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RESUMO

Os rins sdo 6rgdos extremamente importantes para a realizacao de diversas funcdes
no organismo, alguns desequilibrios podem levar a insuficiéncia renal, podendo ser
insuficiéncia renal cronica (IRC) ou insuficiéncia renal aguda (IRA). A IRA é comum
em pacientes hospitalizados, principalmente naqueles que possuem algumas
comorbidades, em decorréncia do uso de medicamentos nefrotoxicos. De acordo
com os fatores de risco, pacientes com tendéncia a desenvolverem IRA por
farmacos, podem ser identificados e medidas preventivas devem ser realizadas afim
de evitar complicacbes para o0 paciente. Medicamentos como antibidticos
aminoglicosideos, polimixinas, anti-inflamatérios ndo esteroidais e agentes de
contraste possuem potencial nefrotdxico, essas classes agem por mecanismos
diferentes que prejudicam o funcionamento renal e sdo amplamente utilizados.
Quando nao houver a possibilidade de mudanca da classe para tratar determinada
patologia, certas medidas devem ser providenciadas para um tempo reduzido de
internacao e impedir complicagbes graves em decorréncia da nefrotoxicidade, visto
que, pode ser letal.
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ABSTRACT

The kidneys are extremely important organs for carrying out various functions in the
body, some imbalances can lead to renal failure, which can be chronic kidney failure
(CRF) or acute kidney failure (AKI). AKI is common in hospitalized patients,
especially those who have some comorbidities, due to the use of nephrotoxic drugs.
According to the risk factors, patients with a tendency to develop ARF by drugs can
be identified and preventive measures must be taken in order to avoid complications
for the patient. Medicines such as aminoglycoside antibiotics, polymyxins, non-
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steroidal anti-inflammatory drugs and contrast agents have nephrotoxic potential,
these classes act by different mechanisms that impair renal function and are widely
used. When there is no possibility of changing the class to treat a certain pathology,
certain measures must be taken for a reduced hospital stay and prevent serious
complications due to nephrotoxicity, since it can be lethal.

Keywords: Nephrotoxicity. Drugs. Renal Insufficiency.
INTRODUCAO

Os rins sao um par de érgaos encapsulados, de localizacdo retroperitoneal. A
sua funcdo consiste na filtracdo do sangue, removendo algumas substancias
(particularmente a ureia e compostos contendo nitrogénio) e na regulacdo das
quantidades de eletrolitos extracelulares e do volume intravascular. Devido a sua
vascularizagdo particularmente rica, € um 6rgdo muito susceptivel a lesdo induzida
por isquemia. Sao muito vulneraveis a sofrer lesées devido a sua grande capacidade
de filtracdo e elevada atividade metabdlica (STANFIELD, 2013; MENDES, 2018).

A nefrotoxicidade induzida por farmacos é uma complicacdo resultante da
administrac@o de alguns medicamentos e agentes terapéuticos. Muitos farmacos séao
eliminados por via renal, o que aumenta o risco de desenvolvimento de lesdo. A
toxicidade dos agentes terapéuticos pode ser inerente ao farmaco em si. No entanto,
o microambiente do rim e alguns fatores de risco associados podem ser cruciais
para o desenvolvimento de toxicidade (RUSSO, 2013).

Os mecanismos de nefrotoxicidade ocasionada por medicamentos variam
entre as varias classes de farmacos. A componente histoldégica afetada pode
também variar sendo que as células tubulares proximais sao as mais
frequentemente afetadas (VERONICA; LUIS; DANIEL, 2011).

Diversas drogas podem ser nefrotéxicas podendo produzir diversas formas de
dano renal. A lista de farmacos potencialmente nefrotdéxicos é extensa, porém, a
maioria destes € segura na maior parte dos doentes. Alguns farmacos sao, todavia,
diretamente nefrotoxicos e 0s seus efeitos no rim sao mais previsiveis. Alguns
exemplos destes farmacos sdo os antibioticos das classes dos aminoglicosideos, da

colistina e das polimixinas, o antifiangico anfotericina, o Imunossupressor
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ciclosporina, os anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINES) e os meios de contraste,
cuja utilizacdo, devido ao seu reconhecido carater nefrotoxico, deve ser evitada
sempre que possivel (ABECHUCO et al., 2012; MENDES, 2018).

