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Um efeito renal bemn docunsnbado causado por
Mipertluxo e hipsrtensd&o capileres 4 o awnento da el iminagio
de probteinas na uringas principal msnte s cusbas de albumina.
O resteigdo de ingeste probéics em pacientes renals codnicos
tem sido seguida de redugio da  proteindria (90, Ly, &}
microalibumingria, definida  como wnad  exoregdo de albumina
W lnde da ainda n&o  detechdvel ol métodos clinicos
convencionais, & aceita como marcador de  lesfio gl omerul ar
incipiente (95),

Be confirmarda @ el agi entre as alteragbes
hemodindnicas e integeidade  renal, ag  dmplicagles da
hipttese de Brenner ter3o ogrande repercussdo em nefrologia
Fumana .

Em relag&o ao  tratamento da IRC, estaria
indicada uma restrigio protéica da dista em fase mais
precoce da  doenga, visando a diminuir a proogressdo da perda
de fungdo renal (72).

Em relagio & doagio de rim pare transplante.,
haveria uma implicagéo ébtica, na medida em que o doador,
apresentando redugdo  de massa  renal, poderia  sofrer  os
efeitos observados nos modelos  experimentais dos ratos com
nefrectomia parcial Como wm consegilente auinento da
morbhidade., Ds  resul tade das  pesguisas nesta drea  sio
conflitantes, ndo  tendo ainda sido definida uma maior perda
de fungdo  renal nos  dosdores de  rim (90, 1397, Estudos
futuros s8o necessdrios para esclarecer an seqgielas a longo
da  deagdo de rims especialments no caso de doadores

3

B Jovens,s  que tecrdo  uma  sxposizdo mais  prolongada A
fiiperfiltragfic olomerul ar apds a nefrectomia. Talvesz
estivesse indicada wma restr igio protéica para s8ses
incivicduos.

_ Uma  terceira implicag&o da hipttese de
Brenner refere-ze  ao toor protéico da dieta dos individuos
humanos  normais. Sequndo o autor. "a dieta rica eém
proteinas, caracteristica da sociedade moderna, pode induzir
Niperfiltragéo renal corinica e hiparperfusio, desta forma
contribuindo para a glomerulosclerose progressiva e redug&o
da filtragio glomerular relacionada com a idade" (20).

Os poucos estudos gue t&m sido real izados
para aval iar o efeito da ingesta hiperprotéica sobre o rim
de’ individuos humanos sadios n&o utilizaram essa modal idade
de dieta de forma crénica (111),  ou aemnpregaram dietas com
diferengas pouco marcadas em  seu  teor protéico e mais
baseadas na origem animal ou vegetal das proteinas (149).



A existéncie. na fronteira do Rio Grande do
Bul com a Argentina. de uma populaglo de zona pecudria cuja
dieta habitual se constitul guase exclusivamente de carne
hovina e ovina oferecia um modelo mnatural para se estudarem
oz efeitos renais da ingesta hiperprotdica crénica.

Tal Gituaglo possilbil itows A55 1My a
real iraglo do presente trabalhos, cujo objetive basico @
comparar os niveis de microalbuminiria de duas populagBeés
compoastas por  individuos adultos sem doenga renal prévias
stbmnet idos cronicamente & dietas com diferentes teores de
proteina, uma com dieta hiperprotéica e de composiglo
predominantemente animal @ outra com dieta com menor teor
protéico e de origem predominantemente vegetal.
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2 -~ REVISAO DA LITERATURA

2.1 - Histérico

S

0 tratamento dietético da IRC, como ja& foi
referido, & uma preccupacdo antiga dos nefrologistass
comunicaghes médicas do século XIX j& referiam a relagio
existente entre a ingesta excessiva de proteinas e o
agravamento do quadro clinico da uremia (73).

Os primeiros estudos experimentais, em
animais de laboratério, jd indicavam haver beneficio com o
usn de dietas com baixo bteor protédico em situagles de
insuficincia renal. Em 1927 & 1928, os trabalhos de Moise e
Bmith (946) e Newburg e Curtis (apud 72) demonstraram lesfies
intersticiais e glomerulares em ratos uninefrectomizados
submet idos a dieta hiperprotéica. Mackay e Addis, em 1928
(79) observaram aumento no peso dos ring de ratos com alta
ingesta protéica, ndo sendo esse efeito observado em outrbs
OrgRoss como o coraglos  por exemplo. Em 1932, Chanutin e
Ferris (22) verificaram ques aumentando a ingesta protéica
de ratos submet idos a nefrectomia parcial, ocory iam
proteinaria, hipertensdo com diminuig88c de fungdo renal e
elevagio do indice de mortal idade. & hipdétese inicial de
Bischoff (14), formulada em 1932, era a de que haveria um
metabol ito protéico que se acumularia no rato com IRC,
devido &4 diminuigio da excregSo. BElatherwick e Medlar (15),
em 1937, discutindo os efeitos renais da alta ingesta
proteica, propunham que os produtos de degradag8o protéica
exigiriam maior trabalho do rim e que o dano renal ocorreria
como resultado final de uma alterag&o na atividade funcional
do glomérulo, ou por sobrecarga de trabalho ou por efeito
téxico. Sugeriam também que a glomerulosclerose, que ocorria
com o envelhecimento ou com & uninefrectomia em ratos,
poderia ser acelerada pela ingesta de alta quantidade de
proteinas na dieta., Em outro estudo, a variagdo da
quant idade de proteina na dieta de ratos parcialmente
nefrectomizados acarretou piora da insuficiBncia renal e
aumento da  martal idade de forma diretamente proporcional &
elevagio da ingesta protéica (22). '

Farr & Smidel (32), em 1939, evidenciaram
recuperagdo de ratos portadores de nefrite nefrotéxicas
quando 0s  mesmos eram  submetidos a uma dieta com S% de
proteinas, enquanto havia piora do quadro com uma dieta de
40%. Os autores procuraram - demonstrar gque a dieta
hiperprotéica acelerava o dano histolégico e a perda de



fungho renal  em ratos com IRC produzida cirdrgica o
inunologicamentea.

Em 1948,  Addis (apud  41), sxtrapolando os
dadaﬁ para humanos, sugeriu  gue uma dieta protéica normal,
causando sobrecarga  de trabalho ao rim contraido da  IRC
L id sobre ele efeito semelhante ao do exercicio muscular
sobre um  coragdo com  insuficifncia’. Revisando os dados
grperimentais @ clinicos publicados até entdos concluiu gue
a restrigio protéica na dista de pacientes com IRC poder ia
proteger o rim de danos subseqgilentes.

Estudos posteriores, a partir da década de
60y demonstraram aumento de prmt&in&ria &  alteragles
histoldgicas com hipertrofia de células epiteliais

glomerulares, aumento da matriz mesangial e oclusdo da luz
capilar em ratos uninefrectomizados submetidos a uma diesta
com elevado teor de proteinas (77, 112, 124). Nessa mesmna
¢épocas, constatou-se em udm modelo experimental de lupus
eritematosn sistBmicoa que ratos ("MZBE-NZW FL1 rats")
al imentados com  uma dipta (oo restrigfo protéicas
apresentavam menos nefrite imunoldgica (38). Esse efeito
protetor da dieta hnpmprutélaa também foi observado em rabos
submetidos a nefrectomia parcial (29, 71, 123, a irradiagio
parcial de tecido renal (118)y & diminuiglo do bUpFIMEﬁtQ
arterial (109), ou com glomerulopatia provocada por adriami-
cina (114, ‘ '

Nos anos 60 a descoberta, na Alemanha, de
wma cepa  de ratos mutantes chamada de Wistar-Munichs com
glomérulos na superficie do rim, portanto acessiveis &
micropunglo, favoreceu muito as pesquisas neste . campos
permitindo medidas diretas de fluxo plasmatico renal e
presshes intraglomerul ares. Tal fato, associado an
desenvolvimento, em 1964, de um sistema eletrénico para a
medida de pressfies hidrost4ticas de microestruturas,
possibilitouw que, pela primeira vez,fossem determinadas
diretamente pressfes intraglomerul ares em mamiferos (151).,

Kleinknechts em . 1979 (73%), examinou o efeito

de varias dietas, quanto ao teor protéico, sobre o

crascimentos fungdo renal e sobrevida de ratos com 85% de

ablagdo renal, quando submetidos a uma dieta com 37% de

proteinas. Com ratos portadores de nefrite intersticial,

outro estudo demonstrou relagio direta entre lesbes
glomerulares e o conteddo de proteinas da dieta (98).
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2.2 - Tratamento Dietéticeo Convencional na IR

Classicamentes tem sido indicada restrigéo
protéica como parte do tratamento da IRC. Estudos realizados
na -década de 60 com © uso de dieta hipoprotéica no
tratamento do quadro clinico da wremia conseguiran
evidenciar um bom equilibrio nitrogenado asspciado & mesmas
desde que os pacientes recebessem aminodcidos essenciais e
calorias em guant idade adequada (73).

