalose metaboélica, que leva a libertacao de calcio pelo reticulo sarcoplasmatico, o que
resulta em contracbes musculares (16) e podem estar, também, relacionadas com uma
hipomagnesémia (17). Devido a estas incertezas, ainda nao ha métodos completamente

eficazes na prevencao das caibras, porém ha estudos que mostram que a suplementacao
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com L-carnitina (16) e a otimizagcdo da concentracao de magnésio no dialisante (15,17)
podem ajudar a reduzir a incidéncia de caibras.

A sindrome do desequilibrio da dialise (SDD) é uma complicacdo rara, mas grave, que
ocorre durante as primeiras sessoes de dialise. E uma emergéncia e deve ser rapidamente
revertida. A SDD resulta da rapida remocao de solutos que leva a um gradiente osmotico
entre o cérebro e o sangue(4,18). Os sintomas incluem confusao, convulsdes, coma e morte
(18). Para prevenir SDD a concentracao de s6dio no dialisante pode ser otimizada(15,18),
podendo, também, ser usados agentes osmoticos como a glicose e manitol(18).

As doencas cardiovasculares sdo a principal causa de morte em pessoas submetidas a HD
(19). Fatores como a sobrecarga de volume, isquemia do miocardio, inflamacao croénica e
trombose contribuem para este elevado risco. Além disso, a acumulacao de toxinas urémicas
que nao sao completamente removidas durante o tratamento agravam a disfuncao
endotelial e calcificacao vascular, o que aumenta o risco de complicacoes cardiovasculares
(19).

A amiloidose relacionada com a diélise é uma complicacao cronica causada pela acumulacao
de B2M em estruturas osteoarticulares. Esta condicao manifesta-se através de condicoes

como a sindrome do tinel do carpo, quistos 6sseos e artropatia destrutiva (20).

11



Dialise e Terapias de Substituicdo da Funcdo Renal

12



Diélise e Terapias de Substitui¢do da Fun¢do Renal

5. Hemodiafiltracao

A hemodiafiltracdo (HDF) é uma modalidade avancada das terapias de substituicdo da
funcao renal que combina os principios de difusdo, predominante na HD convencional e de
conveccao, caracteristico da hemofiltracao (21—23). Esta abordagem permite uma remocao
eficiente ndo s6 de pequenas moléculas, mas também como de grandes moléculas, como a
B2M, que estao associadas a complicacoes cronicas em doentes renais (21,22).

A hemodiafiltracao online (HDF-Online) é uma evolucdo significativa da modalidade
descrita anteriormente, que utiliza liquidos ultrapuros para reposicdo em tempo real,
aumentando a seguranca e eficacia do tratamento ao reduzir os riscos de contaminacao e

infecao(21)(22).

5.1 Principios fisiologicos e mecanismos

Na HDF, a difusao, tal como na HD convencional, ocorre de acordo com o gradiente de
concentracdo entre o sangue e o dialisante. Este mecanismo é eficaz na remocao de
moléculas pequenas, como a ureia e a creatinina (21). Ja a convecgao utiliza fluxos elevados
de ultrafiltracao para arrastar moléculas de maior massa molecular, como a 32M, através
da membrana semipermeavel (21,22). Permite, também, uma remocao mais eficiente de
toxinas urémicas médias e grandes, que nao sao eliminadas de uma forma satisfatorias pela
difusao (21,22).

Como a HDF é um processo que remove volumes significativos de fluidos, é necessaria a
reposicao deste volume perdido com um liquido de substituicao, que deve ser estéril e isento
de pirogénios (21,22).

Estudos clinicos demonstraram que a HDF é mais eficaz e segura na remocao de toxinas
urémicas, em comparacdo com a HD convencional, contribuindo para uma melhor

depuracao de moléculas maiores e uma reducao das complicagoes cardiovasculares (21,22).

5.2 Hemodiafiltracao Online: Diferencas Técnicas e
Clinicas

A HDF-Online representa uma evolucao tecnolégica da modalidade convencional,
caracterizando-se pela capacidade de produzir liquidos de substituicao estéreis e
nao pirogénicos diretamente na maquina de dialise, em tempo real. Isto elimina a
necessidade do wuso de solucoes preparadas externamente, reduzindo

significativamente o risco de contaminacdo (21). Em comparacdo com a HD
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convencional, esta técnica apresenta uma maior eficiéncia na remocao de solutos e

um melhor perfil de seguranca (21,22).

5.2.1 Producao e Administracao do Fluido de Substituicao

Na HDF-Online, o liquido de substitui¢ao é produzido diretamente pela maquina de dialise,

através de um processo de dupla filtracao de uma parte do dialisante (21,22). Esta tecnologia

confere vantagens significativas, como a reducdo de custos e minimizacao do risco de

contaminacao, tornando a HDF-Online uma terapia viavel e segura em larga escala (22).