A toxicidade renal por farmacos € um evento frequente em pacientes
nosocomiais, ou seja, hospitalizados (VERONICA; LUIS; DANIEL, 2011; RUSSO,
2013). Portanto, este artigo tem por objetivo realizar um levantamento bibliografico

sobre a nefrotoxicidade farmaco induzida.
METODOLOGIA

A pesquisa se baseia em uma revisao bibliografica sobre a nefrotoxicidade
farmaco induzida. Para realizacdo da revisdo do presente artigo foram utilizados
materiais obtidos através de pesquisa em livros da biblioteca da UNIFIL e artigos nos
bancos de dados Scielo e PubMed de 2007 a 2020. Os descritores utilizados foram

“nefrotoxicidade”, “farmacos” e “insuficiéncia renal”.
DESENVOLVIMENTO

Os rins sdo 6rgados localizados na cavidade abdominal, possui formato de
feijdo, pesando em média de 115 a 170 gramas. Sdo responsaveis por funcdes
como: regulacao de ions (sédio, potassio, calcio, magnésio, bicarbonato, hidrogénio
e fosfatos) no plasma sanguineo; ajuste do volume plasmatico e da presséao arterial;
regulacdo da quantidade de solutos plasmaticos e do pH sanguineo; retirada de
produtos restantes do metabolismo e outras substéncias estranhas do plasma. Os
rins também séo classificados como 6rgaos enddcrinos por secretarem um horménio
chamado eritropoetina e a enzima renina, e, também participam na ativacdo da
vitamina D em 1,25-di-hidroxicolecalciferol (STANFIELD, 2013).

A insuficiéncia renal é uma sindrome clinica ocasionada pela diminuicdo na
taxa de filtracdo glomerular, podendo ser caracterizada por edema, acidose
metabdlica, elevagdo dos niveis de ureia sanguinea, aumento dos niveis de potassio

sanguineo. Com a diminuicdo da funcgdo renal, ocorre acimulo de metabdlitos e

Rev. Terra & Cult., Londrina, v. 38, n. especial, 2022

37



Revista Terra & Cultura: Cadernos de Ensino e Pesquisa

ISSN 2596-2809

eletrdlitos no organismo e, de acordo com o tempo de desenvolvimento da doenca,
pode ser subdividida em insuficiéncia renal aguda (IRA) e insuficiéncia renal crénica
(IRC) (TORTORA, 2017).

A IRC é caracterizada por lesdo em um periodo igual ou maior que trés
meses, que apresente prejuizos estruturais ou funcionais dos rins, com alterac6es
em exames de imagens, de sangue e de urina, mesmo com a taxa de filtracdo
glomerular conservada. Caracteriza-se também por uma diminuicdo na taxa de
filtracdo glomerular, com presenca, ou nao, de leséo renal (MARTINS et al., 2009).

Segundo a Sociedade Brasileira de Nefrologia (2019), 2,4 milhdes de pessoas
vao a oObito por ano decorrente da IRC, com taxas de mortalidade em ascenséao.
Dentre os fatores de risco para a IRC, estdo: hipertensdo, diabetes, doencas
cardiovasculares, uso de medicamentos nefrotoxicos, idosos, transplantados e
familiares que tenham a doencga (BASTOS; BREGMAN; KIRSZTAJN, 2010).

Na IRA, a queda na filtracdo glomerular, acontece de forma rapida. H4 um
aumento de ureia e creatinina plasmaticas, fazendo com que 0s rins néao
desempenhem suas fun¢des basicas (PINTO et al., 2009; TORTORA, 2017).

A IRA é dividida em trés etiologias: pré-renal, renal e pos-renal. Na IRA pré-
renal ndo ha danos no parénquima renal, ocorrendo uma diminuicdo da taxa de
filtracdo glomerular. Ocorre hipoperfusdo renal, devido a alguns fatores como:
diminuicdo do débito cardiaco, hemorragias, diarreias, hipotensdo e medicamentos
como Inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina (IECA) e anti-inflamatorios
ndo esteroidais (AINEs) (SOCIEDADE BRASILEIRA DE NEFROLOGIA, 2007
NUNES et al., 2010).