A ddéia, rna época, ara a de  que a
reutilizagdo do nitrogdnio uréico na sintese de amincacidos
nao  essencials incorporados na albumina, diminuiria os
niveis de wréia plasmatica, havendo melhora dos sintomas
(12 116 117). Varcoe (1731) observouw aumento da util izaglo
de nitrog@nio wéico na sintese de albumina nos wémicos.
Com a suplementagdo de aminoacidos essenciais &
cetoandlogos, ocorreria melhora do quadro metabél ico (2, 10,
11, %4, 128). B ’

A preocupaglo com a desnutrigio protéica
levava os autores a indicar a restrig8o protéica o mais
tardiamente possivel, somente para tratamento de sintomato-
logia da uwremia. A nutrigdo seria preservada, fornecendo-se
o maximo de proteina que o paciente fosse capaz de tolerar
(4%, 73). Giordano (41) sugeriu que, se a uréia fosse
utilizada para sintetizar aminodcidos nd8o essenciais e, a
partir deles, proteinas, 08 pacientes ur@micos poderiam
reutilizar sua prépria uréia com objetivos anabdlicos,

quando a ingesta de proteinas fosse reduzida a menos de
0s% g/kg/dia de proteinas ou apenas a aminoécidos
essenciais. Assim, ele considerava que mesmo valores

inferiores a 0,% g/kg/dia de proteinas de alto valor
biolégico poderiam ser suficientes para a nutriglo adequada.

Desde entlo., os autores vEm discutindo sobre
4 quantidade de proteinas adequada a ser oferecida ao
paciente e qual o momento mais oportuno para iniciar a
restriglo. Berlyne (13) e Giovanetti (4%) preconizaram a
r?quém progressiva  do teor protéico da dieta & medida que
diminuisse a fungdo renal, até gue fossem atingidos valores
de cerca de 20 g/dias comentando que, desde que houvesse um
aporte caldrico adequado; haveria um balango nitrogenado
positivo., Segundo Berlyne (13)y; a guantidade de proteina a
ser oferecida na dieta da IRC ¢ o m&ximo que o paciente pode

tolerar, considerando seu  nivel de funglo renal.
Ocasionalmente, em situagBes de IRC avangada, deve ser
reduzida a 20-2% g por dia. Outros autores. entretanto,

entendem que nSo é possivel obter-se um balango nitrogenado
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"favoravel” e sugerem que & dieta minima necessdria para
nutrigio do paciente com IRC deve ser  de S PR
proteinas/kg/dia, ja& que este @ o valor considerado como
minimo necessario para a nutrigdo adequada (74).

O W

V.

D trabalhos real izados emn ratos, indicando
existir uma  relagdeo entre o teor protéico de dieta, a
hemodindmica capilar gl omerul ar =} lesio gl omerul ar
progressiva levaram os avtores & pesquisar a infludncis da
redugdo da  ingesta protéica sobre a evolug8o da IRC no
homemn.

Wil dos petudos  LEm demonstrado . gque  a
restriglo protéica retarda a progressdc da IRC no homem (41,
42y F0). Esse mesmo efeito foi  encontrado por Maschio e
colaboradores (81), em situagles tanto de estdgios iniciais,
comno estagios avangados de [RC. Barsotti e colaboradores (7)
observaram, em pacientes com IRC, protegfo da fungdo renal
com o emprego de disgta hipoprotéica suplementada com
aminodcidos essenciais e cetoanalogos. Rosman @
colaboradores (120, em um estudo com 228 pacientes com IRC
@ restrigdo protéica precoce -~ j& com TFG de &0 ml/min/l,73
m2 -~y wutilizando na avaliaglo da perda de fungdo renal a
anal ise de regressio do inverso da creatinina sérica sobre o
tempo (88, 101)., observaram diminuig&o do desenvolvimento de
insufici®ncia renal terminal, além de diminuicdo da excregdo
urindria de proteinas, uréia e fosfato. Em 1984, Nahas e
colaboradores (30) constataram que o efeito protetor da
dieta hipoprotéica era mais bem observado em pacientes sem
nefrosclerose hipertensiva, pois tais pacientes apresentavam
isquemia aglomerular difusa (e n&o hiperfiltraglo). néo
havendo boa resposta hemodindmica a diminuigdo de proteinas

da dieta.

Y
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Estudos em” animais submetidos & nefrectomia
parcial L&m demonstrado elevaglo da TFG, sendo esse efeito
mais pronunciado em animais mais jovens (3, S1, 68, BO, 126,
129). 0 aumento da TFG parece ser bastante precoce (110) e
proporcional & quantidade de massa retirada (55 67 87),
tendo sido mais claramente evidenciado em estudo de ratos
Wistar-Munich do que em cles (121).

A gEnese desse fendmeno foi esclarecida prin-



cipalmente por estudos experimentais em ratos Wistar-Munichs,
através de micropunglo (18). For esse métodos uma  semana
apds a reduglo de massa renal. Jj& se evidenciou aumento do
fluxo plasmatico renal e pressdo hidrostitice causada por
vasaodilataglo arteriolar e algum aumento da pressfo arterial
sangiliinea. As alteragles na hemodindmica glomerular eram
seguidas de lesfes estruturais nos glomnérulos remanescentes.
com ader@ncia de células epiteliais & cépsula de Bowman &
aumento de células e matriz mesangial (55,

A Filtragio glomerular separa cerca de 404 do
plasmay formando-se o ulbtratiltrado (192). A passagem de
macromol dcul ass entretantos ¢ limitadas, correspondendo a
depuragio de albumina a cerca de 14 em relagfo & inul inas
podendo-se demonstrar & exist®necia de seletividade de carga
e de tamanho moleculares. A relagéo existente entre o
hiperfluxo capilar glomerular: a hipertensico glomerular e o
aumgnto da excreglo urinaria de albumina ja& foi estudada (b6,
1445, : :

08 estudos de micropungdo &M ratos
parcialmente nefrectomizados demonstraram, nos néfrons rema-—
nescentes, redugdo da resistincia vascular nas arteriolas
aferentes @ eferentoes; com  aumento  do  Fluxo plasmatico
glomerular. Como a diminuwiglo de resisténcia € maior na
arteriola aterente, aumenta a preass&o hidraulica capilar
mlomerular,  elsvando-se concomitantemente o0 indice de
filtragio glomerular (5, &0, 11%),

, Ja foram demonstradas experimentalmente, no
Fim remanescentes alteracles nas propriedades seletivas de
tamanho (39,  119) e de carga (100) do capilar glomerulars
como a albumina ¢ um pol iGnion, defeitos na seletividade de
carga do  glomérulo do rim remarescente contribuiriam para o
desenvolvimento de albumindria (100).

' A hiperfiltrag8o dos néfrons remanescentes
serrlay em principios um  fator benéfico, por impedir a
diminuigdo da TFBE que ocorreria apés a ablag&o renal (5).
quém o6  estudos até  aqui referidos t8m demonstrado que
hiperperfusdo e hipertenso glaomerular sustentadas causam
dano glomerular progressivo, com hipertrofia estrutural e
funcional e esclerose glomerular progressiva  (32,5%%). Us
trabalhos de Shimamura e Morrison (i124) forneceram as bases
para o entendimento de tais  alterages. Através da
nefrectomia de 5/6 do rato Wistar-Munich, observaram—se
aumento do  tamanho glomerular e hipertrofia de células
epitel iais apdés a décima primeira semana. Em uma fase
seguinte, detectaram-—-se hial inizaglo glomerular, corpos
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gosinofilicos @ vacdoloss: além da fuséo dos podécitos, com
aumento da matriz, ocluslo de capilares e formagio de
glomérulos obsoletos (esclerose glomerular). Estudando ratos
Zucker chesos, Sh imamura (125 observou que e am
hiperfagicos e apresentavam acelerag8o do processo de
glomerulosclerose progressiva. Através da restrig8o de
proteinas da dieta, houve diminuigdo do desenvolvimento de
glomeérul oscl erose. '

Dutros autores, apos Chanutin (22)s também
demonstraram a hipertrofia compensatoria do rim remanescente
en casos de nefrectomia parciall Striker (129), Haufman (&b,
68), Hayslett (52) e Olson (100). ‘

Hostetter e colaboradores (55), em 1981,
através de estudos de micropungdo em ratos Wistar—-Munich
submetidos & diferentes regimes de ingesta protéica e
nefrectomizados parcialmente, observaram que as alteragles
na hemodin8mica glomerular associadas com a ablag&o renal
acompanharam~se de lesfBes estruturaisy, podendo causar a
glomerulosclerose progressiva nos glomérulos remanescentes.