A administracao do fluido de substituicao pode ser realizada de varias maneiras, de acordo

com o ponto de infusdo no circuito extracorporal. Cada método apresenta vantagens e

limitagoes especificas:

HDF Poés-Diluicao (Post-dilution HDF): Aqui o liquido de substituicao é
infundido a jusante do dialisador, na parte venosa do circuito extracorporal (21,22).
Este é 0 modo mais utilizado na HDF-Online e destaca-se pela maior eficiéncia na
remocao de toxinas urémicas. Por outro lado, a utilizacdo de altas taxas de
ultrafiltracao pode aumentar a viscosidade do sangue, elevando o risco de formacao
de coagulos nos capilares e obstru¢ao dos poros da membrana (fouling) (21,23).
HDF Pré-Diluicao (Pre-Dilution HDF): Aqui o fluido ¢ infundido a montante
do dialisador, na parte arterial do circuito extracorporal (21,22). Este método reduz
a concentracdo de solutos no sangue que entra no dialisador, resultando numa
menor capacidade de remocao de toxinas, apesar de estar associada a menos riscos.
Para alcancar uma eficacia equivalente, é necessario o dobro do volume de liquido
de substituicao, o que pode aumentar os custos e duracao do tratamento (21).
HDF Diluicao mista (Mixed-Dilution HDF): Combina as caracteristicas dos
métodos de pos-diluicao e pré-diluicio com o objetivo de colmatar algumas das
limitacGes previamente descritas. Porém, para implementar este método, sdao

necessarias alteracoes ao circuito convencional (21).
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Figura 2 Design esquematico simplificado da HDF pos-diluiciao. Adaptado de (21).
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Figura 3 Design esquemaético simplificado da HDF pré-diluicdo. Adaptado de (21).

5.2.2 Aspetos técnicos e Infraestrutura

A realizacdo de HDF-Online requer sistemas avancados que garantam a qualidade do
liquido de substituicdo e a eficiéncia do processo, entre os quais estdo incluidas as
membranas de alto fluxo, que devem suportar taxas de ultrafiltracao elevadas para permitir
uma remocao eficiente das moléculas de maior massa molecular, como a f2M. As maquinas
de HDF-Online desempenham um papel fundamental no controlo rigoroso dos volumes
ultrafiltrados e repostos durante o tratamento. Este controlo é essencial para garantir a
estabilidade hemodinamica do paciente e evitar complicaces associadas a desequilibrios
de volume (21,22). Sao, também, necessarios sistemas de purificacao do liquido de
substituicao, uma vez que a producao de liquidos ultrapuros, estéreis e livres de pirogénios,
¢ um dos principais requisitos técnicos. Este nivel de pureza é fundamental para minimizar

o risco de infecGes e reagdes adversas durante o tratamento (21).
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O sucesso desta terapia também esté associado a presenca de profissionais devidamente
treinados, capazes de monitorizar e ajustar o procedimento conforme as necessidades de

cada doente.

5.3 Limitacoes

Apesar dos avancos tecnoldgicos que a HDF-Online representa na terapia de substituicao
renal, ainda existem véarias limitacoes que restringem a sua implementacao e eficacia.

A utilizacdo de equipamentos avancados, assim como a necessidade de monitorizagao
rigorosa de todo o procedimento estao associados a um aumento significativo dos custos.
Esta realidade torna esta terapia menos acessivel paises de baixo rendimento ou em centros
de dialise com recursos limitados (23).

Tal como nas outras modalidades de diélise, a HDF-Online também pode levar a perda de
proteinas, especialmente albumina, durante o processo de ultrafiltragio. Embora esta perda
seja geralmente menor do que noutras técnicas, pode contribuir para o desenvolvimento de
desnutricao em doentes vulneraveis (21).

Por ultimo, nem todos os centros de dialise possuem a infraestrutura necessaria para
garantir a pureza do liquido de substituicdo ou a eficiéncia das membranas utilizadas no
procedimento. Esta limitacdo tecnoldgica pode impedir a implementacdo da HDF-Online

em algumas regioes (21).
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6. Dialise Peritoneal

6.1 Principios fisiol6gicos e mecanismos

A dialise peritoneal (DP) é uma terapia de substituicdo da func¢do renal que utiliza a
membrana peritoneal como uma barreira semipermeével. Este processo permite a troca de
solutos e liquidos entre o sangue e o dialisante, infundido na cavidade peritoneal através de
um cateter (24,25). Apesar de ser frequentemente explicada pelo modelo dos trés poros,
outros modelos fisiologicos também ajudam a compreender os mecanismos subjacentes a
DP (24,25).

6.1.1 Modelo dos trés poros

O modelo dos trés poros é amplamente utilizado para explicar os mecanismos de transporte
na DP. Segundo este modelo, os poros da membrana peritoneal podem ser classificados em
trés categorias: grandes, pequenos e ultrapequenos (24,25).

Os grandes poros representam, aproximadamente, 1% do total de poros na membrana
peritoneal e sao formados por espacos entre as células endoteliais (25). Estes poros sao
responsaveis pelo transporte de macromoléculas, como proteina séricas, e desempenham
uma papel fundamental no equilibrio osmético, apesar de serem pouco numerosos (25).
Os pequenos poros constituem cerca de 95% dos poros funcionais e sdo responsaveis pela
troca de solutos de baixo peso molecular, como ureia, creatinina, glicose e eletrolitos (sédio,
potassio e cloro) (25). Estes poros sao essenciais para a remocao de metabolitos e para a
regulacao de eletroélitos no sangue (24).