Ja na IRA de etiologia renal, ha danos no parénquima renal, podendo
apresentar volume baixo ou em grande quantidade de urina, ou a auséncia deste. E
mais comum acometer pacientes em centros de terapia intensiva. A necrose tubular
aguda ocorre na maioria dos casos (ENGEL, 2010).

Na IRA pés-renal, ocorre por um blogueio do trato urinario, consequente de
doencas prostaticas, calculos renais, cristais e infeccdes. Se permanecer por
algumas semanas sem tratamento, pode causar consequéncias (NUNES et al.,
2010).
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A IRA é uma complicacdo frequente e grave durante a hospitalizacdo. Ha
poucos estudos epidemiologicos no Brasil sobre a IRA, porém, de acordo com
pesquisas efetuadas em muitos hospitais brasileiros, verificou-se que ha um nimero
crescente de pacientes que desenvolveram a IRA durante o periodo de
hospitalizagcdo (CERQUEIRA; TAVARES; MACHADO, 2014).

Os principais fatores de risco descritos por Murakami e Santos (2015) e
Peres, Wandeur, Matsuo (2014) em pacientes internados nos centros de terapia
intensiva para desenvolver insuficiéncia renal séo: idosos, histérico de doenca renal,
sobrepeso, pressao arterial elevada, sepse, doencas cardiovasculares e
respiratorias descompensadas e drogas nefrotéxicas.

A funcado renal deteriorada por medicamentos € uma causa frequente em
pacientes nosocomiais. De acordo com Veronica, Luis e Daniel (2011) ha uma
estimativa de que até 30% dos casos totais de IRA s&o provocados por farmacos e
produtos quimicos e, entre 2% e 5% dos pacientes hospitalizados sofrem algum grau
de insuficiéncia renal por farmacos (POUSINHO, 2014).

De acordo com Peres, e colaboradores (2013) 1% das internacdes
hospitalares sédo causadas por IRA, com complicagbes em 7% dos casos, e
incidéncia em torno de 40-60% em centros de terapia intensiva. A mortalidade
desses pacientes nos ultimos anos, se manteve em 50%. Ja um estudo realizado por
Nunes e colaboradores (2010) demonstrou que 5% das internacbes sao por
complicagbes da IRA, e 30% sdo em pacientes internados em unidades de terapia
intensiva, sendo causada por necrose tubular aguda em pacientes internados (50%)
e em pacientes em terapia intensiva (76%).

Dados da Sociedade Brasileira de Nefrologia (2019), apontam que a doenca
renal aguda, atinge mais de 13 milhdes de pessoas em todo o mundo, a maior
porcentagem é em paises com renda baixa e média, em torno de 85%. Todo ano,
cerca de 1,7 milhdes de pessoas morrem em decorréncia da doenca renal aguda.

Estudos realizados em todo o mundo por Kam Tao li, Burdmann e Mehta
(2013) sobre IRA hospitalar em paises desenvolvidos, mostram uma taxa de 3,2 a
9,6% nas internacdes, com mortalidade de 20% nos pacientes internados e 50% em

pacientes no centro de terapia intensiva. Os casos que necessitam de terapia de
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substituicdo renal, ocorrem em 5 a 6% dos pacientes com elevada taxa de
mortalidade, em torno de 60%. Pessoas que enfrentaram a insuficiéncia renal
aguda, tem maiores chances de desenvolverem doenga renal cronica.

A relacdo entre toxicidade renal por drogas e doenca renal pré-existente é
dupla. Doencas renais associadas onde hé& disfuncdo renal podem afetar a
eliminacdo de substancias onde o acumulo provoca nefrotoxicidade e, farmacos e
substancias de uso comum podem levar a diferentes formas de dano renal
(MORALES, 2010).

A nefrotoxicidade por drogas ocorre quando um farmaco leva a um dano
renal, podendo ser estrutural e funcional. Esta implicada na elevada incidéncia e
prevaléncia de casos de IRA registrados na comunidade e em doentes
hospitalizados, contribuindo para uma significativa morbilidade e mortalidade. Cerca
de 20% dos casos de nefrotoxicidade sdo causados por farmacos, aumentando esta
percentagem para 66%, no caso dos idosos. Esta patologia quando acomete
pacientes hospitalizados, aumenta o risco de morte, o tempo de internacéo, e eleva
custos aos hospitais (FONTENELLE; BUI; SALGADO, 2015; MOREIRA et al., 2018).