Todas essas publicagles evidenciando, de um
lados, a hiperfiltragéo compensatéria apés perda de tecido
renal ey de outros o provavel efeito de dietas hiperprotéi-
cas em acelerar o dano renal progressive em ratos com
insulto prévio ao rims; levaram Brenner, Meyer e Hostetter
(20) & propor uma hipétese. Sugeriram que a progress&o da
IRC se devia a altas pressBes e fluxos plasmaticos nos
capilares glomerulares remanescentes, com o consegilente pro-
cesso  esclerdtico. Segundo eles, a dieta hiperprotéica
causaria um estado de vasodilatag8o renal. Nessas
circunst@ncias: a elevaglo de pressfes e fluxos glomerulares
favoreceria a hiperfiltraglo, diminuindo as propriedades de
seletividade dos glomérulos. A hiperfiltragdo e a diminuigdo
de seletividade aumentariam © fluxo de proteinas
plasmaticas, inclusive da albumina, através da parede
capilar alomerul ar., Esse fluxo e (] depésito de
macromol éculas no mes@ngio poderiam servir de estimulo &
proliferag8o de células e da matriz mesangials provocando
esclerose glomerular. Em situagles ja de hiperfluxos como no
diabetes mellitus.  em doenga  renal adquirida ou em perda
cirurgica de massa renal, a dieta hiperprotéica poderia
acelerar a esclerose glomerular.

De fato, houve trabalhos que relacionaram di-
retamente o efeito protetor da restrig&s protéica sobre o
rim de ratos com nefrectomia & conseqiente diminuig&o da TFB
(35, 59). Segundo Hostetter e colaboradores (56), o diabetes
mellitus produzido exper imentalmente em ratos acelera a glo-
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merulosclerose apds a nefrectomia parcial, sugerindo os
avtores que a hiperfiltragio glomerular do diabetes mellitus
inicie um ciclo gue leva ao dano glomerular. 0 aumento da
TFG e do fluxo plasmatico renal ocorre na primeira década do
diabetes mellitus insul ino-dependente. 0 fato de que pacien-—
tes com aumento da TFG no inicio do diagndstico da doegnga
sf0 o8 mais propensos a desenvolver proteindria e nefropatia
apdia ssta Altima idéia (94), :

Algumas situagles em seres  hunanos  t&m  servido
para o estudo da hiperfiltragido no rim remanescente. No
ol igomeganefriénio, com glomerulosclerose e IRC em  idade
precoce. as  alterages se devem provavelmente a diminuig8o
do ndmero  total de néfreons (28). Un trabalho com pacientes
com rim  solitdério ¢ proteindria fex seus autores sugerirem
que essa  se deveuw a4 hiperfiltracdo glomerular crénica (49).
Estudos em doadores de rim 880 importantes para ajudar a
esclarecer essa gquestdo, tnclusive quanto & quantidade de
massa renal minima perdida para se iniciar o processo de
glomerulosclerose. Segunds  Vincenti e colaboradores (139) e
Weiland e colaboradores (145), até trés décadas apés a
doagdo renal,  mantém-se a funglo renal no doador. Hakim e
colaboradores (50) e Williams (148), porém, evidenciaram
desenvolvimento de proteindria e  hipertensdo arterial
sist@mica como seqielas tardias da doaglo de rim. Ha&
trabalhos de bidpsias mostrando glomerulosclerose focal e
segmentar em doadores (24) e receptores de rins de ofmeos
idénticos (apud 5). J& nas primeiras semanas apés a doaglo
do rimy  ocorre aumento de fluxo plasmatico renal e da TFG,
com variagles de 37% (103) a 65% (346). No caso de receptores
de transplante renal, o nd&o aumento da TFG poder-—-se-ia dever

a fatores imunoldgicos reversiveis com drogas imunossupres—
soras (3é6),

Nog daltimos anos, tEm—-se acumulado trabalhos
ques de  alguma . formas forneceriam subsidios & hipdtese de
Brenner. Entretanto, observagBes em individuos humanos ainda
Ndn s&0  totalmente conclusivas, e o efeito de reduglo da
ingesta protéica em portadores de IRC ainda n&o esta
totalmente esclarecido. Em 1983, foi relatada a observacho
da evoluglo de dois grupos de pacientes com IRC., obesos e
magros. 0s  autores verificaram que o0s individuos obesos
necessitavam terapfutica de substituigdo renal dez anos mais
tarde do que os pacientes magros. Considerando que os
Qb@%pﬁp de modo geral, devem ingerir maior guantidade de
proteinas, esse resultado parece indicar, pelo menos. que a
aplicaglo da hipétese de Brenner em patologia humana ndo
watd totalmente comprovada (76).
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OQutros estudos envolvendo individuos obesos
rné&o  demonstraram relagldo entre ochesidade & aumento da
esclerose glomerular (64, 146).

-

2.4 - 0 papel do Fosfato e dos Lipidios na Evoluglo da lnsu-
ficifneia Renal Crénica :

No inicio da IRC, antes do aparecimento da
hiperfosfatemia, pode-se prevenir o desenvolvimento de
onsteodistrofia renal & hiperparatirecidismo secundéario (53).
A hiperfosfatemia: causando hiperparatirecidismo secundario
& elevaglo do produto célcio x  fésforo, pode ocasionar
deposigdo de calcio e fosfato no  parBnguima renal, com
conseqlente inflamaglo e fibrose (89). Observou-se gue ratos
com IRC apds nefrectomia parcial apresentam hipertrofia de
gléEndulas paratiredideas e deposiclo de calcio no rims

havendo prevenglo cla calcificaglo renal =] nefrite
intersticial quando submetidos a paratirecidectomia (26). Em
outro estudo, porém, ndo se evidenciou diminuig8o de

calcificag8o renal com a diminuigfo do produto cdlcio x fos-
foro (apud  2). Ibels (58) observou, em ratos submetidos &
nefrectomia parcial, efeito protetor da redugdo de fosfato
na dietas com prevengdo da hiperfosfatemias calcificag8o
parenquimatosa, fibrose e deterioragio renal. Oldrizzi e
colaboradores (99) verificaram gue a dieta com 0.6 g/kog/dia .
de proteinas e 700 mg de fosfato, em fase inicial da IRC,
preservava a  funglo renal nos pacientes, independente da
causa da doengas manifestando-se tal protegdo na . nio
ocorréncia de proteindria. Esses resultados 80 semelhantes
aqueles referidos por - Fiaschi e colaboradores (345,
refletindo-se no ndo aumento do paratormsnio. Walser e
colaboradores (142x  143) propuseram que o controle da
hiperfosfatemia @ a redugio do produto calcio x fésforo
poderiam estar envolvidos no retardo da progress&o da IRC,
Ja gque a dieta hipoprotéica por si reduz a ingesta de
fosfato. Maschio (82)sy anal isando a importincia da restrigio
de Jfosfato nas dietas hipoprotéicas em caso de IRC,
concluius com base nos estudps experimentais publ icadoss gue
a proteina seria mais importante do que o fosfato na
patogénese da deterioragdo funcional progressiva, mas
sugeriu que ambos deveriam ser restringidos precocemente.
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Segundo entendimento atual. ambas as medidas
restritivas - féstoro e proteinas -, PO mECAN1SMOSs
diversos, diminuem a progressdo da perda renal na IRC (2).

Estudos recentes passaram a valorizar o papel
dos lipidios na IRC. Moorhead e colaboradores (97)
propuseram gue os danos glomerular e tubulointersticial na
sindrome nefrética podem progredir por fatores relacionados
a distdrbios no metabolismo dos lipidios. Na sindrome’
nefroética: s&o reconhecidas anormal idades nas concentragbes
plasméticas de lipidios e lipoproteinas, sendo demonstrada
hipercolesterolemia aumentada de até der veres o normal.
Também a lipoproteina de densidade muito baixa e lipoprotei-
na de densidade baira esti&o aumentadas: além de apresentarem
composigdo anormal (40) . Apds o dano glomerular inicial, a
e#levagdo de permeabil idade da membrana basal oglomerular
poderia levar & perda de albumina e de ativadores de lipase
de lipoproteinass com a hiperlipidemia congseqiente. As 1 ipo-
proteinas de densidade baixka wunem-se aos constituintes da
membrana basal glomerulars devido a alteragBes da membranas
perpetuandoe a proteindria. As lipoproteinas filtradas
poderiam estimular as células mesangiais, com conseqiente
aumento de material de membrana basal. A precipitagéo de
lipoproteinas poderia causar ainda dano tubulointersticial,
especialmente no tabulo distal (97).