Por ultimo, os ultrapequenos poros sao formados por aquaporina-1 (AQP1) (24,25). Estao
localizados nas células endoteliais da membrana peritoneal. Estes poros permitem a
passagem de agua sem solutos, em resposta ao gradiente osmotico gerado por elevadas
concentracoes de glicose no dialisante, e sdo cruciais no processo de ultrafiltracao,

contribuindo para o controlo do balanco hidrico do paciente (25).

6.1.2 Mecanismos Fisiologicos

Os mecanismos fisiologicos responsaveis pelo transporte de solutos e liquidos na DP
baseiam-se em processos biofisicos fundamentais, como a difusdao, conveccao e
ultrafiltracao.

A difusao ocorre predominantemente nos poros pequenos (24), sendo impulsionada pelo
gradiente de concentracao entre o sangue capilar e o dialisante (25). Este mecanismo €

particularmente eficaz na remocdo de pequenas moléculas, como a ureia e creatinina,
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embora seja limitado pela permeabilidade da membrana e pelo tempo de permanéncia da
soluc¢do na cavidade peritoneal (24,25).

A conveccao esté associada ao transporte simultaneo de solutos e agua através dos pequenos
poros. E impulsionada pelo gradiente osmoético gerado por agentes osmoéticos no dialisante,
como a glicose. Este mecanismos é especialmente 1itil na remocao de toxinas urémicas (25).
A ultrafiltracao refere-se ao movimento de agua em resposta a um gradiente osmotico
gerado pela alta concentracdo de glicose no dialisante. Este processo ocorre nos
ultrapequenos poros e é essencial para o controlo do volume extracelular e para a remocao

de excesso de liquidos (24,25).

6.2 Técnica de Dialise Peritoneal

A execucao desta técnica envolve uma sequéncia estruturada de etapas, iniciando com a
colocacdo do cateter peritoneal. Este procedimento pode ser realizado por diferentes
técnicas, incluindo laparoscopia, acesso percutaneo ou cirurgia aberta (24,26). Contudo, a
técnica preferivel é a colocacdo do cateter por acesso percutaneo, guiada por
ultrassonografia e fluoroscopia, devido a sua maior precisao e menor invasividade (26).
Antes do procedimento, é essencial averiguar possiveis contraindicacoes, como doenca
inflamatoria intestinal, processos infeciosos ou hérnias. Adicionalmente, o local de saida do
cateter deve ser previamente marcado, evitando areas como a linha da cintura ou dobras
cutaneas, que podem comprometer a funcionalidade e aumentar o risco de complicacées
(26).

Na véspera da colocacao do cateter, o paciente é submetido a uma preparacao intestinal,
que inclui a administragio de laxantes e enemas. Este passo reduz o risco de peritonite em
caso perfuracio intestinal e diminui o volume do célon. E igualmente recomendével a
realizacdo de antibioterapia profilatica e o esvaziamento da bexiga antes do inicio do
procedimento (26).

Durante a colocacao do cateter, a parede abdominal é avaliada por ecografia para localizar
a artéria epigastrica inferior, evitando a sua puncao. O acesso peritoneal é realizado sob
orientacao ecografica (25). Para confirmar a entrada no peritoneu, pode ser inserido um fio
guia, cuja posicao é verificada através de fluoroscopia (26). Apos a colocacao do cateter, é
instilada uma solugdo salina para testar a sua funcionalidade. Por fim, o local da incisao é
suturado com suturas absorviveis (26).

O cateter s6 deve ser utilizado um més ap6s o procedimento, exceto em situagoes de
urgéncia (24,26).

Apos este procedimento, é instilada na cavidade peritoneal uma solucao de diélise, com

cerca de 2L (24,25). Esta solucao permanece na cavidade peritoneal entre 4 a 8 horas antes

18



Diélise e Terapias de Substitui¢do da Fun¢do Renal

de ser drenada. Esta solucdo é composta por eletrdlitos, como sodio, cloro, calcio e
magnésio, essenciais para o equilibrio hidroeletrolitico; bicarbonato e lactato que
funcionam como tampao, contribuindo para o controlo do equilibrio 4cido-base e um agente

osmotico, a glicose, para induzir o processo de ultrafiltracao (25).

6.3 Tipos de Dialise peritoneal

As modalidades principais de PD sdo: Dialise Peritoneal Continua Ambulatéria (DPCA) e
Dialise Peritoneal Automatica (DPA). Ambas utilizam a membrana peritoneal como
barreira semipermeéavel para a troca de solutos e fluidos, mas diferem na técnica de
administracao e na periodicidade dos ciclos de troca.

A DPCA é realizada manualmente pelo proprio paciente ou por um cuidador, sem
necessidade de equipamentos automatizados (27). Geralmente, sao realizadas quatro trocas
diarias, com um tempo de permanéncia da solucao entre 4 e 6 horas. Apos este periodo, o
fluido é drenado e uma nova solucdo ¢ instilada (27,28). Este fluxo continuo permite a
remocao gradual de toxinas e o controlo do volume ao longo do dia, mimetizando o
funcionamento fisiologico dos rins (28).

Vérios estudos mostraram que DPCA esta associada a um declinio mais lento da funcao
renal residual, em comparagdo com a DPA. Este beneficio pode estar relacionado ao facto
de ser uma técnica menos agressiva (27,28). Contudo, outros estudos indicam que o declinio
da funcao renal residual est4d mais relacionado com o nimero de ciclos e com a exposi¢ao
prolongada a concentracoes elevadas de glicose (27). Por outro lado, nesta técnica, ha a
necessidade de realizar varias trocas ao longo do dia, o que pode afetar a qualidade de vida
das pessoas, bem como aumentar o risco de complicacoes infeciosas, como a peritonite,
devido ao maior niimero de conexoes e desconexoes (27,28).