Alguns fatores de risco estdo associados ao desenvolvimento de
nefrotoxicidade ocasionada por drogas, como, o0 aumento da idade. Pacientes com
idade avancada possuem predisposi¢cdo para vasoconstricdo, por um aumento de
angiotensina 1l e endotelina, diminuindo a quantidade de sangue nos rins com
consequente diminuicdo de disseminacao dos farmacos. Outros fatores associados
sdo doencas como lesdo hepatica, sindrome nefrética, diabetes, insuficiéncia
cardiaca, infeccdo sanguinea, hipertensdo e pacientes portadores de doencas
renais. Alteracdes metabdlicas, aumento ou diminuicdo do pH sanguineo,
desequilibra o pH urinério, levando a formacao de farmacos precipitados no tabulo
contorcido distal (POUSINHO, 2014; MORA, 2012).

Medidas preventivas podem ser tomadas a fim de evitar nefrotoxicidade e
lesé@o renal acarretada por farmacos. Optar quando possivel, por medicamentos nao
nefrotoxicos e quando nao houver escolha avaliar o custo beneficio da
administracdo do medicamento, evitar 0 uso concomitante de varias drogas

nefrotéxicas, manter o volume intravascular do paciente, revisar a dose dos
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farmacos, acompanhar a funcdo dos rins com o clearance de creatinina e
constantemente monitoracdo da funcdo renal (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
NEFROLOGIA, 2007; POUSINHO, 2014).

Como exemplo de alguns medicamentos utilizados em pacientes
hospitalizados, tem-se os aminoglicosideos, polimixina e AINEs (anti-inflamatorios
nao esteroidais), esses medicamentos requerem constante monitorizacao da funcéo
renal do paciente, principalmente em pacientes graves, com doencas

cardiovasculares e oncoldgicos (RUSSO, 2013).
ANTIBIOTICOS AMINOGLICOSIDEOS

Todos os grupos de drogas antibacterianas tém potencial nefrotoxico. A
utilizacdo de antibidticos tem sido apontada como sendo responséavel, no maximo,
por 36% dos casos de nefrotoxicidade. Dentro dos antibiéticos, os aminoglicosideos
sdo um exemplo classico de farmacos que apresentam como principal efeito adverso
a nefrotoxicidade, podendo causar uma incidéncia de 10 a 15% de todos os casos
de IRA (POUSINHO, 2014; MOREIRA, 2012; CUNHA et al., 2017).

Sao medicamentos de eliminacdo acelerada, possuindo no sangue uma meia
vida de trés horas, isso ocorre por sua baixa ligacdo as proteinas plasmaticas e por
ndo se diluir em lipideos, sendo excretado pelos rins na sua forma inalterada, ndo
passando pelo processo de metabolizacdo (ROCHA, 2012; POUSINHO, 2014;
MENDES, 2018).

A nefrotoxicidade acontece por uma afinidade dos aminoglicosideos pelas
células dos tubulos proximais. Estes unem-se a um receptor endocitico, denominado
megalina, formando o complexo aminoglicosideo-megalina que ir4 ser carregado
para o interior da célula e se ligar ao lisossomo provocando alterac6es morfologicas
(CUNHA et al., 2017).

A nefrotoxicidade aguda apresenta-se, na maioria das vezes, na forma nao
oligurica, ou seja, sem diminuicdo do debito urinario, baixa filtracdo glomerular,
diminuicdo do clearance de creatinina e aumento de creatinina, surgindo apos sete

dias de tratamento. Apdés o término do tratamento, os niveis de creatinina se
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restabelecem em torno de 21 dias (ROCHA, 2012; MORALES, 2010).

Os fatores de risco para causar nefrotoxicidade pode estar associado ao
paciente, como, idade elevada; historico de doenca renal; hipertenséo; doenca
hepatica. Podem também estar associados ao medicamento aminoglicosideo, como,
doses altas; uso por tempo prolongado; horarios de administracdo préximos; e
associacdo com outras drogas potencialmente nefrotoxicas (MORALES, 2010).