Na IRC, a hipertrigliceridemia ¢ a anormali-
dade dos lipidios mais comumente encontradas provavelmente
pela diminuigdo do catabolismo das 1ipoproteinas (5l1).
Estudos sugerem diminuig8o dos niveis séricos de trigliceri-
dios em humanos urémicos, com a instituiglo de dietas com
redugio de carboidratos (102) e aumento de acidos oraxos
pol i-insaturados (84). Uma publicaglo de 1984 demonstrou, em
ratoss, gque a dieta  hiperprotéica elevava os niveis
pPlasmaticos de colesterol (65). Outro estudo, em humanos,
por sua vezs ndo concluiu que a dieta hipoprotéica exercesse
algum efeito sobre a anormal idade dos lipidios (48).

Biovanetti (45), em 1986, apresentou diversas
observagles acerca do tratamento dietético da IRC,
indicando uma dieta com restrig8o moderada de proteinas (0,6
@/kg/dia)s  instituida  precocemente na IRC  inicials com
restrigdo de fdsforo inorginico & 400-800 my/dia e
suplemento de cdlcio. Em fase de IRC severas sugeriu
restrigdo maior: 0,2 mg/kg/dia de proteinas e 200-250 mg/dia
de fésforo, com suplemento de aminodcidos essenciais. Essa
dieta deveria reduzir o aporte proteico ao minimo necessario
gara'mantar 0 balango nitrogenado, reduzir o fésforo para
impedir & hiperfosfatemia e administrar calorias de no



minimo 3% cal/kg/dias além de suplementos de calcio, ferro e
vitaminas. ‘

2.5 - Dieta Hiperprotéica e Rins Normais

Sequndo Brenner e colaboradores (20), "ao
dieta hiperprotéica das s0ciedades
modernas pode ter conseqilncias
deletéreas & funglo e estrutura renal,
na saade e em diversas formas de doenga
renals em  animais de laboratdrio e no
ser humano. A @levada ingesta cronica de
proteinas  aumenta o fluxo sangilineo

renal e a  TFG, sobrecartrecando a
atividade funcional dos glomérulos do
corten supearticial., Isto leva &
hipertensdo intra-renal, predispondo

inclusive pessoas saudaveis & esclerose
cglomerul ar progressiva e dat@rlmraqém da
fung o renal .

Em o 1954, Pullman~ [ colaboradores (111)
demonstraram que & TFE e o fluxo plasmatico renal efetivo em
individuos normais variavam diretamente com © teor de
proteina da dieta.

Em 1977, Kennedy (70) sugeriu gque a alta
ingesta protéicas praopria dos paises industrial izados,
poderia ser responsavel pela esclerose glomerul ar
caracteristica do processo de envelhecimento, sendo tal
hipdtese robustecida pelos estudos de Brenner e
colaboradores. Com a idade, h& tendfncia & perda de fungio
renal associada com esclerose glomerular (62, 104, 106).
Alpumas situagBes poderiam acrescentar uma sobrecarga
hemodind@mica a glomérulos normais, como no caso de diabetes
mellitus e de dieta hiperprotéica crénica (20).

Wiseman @ colaboradores (149) compararam a
TFE de vegetarianos com a de omnivoros. O dltimos
apresentaram taxe mals elevada e aumento de albumindria e da
pressao sangilinea diastélica. Sugeriram, entfo, que a dieta
vegetariana, com menor aporte protéico (e essencialmente em
fungdo da qual idade de proteina vegetal), pudesse ter um
efeito benéfico na prevenglo da esclerose glomerular, tanto
em individuos doentes, quanto em individuos normais em
processo de envelhecimento. '



Beb - Microalbuminiria

s estudos sobre proteindria téEm = ido
real irados, em grande parte, em pacientes diabéticos (13546,
Em 1840, Richard Bright f{apud 137) & havia reconhecido o
mau  prognestico renal associado o aparecimento e
proteindria em pacientes diabdéticos, sendo ela, hoje, reco-
nhecida como o "marcador” mails precoce da  instalagdo da
nefropatia diabébica (135 . Houve dpoca enm que s8 acreditava
Gue a  albumindria detectada por mélodos clinicos de rotina
fowse wm evento sabito. precedido por  anes de sicregdo
protéica normal. Tal conceito, no entantos fol modificado
(97 . Entre a faixa da normal idade & o nivel de albumindaria
detectado  por métodos  convencionaie, existe um nivel
intermedidrio de concentrag&o de albuminag ne wina, hoje
conhecido como microalbumindria. 0 termo foi cunhado por
Viberti e colaboradores (133) no Guy’'s Hospital, em Londres,
em 1982. Acreditava-se ser ela preferencialmente umn marcador
glomerular de nefropatia diabética em fase incipiente.
Entretanto, a tenddncia atuwal é considerar-se a microalbumi-
naria como  um achado proprio das fases precoces do processo
nefropatico de comprometimento glomerular inespecificos, e
n&o uma entidade pecul iar ao diabetes (136). A excreglo
urinaria de albumina # definida em tréEs niveis:
normoalbuminiria (2,59 a 26 mg/24h), microalbumindria (26 a
200 my/24h) e macroalbuminur;a (acima de 250 mg/24 h) (138).
Considera-se, atualmente: que o fensmeno hiperfluxo-
hiperpressio lesa o glomérulo, sendo a microalbumindaria a
expressdo desse dano glomerular.

No inicio da década de &0y foram
desenvolvidas as técnicas especiais para a dosagem de micro-
albuminiria. 0s testes-padrio de proteindria ndo conseguiam.
detectar as faixas subclinicas de excregldo protéica (83).
Atualmente, os métodos mais wtilizados =8o0: imunodifusio
radial (107, 113), eletroimunoensaio (78), ensaio  imunotur-
bidimétrico (141)y radioimunoensaico (&9, 1503, teste ELISA

EEY . ensalo imunoeletroforese de zona (127), imunoensaio
fluorescente (apud 138).

Em 1282, Hostebter g colaboradores  (56),
estudando a fisiopatologia da progressico da glomerulopatia
diabeticar sugeriram que fatores hemodind@micos poderiam
estar envolvidos no dindicio g no desenvol vimento da
nefropatia. 0  aumento de pressio transcapilar poderia
decorrer de fatores como expansdo de fluido induzida por
hipergl icemia (132)y hipertrofia estrutural do rim ou agio



hormonal . 0 significado da microalbumindgria como achado
preditivo do desenvolvimento da nefropatia diabética tem
sido avaliado por diversos autores (1, 33, 27, 39, 83, 91,
@2y 95, 10%, 135, 136 138). A tendEncia de os pacientes
com microalbuminiria desenvolverem nefropatia diabética foi
ampl amente confirmada (8, 16, 93 %4 106, 129, 134, 127). 0
nivel considerado de risco para nefropatia mostrou-se varid-
veels provavelmente conforme o periodo de coleta da uwrina
utilizada para a dosagemn (F5)a 1% meg/ min{94) 4 20
meg/min(134) e 70 meg/min (83). Outro estudo considerou de
risco o nivel de 30 meog/ml (93).

Os trabalhos clinicos g experimentais sugerem
que a microalbumindria possa ser a4 avid@ncia precoce de um
dano  glomerular incipiente. Apesar de haver sido mais
extensamente estudada no diabetes mellitus, também h&
referégncia de seuw envolvimento em pacientes com hipertensio
arterial sist@mica (104),. em pré-eclimpsia (108) e com
algumas patologias sist@micas, como dermopatias, acromegal ia
ou mononuel eose infecciosa (93).

A sobrecarga protéica, pelo exposto até aquis,
parece funcionar como um fator a mais para o desenvolvimento
de hiperfiltraglo glomerular  (17). Em relagloc a esse
tencmenos o estudo de pacientes com IRC submetidos a dietas
com diferentes teores de proteina demonstrou elevacdo da TFG
paralela ao  avmento da ingestfo de proteinas (122). Dutro

trabalho observou que a dieta hipoprotéica induz
hipofiltragio tanto em ratos com rins normais como  em
arimais  com diminuwigio de namero de néfrons, quando

comparados aos submetidos a dieta hiperprotéica (18).