A DPAC é frequentemente indicada para doentes que procurem uma abordagem mais
simples, sem a necessidade de equipamentos automatizados. Esta abordagem beneficia
pacientes com transporte lento ou moderado da membrana peritoneal, devido ao maior
tempo de permanéncia da solucao (27).

A DPA utiliza um equipamento automatizado, conhecido como a cicladora, para realizar
multiplas trocas noturnas com tempos de permanéncia mais curtos (27,28). Em alguns
casos, pode incluir uma troca diurna adicional, para otimizar a ultrafiltracao (28). Esta
modalidade permite que os doentes realizem as suas atividades diurnas sem interrupcoes,
promovendo uma maior qualidade de vida (27,28).

Durante a DPA, a infusdao da solucao ocorre enquanto o doente esta em posicao supina, o
que reduz a pressao intra-abdominal. Este processo, esta associado a uma menor incidéncia

de complicagoes, como hérnias e extravasamento do dialisante (27). Além disso, devido ao

19



Diélise e Terapias de Substitui¢do da Fun¢do Renal

menor niumero de conexoes e desconexodes, o risco de peritonite parece ser reduzido, embora
alguns estudos indiquem que a incidéncia desta complicacao é semelhante a observada na
DPCA (27).

Por outro lado, alguns estudos associam a DPA a um declinio mais rapido da fung¢ao renal
residual (27,28). Outra limitacdo deste procedimento é o custo elevado, associado a
necessidade equipamentos utilizados e consumo de eletricidade, o que pode limitar o seu
uso em paises em desenvolvimento (27). Esta técnica permite uma maior flexibilidade e nao
interfere nas atividades diarias do doente, sendo uma abordagem frequentemente escolhida
pela populacao mais jovem e ativa(27,28). Esta técnica est4 indicada para pacientes com
transporte rapido da membrana (27).

Apesar de nao existirem diferencas comprovadas entre as duas modalidades em termos de
mortalidade, sobrevida da técnica ou qualidade de vida, a preferéncia pela DPA tem crescido
significativamente, principalmente nos paises desenvolvidos. Nos Estados Unidos, cerca de

70% dos pacientes em DP optam pela DPA (28).

6.4 Complicacoes

As complicacoes da DP dividem-se em infeciosas e nao infeciosas. Estas podem impactar

tanto a eficacia do tratamento como a qualidade de vida do paciente(26,29).

6.4.1 Complicacoes infeciosas

As complicacoes infeciosas mais comuns na DP incluem a peritonite, infe¢des do local de
saida e infecoes de tinel(24,26,29).

A peritonite é a complicacdo infeciosa mais prevalente e estd associada a uma elevada
morbilidade (29). Surge frequentemente devido a contaminacdo bacteriana durante as
conexoes ou desconexoes, resultado de falhas na técnica assética, ou pela disseminacao de
microrganismos provenientes do trato gastrointestinal. Clinicamente, manifesta-se por dor
abdominal, febre, nausea e liquido peritoneal turvo (29). O diagnostico é confirmado na
presenca de pelo menos dois dos seguintes critério: contagem de leucocitos superior a
100/uL no liquido peritoneal, sendo que mais de 50% devem ser polimorfonucleares, clinica
de peritonite ou cultura positiva do liquido peritoneal (tabela 6) (29). Os microrganismo
mais frequentemente envolvidos nesta complicacdo sao os gram-positivos, seguidos dos
gram-negativos, e o tratamento passa por antibioterapia intraperitoneal empirica,

posteriormente ajustada aos resultados da cultura e testes de sensibilidade (29).
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Tabela 6 - Critérios de Diagnostico de Peritonite. Adaptado de (29).

Diagnostico de Peritonite: Presenca de pelo menos 2 dos seguintes:

Clinica de peritonite: dor abdominal e/ou liquido peritoneal turvo
Contagem de leucocitos >100/puL, com >50% polimorfonucleares

Cultura positiva do liquido

As infecoes do local de saida e as infecOes do ttnel do cateter estdo frequentemente
associadas a falhas na higiene ou a manipulacdo inadequada do cateter. Clinicamente,
cursam com eritema, drenagem purulenta e dor no local (29). Os agentes mais comuns que
causam estas complicacoes sdo o Staphylococcus aureus e Pseudomonas aeroginosa, € o
tratamento envolve a administracao de antibidticos topicos ou sistémicos. Em casos mais

graves, pode ser necessaria a remocao do cateter (29).

6.4.2 Complicacoes nao infeciosas

Entre as complica¢oes nao infeciosas destacam-se a esclerose peritoneal encapsulada (EPE)
e as complicacoes relacionadas com o aumento da pressao intra-abdominal, como hérnias,
extravasamento de fluido e hidrotérax.