Alguns meios de prevenir a nefrotoxicidade € ajustar a dose do antibiotico,
ndo utilizar em pacientes de risco e evitar o uso constante. A administragdo Unica
diaria reduz o risco de nefrotoxicidade pois, com o uso Unico em dose elevada, maior
guantidade da droga é eliminada e ndo é reabsorvida, reduzindo o acumulo celular
(FONTENELLE; BUI; SALGADO, 2015; POUSINHO, 2014).

Algumas medidas de suporte para o tratamento da nefrotoxicidade podem ser
usadas como, alteracdo para um medicamento menos nefrotéxico, ajustar a dose de
acordo com a funcéo renal, evitar administracdo com outras drogas nefrotoxicas e

manter niveis de eletrélitos e liquidos (CUNHA et al., 2017).
POLIMIXINAS

As polimixinas sédo antimicrobianos que possuem acdo contra bactérias gram-
negativas. Ha cinco compostos dessa classe, polimixina A, B, C, D e E (colistina),
porém, apenas a B e E sdo empregadas clinicamente, por apresentarem menor
toxicidade em relacdo as demais. Essas duas formas se diferenciam estruturalmente
no sexto aminoacido, a polimixina B contém uma D-fenilalanina e a E contém uma
D-leucina (OLIOTA, 2018; LLORET, 2015).

O uso de polimixinas foi praticamente abandonado nos anos 1970 por
ocasionarem altas taxas de nefropatia. Entretanto, foram reintroduzidas na pratica
médica devido a sua acao contra bactérias gram-negativas multirresistentes, sendo
a ultima alternativa para tratamento dessas infec¢des. A literatura recente sugere
uma taxa de nefropatia mais baixa do que a historicamente reportada (BAHLIS et al.,
2015; MORESCO, 2018).

A polimixina E apresenta potencial nefrotoxico inferior ao da polimixina B,
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entretanto, a acdo bactericida da polimixina B é mais significativa (NEIVA et al.,
2014). A polimixina E, € aplicada como pro-droga colistimetato de sodio (CMS), que
é transformado em colistina, sua forma ativa, no trato renal. O CMS, possui alta
eliminacdo renal, sendo uma pequena parte convertida em farmaco ativo. Em
pacientes com comprometimento renal, deve ser feito ajuste de dose, para nao
ocorrer acumulo de CMS e consequentemente maior formacdo de colistina. A
colistina, ndo necessita de ajuste de dose, visto que possui eliminacédo por vias nao
renais (LLORET, 2015; ROJAS, 2018; OLIOTA, 2018).

Este antibiético pode se acumular em varios 6rgados e tecidos, como rim,
figado, cérebro, pulmdes, coracdo e musculos por um periodo de até cinco dias. A
sua toxicidade é dependente da dose e do tempo de uso. O mecanismo envolve
necrose tubular aguda pela elevada concentracdo da droga nos rins (NEIVA et al.,
2014).

A lesdo renal, sobretudo a IRA, ocasionada por esses antimicrobianos é
identificada por aumento dos niveis de ureia e creatinina séricas e diminuicdo do
clearance de creatinina, assim como, aparecimento de hematuria, de proteinuria, de
cilindros renais e producéo de urina abaixo do normal. O mecanismo da les&o renal,
pode estar ligado ao contetudo de &cido d-aminobutirico e acido graxo presentes na
sua molécula, e é analogo a acdo do antibiético na membrana externa bacteriana.
Verifica-se uma elevacdo da permeabilidade da membrana, favorecendo a
passagem de cétions, anions e agua, ocasionando a lise celular. Esse mecanismo
pode estar relacionado com a concentracdo da dose, da frequéncia de
administracdo e a duracdo do tratamento. A incidéncia de IRA, ocasionado pela
polimixina, varia entre 34,5 e 46,1% e a faléncia renal pode chegar a 14,6%
(MORESCO, 2018; ROJAS, 2018).