‘ Apesar de todo o conjunto de evidéncias
experimentais @ clinicas hoje disponiveis, n&o foi ainda

d@finidp (o} papel exato da ingesta protéica no
desenvolvimento do  dano glomerular e nao se  tem. até o
preserit e, SRQUranga sohre o momento de se iniciar a

restrigl0 protéica na IRC ou mesmo sobre a quant idade de
proteina indicada na dieta. Hoje. sabe-se que a sabrecarga
protéica ¢ um fator de hiperfiltragio glomerular, o qual,
POF BUa  vez, G, provavelmente, um  fator causal de
glomerulopatia. Assim, pode-se inferir que a sobrecarga
protéica, através da hiperfiltragio glomerular continuada,
seja 0 fator de dano glomeruwlars pelo menos em rins  jé
%uj@?tm% a um insulto inicial.
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3 - POFULAGAO E M&TODO

o Foram estudados dois grupos, ambos compostos
por voluntarios adultos, com idade entre 1B e 59 anos,
clinicamente higidos @ residentes em suas respectivas
comun idades ka4 mais de dez anos. 0 objetive do trabalho foi
comparar dois grupos semelhantes. mas que diferissem entre
si  principalmente pelos  habitos al imentares =3 Cjue

utilizassem dietas diferentes em relaglo ao teor protéico. O

primeiro grupe  (grupo A).  com idade média de 23,3 e desvic
padrio 7,76 anos, formado por trinta individuos residentes
@mn  zona  de p@cuaria, caracterizava~-se por uma ingesta
protéica particularmente elevada, com predomindncia do
consume de carne bovina @ ovipa. Buinze membros desse gQrupo
eram empregados rurais e o ingeriam substanciais porgles de
carne em cada uma de suas refeigles didrias. Somente foram
recrutados para o estudo  individuos que apresentassem este
padr&o al imentar Ha maiﬁ de dez anos. 0Os outros gquinze
membros residlam  em cidadey, mas integravam essa zona
pecudrial seus hébitaa al imentares n8o diferiam muito dos
referidos acima. Através de procedimentos descritos adiante,
houve a convicg8o de gue esses individuos seguiam os hébitos
dietéticos da regio, isto ¢y o uso de carne como al imento
principal e, muitas vezes, exclusive, o que ¢ caracteristico
da regilo fronteiriga do Brasil com a Argentina. Essa
pecul iaridade permitiu  a obtengfo de um modelo natural de
popul aglo com elevada ingesta crinica dm proteinas.

0 outkro grupa {grupo B), com idade média de
36,7 @ desvio padrdo de 12,37 anos, escolhido como o de
menor ingesta protéica, foi recrutado entre individuos de
baika renday rasidante% em uma vila periférica de um centro
urbano hédy  pelo menoss  dez anos. Tais individuos, devido-a
condighes sdcio-econdmicas praﬁar1as, utilizam nae . Bua
al imentagio predominantemente carboidratos, lipidios e
proteinas de origem vegetal, sendo a ingesta de carne
ocasional. Foram estudadas trinta « seis pessoas, com renda
"per caplita’ mensal média de meio saldrio  minimo. Foram
excluidos nove individuos do grupo original, em raz8o de
critérios referidos abaixo. Permaneceram, portanto, vinte e
sele pessuas no grupo B, ' ‘

Ambos os  arupos foram submetidos a uma
aval iagdo clinico~laboratorial realizada no seu  priprio
local de moradia. Foram real izados exame clinico (v. Anexo),
avaliagdo nutricional Aindice. de massa corpérea (76),
dosagens de albumina @ urdia sdricas @ de excregiko urinaria
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de nitrogénio weéico)s bem como oubtras dosagens referidas
abaixo., A avaliaglo da histéria. nutrlclanal haseou-se  na
descrigdo de PP{ELﬁﬁ@% habituais. em. um dia de semana tipico
e em umn fim de semana. Os valuntar1os 1nd1Lavam os al tnentos
ingeridos em guantidade e qual idade, de uma forma espontidnea
@ também com par@metros induzidos pelo entrevistador (por
evemplos ndamero de ovos, em  unidades. ingeridos em  uma
semana)l . Eram ingquiridos a respeito da freqgiéncia de ingesta
de alimentos com alto teor protéico animal, comp carne e
ovos. Eram também interrogados sobre a ocorréncia  de
patologias préviass como hiperiensdo arterial sist8mica e
doengas renais, além de sintomatologia atual e uso de

mec] icamentos. iz £ ame Fisicoy além cle merd iclas
antropométricas (peso e alturals verificava-se a pressio
arterial  sietEmica (por estignomansmetro de angrdide).

Frocedia-se também & ausculta cardiaca e pulmonar e exams de
mucosass além da p@squlﬁm de edema p@rl{ér*co.

W&ra 3 dWTEFm1ﬂuqau R E: concenbeagino de
nitrogénio uéico e miuraalbumxnurla, os  componentes  dos
grupos  eram  orientadops no sentido de coletar a wurina
excretada nas doze horas compreendidas no periode das 18h as
6h. No inicio da manh®, eram obtidas zliquotas dessa urina e
coletada uma  amopstra de sangue para andl ise de concentragdo
de uréia, albumina e creatinina. Fara excluir individuos
diabéticos, estimava-se a glicemia de jejum pelo uso de
Hagmoglukctest 20800 (Boehringer) e, para excluir possiveis
Ccasons de ancormal idade windrias procedia~se ao tLeste.
Dipstick Combur 7 (Boehringer). '

Az determinagles sdéricas de wéia, creatinina
e a de nitrog®nio urédico urindrio foram feitas conforme a
rotina empregada no laboratério da Unidade de Bioguimica do
Hospital de Clinicas de Porto Alegre. A aferig&o da microal-
buminiria foi realizada conforme método imunoenzimédtico
ELISA 5 junto & Escola Faulista de Medicina e
Laboratdrio Fleury de S8o0 Paulo. As técnicas laboratoriais
estl0 enumeradas no Quadro 1.

Em raz8o dos critérios adotados, +icaram
excluidos do grupo B individuos portadores de uma das
seguintes patologias: diabetes mellitus n&o insul ino—depen~
tes (1 caso) (21)y IRC (1 caso) (51) e hipertensio arterial
sist@mica (7 casos) (&1). -

‘ A anal ise estatistica empregou o teste t de
‘Btudent para os dados néo pareados para todos os par@metros,
aerceto  para & microalbumingria, sendo os resultados
apresentados  como médias. e desvios-padrio. Como a
m1crualbuminur1¢ apresenta distribuigfo irregular (132, 134,



135, 136), foi utilizado o teste ndo paramétrico de
Wilcoxon-Mann~Whitney, para dados ndo pareados. Para andl ise
de correlagldos +foi utilizado o teste de correlagdo ndo
paramétrica de Spearman. Fol considerado significativo

p oL 0,05,
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4 - RESULTADOS

Foram estudados dois grupos ~ aqui denomina-
dos A @ B — caracterizados pelos diferentes teores protéicos
de suas dietas habituais. 0 primeiro era composto por
individuos sob dieta hiperprotéicas; o . segundo, por -
individuos com menor ingesta de proteinas. A jdade média do
arupo A foi de 25,50 % 7376 anosy e a do grupo By de 36,30 %
12,37 anos, sendo essa diferenga estatisticamente significa-.
tiva (p 4 0,05 . Quanto ap sexos O Qrupo A «ra composto por
22 homens @ 8 mulheres @ o grupo By, por & homens e 21
mulheres (Tabela 1). 0Os resultados das aval iagbes a que os

dois grupos foram submetidos s80 apresentados a seguir.

Dieta Habitual
4.1.1 -~ Presslo Artériél'ﬁédiav

Felos dados da tabela 1, observa-se que o
grupo A  apresentou média da presslo arterial média de 94,66
+ B5s44 mm Hg e o grupo B, de 90,52 + 845 mm Hg. Essa
diferenga nao foi estatisticamente significativa.

4,1.2 — tndice de MNazsza Corpbrea

Comp se ~v& também na tabela I, o grupo A
apresentou média de peso corporal de 68,27 + 12,08 kgs @ 0
grupo B de 65,73 4+ 11,439 kg. Essa diferenga  foi.
estat isticamente significativa (p < 0,01). Porém, em relagio.
ap indice de massa corpérea, n&o se observou diferenga
significativa: o grupo A apresentou indice de 23,76 & 3,95
ka/m2, @ o grupo B, de 25,59 + 3,61 kg/m2,

4,1.7% -~ Dieta Habitual

¥

Conforme mostrado no quadro 2; houve uma
diferenga qualitativa de al imentagio entre os dois grupos. 0
grupo A caracterizou-se pelo habito rotineiro de ingesta de
carne bovina ou ovina, enquanto o B al imentava-se predominap
temente de carboidratos, com ingesta esporadica de carne.