A EPE é uma complicacdo rara e tardia da DP, caracterizada pela formacao de uma capsula
fibrética que envolve os intestinos. Este processo resulta da fibrose e espessamento da
membrana peritoneal, pode levar a obstrucdo intestinal e a faléncia da técnica (29). Os
sintomas incluem dor abdominal persistente, distensao abdominal, niuseas, vomitos e
sinais de obstrucdo intestinal. Esta complicacio est4 associada a fatores de risco, como o
tempo prolongado em DP (superior a 5 anos), episddios recorrentes de peritonite e o uso
de solucoes de glicose altamente concentradas (29). O diagnostico baseia-se na clinica e nos
achados imagiologicos, como o espessamento difuso da membrana peritoneal, com
calcificacoes e aderéncias intestinais visiveis na tomografia computorizada (29). O
tratamento consiste na interrupcao da DP, transicdo para HD, suporte nutricional, em
alguns casos, administracdo de corticosterdides ou imunossupressores. Em alguns casos,
pode ser necessaria a remocao cirurgica da capsula fibrotica para aliviar a obstrucao
intestinal (29).

As hérnias sdo frequentemente associadas ao aumento da pressdo intra-abdominal,
particularmente no local do cateter, onde a parede abdominal se torna mais vulneravel.
Estas hérnias podem ser agravadas pela tensao da parede abdominal e requerem reparacao
cirurgica para prevenir possiveis (29).

O extravasamento de fluido pode ser precoce, ocorrendo nos primeiros 30 dias apoés a
insercao do cateter, ou tardio, ap6s este periodo. O extravasamento precoce esté relacionado

com fatores como a técnica de insercao do cateter, o tempo decorrido entre a colocagao e o
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inicio da DP e a forca dos musculos da parede abdominal. Manifesta-se pelo escoamento do
fluido pela incisao ou pelo trajeto do cateter. Por outro lado, o extravasamento tardio é
geralmente causado ruturas mecanicas do peritoneu, permitindo a infiltracao do dialisante
na parede abdominal ou na cavidade retroperitoneal. O tratamento envolve o repouso em
posicao supina e reducao do volume de infusao até a resolucao do problema (29).

O hidrotérax resulta da passagem do fluido peritoneal para a cavidade pleural devido a
defeitos no diafragma. Este fendmeno pode ser desencadeado por alteracoes estruturais do
diafragma ou pelo aumento da pressdo intra-abdominal. Os sintomas incluem dispneia e
sinais semelhantes a insuficiéncia cardiaca congestiva. O diagnostico é baseado na avaliacao
clinica, em exames de imagem e, em alguns casos, analise do liquido pleural, que tera niveis
elevados de glicose. O tratamento envolve a interrup¢do da DP até a complicacdo estar

resolvida, podendo ser necessaria uma cirurgia para corrigir o defeito diafragmatico (29).
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7. Transplante Renal

O transplante renal (TR) é a terapia de substituicio da funcao renal preferida para
pacientes com doenga renal cronica terminal (DRCT). Esta abordagem proporciona
melhorias significativas na qualidade de vida, reduz a mortalidade e elimina a dependéncia
continua das modalidades de diélise (30). Contudo, nem todos os doentes sdo elegiveis para
este tratamento devido a limitagoes clinicas, disponibilidade de 6rgaos e outros critérios de
selecdo rigorosos.

Embora seja a opcdo terapéutica ideal para muitos casos, o TR nao aplicavel
universalmente. As indicacOes e contraindicacOoes variam consoante o estado clinico do

paciente, a gravidade da doenca e as condicoes de saude subjacentes.

7.1 Indicacoes e Contraindicacoes

7.1.1 Indicacoes

O TR estd indicado em pacientes com DRCT nos estadios G4-G5 (taxa de filtracao
glomerular <30 mL/min/1,73m?) e a pacientes com acesso limitado a técnicas de dialise a
longo prazo. O transplante preemptivo estd indicado para pacientes selecionados, com
declinio progressivo da funcao renal (TFG<10 mL/min/1,73mz2, nos adultos e TFG<15

mL/min/1,73mz2, nas criancas) (30).

7.1.2 Contraindicacoes

As contraindicac¢des para o transplante renal dividem-se em absolutas e relativas, sendo
essencial avaliar cada caso individualmente para determinar a elegibilidade do paciente.
Nas contraindica¢es absolutas estdao incluidas neoplasias malignas ativas (tumores nao
tratados ou em progressao, como o mieloma miltiplo ou linfoma); doencas
cardiovasculares graves e irreversiveis, como insuficiéncia cardiaca ou doenca arterial
corondria intratavel; cirrose descompensada; amiloidose com envolvimento extra-renal
significativo; doenca pulmonar obstrutiva ou restritiva, irreversiveis e doenca
neurodegenerativa progressiva (30).

Dentro das contraindicacoes relativas estao incluidas: condices psiquiatricas graves que
podem comprometer a adesdo ao tratamento imunossupressor ou ao acompanhamento
médico, obesidade mérbida, infe¢cdes cronicas ou nao tratadas e abuso de substancias (30).
A avaliacao pré-transplante deve incluir uma anélise detalhada da historia clinica do

paciente, bem como a otimizacao de fatores que possam ser corrigidos.
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7.2 Tipos de Dadores

Os rins para o TR podem provir de dois tipos principais de dadores: vivos ou falecidos.