Alguns fatores de risco estdo associados a uma maior probabilidade de
desenvolvimento de nefrotoxicidade, sdo eles: a posologia (dose, frequéncia e
tempo de tratamento), combinacdo com determinadas drogas (furosemida,
vancomicina, aminoglicosideos, vasopressores, contrastes, etc.), caracteristicas do
paciente (idade, peso, comorbidades, e disfuncdo renal pré-existente) e uso

simultaneo com outras drogas nefrotdéxicas (vancomicina, aminoglicosideos, AINES)
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(MORESCO, 2018; OLIOTA, 2018).

A monitorizacdo da funcao renal, o ajuste de dose e ndo exceder o tempo da
terapia, sado importantes fatores para evitar a nefrotoxicidade por esta droga
(BAHLIS et al., 2015).

ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDAIS (AINES)

Os AINEs possuem elevada utilizacdo pela populacédo, estdo entre os
farmacos mais frequentemente prescritos e alguns deles sao facilmente acessiveis,
0 que poder potencializar a ocorréncia de casos de sobredosagem e intoxicacao.
Segundo Nascimento e Nowacki (2019), com uma populacdo mais idosa, 0 uso
destes farmacos cresceu gradativamente, ja que essa populacdo utiliza os AINEs
como doses terapéuticas para o tratamento de dores, inflamagdes e febre (MORA,
2012; ABECHUCO et al., 2012).

De acordo com Pousinho (2014), 15,5% dos casos de nefrotoxicidade
induzida por farmacos estdo associados a utilizacdo de AINEs e estima-se que 1 a
5% dos pacientes que os utilizam possam vir a manifestar toxicidade renal em algum
momento.

A nefrotoxicidade dos AINEs foi identificada contendo efeitos agudos e
crdnicos nos pacientes, principalmente em pessoas idosas, e esta associada a uma
queda da funcao renal, exercendo os seus efeitos nefrotdxicos através de diversos
mecanismos. Atuam inibindo as enzimas ciclooxigenase, prostaglandinas e
tromboxane. As isoenzimas prostaglandinas estdo diretamente relacionadas com as
enzimas ciclooxigenase e esses medicamentos atuam no bloqueio das enzimas
ciclooxigenase 1 (COX-1), que tem como fungdo controlar o sistema renal e
ciclooxigenase 2 (COX2) que atua na inflamacdo do corpo e na excrecao de sal e
dgua. Desta forma, provocam danos glomerular e tubular ao inibir a acgéo
vasodilatadora das prostaglandinas, o que leva a modificacdo de toda a filtracéo e a
pressdo glomerular, tendo como consequéncia uma lesdo renal aguda. O uso por
tempo prolongado também pode acarretar IRC (MORA, 2012; POUSINHO, 2014;
NASCIMENTO, NOWACKI, 2019).
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Geralmente esta classe de drogas ndo constitui um risco significativo para os
doentes e ndo ha alteracbes a nivel da funcdo renal, mas em situacbes de
hipoperfusdo renal, a inibicdo da vasodilatacdo mediada pelas prostaglandinas
podera comprometer ainda mais o fluxo sanguineo a nivel renal, potenciando o
surgimento de lesdes isquémicas (ABECHUCO et al., 2012; POUSINHO, 2014).

Alguns fatores de risco associados sdo por doenca prévia renal, tempo
prolongado de uso e em pacientes com idade avancada. A prevencédo de toxicidade
renal por AINEs pode ser alcancada atraves de um controle sobre a funcdo renal de
pacientes, antes e depois do tratamento com estes. Caso ocorra um aumento na
taxa da filtracdo glomerular, deve-se interromper o uso do farmaco AINE.
(FONTENELLE; BUI; SALGADO, 2015; NASCIMENTO, NOWACKI, 2019).

AGENTES DE CONTRASTE

Os meios de contraste sdo substancias que elevam a definicdo das imagens
nos exames, proporcionando exatiddo, como nas andlises da estrutura e
funcionamento do sistema urinario, da medula espinhal, do interior de vasos
sanguineos e tomografias computadorizadas. Os meios de contraste iodados sdo
originarios do &cido 2,4,6-triiodobenzoico, considerados pelas propriedades fisico-
quimicas, estrutura quimica, osmolalidade, viscosidade, ionicidade, entre outros
(PINHO et al., 2009; MARTIN et al., 2014).