4,2 - Caracteristicas Laboratorisis

4.2.1 -~ Yrdia e Creatinina Séricas

A urdia sérica média do grupo A foi de 28,20
+ 7590 mp%Z, e & do grupo B,  de 23,80 % 6,95 mg¥%. Essa
diferenga foi significativa, para p < 0,03, Em relagio &
creatinina séricas, ndo houve diferenga significativa: o
grupo A apresentou média de 0,95 % 0,19 mgik, e o By de 0,86
t 0x17 ma%. Esses resultados s&0 mostrados na tabela I1.

4.2.2 -~ Albumina Sérica

Conforme se  observa igualmente na tabela 11,
0 grupo A apresentou  média  de concentrag8 de albumina
sérica de 43332 il gl & 0 grupo B, de 4,25 + 0,39 g%.
Essa diferenga ndo foi significativa.

G, 2.3 = Mitrog@nio Urdico Urindrio

Felos dados da tabela 11, verifica-se que o
arupo A apresentou média de nitrog@nio uwréico urinario de
1,02 &£ 0,54 g%, e o wgrupo Bs  de 0562 + 0424 gh. Essa

diferenga foi estatisticamente significativa (p < 0,09). A
ingesta protéica calvulada em funglo da excregdo urindria de
nitrognio uréico & do peso corporal médio (150) foi de 1,57
t 0:29 w/kg/dia no grupo A e de 1,05 x 0,42 g/kg/dia no

grupo B (f ig, 1). Essa  diferenga Ffoi estatisticamente
significativa (p < 0,01). B

4.2.4 ~ Microalbuminiaria

Na tabela 11 & na figura 2, pode<se observar
que o grupo A apresentou microalbuminidria significativamente
mais baixa em relagdo ao grupo B. A média do grupo A foi de
715 2 8,77 meg/ml . ou Ty36 % b6:T6 meg/min. O primeiro
resultado relaciona a excreg8o urindria de albumina por
volume de uwrina. 0 segundo mostra a albumindria por minuto,
sendo calculado - a partir do volume total de urina nas 24
horas. A média do grupo B foil de 11,07 &+ 9.94 mcg/ml ou
12,27 & 10,41 mecg/min. A diferanqa entre os dois grupos fai»
significativa para p 4 0,03
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4.2.4.1 ~ Microalbuminiria e obesidade

Utilizando como critério de obesidade um
indice de massa corpdrea igual ouw superior a 27,3 bko/m2
(4%) x comparou-se a microalbuminiria entre obesos e né&o
obesos. 0 valor médio para os obesos do grupo A foi de 11.8
+ 14,79 moog/min ou IZyb + 18414 mog/ml. Os n&o obesos do
Qrupo A apresentaram microalbuminiria de 4,07 + 2,44 mog/min
ou S92 o+ 5,24 meog/ml. No o grupo Bse  os obesos apresentaram
microalbuminiaria de 10:%4 + 4,34 mog/min ouw 8,8 + 3,16
meg/mly @ o8 ndo  obesos, de 13:6 £ 13,07 meg/min ou 1246 #
11,92 meg/ml. Tais resultados, expressos na figura 3, ndo
demonstraram diferenga significativa entre obesos e né&o
obesos, em relag&o & microalbumindria, em nenhum dos grupos.
Também n&o foil sncontrada correl agdo entre a
microalbumniniria e o indice de massa corpérea em nenhum dos
Grupos (rf A=-0,092 S B=-0,087). conforme mostra a figura
4.

A4.2.4.2 -~ Microalbuminiria e sexo

Visando a  avaliar a influgncia do sexo nos
resultados de microalbumindria, foram comparados homens e
mulheres em  ambos 0% grupos. Essa comparag8o é mostrada na
figura Y. No grupo As as mulheres apresentaram microalbumi-
naria média de 9,14 + 2,0% oog/min ou 8,54 + &,99 meg/mls e
05 homensy  de 9,44 &+ 7,70 mog/min ou b&,%4 + 9,51 mecg/ml. No
arupn By oas mulheres apresentaram microalbumindaria de 13,84
F 10.99 mog/min ouw 2ok 2,26 mog/ml, e os homens, de 6,74
2296 mog/min ouw 7,70 + 3,60 meg/ml . Com & comparagio das
amostras através do teste de Wilcoxon~-Mann-Whitney, n&o se
observou diferenga significativa entre os valores de
microalbuminiria de homens e mulheres, em nenhum dos Grupos.

4.2.4.3 ~ Microalbumindria e idade

Conforme mostra a figura 6, ndo houve cor-
relagdo entre a microalbumindaria e a idade, em nenhum dos
grupos (rS do grupo A 0,19 @ 8 do grupo B 0,29 .
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4.2.4.4 ~ Microalbumindria e creatinina e uréia séricas

Visando a avaliar uma possivel correlaglo da
funglo renal com a microalbuminiria, foi estudada a relagdo
entre ela e a creatinina sérica (figura 7) e entre a microal
buminiria e a wréia sérica (figura B8). N&o houve correlag&o
em nenhum  dos grupos. para nenhum dos pardmetros referidos,
conforme os indices de correlagdo a seguirdl em relagdo a
creatininad rS% arupo A ~0 15 e r8 grupo B ~0.24; em
relaglo a urédial r8 grupo Al 0005346 e rS grupo B 0,02247,

4.2 % - Microalbumindria e presslo arterial média

woalow Skw ot

. A figura 2 mostra a presslo arterial média no
grupo como  um todo. A figura 10 mostra a correlagdo entre a
pressio arterial média e a microalbumindria. N&o houve
correlaglo significativa em nenhum dos grupos (r5 grupo Al
=0 193 5 grupo Bl 0.171). .
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Dietas Tipicas Consumidas pelos Grupos A e B
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A duas amostras estudadas ndo  foram  bem
pareadas: o grupo B era mais idoso e com maior proporgio de
mulheres. lsto se devew, principalmente, as dificuldades
inerentes a um modelo natural, composto por individuos volun
tarioss que deveriam se submeter As  avaliagles durante
periodos de suas  atividades rotineirast! o0s empregados
rurais., do grupo As eram principalmente homens e jovens; por
sUa VEeZs  Nno grupo By, os  homens em  geral ndo se dispunham
para o estudos Jj& que a grande maioria passava grande parte
do dia distante da Area de residéncia, em atividades profis-
gionais, mantendo-se as mulheres como voluntarias para o
petudo. Adiante, seria discutido o possivel efeito desta
diferenga sobre os resul tados,

Tanto em estudos experimentais com ratos (b,
112y como  em humanos (104) . foi. demonstradsa associagio de
microalbumindria com hipertensio arterial sistémica. Farving
(104), avaliando pacientes com hipertensio arterial sistEmi-~
ca benigna,  observou aumento  da microalbumindria nagueles
com hipertensdo ndo controladas ocorrendo diminuigdo dos ni-
velis apos  controle da pressdo arterial. Na casuistica  em
discusslo, mesmo  tendo sido excluidos os hipertensos. foram
comparadas as pressies arteriais médias das duas populagles,
no tendo havido uma diferenga significative. apssar de uma
tendéncia & pressfo arterial média mais elevada no grupo de
alta ingesta protéica, mas sem significado estatisticos ndo
ae constatando correlagdo entre a microalbumindria e a pres-—
afo arterial média,. Begundo Mever & colaboradores (86)s o
aumento de proteina na dieta determina hipertens8o a nivel
plomerular e ndo a nivel sist&mico.

0 fato de j& ter sido encontrada proteindria
nefréotica em um  paciente com obesidade maciga (147),
revertida com a perda ponderals fol determinante do teste da
possivel diferenga de indice de massa corpdérea  entre os
ruposs O gque poderia ser causa de vicio nos resul tados. Mio
foi encontrada tal diferenga. Nos dois grupos aval iadosy, ndo
houve correlaglo entre micrealbuminiria @ obesidade,
congiderando-se tanto o pard@metro de peso corporal como o
indice de massa corporega. Em ratos,.a glomerulosclerose estd
relacionada com  obesidade (1253, Nos humanos. apesar de ter
sido observada hiperfiltragio, ndo {foi detectada taxa mais
@levada de esclerose glomerular (&4, 76).