O transplante renal com recurso a um dador vivo oferece varias vantagens, incluindo uma
maior sobrevida do enxerto e do paciente, menor tempo de espera e melhor planeamento
do procedimento cirargico (30). Antes da doacdo, o dador deve ser submetido a testes de
compatibilidade imunolégica (ABO e HLA), para garantir a compatibilidade entre o dador
e o recetor e também deve realizar uma avaliacao completa da sua saide global para excluir
possiveis condi¢oes médicas que possam comprometer a sua qualidade de vida apos a
doacdo (30).

Os rins provenientes de dadores falecidos representam a maior parte dos transplantes
realizados mundialmente. Estes 6rgaos devem provir de dadores em morte cerebral, quando
ocorre cessacao irreversivel de toda a atividade cerebral, mas a funcao cardiaca é mantida
artificialmente ou de dadores em paragem cardiorrespiratoria controlada, em que os 6rgaos
sdo imediatamente colhidos ap6s a confirmacgdo do 6bito. Embora os transplantes com
dadores falecidos estejam associados a uma menor sobrevida do enxerto, devido a lesdes
isquémicas ou uma menor qualidade do 6rgao, continuam a ser uma opcao viavel para
muitos doentes, especialmente devido a escassez de dadores vivos (30).

Os rins de dadores marginais (idade avancada ou com comorbilidades) podem ser
considerados em situacoes especificas, ap6s uma analise cuidadosa do risco-beneficio.
Embora possam apresentar maiores riscos de complicagoes, a sua utilizacao é justificada

em pacientes que enfrentam longos periodos em lista de espera (30).

7.3 Avaliacao do Candidato a Transplante

A avaliacao do candidato ao TR é essencial para determinar a elegibilidade do paciente e
minimizar risco de complicacoes que possam ocorrer. Este processo deve ser realizado por
uma equipa multidisciplinar composta por nefrologistas, cirurgioes, profissionais de satde
com experiéncia em aspetos psicossociais associados ao transplante e outros especialistas
(30).
A avaliacao clinica inclui uma revisao completa do estado de satide do paciente, com foco a
nivel:

e Cardiovascular: Detecao de insuficiéncia cardiaca, doencas arteriais coronarias e

hipertensao nao controlada
e Pulmonar e hepatica: Exclusio de patologias que possam complicar o

procedimento cirdrgico ou o pos-operatorio
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¢ Doencas infeciosas: Rastreio de HIV, virus da hepatite B e C, citomegalovirus,
herpes, entre outros
¢ Neoplasias: Avaliacao de histoérico de neoplasias e realizacao de rastreios, uma vez

que neoplasias ativas sdo uma contraindicacao (30).

7.4 Imunossupressao no Transplante Renal

A imunossupressao é fundamental para prevenir rejeicées do enxerto e garantir o sucesso
do TR. Este controlo imunoldgico ocorre em trés fases: no pré-transplante, peri-transplante
e pos-transplante (31).

Na fase de pré-transplante, sdo realizados testes de compatibilidade imunolégica e
implementadas estratégias para diminuir o risco de sensibilizagdo contra antigénios HLA.
Nos pacientes com alta sensibilizacdo imunoldgica, podem ser utilizadas terapias de
dessensibilizagdo, como imunoglobulina intravenosa a qual pode ser associada rituximab e
plasmafereses (31).

Durante o transplante (fase peri-transplante), é iniciada a imunossupressao de inducao, de
forma a prevenir rejeicoes hiperagudas e agudas. Sao usados dois tipos de agentes: os
depletores de linfocitos como o alemtuzumab (anti-CD52) e a globulina anti-timocitos ou
os nao depletores de linfocitos como o basiliximab (antagonista do recetor de IL-2) (31). Os
agentes depletores de linfocitos mostraram ser eficazes na prevencao da rejeicoes agudas,
sendo que em pacientes de alto risco imunolégico o uso da globulina antimicocitica teve
menores taxas de rejeicao, apesar de ter um risco de infe¢oes acrescido Ja os nao depletores
de linfécitos podem estar indicados para pacientes de baixo risco imunologico (31).

No pos-transplante, é instituida a imunossupressao de manutencdo que inclui uma
combinacdo de imunossupressores que atuam em diferentes vias imunoldgicas para
maximizar a eficacia e minimizar efeitos adversos (31). Geralmente é utilizada uma terapia
tripla constituida por um inibidor da calcineurina, um antimetabolito e corticosteroides
(31). Os inibidores da calcineurina (tacrolimus ou ciclosporina) inibem a calcineurina e, por
sua vez, impede a transcricido de IL-2, prevenindo a proliferacdo de linfocitos. Os
antimetabolitos como o acido micofendlico ou a azatioprina inibem a proliferacao de
linfécitos T e B. Os corticosterdides apesar de fazerem uma parte integral da maioria dos
regimes de imunossupressao o seu uso tem vindo a diminuir devido aos efeitos adversos a

longo prazo (31).

25



Dialise e Terapias de Substituicdo da Funcdo Renal

26



Diélise e Terapias de Substitui¢do da Fun¢do Renal

8. Qualidade de Vida

A qualidade de vida (QV) em pacientes submetidos a terapia de substituicdo da funcao renal
¢ um fator fundamental na avaliacao do impacto de cada modalidade de tratamento podera

ter a nivel fisico, mental, social e emocional.