A osmolalidade possui grande influéncia na escolha do contraste, que é
definida como a quantidade de particulas de uma solucdo por unidade de volume e
demonstra o poder osmético que a solucdo exerce sobre as moléculas da 4gua. Séo
encontrados os de alta osmolalidade (até oito vezes maior que o plasma), baixa
osmolalidade e isosmolares (similar ao plasma). Agentes de contraste de alta
osmolalidade estdo relacionados a maiores chances de reagbes adversas, como
nefropatia, j& os de baixa osmolalidade tém sido associados a um menor potencial
de nefrotoxicidade. Assim, prefere-se utilizar os contrastes de baixa osmolalidade ou
isosmolares (MARTIN et al., 2014; ROUSSEFF, 2010; POUSINHO, 2014).

Para Rousseff (2010) e Lima (2011) os meios de contrastes isosmolares
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comparados aos de baixa osmolalidade sdo melhores para os pacientes com fatores
de risco ou com IRC, ja para Martin et al. (2014), em estudos pesquisados, estes
demonstram que os isosmolares possuem risco de nefrotoxicidade semelhante ou
menor comparado com os de baixa osmolalidade, mas ainda carecem de maiores
pesquisas.

A nefropatia induzida por contraste, € o terceiro motivo de IRA hospitalar,
sendo 11% desse acontecimento. A nefrotoxicidade por estes agentes é
determinada por elevagdo da creatinina sérica, com o maximo de elevagdo depois
de 72 a 96 horas do procedimento. Esta desordem intensifica a letalidade,
morbidade, eleva o tempo de internamento do paciente e aumenta 0s gastos
hospitalares (MORALES, 2010; ANTUNES et al., 2013; MARTIN et al., 2014).

O mecanismo de toxicidade ainda nédo é totalmente conhecido, mas, acredita-
se que estejam envolvidas alteracdes no fluxo sanguineo a nivel renal devido a
vasoconstricao, toxicidade tubular direta e geracdo de espécies reativas de oxigénio
(POUSINHO, 2014).

Algumas condi¢des facilitam o desenvolvimento da nefrotoxicidade pelos
contrastes, sdo eles: doenca renal prévia, diabetes mellitus, pacientes idosos,
mieloma multiplo, utilizacdo de outros farmacos nefrotdxicos, emprego desses
agentes em pequeno intervalo de tempo e perda de &agua pelo organismo
(MORALES, 2010). A viscosidade do meio de contraste pode elevar a constricdo dos
vasos, diminuir o volume urinario e permanecer nos rins, podendo aumentar seu
efeito toxico. A melhor prevencéo € identificar os pacientes do grupo de risco que
podem desenvolver nefropatia. Algumas medidas como reducdo do volume de
contraste, promover a hidratacdo do paciente antes e ap6és o procedimento, optar
por contrastes de baixa osmolalidade e ndo fazer uso de outros farmacos
nefrotoxicos, podem contribuir (MARTIN et al., 2014; ARAUJO et al., 2018).

CONCLUSAO

7

A nefrotoxicidade é uma complicacdo comum que poderd resultar da

utilizacdo de vérios farmacos e agentes de contraste, que exercem 0s seus efeitos
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toxicos por meio de diversos mecanismos.

Estudos relacionados a nefrotoxicidade de drogas sao de dificil execucdo, ja
que diversos fatores relacionados tanto ao paciente quanto uso da droga podem
influenciar na perda de fungéo renal.

A prevencédo da ocorréncia de nefrotoxicidade é fundamental, assim, torna-se
importante reconhecer quais os fatores de risco presentes que poderdo aumentar a
vulnerabilidade renal aos efeitos toxicos dos farmacos, como, evitar a utilizacédo
concomitante de drogas nefrotdxicas ou utilizar farmacos sem potencial de
nefrotoxicidade sempre que possivel, avaliar a fungcdo renal antes do inicio do
tratamento, ajustando as doses dos farmacos administrados, e monitorar a fungéo
renal durante o tratamento.

Estas medidas permitem que o doente ndo sofra um agravamento do seu

estado de salde com o consequente aumento na mortalidade que isso acarreta.
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