D nitrogénio uwéico urindrio pode ser adotado
comg  refergncia indireta da guantidade de proteina da dieta
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(4, &0y 149, Como este trabalbo- envolveu modelos naturais e
Mouve dificuldade ma aferiglo exata da guantidade de ingesta
protéica, foi utilizado este indice, além dos dados colhidos
na entrevista. como  evidncia de diferengs  da  ingesta
protéica. Entre os dois gruposs bouve diferenga significati-
va na  quantidade de nitrog@nio urdédico windrio. sendo mais
elevado no  orupo AL Também &  ingesta proteica  didrias
calculada a partir do nitrogénio wéico windrio. peso
corporal 2 volume de wurina didrio. demonstrow diferenga sig-
mificatives contirmando uma alts ingestea no grupo A

B andgl iee estatistica oo resultados
demonstroun uma  diferenga significativa  enlre os grupos. em
termes de idagdes sexo s urdia sdérica. A omicroslbuminirisa ndo

s correlacionow  com gualguer  destas variavels. indicando
gque nenhuma  delas teve papel nas diferengas de nivel de
microalbumindria entre Os Qrupos.: conforme se verd abaixo.

Ds resul tados demonstraram gue a microalbumi-
naria do gropo com menor ingesta protéica fol significativa—
mente mais elevada do gque a dagquele com alta ingesta. Se se
considerar microalbumindria como indicio de dano glomerul ar
precoce (9%5), os resultados indicam que, em individuos com
fungdo renal  normal,. a  dietas hiperprotéica ndo causa dano
glomerular. Este dado ndo confirma a hipétese segundo a gual
“dietas hiperprotéicas, através de aumentos sustentados de

Fluxo sangilinen remnal & a de taxas de filtragdo olomerular,
predisplem,s mesmo pessoas saudaveis, & esclerose glomerul ar
progressiva e deterioragdo da  fungio renal" (200, Mo

presente sstudo,. & poprlagdo  com menor  ingesta protéica
apresentouw mnicroalbuminiria mais elevada, embora em niveis
ainda considerados dentro da faixa de normal idade.

Aus evidéncias da relagio entre microalbumirni-
ria @ hiperdluxo capilar glomerular  foram  observadas  em
diversos estudos  em individuos diabéticos (83, 91, 932, 973,
24)., 0 nivel de discriminagdo da microalbumindria, ou sejas
agquele que prediz o desenvolvimento de nefropatia diabética
climicas varia de estudo para sstudeos provavelmente devido a
gliferengas na amostira de urina coletadas no tipo de
pac ient g ra duragdo do acompanhamento  (95): 15 mog/min
(943, B0 meg/min (134)  pu 70 mog/min (83, Outro  estudo
ainda indicouw  tal nivel en termoos de concentragdo  por

unidade de volume! 30 mog/ml (93, y
Ma  sdérie agud examinada, e individuos

kigidos ndo diabéticoss a média de microalbuminiria foi de
7alE ok Ba77 mog/ml o oou Sy36 & 656 meg/min no grupo de alta
ingesta protéicas e de 10,07 4+ 9.94 mog/ml ou 12,27 & 10,41
megg/ming noo arupo com menor ingesta protéica. Foder-se-ia
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“mr mmbrecar@ﬁ pw téica,
al seriam  semelhantes

osagundo  Brenner e
mall itus QCOrre  wina
&px&ar glomerul ar.
w‘mfeﬁ aps niveils
~Am &ﬁtm;ue neﬁr patl&

postular gques 1o caso de ne:
os niveis com microalbumindri
aps e diabetes mellituss, J @
colaboradores (20) fambém ne diah 8
situagdo de h;pwr%lu*m (8 hlﬁ@ftﬁﬂﬁﬁm
Amham aL médam* dwm‘ grmpma @ar&m'“

sadins, assosia-se Ao dmnmﬁvﬁ
clerose (57).  Nas
pefrectomia parcial e
P ok e e parc1almwntﬁ o wnm o
por Sua  Vers exacerbava-se pmr :;3apwrprmtéica C*Q, B
Tis 77).  Em caso de envelhecine ~ambos os fatores se
sobrepunhans, & & lesdo rahal‘f&“ach@rmﬁﬁxna do anv&lhecxmmn“
to ocoreria mais preco«wmwntef’mm ratos al imentados com dieta
hiperprotéica (700, Em ratos . com massa renal reduzida, a
hipeetiltragdo e . hip&rfwmgwA{ lomerulares . levam &  dano
gl omerwl ar prmgrwgg1vm:j¢ @.‘a r@ghrleém protélna parece
proteger o glomérulo a Jdonge  prazo  (57).  Em  individuos
humanos nefropatas,. o twur prmLéiLm dm dlata parwua 1u¥1uir
na velocidade de avmluq%a da 1m%u¥1aiknmxa r&nal (50, 89}.
For dsto, Branner aﬁpwnula quez ingestas glavgdas cle
proteinas lesem também rins. normais. (20). Uma curralaq&a,
direta entre hiperfiltragdo glmmerular @ carga - elevada de
proteinas, via mrmt, d@ fmrm';aguda, ja‘TQI denonstrada em
humanos (130, 14%), traba @ em diﬁﬂgﬁ&ﬁmg prmcurcu«gg
obhsarvar & & carga ulﬂvada e prmteina% armhxramentﬁ
poderia levar a dano  renal prmgrwﬁﬁxvmx‘ ERpresso @ fase
pregone. por mxxroalbumJnurla maiﬁ ﬂlmvad&n;A R Py

: prdiélnm*da;d ﬁta
;glmmmiulmﬁulermse, @ quala;

; Na ammmtrn : 9%tudmda, nmmpmﬁta por peﬁammﬁ'
com ingesta didria de mfdﬁhﬁ qudﬁtlﬁddﬁ de proteinas de
prigen animal,  por lmnqm tempo, ndo foi. possivel evidenciar
qualguer efeito deletéreo da dieta 1perprmté1ca; sobre o
rim. N&o e tem explicaglo .. para = os niveis  de
microalbumindria mais  elevados @ntrﬁ Cdndividuos  de  menor
ingesta protéica, visto que o exame elinico e & aval iaglo
laboratorial ndo  detectaram na mpata% - nesse  grupo.  Como
este grupo  era composto pwrgum Cnamero maior  de mulheres,
tentou-se observar se tal @ di enga  poderia explicar o
achado. As complicagbes da pré-eclBmpsia, inclusive as
renais, esto relacionadas com o Baixo nivel séuim”ecmnnmzcw
(23 . Por outro lado. ja  foi demmnmtrada assaciaqam da
microalbumindes ia com préwerlﬁmpmia (10ﬁ>.‘ﬁnma, no grupa By
havia wm  maior nimero de mulharma d@ baixw nivel socio-—
econgmicos poderia  ocorrer, neste ; CRAT &
grupos  nefropatia &ubulfnzaam néb d@tmatada' no  estudo.
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Forém n&o foi encontr ada. emrr&lag&u entre BENL )
microalbumintria & n&o houve @“idﬁnala de elevagio de uréia
ou outro indicio de nefrmpmtia nm grupm B.‘

Como & ammafrd dm alta inge%ta fod campoata
por individuos W&I&tJVdeﬁtQ Jjovensy - talvez o efegito.
deletéreo . da dista hiperprotéica: aih&a néo se tivesse
manifestado. Forém néo foi ancmntrada a¢rr9i&qéa entre idade
@ microalbumindrias em nenbum dm& grupos. Por outro lados o
grupo de ‘alta ingesta protéica desenvolvia  mais atividade
fisicay o que poderia protegé-lo, de alguma forma, dos
efeitos henodindmicos glomerulares resultantes do  uso
prolongado de  tal dieta. O condicionamento  fisico, - por
exenplo. foi demonstrado comg  fator de  diminuigéo  de
trigliceridios @ de aumentp de colesterol ligado & proteina
de alta densidade (4by A7V melhorandos deﬁaa forma, as
anormal idades do mwtabml:ama dm& lipidios que acompanham a
'1nauf¢t1énc:u renal., : Sk : :

Ainda no B8 conseguiu estabelecer uma
correlaglo etiopatog@nica definida entre hiperfluxo capilar
glomerular e leslo de rins humanos previamente normais,
apesar dos diversos estudos em diabetes mellitus (79, 115,
As publ icagles sobre doadores de ring previamente sadios sfo
CONLY OVEr Sas, dwmmmntrnnda : «1bum1nur1m, evidéncia - de
hiperfluco, mas sem confirmagdo de dano renal (5). Uma espe-
culagio possivel & a de gque o fendmeno do thEF+1UAD entre
individuos humanos ndo afete  rinsg sadios, apenas agrave a
lesdo de rins previamente .mepromatidmﬁ.~0§ resul tados néo
permitem confirmar a hipdtese de que a elevada ingesta
protéica posss ser lesiva &0 vim,  an mends Mo caso de
adul tos jovens. Individuos clinicamente normais, submetidos
cronicamente, por mais de dez anos, & uma ingesta protéica
@levaca, aprasentaram niveis normais nio -2] de
microalbumindria como também de uréia @ creatinina séricas.

