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A lesio renal aguda (LRA) é uma
sindrome mal definida caracterizada por
disfungdo excretora subita. A LRA tem
uma incidéncia alta e crescente, uma
alta taxa de mortalidade, especialmente
em pacientes criticos, e consequéncias
graves a médio e longo prazo, incluindo
progressao para a doenga renal cronica e
elevada morbimortalidade cardiovascular'.
A gravidade da LRA estd associada ao
agravamento dos desfechos. Como a
LRA pode evoluir muito rapidamente e o
arsenal intervencionista disponivel se limita
essencialmente a eliminar (ou tratar) a
causa e manter a hidrata¢do, o diagndstico
mais precoce possivel é fundamental para
um manejo clinico otimizado?. Por razdes
semelhantes, um diagnéstico ideal deve
incluir estimativas progndsticas. Entretanto,
nenhum outro fator além da gravidade tem
sido claramente associado ao desfecho.
Além disso, os critérios de diagnostico
atuais, a saber, as escalas internacionais de
pontuagdo baseadas em creatinina, como
RIFLE, AKIN e KDIGO, permitem apenas
uma classificacdo tardia de gravidade®.

A visdo da LRA centrada na creatinina
negligencia a granularidade etiopatologica
necessdria para o diagndstico personalizado.
Devido a heterogeneidade da LRA e a
complexidade dos processos bioldgicos
subjacentes, esta limitagio é inerente a
todos os métodos de diagndstico baseados
em um unico pardmetro ou biomarcador.
Consequentemente, novos biomarcadores
(principalmente urindrios) surgiram nas
duas

ultimas décadas,

fisiopatoldgicas

que capturam
perdidas
pelo teste de creatinina, com sensibilidade

informacdes

prévia, supostamente complementando o

diagnéstico®. No entanto, uma limitacdo
importante ao seu uso em defini¢cdes e
procedimentos diagndsticos de rotina
¢ a incerteza sobre sua significincia
biolégica e fisiopatoldgica®. Os processos
exatos que levam ao aparecimento desses
varias  amostras

biomarcadores em

biolégicas nio sdo completamente
compreendidos®. Assim,sua utilidade clinica
potencial deriva apenas de associagdes
estatisticas entre niveis de biomarcadores
e desfechos de LRA a nivel populacional.
E portanto necessario desenvolver métodos
de diagnoéstico multiparamétricos que
incluam biomarcadores com significincia
fisiopatolégica definida. Além de sua
tradicdo profundamente arraigada, esta é
provavelmente uma das razdes pelas quais
a creatinina foi mantida como um padrio
ouro da funcdo renal na nefrologia: o fato
de que, apesar da especificidade subétima,
sabemos que a creatinina é um substituto
para a taxa de filtragdo glomerular (TFG).
Um problema relacionado é a redugdo
historicamente habitual de avaliacio da
fung¢do renal para o status da TFG.
teste de

com furosemida (TEF) ganhou crescente

Recentemente, o estresse
atencio como um candidato potencial
para a avaliagdo de funcionalidade tubular.
O TEF foi resgatado hd alguns anos e
padronizado para diagnéstico nefroldgico
aplicagio de
observacoes anteriores®!®. O TEF detecta

potencial’”® como uma
alteracdes tubulares subclinicas refletidas
na resposta diurética anormal a uma unica
dose de furosemida com alta sensibilidade,
mas baixa capacidade de resolucdo!'. De
fato, tabulos intactos sdo necessdrios para

garantir uma resposta diurética normal a
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furosemida, de modo que alteracdes em praticamente
todos os segmentos do néfron poderiam teoricamente
alterar o resultado do TEF. Isto faz do TEF uma espécie
de faca de dois gumes com grande multivaléncia, as
custas de baixa especificidade. Além disso, as respostas
adaptativas e compensatdrias ao longo do néfron em
reagao a evolugio das condi¢hes (tais como sobrecargas
eletroliticas)'? podem ocasionalmente alterar a resposta
ao TEF, levando a falsos positivos e negativos.

Nesta edi¢ao do JBN, Pon et al. (2021)" relatam
um estudo que estende e corrobora as observacdes
iniciais de Chawla et al. (2013)” a uma populagio
no cendrio de terapia intensiva na India. Em ambos
os estudos, os resultados do TEF em pacientes com
LRA em estigio inicial (KDIGO 1 e 2) predizem
a progressio para o estigio 3 do KDIGO com
precisdo razoavelmente alta. Esta dltima afirmagio
¢ importante. Alta precisdo significa que ha uma
série de falsos positivos e falsos negativos neste
estudo que sdo classificados erroneamente como
progressio da LRA pelo TEF. Em outras palavras,
alguns pacientes com resposta alterada de TEF nido
progrediram para o estagio 3, e alguns pacientes que
progrediram apresentaram resposta de TEF normal,
respectivamente. Claramente, hd fatores adicionais
desconhecidos que determinam a progressio da LRA,
isoladamente ou em combinagio obrigatéria com as
alteracoes detectadas pelo TEF. Por exemplo, alguns
pacientes com LRA puramente pré-renal nos estdgios
1 e 2 seriam esperados a progredir para o estagio 3.
Dada a natureza hemodinamica da LRA pré-renal e
a natureza parenquimatosa das alteracdes detectadas
pelo TEF, seria impossivel para este teste prever o
comportamento destes pacientes. Portanto, a precisdo
preditiva deste teste (e de praticamente todos os testes
de parimetro unico) é altamente dependente das
caracteristicas da populagio do estudo, que podem
potencialmente variar de uma popula¢do para outra
e, portanto, de estudo para estudo. Isto reforga as
limitacbes de um unico paridmetro ao descrever o
comportamento de populagdes etiopatologicamente
heterogéneas e a necessidade de combinar parametros
multiplos para estratificar ainda mais os individuos,
como no estudo realizado por Blanco-Gozalo et al.
(2020)™.

Em geral, o TEF fornece um parimetro de
diagnéstico prospectivo que contém alguns conhecimentos
fisiopatoldgicos definidos e informagdes complementares
ndo sensiveis a creatinina, mas precisa de contextualizagio
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substancial adicional. Além disso, como um teste de
estresse, o TEF se encaixa perfeitamente no conceito
de fortalecimento de uma predisposi¢io adquirida a
LRA causada por uma reserva funcional reduzida®.
Em consondncia com o conceito reducionista de
fung¢do renal, antes do advento do TEF, uma reserva
funcional reduzida referia-se exclusivamente a reserva
de TFG, conhecida como reserva funcional renal. O
TEF amplia o conceito de reserva funcional para o
compartimento tubular, a0 mesmo tempo em que
destaca a necessidade de revisar a nomenclatura e a
ontologia por tras do termo.
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