8.1 Hemodialise

A HD é uma modalidade amplamente utilizada a nivel mundial, mas esta associada a
diversos desafios que afetam a QV dos doentes. Estudos relatam que os pacientes em HD
frequentemente sofrem de limitacOes fisicas e mentais, com impactos negativos
significativos na energia e bem-estar emocional, avaliados através de instrumentos como o
SF-36 (32,33). Embora a HD proporcione um acompanhamento médico mais frequente, o
impacto cumulativo da fadiga apos as sessoes, aliado as restrigcoes dietéticas e interferéncia

na rotina diéria, contribuem para uma percecado reduzida da QV (32).

8.2 Dialise Peritoneal

A DP oferece uma maior flexibilidade aos pacientes, uma vez que os tratamentos podem ser
realizados em casa (33). Estudos indicam que os pacientes em DP tém pontuacoes
superiores em aspetos como qualidade de interacao social e satide mental, provavelmente
devido a autonomia proporcionada pela técnica e a necessidade reduzida de deslocacées ao
centro de dialise, como referido, anteriormente (33). Além disso, a DP oferece uma melhor
estabilidade hemodinamica, contribuindo para a manutencio da fungdo cognitiva em
comparacdo com a HD (34). Contudo, complicacbes como a peritonite sao frequentes e

continuam a ser uma preocupacao relevante, afetando negativamente a QV (33).

8.3 Hemodiafiltracao Online

A HDF-Online tem apresentado resultados promissores em termos de QV, com estudos a
demostrar melhorias na energia e bem-estar geral, atribuidas a melhor remocao de toxinas
urémicas de massa molecular média como a f2M (32,35). No entanto, uma revisao
sistematica recente concluiu que, em geral, a HDF-Online nao apresenta uma melhoria
significativa na QV quando comparada com a HD, com base em resultados avaliados pelo
SF-36, Kidney Disease Questionnaire e KDQOL-SF (36). Embora um estudo tenha relatado
melhorias em algumas areas especificas como o humor, desempenho sexual e atividade

sexual, esses resultados nao foram consistentes em todas as investigacoes (36).
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No que diz respeito a fadiga, dois dos trés estudos analisados nao encontraram diferencas
significativas entre a HDF-Online e HD. Relativamente ao tempo de recuperacao pos-
didlise, as melhorias na HDF-Online foram limitadas aos pacientes com tempos de
recuperacao prolongados (superiores a 60 minutos) (36). Em termos da funcao cognitiva,
um estudo recente ndo demonstrou uma superioridade significativa em relacdo a HD,
mostrando que os beneficios a nivel cognitivo podem ser limitados (35). Para além disso, a
infraestrutura necesséria para a implementacao da HDF-Online continua a ser inacessivel

em muitas regioes, limitando o seu impacto global (22).

8.4 Resultados Comparativos

Tabela 7 - Tabela resumo da comparacao da qualidade de vida entre as trés modalidades.

Modalidade

Vantagens

Limitacoes

Hemodialise

Supervisao médica frequente; suporte

imediato em emergéncias

Fadiga ap6s as sessbes; impacto na

rotina; menor autonomia

Dialise Peritoneal

Maior autonomia; melhor estabilidade
hemodinamica; impacto positivo na

interacdo social

Risco de peritonite; autogestao

exigente; impacto emocional

HDF-Online

Melhor remocao de toxinas; possivel

melhoria de energia e bem-estar geral

Infraestrutura avancada necessaria;

custos elevados; beneficios

inconsistentes na QV; limitada a areas

especificas

8.5 Conclusoes

A escolha da modalidade de dialise deve ser feita com base nas necessidades individuais de
cada paciente. Fatores como o estilo de vida, comorbilidades e preferéncias pessoais devem
ser considerados.

A HD é uma opc¢ao amplamente disponivel e segura, mas apresenta limitacoes significativas
na QV devido a fadiga, falta de flexibilidade e impacto na rotina.

A DP, por outro lado, oferece uma maior autonomia e melhores resultados em aspetos
sociais e mentais, mas esta associada a riscos, como a peritonite e exige uma autogestao
rigorosa.

Ja a HDF-Online apresenta potenciais beneficios em varios parametros, mas os resultados
globais sao inconsistentes em termos de QV geral, fadiga e tempo de recuperacio pos-
dialise. Além disso, ainda é um recurso de dificil acesso devido aos custos elevados e a

infraestrutura.
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9. Outcomes Cardiovasculares e
Mortalidade

As doencas cardiovasculares sdo a principal causa de morbimortalidades em pacientes a
submetidos terapias de substituicdo da funcado renal. Devido a esse facto, é fundamental
comparar as diferentes modalidades de dialise para entender como cada impacta os

outcomes dos pacientes, permitindo a escolha da terapia mais adequada a cada caso.

9.1 Hemodialise

Os pacientes em HD apresentam uma elevada prevaléncia de doengas cardiovasculares,
como insuficiéncia cardiaca congestiva em 30% dos pacientes, fibrilhacao auricular em 15%
e doenca arterial periférica em 13% (37). Embora estas patologias sejam mais frequentes na
HD, a mortalidade cardiovascular é inferior em relacdo a observada na DP(37). No entanto,
a HD esta associada uma carga significativa de “myocardial stunning”, um fen6meno
causado pela reducao da perfusao miocardica durante as sessoes de hemodialise. A longo
prazo, pode resultar em danos irreversiveis ao nivel do miocéardio, agravando o prognostico

cardiovascular (38).