Em outro -estudo (149), individuos saudéveis,
pmaivoross  lactovegetarianos @ o vegetarianbs tiveram a
microalbumindria dosada, tendo os valores maiores sido
encontrados entre os omnivoros, ©os quais, no entanto,
apresentavam valores ainda normais de microalbumindaria. Tal
aumanto  de microalbumindria representava o maior fluxo
capilar glomerular apresentado pelos omnivoros (17),  sem
indicar necessariamente algum efeito patolégico sobre o rim.
Em uma seérie envolvendo 320 pacientes com .doenga renal
crénicas a taxa de Ffiltragho plomerular foi medida apos
restrigio protéica e apdés uwm periodo de dieta hiperprotéica
(122) . Houve  significativo aumento da  taxa de +iltraglo
glomerular, fluxo plasmatico Cefetivo e proteindria
durante a segunda dieta., UOs autores concluem gue a alia
ingesta protéica  acompanha-ge de aumento da TFG mesmo em
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rins j4 com diminuig&o da fung8o renal por doenga crénica.
For sua  vez, uma diminuiglo de progressfo da IRC com &
restrigio protéica ¢ demonstrada através da diminuig8o da
proteindria, sugerindo diminuiglo da hipertensio glomerular
(120). No estudo atuals em  grupos sem doenga renals a
proteina da dieta nfo teve influfncia sobre a microalbuming-
Fias sugerindo  quas mwﬁmm”que\tivaaaﬁ‘havidmﬂaumentu da TFE
com a sobrecarga protéica crénica, este ndo se refletiu como
esclerose glomerular e aumento da proteindria.

Como a guestio da relagdo entre ingesta
protéica & inteqgridade jglomerular ainda ndo estéd resolvida,
os  autores sugerem  estudos posteriores que auxiliem a
elucidar essa dovida., #s  investigagBes poderiam  envolver
dois  grupos de individuos  com  funglo renal  normals
clinicamente higidos, submetidos cronicamente & elevada
Cingesta  protéicas sendo um deles  composto por  pesseoas
nefrectomizadas parcialmente (por exemplos por traumatismo
ou doaglo renal para trangplante). Também se poderia
acompanhar individuos idosos. en ambas as regifes estudadas
no  presente trabalhoy  para . avaliar a glomerulosclerose
associada &  senil idade, ey ainda, um estudo prospectivo com
nefropatas pareados em termos de perda de funglo renal,
submetidos cronicamente a distas ‘com diferente teor
protéico. AR 0 ~
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Individuos mlinicamﬁnt& normaiss submetidos
cronicamente M4 mais de dex anos a alta  ingesta protéica
apresentaram microalbumindria com valores  dentro da’
normal idade. 0 grupe de menor ingesta protéica apresentou
microalbumindria significativamente mais  elevadas porém
ainda dertro dos niveis de normal idade. Nio se dispbe de uma
expl icagdo definitiva para esse nivel relativamente mais
elevado de microalbumindria, embora se possa  pensar em
atribui~lo a doenga renal incipiente nfo detgctada neste
trabalho. : R ‘

A anal ise ﬁtatm%t1ca dos resultados mostrou
uma diferenga significativa (p 71 0,05) entre os grupos em
termos de sexo e idade. Essas  varidveis ndo apresentaram
correlagio com a microalbumintria,  sugerindo que nenhuma
delas foi responsiavel pela% daf@rehqaa de microalbumindria
@ntre 08 Qrupos. A :

0 fato de gque o nivel de microalbuminaria foi
mais elevado no grupo de menor ingesta protéica supgere que
uma dieta hiperprotéice adotada sistemat icamente, por mais
de dex anoss ndo afeta & Ffungéo renal, pelo menos em
Jindividuos sem outro inswulto renal concomitante.

Os achados - presentes  n&o corroboram a
hipotese de que uma alta ingesta protéica crénica possa ser
deletérea ao rim humano normal .
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‘¢mlaboradmr9$,
sragles hemodin&-
nvolvimento

Sequndo sugestio  de B

uma dieta rica em proteina pode levar a
micas renais, capazes de cmntrlbuiﬁ para
de glomerulosclerose. i

Na regifo sul do Brasil, em Area a

. ! j wgﬂnu&ria
proxima a fronteira com a Argentina, a : i

habitual ¢ muito elevada, predominantemente & base de’aarn“ffl””

For outro lado. em Adreas periferitas a grandas OB
wrbaross as condigles %écimwacmnmeaaﬁ limitam a pmpulaq&w a
uma  ingesta protéica bem mais rndu31Ma. Foram comparados
dois LI O de 1nuiv£ﬂum& clinicamente normais
representat ivos dessas duas . pmpulaqﬁaa; que diferiam na
quantidade de  ingesta prmtéiﬁ hé pelo menos dex anos. 0

grupo de ingesta hiperprotéleh @cs composto por 22 homens ai“ﬁf
8 mulhehﬁﬁ, com média de idade de 29,50 3 7,76 anosi o outro

era formado por & homens e 21 mulherag,,aam média de idade
de 36:30 & 12,37  anos. Altawmqhaa glmmawulareﬁ precoces
foram aval ladas pela mxtrmalbumznurla. : ~

0 grupo dm altm 1hgemta pratéiaa apﬁ_ |
microalbumindria de 5,36 % 6u6¢¢mmg/m1n, ‘enguanto o grupo de.
menor ingesta, de 12,27 10,41 meg/min (p < 0s0%).,  NSo
houve correlagho da maaroalbqunurin com 5&%&» mdad@, ;nﬂica;
de massa  corpérea ou pressio arterial ‘média. Lomo  a
micrpalbuminiria foi mais elevada no grupo de menor ingesta
protéica, embora em niveis ainda considerados normais, os

resultados sugerem que ingesta protéica crénica elevada néo .
causa dano renal aparente, palm menaﬁ~mm.indiv&du&m mmm r:nm‘~f‘

normais.
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As suggested by Brenn and  co-workers, a
protein-rich diet may induce renal h mic changes which
contribute to the development of glmmﬁr lpsclerosis.

P

In cattlewraiﬁing ‘ar@aa mﬁ~ ‘Hrn Brazil,
protein intake is extremely high, since maaﬁo m‘th@ major
foodstuff. In contrast, in areas near Large ritfﬁﬁ 'ha poor
social and  economical conditions lead to a much  lower

protein  ingestion. Two  groups  of ¢11nlaa1]y = marmal;‘j

individuals from these two pmpulutzmn%, differing in. the
amount of dietary protein 1nhmiv over at least the iagt ten
Cy@ars ware comparecd, 22 malm% and 8 females, mean age 25,50
3 TaTh  ymars, hungtitutwﬁ tha h;gh pratmzn intake groupy &
males and 22 females, m&an Lage 34,3 + 132437 yearss
const ituted the lower prmtexn inta?e grmup. Early glomerular
Lhﬁng?ﬁ wer e ﬁvaluatvd by! mzewmwlmuM4nurla. S ‘

: The h;gh prmtaln yFOUp eymreted L &,53
Cmeg/min of  albumin in the urine, vg 12427 + 10,41 mcg/min
for the lower protein group {p < O, 0%) . No cmrrelatxon was
found between microalbuminuria and age, sexy body mass index
and mean blood pressure. As micrualbuminuria was - greater
amorg the  lowsr protein 1ntah& G OUP althmugh with normal
values, these results suggest hhat a crunzc high protein

diet doss not cause renal Lngury, at lwaﬁt in people with =

- normal kidneys.
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GUESTIONARTIO

Nome: Nimer ol

Data: , e Sexo:

Tempo de residéncia na comunidade! ) menos de 1 ano
s : ' entre 1 e 5 anos

ey ﬂntre 5 e 10 anos

i ) ndima de 10 anos

CARDAFIO BASICO
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X . ¥

Saldrio basicod
Fonte da aquisigio de alzmantms.

Anamnese dirigida:

Conhecimento de histdéria de diabetes mellitus’
Conhecimento de histdéria de hipertensdo arterial s;stemzca
Gintomas: distria. colica renaly arddncia micciohals Mematd-
ria macroscépicas artralgiss, auséncia de todos
esues sintomas. .
Bintomnas sugestivos de 4mta
Histdria de edema

Exame Fisico:

Estado geral:

Pressfo arterial sist8mical

Aparelho cardiovascular:?

Sistema respiratério:

Extremidades:

Farticularidades:

Medidas antropométricas: Fego: Altural
tndice de massa corpérea:

Quiros dados relevantes:

Dados labor@toriais: Haemoglukotest:
Combur 7 test: : :
Volume de urina de 12 horas:

e
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