9.2 Dialise Peritoneal

Na DP, os estudos apontam para uma maior mortalidade cardiovascular em comparacao
com a HD. Cerca de 43% dos 6bitos desta modalidade estao associados a causas cardiacas
(37). Além disso, a melhor estabilidade hemodinamica proporcionada pela DP parece atuar
como um fator protetor em relagdo contra determinados outcomes, como a hipertensao
arterial (38).

No entanto, a sobrecarga de volume e a perda da funcao renal residual ao longo do tempo,
geralmente ap6s dois nos de tratamento, sao fatores que contribuem para o agravamento

dos outcomes cardiovasculares nesta modalidade (38).

9.3 Hemodiafiltracao Online

A HDF-Online apresenta resultados promissores em termos de mortalidade geral e
cardiovascular. Estudos demonstram que a HDF-Online reduz a mortalidade geral em 16%
e a cardiovascular em 26%, em comparacao com a HD convencional (39,40). Este beneficio
¢é particularmente evidente em pacientes que recebem um volume de conveccgao elevado

(>22L por sessao), onde se observam reducOes ainda mais significativas nas taxas de
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mortalidade. Por outro lado, volumes de conveccao inferiores a 221 nao estao associados a
uma reducao significativa da taxa de mortalidade (40).
Estes resultados sdo consistentes em diferentes subgrupos de pacientes, incluindo aqueles

com historico de doencas cardiovasculares, diabetes e em diversas faixas etarias (39,40).

9.4 Resultados Comparativos

Tabela 8 - Tabela resumo da comparagao dos outcomes cardiovasculares e mortalidade entre as trés
modalidades.

Modalidade Vantagens Limitacoes

Menor mortalidade cardiovascular | Maior prevaléncia de insuficiéncia

Hemodialise em relacdo a DP cardiaca e fibrilhacdo auricular;
myocardial stunning

Estabilidade hemodinimica Maior mortalidade cardiovascular;

Dialise Peritoneal sobrecarga de volume e perda de

funcdo renal residual

Tendéncia para reducdo da | Beneficios dependem de volumes de
HDF-Online mortalidade por todas as causas conveccao elevados; acesso limitado

a volumes de conveccao elevados

9.5 Conclusoes

Como verificamos, os outcomes cardiovasculares e a mortalidade variam entre as
modalidades de dialise, destacando a importancia de uma abordagem individualizada a
cada paciente.

A HD apresenta uma menor mortalidade cardiovascular em relacdio a DP, mas esta
associada a myocardial stunning, que pode agravar os danos miocardicos a longo prazo.
Ja a DP oferece uma melhor estabilidade hemodindmica, mas est limitada por uma maior
mortalidade cardiovascular, devido a sobrecarga de volume e a perda da funcdo renal
residual.

Por outro lado, a HDF-Online demonstra ser a modalidade mais promissora para reduzir a

mortalidade, principalmente em protocolos que utilizam volumes de conveccao elevados.
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10. Conclusao

As terapias de substituicao da funcao renal desempenham um papel crucial no tratamento
de doentes com doenca renal crénica terminal, oferecendo opcoes, que apesar das suas
limitacGes, contribuem para prolongar a sobrevida e melhorar a qualidade de vida.

Apesar dos avancos tecnologicos e cientificos, cada modalidade apresenta vantagens e
desvantagens que influenciam os desfechos clinicos e a experiéncia do paciente.

A hemodidlise, amplamente utilizada e acessivel a nivel global, proporciona um
acompanhamento médico regular e gestao eficaz das complicag¢des agudas. No entanto, esta
associada a limitacoes, como a interferéncia na rotina dos doentes, a fadiga e o impacto
negativo na satude cardiovascular.

Por outro lado, a dialise peritoneal promove a autonomia e flexibilidade, sendo valorizada
particularmente por doente mais jovens e ativos. Ainda assim, esta limitada pelo elevado
risco de complicacoes infeciosas e a perda progressiva da funcao renal residual, que podem
comprometer a sua suscetibilidade a longo prazo.

A hemodiafiltragao online surge como uma modalidade promissora, associada a beneficios
em termos de remocao de toxinas e na reducao da mortalidade cardiovascular em pacientes
que recebem volumes de convecgao elevados. No entanto, a sua implementacao continua a
ser limitada por barreias econémicas e de infraestrutura.

Os outcomes cardiovasculares e a qualidade de vida permanecem como desafios
transversais a todas as modalidades. A escolha da terapia deve ser feita de forma
individualizada, tendo em conta o estado clinico do paciente, as suas necessidade e
preferéncias. Esta abordagem personalizada, aliada a um acompanhamento
multidisciplinar permite maximizar os beneficios do tratamento e minimizar as suas
limitacoes.

No futuro, sera importante continuar a investir na otimizacao e melhoria das tecnologias
existentes e no desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas que permitam um acesso
mais equitativo e resultados mais eficazes.

Em suma, a gestao de um paciente que se encontre em dialise nao se limita apenas a escolha
da terapia de substituicao renal, mas também a uma abordagem centrada no paciente, onde

o objetivo final nao é apenas prolongar a vida, mas melhorar a sua qualidade.
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